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YAZARLARA YONERGELER

GENEL BiLGILER

Ege Klinikleri Tip Dergisi, izmir Hastanelerine Yardim ve Bilimsel
Arastirmalan Tesvik Dernegi'nin sireli yayin organidir. Yilda Ug sayi
olarak yayimlanir. Basim aylari Nisan, Agustos ve Aralik’tir. Dergide,
tibbin her dali ile ilgili prospektif, retrospektif ve deneysel arastirmalar,
olgu sunumu, editére mektuplar ve derlemeler yayinlanir. Yayinlanan
makalelerde konu ile ilgili en ylksek etik ve bilimsel standartlarda
olmasi ve ticari kaygilarda olmamasi sarti gozetilir. Yayin igin génderilen
galismalar; orijinal, bagka bir dergide degerlendirme siirecinde olmayan

ve daha 6nce basilmamis olmasi kosullariyla kabul edilir.

Dergiye gonderilen makale bigimsel esaslara uygun ise, bas editor ve en
az yurt igi-yurt digi iki danisman incelemesinden gegip gerek goruldugu
takdirde istenen degisiklikler yazarlar tarafindan yapilip hakemlerce
kabul edildikten sonra yayimlanir.

BiLIMSEL SORUMLULUK

Tim yazarlar galismaya direkt olarak katkida bulunmalidir. Yazar olarak
tanimlanmis tim kisiler galismayl planlamali veya gergeklestirmeli,
galismanin  yazilmasinda, gozden gegiriimesinde ve son halin
onaylanmasinda rol almalidir. Bilimsel kriterleri karsilayan bir metnin
ortaya ¢ikmasi tiim yazarlarin sorumlulugudur.

ETiKSEL SORUMLULUK

insan calismalari ile ilgili tiim makalelerde ‘yazili onamim’ alindigini,

galismanin Helsinki Deklarasyonu’na

(World Medical Association Declaration of Helsinki

http://www.wma.net/en/30/publications/10policies/b3/index.html)

gore yapildigi ve lokal etik komite tarafindan onayin alindigini bildiren

cimleler mutlaka yer almalidir.

Etik Kurul Onamlarinin kendisi (Etik Kurul Onam Belgesi) yayinla birlikte

gonderilmelidir.

Hayvanlar Uzerinde yapilan deneyleri bildirirken yazarlar; labaratuvar
hayvanlarinin bakim ve kullanimi konusunda kurumsal veya ulusal

yonergelerin takip edilip edilmedigini mutlaka bildirmelidirler.

Ege Klinikleri Tip Dergisi yazarlarin cimlelerinden sorumlu degildir.
Makale bir kez kabul edildikten sonra derginin mal olur ve dergiden
izinsiz olarak baska bir yerde yayinlanamaz.

iSTATISTiIKSEL DEGERLENDIRME

Tim retrospektif, prospektif ve deneysel g¢alisma makaleleri
bioistatiksel olarak degerlendirilmeli ve uygun plan, analiz ve bildirimde
bulunmalidir. p degeri yazi icinde net olarak belirtiimelidir (6rn,
p=0.014).
YAZIM DiLi

Derginin resmi dilleri Tiirkge ve ingilizce’dir. Tiirkge metinlerde Tiirk Dil
Kurumu’nca (www.tdk.gov.tr)www.tdk.gov.tr yayinlanan Tirkge sézlik
temel alinmahdir. Gonderilmis makalelerdeki tim yazim ve gramer
hatalari sunulan verileri degistirmeksizin editoér tarafindan duzeltilir.

Yazim ve gramer kurallarina metin yazimi yazarlarin sorumlulugundadir.

TELIiF HAKKI BILDIRIMi

Telif hakki devrini bildirmek igin kapak mektubunda ‘Bu makalenin telif hakki;
galisma, basim icin kabul edilmesi kosuluyla Ege Klinikleri Tip Dergisi'ne
devredilir’ seklinde belirtilmelidir. Makaleler igin yazarlara herhangi bir tcret

6denmez.

YAZI TiPLERI

Derleme: Derlemeler yeni veya tartismali alanlara 1gik tutar. Dergi editori
derleme yazimi igin yazar veya yazarlardan istekte bulunur.

Orijinal makaleler: Orijinal makaleler temel veya klinik gahismalar veya klinik
denemelerin sonuglarini bildirir”. Orijinal makaleler 2500 kelime ve 25
kaynaktan fazla olmamalidir.

Olgu Sunumlari: Dergi, tibbin her alanindaki belirgin 6neme haiz olgu
sunumlarini yayinlar. Yazar sayisi 6yi, kaynak sayisi ise 5’i gegmemelidir.
Editor'e Mektup: Metin 400 kelimeyi gegmemeli ve kaynak sayisi ise en fazla
3 olmalidir (kaynaklardan biri hakkinda degerlendirme vyapilan yayin
olmalidir)

YAZI GONDERIMI

Tum vyazilar elektronik ortamda idhdergi@yahoo.com adresine
gonderilmelidir.

Kapak mektubu: Kapak mektubu gonderilen makalenin kategorisini, daha
once baska bir dergiye gonderilmemis oldugunu, ¢ikar iligkisi bildirimini,
yayin hakki devri bildirimini ve varsa galismayr maddi olarak destekleyen kisi
ve kurumlarin adlarini igermelidir.

Baglik sayfasi: Bu sayfada ¢alismanin tam ismi ve kisa bashgi (karakter sayisi
ve bosluklar toplami 55’i gegmemelidir) olmalidir. Katkida bulunanlarin
adlarini ve galistiklari kurumlari listeleyin. Yazismalarin yapilacagl yazar
(yazisma vyazan) belirtilmelidir. Bu yazar yayinin basim sirecinde dergi
editérii ile iletisimde bulunacaktir. Ote yandan tim yazarlarin ORCID
numarasi da eklenilmeli, ORCID numarasi olmayan yazarlar en kisa zamanda
edinmelidir. http://orcid.org adresinden bireysel ORCID igin licretsiz kayit
olusturulabilinir.

Oz ve Anahtar Kelimeler: Ozet 250 kelimeyi gecmemelidir. Calismanin
amacini, yéntemi, bulgu ve sonuglari 6zetlemelidir. ilaveten 3 adet anahtar
kelime alfabetik sirayla verilmelidir.

Giris: Giris bolimiu kisa ve agik olarak ¢alismanin amaglarini tartismali,
¢alismanin neden vyapildigina yodnelik temel bilgileri icermeli ve hangi
hipotezlerin sinandigini bildirmelidir.

Gereg ve yontemler: Okuyucunun sonuglari yeniden elde edebilmesi igin agik
ve net olarak yéntem ve geregleri acgiklayin. ilk vurgulamada kullanilan arag
ve cihazlarin model numaralarini, firma ismini ve adresini (sehir, tlke)
belirtin. Tim 6lgiimleri metrik birim olarak verin. ilaglarin jenerik adlarini

kullanin.
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YAZARLARA YONERGELER

Bulgular: Sonuglar mantikli bir sirayla metin, tablo ve goruntiler
kullanilarak sunulmaldir. Cok 6nemli gozlemlerin altini gizin veya
Ozetleyin. Tablo ve metinleri tekrarlamayin.

Tartigma: Calismanin yeni ve ¢ok 6nemli yonlerine, sonuglarina vurgu
yapin. Tartisma bolimu ¢alismanin en 6nemli bulgusunu kisa ve net bir
sekilde icermeli, gozlemlerin gegerliligi tartisiimal, ayni veya benzer
konulardaki yayinlarin 1siginda bulgular yorumlanmali ve vyapilan

galismanin olasi 6nemi belirtilmelidir. Yazarlara, ¢alismanin esas
bulgularini kisa ve 6zIU bir paragrafla vurgu yapmalari 6nerilir.
Tegsekkiir: Yazarlar arastirmaya katkida bulunan ancak yazar olarak
atanmayan kisilere tesekkir etmelidir.

Kisaltmalar: Kelime veya s6z dizinini ilk gectigi yerde parantez iginde
verilir. Tim metin boyunca o kisaltma kullanilir.

Tablolar: Metin iginde tablolar ardisik olarak numaralandirilmalidir. Her
bir tabloya bir numara ve baslk yazin. Tablolar fotograf veya grafik
dosyasi olarak gonderilmemelidir.

Kaynaklar: Kaynaklar metin icinde alintilanma sirasina uygun olarak
dogal sayilar kullanilarak numaralandirilmali ve ciimlenin sonunda
parantez iginde verilmelidir. “ Uniform Requirements for Manuscript
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Hematolojik Parametreler iskemik Serebrovaskiiler
Hastaligin Prognozunu Tahmin Etmek igin Kullanilabilir mi?

Can Hematological Parameters Be Used For Predicting The
Prognosis Of Ischemic Cerebrovascular Disease?

0Oz

Girig: Serebrovaskdler olay (SVO) acil servis ve yogun bakim unitelerinde sik
gorilen ve dinya capinda mortalite ve morbiditesi ylksek olan bir hastalik
grubudur. Bu c¢alismamizda bu hastalikla ilgili prognozu 6ngoérmede fikir
verebilecek belirtegleri arastirmayi planladik.

Materyal-Metod: Calisma retrospektif olarak planlanmis olup 01.03.2014 —
01.09.2015 tarihleri arasinda olup SVO tanisi almis hastalarin dosyalari dahil
edildi. Ayni stirede dahil edilme kriterlerini tagiyan ancak SVO tanisi olmayan
hastalar kontrol grubu olarak alindi. Hastalarin yatis streleri, APACHE II
skorlari, demografik verileri kaydedildi. Tam kan sayiminda ortalama
trombosit hacmi (MPV), platelet / lenfosit orani (P/L), nétrofil / lenfosit orani
(N/L) degerleri 1. 3. ve 7. giinlerde kaydedildi. Ayrica tiim hastalarin C reaktif
protein (CRP) ve laktat dehidrogeneaz (LDH) degerleri de kaydedildi

Bulgular: Calismaya toplam 265 hasta dahil edilmis olup bunlarin 92 ‘si
(%34,8) kontrol grubu (Grup 1), 173 ‘U (%65,2) SVO grubu ( grup 2) idi. Calisma
suresi igerisinde yogun bakima toplam 350 hasta yatisi olmus olup 85 hasta
calisma kriterlerini karsilamadigi icin dahil edilmedi. Hastalarin N/L, P/L
oranlarina bakildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik
saptanmadi. MPV’'nin 3. ve 7. glin degerleri, SVO grubunda anlamli olarak
yuksek saptandi (p=0,001). Bununla birlikte mortalite ve progresyon éngérme
tzerine anlamli bir etki saptanmad.

Sonug: Calismamizda MPV, N/L ve P/L degerlerinin SVO hastalarinda mortalite
ve progresyonu ongérmede anlamli etkisi bulunamamis olmakla birlikte daha
genis kapsamli prospektif galismalarin yapilmasi gerektigi kanaatindeyiz.
Anahtar Kelimeler: Serebrovaskiiler olay, Notrofil - lenfosit orani, Ortalama

trombosit hacmi, Platelet - lenfosit orani

Abstract

Introduction: Cerebrovascular accident (CVA) is a common disease group seen
in the emergency department and intensive care unit with high mortality and
morbidity levels across the world. In this study, we planned to investigate the
markers that can provide an opinion for predicting the prognosis related to
this disease.

Materials and Methods: The study was conducted retrospectively between
01.03.2014 - 01.09.2015 on patients diagnosed with CVA. Other patients that
fulfilled the same criteria in the same period but was not diagnosed with CVA
were chosen to be the control group. Patients' hospital stay, APACHE Il scores
and demographic data were recorded. Mean platelet volume (MPV),
platelet/lymphocyte ratio (P/L), neutrophile/lymphocyte ratio (N/L) values
from complete blood count draws were recorded on the first, third and the
seventh days. C-reactive protein (CRP) and lactate dehydrogenase (LDH) levels

were also documented for all patients.
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Hematolojik Parametreler iskemik Serebrovaskiiler Hastaligin
Prognozunu Tahmin Etmek icin Kullanilabilir mi?

Findings: A total of 265 patients were included in the study, of which
92 (34.8%) were in the control group (group 1) and 173 (65.2%) in the
CVA group (group 2). During the study period, 350 patients were
hospitalized in the intensive care unit and 85 patients were excluded
because they did not meet the study criteria. There was no
statistically significant difference between the two groups in terms of
N/L and P/L ratios. The 3rd and 7th days of MPV were significantly
higher in the CVA group (p = 0.001). However, there was no significant
effect on mortality and progression prediction.

Result: In our study, MPV, N/ L and P / L values were not found to be
significant in predicting mortality and progression in CVA patients. We
believe that more comprehensive prospective studies should be done.
Keywords: Cerebrovascular disease, Neutrophil - lymphocyte ratio,

Mean platelet volume, Platelet - lymphocyte ratio

Introduction

Cerebrovascular accident (CVA) is an event that includes all medical
conditions that obstruct the blood vessels or disrupt the circulation in
the brain, resulting in ischemia and bleeding (1). Ischemic and
hemorrhagic cerebrovascular diseases are an important cause of
morbidity and mortality that are frequent in the emergency room and
require follow-up in the intensive care unit (2). There are multiple
variables in order to determine the prognosis of cerebrovascular
diseases: those that are related to the patient, that depend on the
clinic, and that are based on the diagnostic method and treatment
approach (3).

Recently, many popular inflammatory indicators have begun to show
their importance in emergency cases. Mean platelet volume (MPV) is
shown to be guiding in predicting the prognosis and the course of the
disease in various conditions from ischemic bowel necrosis to acute
appendicitis, from renal colic to cardiac events (4-6). The aim of this
study is to investigate prognosis estimation with a simple, inexpensive
and easy to use parameter in patients with CVA.

Material and Methodology

The study was planned retrospectively. Within the scope of this study,
the files of patients with ischemic cerebrovascular disease above the
age of 18 that were admitted to Ankara Numune Training and
Research Hospital Intensive Care Unit-3 between 01.03.2014-
01.09.2015 for over 48 hours were screened. For the control group,
we scanned the files of the patients that stayed in the ICU for over 48
hours during the same period and that fit the same criteria but did not
have cerebrovascular disease. The study was approved by the local
ethics committee of Ankara Numune Training and Research Hospital.
Patients under 18 years of age, with a history of cerebrovascular
disease, who had thrombocytopenia at admission, who had received
treatment to affect the platelet count prior to hospitalization, who
had coronary artery disease, had malignancy, chronic kidney disease,

and chronic liver disease were excluded.

Can Hematological Parameters Be Used For Predicting The
Prognosis Of Ischemic Cerebrovascular Disease?

Name, surname, procedure number, age, sex, APACHE Il value at admission,
duration of hospitalization, CRP (C reactive protein) value during the stay
and neutrophile counts on the 1st, 3rd and 7th day of stay, lymphocyte
count, platelet count and MPV  values were recorded.
Neutrophile/lymphocyte and platelet/lymphocyte ratios were calculated
according to the recorded values. In addition, we also recorded if the
patients had prior brain images and if there was any progression in the
control images, as well as the way the patient left the ICU (discharge,
transfer, exitus). There were no radiological findings in the hospitalization,
the findings were determined in the control, there was a finding of
hospitalization, the findings were detected in the control imaging, and the
clinical symptoms deteriorated independently of the radiology.

Statistical Analysis

SPSS 25 (IBM Corp. Released 2017. IBM SPSS Statistics for Windows, Version
25.0. Armonk, NY: IBM Corp.) statistical package software was used to
analyze the data. Meantstandard deviation and median (maximum-
minimum) percentage and frequency values were used while calculating the
variables. Mauchly's Test of Sphericity and Box's M

Homogeneity of Variance Test were used to determine the correspondence
of the data and repeated measures variance analysis. Factorial repeated
measures variance analysis was used for the comparison of means. If the
data did not satisfy the parametric testing criteria (factorial repeated
measures variance analysis), either Greenhouse-Geisser (1959) or Huynh-
Feldt (1976) tests were used. Multiple comparisons were performed with
Adjusted Bonferroni Test. Variables were evaluated using Shapiro Wilk and
Levene tests after making sure that they satisfied the normality and
homogeneity pre-conditions. While analyzing the data, if there were two
groups, either independent 2-group t-test (Student's t-test) or Mann-
Whitney-U test (for when the pre-conditions were not satisfied) was used; if
there were three or more groups, one-way analysis of variance and Tukey
HSD multiple comparison tests were performed when the pre-conditions
were satisfied, and when they were not, Kruskal Wallis and Bonferroni-Dunn
multiple comparison test were employed. For the significance level of the
tests, p<0.05 and p<0.01 were set.

Results

During the study period, 350 patients were hospitalized in the intensive care
unit and 85 patients were excluded because they did not meet the study
criteria. A total of 265 patients were included in the study, of which 92
(34.8%) were in the control group and 173 (65.2%) in the CVA group. The
average APACHE values of the two groups are respectively 14.64+6.07 and
14.145.21 (p =0.450), and ICU stay duration is 21.82+17.89 and 16.62+15.66
days (p=0.020). 82 of these patients died (30.9%) and 183 (69.1%) of them
were discharged. 10 out of 183 of the discharged patients were transferred
to another clinic and therefore they could not be followed up. Regarding the
progression of 173 patients, progression was observed in 100 patients

(57.8%) while 73 did not show any progression signs (42.2%).
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When P/L values were compared between the two groups, the values
on the first day were lower for the CVA patients (p=0.01) while there
was no statistically significant difference on the other days (Table 1). As
for the N/L values in the two groups, the first day values were lower in
the CVA group compared to the other group (p=0.04) and the seventh
day values were higher than the other (p=0.03) (Table 2).

While there was no difference between the groups on the first day in
the MPV values (p=0.76), CVA patients had significantly higher values
for MPV on the third and seventh days (p=0.001) (Table 3). There was
no statistical significance with CRP and LDH values.

When the MPV values of the discharged patients and of those who died
were examined, no statistically significant difference was found
between the two groups. (Table 4) Similarly, there was no statistical
difference in MPV values between the patients with progression and
without progression. (Table 5) No significance was observed in other

inflammatory indicators.

Table1: Comparison of thetwo groupsin termsof P/ L

Control CVA b valte
n=92 n=173
PIL (Day 1) 286,42 + 280,31 208,39 £ 148,09 0,010
PIL(Day3) 232,22 £ 113,93 246,68+ 22142 0,590
PIL(Day 7) 71112212 229,66 + 18452 0,290
P value 0,001 0,001
CVA: Cerebrovasculer accident, P/L: Platelet / Lymphocyte
Tle 2: Comparison of thetwo groupsintermsof N /L
Control CVA
n=02 n=173 P value
N/L(Day 1) 13,37 £ 17,63 9,32 £ 8,46 0,040
N/L(Day 3) 10,98 £ 9,46 12,53 £ 12,68 0,300
N/L(Day 7) 9,07 £ 6,73 11,71 + 12,49 0,030
P value 0,879 0,001
CVA: Cerebrovasculer accident, N/L, Neutrophile/Lymphocyte
ablea: Comparison of the two groupsin terms of MPV
Control CVA P val
n=02 n=173 value
MPV(Day 1) 9,52+9,19 9,25 +5,15 0,760
MPV(Day 3) 858 + 1,31 9,15 + 1,04 0,001
MPV(Day 7) 8,82+ 1,27 9,44+ 1,36 0,001
P value 0,512 0,768
CVA: Cerebrovasculer accident, MPV: Mean platelet volume
Table 4: Effect of MPV values on exitus and dischar ge from hospital
n=82(exitus) n=183(Discharge) P value
MPV(Day 1) 8,8 +1,13 9,59 + 8,16 0,380
MPV/(Day 3) 9+1,17 893+ 1,17 0,640
MPV(Day 7) 9,38+ 1,59 9,16 +1,25 0,220
P value 0,331 0,321

MPV: Mean platelet volume

Pable5: Effect of MPV valueson progression

Progression Progression

negative positive Calue

n=73 n=100
MPV(Day 1) |8,88+1,48 9,53+6,66 |0,420
MPV(Day 3) [9,27+1,17 9,06 +0,94 [0,200
MPV(Day7) [952+1.27 9,39+1,43 [0,540
P value 0,04 0,088

MPV: Mean platelet volume

Piscussion

In the intensive care units, two of the diseases with high mortality and
morbidity rates are cerebrovascular accidents and deep vein thrombosis.
(8) Although CVA disease is widespread worldwide, approximately one-
third of the patients develop pneumonia in extended stays in ICU, which

may adversely affect their prognosis. (9, 10)

OZCIFTCi YILMAZ et al.

There fore, in order to predict the prognosis and to keep the mortality and
morbidity rates low, it is crucial to properly perform the clinical treatment. There
are multiple studies done on the subject of predicting the prognosis of
cerebrovascular disease. (11) The prospective study conducted by Lim et al. (12)
analyzed the MPV, N/L ratio, MPV/platelet and N/L ratio to platelet ratio values
of on 104 CVA patients. Among these parameters, especially the indicators that
has something to do with the platelets and that is a marker for thrombosis, such
as MPV and N/L ratio to platelet ratio, have been put forward by this study as
good indicators for the prognosis in the first 3 months after CVA. inang et al. (13)
conducted a retrospective study with 129 patients where they assessed the
correlation between MPV-CRP values and the prognostic evaluation within the
first 24 hours using the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS). They
concluded that MPV and CRP could be important predictors for prognosis.
Different from these mentioned studies, this study made use of a control group
and found that MPV values were higher in the test group than the control group
especially on the 3rd and the 7th days but no significant correlation was
established in terms of prognosis. We believe that the difference in this
prognostic evaluation is due to the fact that in inang et al.'s (13) study, they did
the blood test on different days than we did. Similarly, upon reviewing the
literature, we found that Ayas et al. (14) established a protocol similar to our
study and compared the MPV values of 65 patients on the 1st and 7th days. This
study found a significant increase in the MPV values taken on the 7th day upon
clinical and radiological follow ups. This is consistent with our study. However,
the effect of MPV in predicting the prognosis in both of the studies cannot be
proven. Additionally, it cannot be clearly said that it helps to predict whether the
patient will be discharged or die. The N/L ratio, an important marker in acute
and inflammatory events, has been studied and is still being studied in CVA
cases. Yilmaz et al. (15) reported that N/L values could be significant in
predicting the mortality rates in the first 28 days for CVA cases. We did not find
any statistically significant difference between the two groups. We believe that
the difference recorded by Yilmaz et al. (15) is due to the fact that the control
group consisted only of fully-healthy volunteers. Platelet/lymphocyte ratio is a
marker used often in inflammatory diseases, especially thrombotic and ischemic
events. (16-18) All of these studies show that this ratio can be used as an
indicator of atherosclerotic inflammation. Massiot et al. (19) claim that the
internal carotid artery stenosis and high P/L ratio during strokes are interrelated
and correlated with the severity of the inflammation. Although P/L ratios were
elevated on the 3rd and 7th days for the CVA patients in our study, no statistical
significance was recorded. However, we think that the P/L ratio could be used as
a guiding indicator for atherosclerotic events such as ischemic CVA. In
conclusion, in our study, MPV, N/L and P/L values were not found to be
significant in predicting mortality and progression in CVA patients. We believe

that more comprehensive prospective studies should be done.

Limitations in the study
This study was conducted retrospectively and the control group did not consist
of healthy, voluntary individuals. To better interpret these markers, there is a

great need for prospective and multi-centric studies.
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Hematolojik Parametreler iskemik Serebrovaskiiler Hastaligin
Prognozunu Tahmin Etmek icin Kullanilabilir mi?
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Evde Saglik Hizmeti Alan Hastalarda Anemi Prevalansi ve
Serum Pre-albumin Diizeylerinin Anemi Uzerine Etkisi
The Prevalance of Anemia in Patients Receiving Home Health Care

and the Effect of Serum Prealbumin Levels on Anemia

0z

Amag: Anemi, diinyada ve tlkemizde sik gorilen 6nemli bir halk saghgi sorunudur.

Yasla birlikte anemi prevalansinin arttigi, aneminin kardiyovaskiiler ve nérolojik
Yasin ALTUN* 0000-0002-1521-4349 komplikasyonlara yol agarak mortaliteyi arttirdigi bilinmektedir. Bu calismanin
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Saghk Hizmetleri Biriminden hizmet alan hastalar arasinda anemi prevalansini

belirlemek ve serum pre-albumin diizeyinin anemi Uizerine etkisini incelemektir.

* Serik 03 Nolu Aile Saghgi Merkezi, Antalya, Tirkiye .
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Hastanesi, Aile Hekimligi Klinigi, Antalya, Tlrkiye o . X X
alan 18 yas ve Ustl 645 hastanin verilerinin retrospektif olarak incelenmesiyle
yapildi. Hastalar Diinya Saghk Orgiitii (DSO) kriterlerine gére anemisi olanlar ve
olmayanlar olmak Uzere iki gruba ayrildi ve gruplar kendi aralarinda galisma
parametreleri agisindan karsilastirildi. Bagimli ve bagimsiz degiskenler arasindaki
iliskileri belirlemek igin tanimlayici istatistikler kullanildi.

Bulgular: Calismaya 413 (%64) kadin, 232 (%36) erkek hasta dahil edildi. Hastalarin
%58,1'i (n=375) DSO kriterlerine gére anemikti (kadinlarda %55,0, erkeklerde
%63,8). Hastalarin ortalama hemoglobin, hematokrit, demir, ferritin ve pre-albumin
duizeyleri sirasiyla 11,92 g/dl, %36,54, 49,83 ug/dl, 130,86 ng/mlve 16,99 mg/dl
olarak bulundu. Anemisi olanlarda ortalama serum pre-aloumin duzeyleri
(16,0216,1 mg/dl); olmayanlara gére anlaml derecede (18,3%6,3 mg/dl) dusikti
(p<0,01).

Sonug: Anemi ve malnitrisyon evde saglik hizmeti alan hastalarda sik
gorilmektedir. Nutrisyonel durumun o6nemli bir gostergesi olan pre-albumin,
yetersiz beslenme nedeniyle ortaya ¢ikan anemilerde yol gosterici olabilir. Evde
saglik hizmeti alan hastalar yakinmasi olmasa bile anemi ve malnutrisyon agisindan
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Objective:Anemia is a common public health problem in our country and in the
world. It is known that anemia prevalence increases with age and anemia increases
mortality by causing cardiovascular and neurological complications. The aim of this
study is to determine the prevalence of anemia and to investigate the effect of
serum prealbumin level on anemia among in thepatients receiving service from
Department of Health Care Services of SBUAntalya Training and Research Hospital.
Materials and Methods:Data obtained from the records of 645 patients aged 18
years and older who received service from Department of Health Care Services of
SBU Antalya Training and Research Hospital between January 2016 and June
2018were retrospectively evaluated. The patients were divided into two groups,
who have anemia and non-anemia, according to WHO criteria and the groups were
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Kabul Tarihi: 29.05.2020 compared by the study parameters. Descriptive statistics were used to determine

the relationships between dependent and independent variables.
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Evde Saglk Hizmeti Alan Hastalarda Anemi Prevalansi ve
Serum Pre-albumin Diizeylerinin Anemi Uzerine Etkisi

Results: A total of 413 (64%) female and 232 (36%) male patients were
included in the study. 58.1% (n = 375) of the patients were anemic
according to WHO criteria (55.0% of women and 63.8% of men). The
mean hemoglobin, hematocrit, iron, ferritin and prealbumin levels of the
patients were found as 11,92 g/dL, 36,54%, 49,83 ug/dL, 130,86 ng/mL
and 16,99 mg/dL, respectively. Mean serum prealbumin levels (16,02 +
6,1 mg/dl) in patients with anemia were significantly lower than those
without (18.3 + 6.3 mg/dl) (p <0.01).

Conclusion: Anemia and malnutrition are common in patients receiving
home health care services. Prealbumin, an important indicator of
nutritional status, may be a guide in anemia due to malnutrition. Patients
receiving home health care services should be screened regularly for
anemia and malnutrition, even if they do not have complaints.

Key words: Home Health Care Service, anemia, prealbumin

Girig

Anemi, diinyada ve llkemizde sik goriilen, hem akut hem kronik pek ¢ok
hastaliga eslik edebilen 6nemli bir halk saghg sorunudur. Dinya
genelinde nifusun  %24,8'ine denk gelen 1,62 milyar insani
etkilemektedir(1).Diinya  Saghk Orgiiti'ne (DSO) gére anemi;
hemoglobinin (HGB) 15 yas Ustu erkekte 13 g/dl, 15 yas Ustl ve gebe
olmayan kadinda 12 g/dl, gebelerde ise 11 g/dI'nin altinda olmasidir(2).
Yasla birlikte anemi prevalansinin arttigi(3), aneminin kardiyovaskiler ve
noérolojik komplikasyonlara yol agarak mortaliteyi arttirdigi bilinmektedir
(4). Genel populasyonda demir eksikligi, anemi vakalarinin yaklagik
yarisini olustursa da(5), yash poptlasyonda anemi siklikla kronik hastalik
anemisi ve demir eksikligi anemisi (DEA) olarak karsimiza ¢ikmaktadir
(3).DEA, yetersiz demir alimi, demir emiliminde azalma, demir ihtiyacinda
artma ve demir kaybinin artmasindan kaynaklanabilir(1). Duslk
hemoglobin varligi ve diisiik serum ferritini DEA tanisi igin yeterli kabul
edilmektedir.

Pre-albumin; karaciger tarafindan sentezlenen, yaklasik 2-3 gin yan
omru olan, negatif akut faz reaktanidir. Nutrisyonel ve inflamatuar
durumun 6nemli bir gostergesidir vemalnutrisyon durumlarinda serum
dizeyi azalr (6,7).Literatirde serum pre-aloumin diizeyi dusiuk olan
hastalarda hemoglobin dlzeylerinin daha disuk oldugunu ve
anemiprevalansinin arttigini gosteren c¢alismalar bulunmaktadir (8,9).
Ancak evde saglik hizmeti alan hastalarla yapilmis bir calismaya
rastlanmamistir.

Bu ¢alismada amacimiz, gesitli hastaliklarindan dolayi yataga bagimli hale
gelmis, pek ¢ogu 65 yas Uzeri olup beslenme bozuklugu da eslik eden,
evde saglik hizmeti sundugumuz hastalarda anemi sikligini belirlemek ve
serum pre-albumin diizeyinin anemi lzerine etkisini incelemektir.

Gereg ve Yontemler

Calisma Gruplan

Retrospektif olarak yapilan bu kesitsel ¢alismada Ocak 2016-Haziran 2018
tarihleri arasinda Saglk Bilimleri Universitesi (SBU) Antalya Egitim ve
Arastirma Hastanesi Evde Saglk Hizmetleri Biriminden hizmet alan 18 yas

Uistli 1604 hastanin laboratuvar bulgulari incelendi.

The prevalance of anemia in patients receiving home health care and the
effect of serum prealbumin levels on anemia

Verilerine ulasilamayan, eksik verileri olan ve mikerrer bagvurusu olan
hastalar ¢alisma disi  birakildiktan sonra 645 hastanin  sonuglari
degerlendirmeye alindi. Calisma éncesinde, SBU Antalya Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay alindi ve ¢alisma Helsinki
Bildirgesi'ne uygun olarak yapildi.

Veri Toplama ve Laboratuvar Olgiimleri

Toplanan kan 6rneklerinde tam kan (hemogram) parametreleri geleneksel
spektrofotometrik  yontemle Beckman Coulter LH780 hematoloji
otoanalizoriinde; demirise Beckman Coulter ticari kitleri kullanilarak
Beckman Coulter AU5800 (Beckman Coulterinc. CA, USA)oto analizériinde
analiz edildi. Ferritin, kemiliiminesans yontemle Beckman Coulter DxI800
(Beckman Coulterinc. CA, USA) cihazinda ¢alisildi. Galisma grubundaki
hastalarin yas, cinsiyet, hemogram parametreleri, demir, ferritin, pre-
albumin duzeyleri veri toplama formlarina kayit edildi.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analiz, SPSS Statistics 25.0 programi (SPSS, IBM Corp., Armonk,
N.Y., USA) ile yapildi. Hastalar DSO kriterlerine gére anemisi olanlar ve
olmayanlar; demir eksikligi olanlar ve olmayanlar olarak ikiser gruba ayrildi.
Demir eksikligi; demir depolarinin tukendigi dislintlen, serum ferritin igin
genel kabul géren kesme seviyesi <15 ng/ml(5) olarak belirlendi. Gruplar
kendi aralarinda g¢alisma parametreleri agisindan karsilastirildi.  Strekli
degiskenleri tanimlamak igin tanimlayici istatistikler kullanildi (ortalama,

standart sapma, minimum, medyan, maksimum). p<0,05 istatistiksel olarak

anlamh kabul edildi.

Bulgular

Calismaya 1604 hasta alindi. Verilerine ulagilamayan, eksik verileri olan ve
mikerrer basvurusu olan 959 hasta calisma disi birakildi. Calhismada
degerlendirilen 645 hastanin ortalama yasi 76,7+15,8 yil idi. Hastalarin %64'u
(n=413) kadin, %36'si (n=232) erkekti. 103 hasta (%16) 65 yas altinda, 542
hasta (%84) ise 65 yas ve Ustu idi. Hastalarin ortalama HGB, hematokrit
(HCT), ortalama korpuskuler volim (MCV), ortalama korpuskuler
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), demir, ferritin ve pre-albumin
dizeyleri sirasiyla 11,92 g/dl, %36,54, 87,34 um?3, 32,60 g/dl, 49,83 ug/d|,
130,86 ng/ml ve 16,99 mg/dl olarak bulundu (Tablo 1). Kadinlarda 227
(%55,0), erkeklerde ise 148 hasta (%63,8) toplam 375 hasta (%58,1) DSO
anemi tanimina uymaktaydi (p<0,05). Hemoglobin ortalamasi kadinlarda

(11,6 g/dl) erkeklere (12,3 g/dl) gére anlamli diistik saptandi (p<0,01).

Calismamizda ferritin<15 ng/mldemir eksikligi olarak kabul edildi. Yetmisbir
(%11) hastada demir eksikligi tespit edildi. Kadinlarin %13,1'inde erkeklerin
ise %7,3'Unde demir eksikligi vardi (p<0.05). Hem anemi hem demir eksikligi
bulunanlar tiim hastalarin %7,4'lni (n=48) olusturmaktaydi. Anemisi olup
demir eksikligi bulunmayanlarin orani %87,2 (n=327) iken demir eksikligi
olup anemisi olmayanlarin orani %8,5 (n=23) olarak saptandi (Tablo 4).

Pre-albumin ile HGBarasinda pozitif; pre-albumin ile ferritin ve artan yas

arasinda ise negatif korelasyon vardi (p<0,01).
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Tablo 1. Tanimsal istatistikler

Ortalam
Sayi Min Max
a
Yas 645 18 104 76,71 15,80
Hemoglobin 645 52 18,6 | 11,92 1,83
(g/dI)
Hematokrit (%) 645 16,8 | 55,5 36,54 5,43
MCV (pm3) 645 59,5 |107,9| 87,34 7,56
MCHC (g/dl) 645 23,7 35 32,60 0,95
Demir (ug/dl) 645 4 210 49,83 29,84
Ferritin (ng/ml) 645 2,2 |5485,| 130,86 268,30
4
Pre-albumin 645 1,6 39,1 16,99 6,30
(mg/dI)

MCV: Mean Corpuscular Volume, MCHC: Mean Corpuscular Hemoglobin

Concentration, SS: Standart Sapma olmali,

Anemisi olanlarin yas ortalamasi 78,3+13,4 iken olmayanlarin

74,4%18,3 olarak bulundu (p<0,01). Anemisi olanlarda ortalama

serum pre-albumin dizeyi(16,02+6,1 mg/dl) olmayanlara gore

(18,3+6,3 mg/dl) anlaml derecede dusik saptandi (p<0,01) (Tablo

2).

Tablo 2. Anemi durumu ile diger parametrelerin iligkisi

ALTUN et al.

65 yas ve Ustiinde anemi gorilme prevalansi(%61,1)65 yas altindaki

hastalara(%42.7) gore anlaml derecede daha fazlaydi(p<0,01).Altmisbes yas

ve Ustinde HGB (p<0,01), HCT(p<0,01), MCHC(p<0,05), demir(p<0,05) ve

pre-albumin (p<0,01) dizeyleri 65 yas altina gére anlamli derecede dusiik
bulundu(Tablo 3). Artan yas ile HGB arasinda negatif korelasyon saptandi
(p<0,01).

Tablo 3. Laboratuvar verilerinin
karsilastiriimasi

65 yas alti ve Ustl hastalarda

Anemi Ortalam
Sayi SS p
durumu a
Ya Anemi var 375 78,3 13,5
: Anemi yok 270 74,4 18,4 <0.01
Hemoglobin Anemi var 375 10,8 1,3
(g/dl) Anemi yok 270 13,5 1,2 <0.01
) Anemi var 375 33,2 3,9
Hematokrit (%) -
Anemi yok 270 41,2 3,5 <0.01
Anemi var 375 85,9 8,1
MCV (um?) -
Anemi yok 270 89,3 6,3 <0.01
Anemi var 375 32,45 1,0
MCHC (g/dI
(g/dl) Anemi yok 270 32,8 0,7 <0.01
Demir (ug/dl) Anemi var 375 41,3 25,4
& Anemi yok 270 61,7 31,5 <0.01
Ferritin (ng/ml) Anemi var 375 154,0 330,4
iti
& Anemi yok 270 98,7 136,9 | <0.01
Pre-albumin Anemi var 375 16,0 6,1
(mg/dl) Anemi yok 270 18,3 6,3 <0.01

MCV: Mean Corpuscular Volume, MCHC: Mean Corpuscular Hemoglobin

Concentration, SS: Standart Sapma

Sayi Ortalama SS p
Hemoglobin <65 yas 103 12,8 2,0 <0.01
(g/dl) 265 yas 542 11,8 1,8 !
. <65 yas 103 39,0 5,8
Hematokrit (%) <0,01
>65yas | 542 36,1 5,2
<65 103 86,5 8,3
MCV (um?) yas 0,21
>65yas | 542 87,5 7,4
<65 103 32,8 0,9
MCHC (g/dI) yas <0,05
>65yas | 542 32,6 1,0
<65 103 56,5 38,6
Demir (ug/dl) yas <0,05
>65yas | 542 48,6 27,7
. <65 yas 103 120,0 165,4
Ferritin (ng/ml) 0,65
>65 yas 542 132,9 283,7
Pre-albumin <65 yas 103 20,2 6,9 <0.01
(mg/dl) 265 yas 542 16,4 6,0 ’

MCV: Mean Corpuscular Volume, MCHC: Mean Corpuscular Hemoglobin

Concentration, SS: Standart Sapma

edildi.
Yetmisbir (%11) hastada demir eksikligi tespit edildi. Kadinlarin %13,1'inde

Galismamizda ferritin<15 ng/mldemir eksikligi olarak kabul

erkeklerin ise %7,3'inde demir eksikligi vardi (p<0.05). Hem anemi hem

demir  eksikligi ~ bulunanlar tim  hastalarin = %7,4'Unu  (n=48)

olusturmaktaydi. Anemisi olup demir eksikligi bulunmayanlarin orani
%87,2 (n=327) iken demir eksikligi olup anemisi olmayanlarin orani %8,5
(n=23) olarak saptandi (Tablo 4).

Pre-albumin ile HGBarasinda pozitif; pre-albumin ile ferritin ve artan yas

arasinda ise negatif korelasyon vardi (p<0,01).
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Evde Saghk Hizmeti Alan Hastalarda Anemi Prevalansi ve
Serum Pre-albumin Diizeylerinin Anemi Uzerine Etkisi

Tartisma

Anemi diinyada yaklagik her doért kisiden birinde ortaya ¢ikmaktadir. Okul
oncesi ¢ocuklarda ve gebelerde daha yiksek oranda gorilmektedir.
Yashlarda gorilme orani ise %23,9 olarak bulunmustur(1). Anemi,
yashlarda mortalite ve morbidite agisindan bagimsiz bir risk faktoradar(10).
Erkan ve arkadaslarinin dahiliye poliklinigine degisik yakinmalarla bagvuran
65 yas ve Ustl hastalarla yaptiklari galismada anemi prevalansi %32,5
(erkeklerde %31,1; kadinlarda %33,3) olarak bulunurken (11);Amerika'da
yapilan bir calismada 65 yas ve st kisilerde anemi prevalansi erkeklerde
%11, kadinlarda %10,2 bulunmustur(12). Ramel ve arkadaslari hastanede
yatan yasl hastalarda anemi prevalansini %36,7(13); Tasar ve arkadaslari
ise yine hastanede yatan geriatrik hastalarda anemi prevalansini %76,3
olarak saptamiglardir (14).Calismamizda ise tim hastalarin %58,1'i, 65 yas
ve Ustiindeki hastalarin ise %61,1'i DSO kriterlerine gére anemik olarak
bulundu. Tasar'in galismasi kadar yiksek olmasa da bizim galismamizda da
oranlar literatiire gore yiksek bulunmustur. Evde saglk hizmeti alan
bireylerde kronik hastalik oranlarinin yiiksek olmasi kronik hastalik
anemisiprevalansinin artmasina; beslenme yetersizligi ve malniitrisyon
durumlari da 6zellikle DEA sikhiginin artmasina sebep olmus olabilir.

DEA, en sik gorilen anemi turidir ve tim dinyada 6nemli bir saghk
yikiine neden olmaktadir. DSO, diinyadaki anemi vakalarinin %50'sinin
demir eksikliginden kaynaklandigini, ancak bolgesel ve alt grup
esitsizliklerinin bulundugunu tahmin etmektedir(5). Geisel ve arkadaslar
yaslilarda anemi etyolojisini arastirdiklari bir ¢alismada en sik kronik
hastalik anemisi ile DEA+kronik hastalik anemisi birlikteligini saptamislar;
anemi saptanan kisilerin %4,6'sinda mutlak DEA tespit etmislerdir(15).
Bizim galismamizda ise anemisi olan hastalarda DEA gorilme siklig %12,8
(n=48) ile Geisel’'in galismasina gére daha yiiksek; DSO’niin verilerindeki
genel popilasyona gore daha dislk oranda saptanmistir.Calismamizdaki
yash ve komorbid hastaligi olan popiilasyonda kronik hastalik anemisi
prevalansinin artarak DEA’nin 6nline gegmesinin ve/veya akut faz reaktani
olarak ferritin diizeyinin artarak DEA tanisini glglestirmesinin bu duruma

neden oldugu soylenebilir.

The prevalance of anemia in patients receiving home health care
and the effect of serum prealbumin levels on anemia

Yetersiz beslenme, yasl hastalarda sik goriilen beslenme bozuklugudur.
Epidemiyolojik g¢alismalar yaslilarin %5-10'unun yetersiz beslendigini
gostermektedir. Bu oran akut hastaliklar nedeniyle hastaneye yatirilan
hastalarda %26'ya g¢ikmakta; uzun sireli bakim alanlarda ve
bakimevlerindeise %30-60'lara ulagsmaktadir(16). Ramel ve arkadaslari
anemi ile malnltrisyon arasinda anlamh iliski tespit etmisler ve
hemoglobin ile pre-albumin dlzeyleri arasinda pozitif korelasyon elde
etmislerdir (p=0,008)(13).Avram ve arkadaslar diyaliz
hastalarinda(17);Han ve arkadaglari (18) ise preoperatif hastalarda
yaptiklari galismalarda pre-albumin ve hemoglobin arasinda anlamli
iliski (p=0.014)saptamiglardir. Akut koroner sendromlu hastalarda
yapilan bir baska calismada ise, disik prealbumine sahip grupta
hemoglobin diizeyi anlamh derecede disik bulunmus, bunun
inflamasyonla ve  kéti  beslenme ile iliskili  olabilecegi
distnulmustir(8). Ramel ve arkadaslari, pre-albuminin inflamasyon
durumunda azalan negatif akut faz reaktani olmasindan dolayi, disik
pre-albumin diizeylerinin anemi siirecinin bir sonucu olabilecegini 6ne
sirmisglerdir(13). Biz de galismamizda pre-albumin ve hemoglobin
arasinda anlaml pozitif iliski saptadik (p<0.01) veevde saglik hizmeti
alan bu hasta grubunda anemi prevalansinin artisininve disik pre-
albumin  dizeylerininkétilesen  beslenme  durumuyla iliskili
olabilecegini digtuindik.

Sonu¢ olarak; Anemi ve malnitrisyon evde saglk hizmeti alan
hastalarda sik gortlmektedir. Nutrisyonel durumun 6nemli bir
gostergesi olan pre-albumin, yetersiz beslenme nedeniyle ortaya ¢ikan
anemilerde yol gésterici olabilir. Ozellikle yaghlarda mortalite ve
morbidite artisina neden olmasi sebebiyle hastalar yakinmasi olmasa
bile anemi ve malniitrisyon agisindan diizenli olarak taranmali, uygun
tedavinin zamaninda baglatilmasini saglamak igin aneminin etiyolojik

nedenleri kisiye 6zgi olarak degerlendirilmelidir.
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Kemoterapi Alimakta Olan Onkoloji Hastalarinda ilag-ilag, ilag-besin
Etkilesimlerinin Degerlendirilmesi
Evaluation of Drug-drug and Drug-nutrient Interactions in Oncology

Patients Receiving Chemotherapy

0z

Amag: Kanser tanisi almis hastalarda bitkisel ve destek drlnlerinin kullanimi
yaygindir. Bitkisel ve destek Urlinlerinin hastalara faydasi olabilecegi gibi direk
toksik etkileri ve ilag etkisini degistirebilme olasiliklari da bulunmaktadir. Bu
potansiyel etkilesimler acile bagvurulara neden olabilmektedir. Bu g¢alismada
kemoterapi almakta olan hastalarin bitkisel ve destek drtinlerinin kullanim
sikliginin, ilag-besin etkilesimi olasiliginin degerlendirilmesi planlanmigtir.
Yontem: Kemoterapi alan hastalarin tanilari, ilag tedavileri, bitkisel ve destek
trdnlerinin  kullammi ile ilgili bilgiler retrospektif olarak degerlendirildi.
Potansiyel ilag-besin etkilesimi, ilag-ilag etkilesimleri Lexicomp® programi ile
analiz edildi. ilag-besin etkilesim riski tespit edilen hastalarin acile basvurulari ve
acil servisteki tedavileri elektronik kayitlardan incelendi.

Bulgular: Onkoloji servisinde 1-31 Mart 2018 tarihleri arasinda kemoterapi alan
38 hastanin verilerine ulasildi. Hastalarin %57’si bitkisel ve destek drtinleri
aldiklarini bildirdi. ilag disinda kullanilan ajanlarin %50’sinin bitkisel destek
triinl; %31’inin propolis, ari sutl ve bal gibi ari iligkili Grtinler oldugu belirtildi.
Toplam Ug hastada ilag-besin etkilesim riski bulundu. Bu hastalarin acil servise
bagvurulari 6ngorilen advers etkiler agisindan degerlendirildi.

Sonug: Kemoterapi alan hastalarda bitkisel ve destek drtinleri kullanimi siktir.
Potansiyel ilag-ilag digi kullanilan besin destegi etkilesimi, hastanin tedavisi ve
genel saghk durumu agisindan 6nemlidir. Hastanin ilag disi destek Urind
kullanimi hekim tarafindan mutlaka sorgulanmali ve potansiyel ilag-ilag ve ilag-
besin etkilesimleri gok disiplinli bir ekip tarafindan degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler : Acil servis, Farmakoloji, ilag-besin etkilesimi, ilag-ilag

etkilesimi, Onkoloji

Abstract

Objective: The use of nutritional supplement is common in patients diagnosed
with cancer. Beside its potential benefits, nutritional supplement may have
direct toxic effects as well as may alter the drug effect. Drug-nutrient
interactions in these patients may also lead to emergency admissions. The aim
of this study was to evaluate the use of nutritional supplement in patients
receiving chemotherapy.

Material-method: The diagnosis, treatment and non-drug use of che mother
apy patients were evaluated retrospectively. The patients who had potential
drug-nutrient interactions were examined with online Lexicomp®drug
interaction soft ware. The patients’s records those have drug-nutrient

interaction possiblity are detected.
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Kemoterapi Almakta Olan Onkoloji Hastalarinda ilag-ilag, ilag-besin
Etkilesimlerinin Degerlendirilmesi

Results: Patient who received chemotherapy in oncology department
between 1-31 March 2018 are evaluated. Total of 38 patients’ data is
screened. It was found that 57% of the patients received supplements.
It was observed that 50% of the nutritional supplements were herbal
supplement products and 31% were bee related products such as
propolis, royal jelly and honey. Three patients are found to have drug-
nutrient interaction possibility. Their emergency admissions are
evaluated for predicted adverse effects.

Conclusion: Nutrition interaction is important for the patient's
treatment and over all health status. The use of nutritional supplement
of the patient should be questioned by the physician and the potential
drug-drug and drug-nutrient interactions should be evaluated by a
multi disciplinary team.

Keywords: Drug-nutrient interaction, Drug-drug interaction,

Emergency department, Oncology, Pharmacology

Girig
Diinya Saghk Orgiiti’niin verilerine gére kanser ikinci en sik 6lim
nedenidir (1). Birgok kanser turinde tedavinin 6nemli bir pargasini
kemoterapi olusturmaktadir. Kemoterapdtik ilaglar ya da diger
yontemler ile tedavi edilen hastalar, ¢ogunlukla ilag digi besin destek
trdnlerini de kullanmaktadir. Tim diinyada ilag disi tamamlayici tedavi
yontemlerinin  kullanim oraninin  2000’li yillardan sonra arttig
bildiriimekte ve kanser hastalarinin yaklasik %401 ilag digi tedavi
yontemleri kullanmaktadir (2). Bitkisel destek urunleri bunlarin
arasinda 6nemli yer tutmaktadir. Kanser tanisi almig hastalarin tlkelere
gore degismekle birlikte %35-50sinin bitkisel tedavi kullandig
bilinmektedir. Gelismekte olan Ulkelerde bitkisel tedavi kullanim sikhigi
%50'nin lzerine de gikabilmektedir (3).

Kanser tedavisinde kullanilan antineoplastik ilaglarin ciddi advers
etkileri ve dar terapoétik araliklari nedeniyle ilag-ilag etkilesimi gérilme
oranlar oldukga fazladir. Bu ilaglar, besinler veya bitkisel triinlerle de
etkilesebilir, meydana gelen farmakokinetik ve/veya farmakodinamik
etkilesimler hastanin bireye 6zgi ilag yanitini degistirebilir (4). Bitkisel
destek Uriinleri ile yapilan tedaviler de direk toksik etkilere ve bitki-ilag
etkilesimlerine neden olabilir. Farmakokinetik ve farmakodinamik
etkilesimler antineoplastik ilaglarin etkisini degistirebilir. Genel alginin
aksine, basta bitkisel destek drlinleri olmak Uzere besin destekleri
bahsedilen nedenlerle her zaman givenli degildir ve acil servislere
basvurulara neden olabilir (5).

Bu calismada kemoterapi almakta olan hastalarin besin destek
kullanimi ve ilag-ilag, ilag-besin

etkilesimi  potansiyellerinin

degerlendirilmesi amaglanmistir.

Evaluation of Drug-drug and Drug-nutrient Interactions in Oncology Patients
Receiving Chemotherapy

Yéntem

Bu arastirma TC. Maltepe Universitesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulu, 6
Kasim 2019 tarihli ve 2019.900.67 sayili izni ile yapildi. Onkoloji servisinde
kemoterapi almakta olan hastalarin cinsiyet, yas ve onkolojik tanilari
incelendi. Kullanilan antineoplastikler, diger tedavileri icin kullanilan ilaglar,
ilag digi Urtin kullanimlari ve acil servise bagvurulan ile ilgili bilgileri

degerlendirildi.

Veriler hasta dosyalari ve hastane elektronik kayitlarindan retrospektif
olarak elde edildi. Her bir hastanin potansiyel ilag-ilag ve ilag-bitkisel destek
UriinG etkilesimleri ile ilgili risk skorlamasi, online Lexicomp® (Wolters
Kluwer, Hudson, OH)programi kullanilarak yapildi (6). Bu siniflandirmada
A-Bilinen bir etkilesim olmadigini, B- Etkilesim olabilme ihtimaline ragmen
midahale gerekmedigini, C- Klinik anlamli bir etkilesim olabilecegi ve
tedavinin yakindan izlenmesi gerektigini, D- Klinik anlamli etkilesim oldugu
ve tedavi degisiminin goz onitnde bulundurulmasi gerektigini, X- Klinik
olarak o6nemli derecede etkilesimleri, beraber kullaniminin riskinin
faydasindan fazla oldugu ve beraber kullaniminin genel olarak kontrendike
oldugunu ifade etmektedir. ilag disi destek ile ilag etkilesimi potansiyel
olarak klinik anlamli olabilecek (C veya D) riskte tespit edilen hastalarin
acile bagvurular ve hastanedeki takip sulregleri beklenen advers
reaksiyonlar agisindan degerlendirildi. Hastalarin onkolojik hastaliklarinin
diginda kullandiklar ilaglar; diger ilaglar Anatomik, Terapotik, Kimyasal
(ATC) sistemine gore siniflandirildi. (WHO Collaborating Centre for Drug
Statistics Methodology, Guidelines for ATC classification and DDD
assignment, 2020. Oslo, 2019)

Bulgular

Calismamizda 1-31 Mart 2019 tarihleri arasinda kemoterapi almakta olan
38 hasta verilerine ulagildi.  Calismaya dahil edilen hastalarda en sik
kullanilan antineoplastik ilaglar; 5-flourourasil (n=11), bevasizumab (n=8),
paklitaksel (n=8), irinotekan (n=7) ve sisplatin (n=7) idi. Kemoterapi almakta
olan hastalarin %57’sinin ayni zamanda ilag digi destek aldiklari; bu bitkisel
desteklerin siklik sirasina gore zerdegal, zencefil, ¢orek otu oldugu ve
propolisin apiterapi olarak siklikla kullanildigi belirlendi (Tablo 1). Hastalarin
kullandiklar bitkisel destek trinleri, alfabetik sirayla, acilbadem, andiz,
civan pergemi, ceviz, cam sakizi, ¢orek otu, karabiber, karanfil, pancar,
reishi, uhud, Gztim ¢ekirdegi ekstresi, yesil cay, zencefil, zerdegal, zeytinyagi
ve zeytin yapragiydi. Ari iliskili Griinlerle tedavi; apiterapi olarak ise ari siit,
bal ve propolis, diger besin destek Uriinii olarak da kopek baligi kikirdagi
kullanimi bildirildi. Probiyotik olarak ise kapsil seklinde preparatlar
kullanilabildigi gibi kefir gibi probiyotik icerikli iceceklerin de ilag disi

kullanilan besin destekleri arasinda yer aldigi gorilda.
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Tablo 1. Demografik ozellikler, kanser, tanisi, tedavi ve besin destek

kullanimi 6zellikleri.

OZUNAL et al.

Tablo 2. ilag-ilag, ilag-besin potansiyel etkilesimi

Yas (Y1) 57 +12.7
n=38 (%)
Cinsiyet
Kadin 18 (47)
Erkek 20 (53)
Kanser tanisi
Meme 8(21)
Akciger 7(18)
Gastrointestinal sistem (kolon, rektum, mide, pankreas) 12 (32)
Hematolojik (Lenfoma, multiplmiyelom) 2(5)
Genital (Over, Endometrium) 2(5)
Urolojik (Prostat, Bsbrek, Mesane) 2(11)
Diger (yumusak doku, bag-boyun, periton) 3(5)
n=38
Medyan (P25-
P75)
Onkolojik taninin tedavisinde kullanilan ilag sayisi 2(1-3)
Diger hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilan ilag sayist 1(1-2)
Besin destek kullanimi n=37 (%)
Var 21(57)
Yok 16(43)
Bitkisel destek kullanimi n=19 (%)
Zerdegal 8 (42)
Zencefil 4(21)
Corek otu 3(16)
Reishi 2 (15)
Uziim ekstresi 2(15)
Apiterapi destegi kullanimi n=12 (%)
Ari siitil 3(25)
Bal 2(17)
Propolis 11(92)
Probiyotik destek kullanimi n=4

Hastalarin onkolojik hastaliklarinin tedavisi diginda kullandig

ilaglarin degerlendirilmesi sonucunda en sik kullandiklar ilag

grubunun sindirim sistemi ilaglari oldugu, bunu kalp damar sistemi

ilaglarinin ve endokrin sistem ilaglarinin takip ettigi gorilmustur

(Sekil 1).

14

1

ilag Sayisi (N)

9
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ATC siniflamasi

Sekil 1. Hastalarin onkolojik tanilarinin tedavisi disinda kullandiklari

ilaglarin sayisi ve ATC siniflamasina gore dagilimi. A- Sindirim sistemi

ilaglari, B- Kan ve kan yapici organlar, C- Kalp damar sistemi ilaglari, G-

Urogenital Sistem ve Cinsiyet Hormonlari, H- Endokrin Sistem ilaglari,

J- Enfeksiyona Karsi Kullanilan (Antienfektif) ilaglar, N- Sinir sistemi

ilaglar.

ilagsinifi ilag/besin Potansiyel etkilesen Hasta | Etkilesimk
ilag/besin sayisl ategorisi
(n)

Anti-neoplastik | Bevasizumab Zoledronik asit 1 C
Bortezomib Diltiazem 1 C
Dosetaksel Sisplatin 3 D
Epirubusin Siklofosfamid 1 C
Fluorourasil Folinik asit 7 C
Paklitaksel Transtuzumab 1 C
Paklitaksel Karboplatin 2 D
Paklitaksel Sisplatin 1 D
Rivaroksaban Reishi 1

Diger Essitalopram Zerdegal 1 D
insiilinaspart Zencefil 1 C
Lansoprozol Zoledronik asit 1 C
Nateglinid Metformin 1 C
Tamsulosin Metoprolol 1 C
Zencefil Reishi 1 D
Zencefil Zerdegal 1 D

Toplam 36 hasta birden fazla ilag veya ilag disi destek kullandigini belirtti.
Bu hastalarin olasi ilag-ila¢g ve ilag besin etkilesimleri risk skorlari
degerlendirildi. Bu hastalarin %42’si potansiyel etkilesim agisindan risk
altinda degilken, hastalarin %31’inin tedavilerinin etkilesim yoniinden
takip edilmesi gerektigi (C grubu etkilesim risk skoru), hastalarin %28’de ise
klinik anlamli etkilesim olasihiginin oldugu ve tedavi degisiminin goz
onunde bulundurulmasi gereken (D grubu etkilesim risk skoru) ilag-ilag
veya ilag-besin etkilegsimi riski tasidigi saptandi. X grubu etkilesim riski
saptanmadi.Klinik  anlaml  olabilecek olan C ve D grubu
etkilesimlerden%14’u (n=3) ilag-besin kullanimi ile iliskiliydi (Tablo 2). Bu
etkilesimlerin bir hastada hipoglisemiye, iki hastada kanamaya neden
olabilecegi ongorildu (6,7,8). Hipoglisemi riski 6ngoriilen mesane kanseri
tanisi olan hastada insulin aspart ve zencefil potansiyel etkilesimi
bulunmaktaydi. Ayni hastada reishi, zencefil etkilesimi olmasi da
potansiyel riskler arasindaydi (8). Bu hastada acile basvurulari sonucundaki
tedavilerinde hipoglisemi iligkili bir bulgu saptanmadi, eritrosit
siispansiyonu gibi kan triini kullanimi mevcuttu. idrar tetkikinde hematiiri
tespit edildigi goruldi. Hastadaki klinik ve laboratuvar bulgularinda besin-
ilag etkilesiminin hastaligin dogal seyrine katkisini retrospektif olarak
degerlendirmek miimkiin olamadi.

Kanama riski oldugu 6ngorilen pankreas kanseri tanisi olan hastada ilag-
besin etkilesimi degerlendirilmesinde kanser digi tanisi igin kullanmakta
oldugu dabigatran ile reishi mantarinin potansiyel olarak risk skorlamasina
gore klinik anlamh etkilesimi saptandi. Acil servise bagvurulari ve takip
eden tedavileri incelendi, trombosit stspansiyonu tedavisi aldigi tespit

edildi.
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Kemoterapi Almakta Olan Onkoloji Hastalarinda ilag-ilag, ilag-besin
Etkilesimlerinin Degerlendirilmesi

Uglincii hastanin kolon kanseri tanisi vardi ve kanama riski éngériildi. Bu
hastada psikiyatrik hastaliginin tedavisinde kullanilan essitalopram ile
zerdegal kullaniminin kanama riskini potansiyel olarak artirabilecegi
tespit edildi. Hastanin acile bagvurulari ve hastanedeki tedavileri
sirasinda kan drinleri kullanildigl, klinik tablonun kolon kanseri ile iligkili
olabilecegi, essitalopram ve zerdegal ilag-besin etkilesiminin katkisinin
dislanamayacagi disinilda.

Hastalarda antineoplastik ilaglari ile diger ilaglari arasinda da potansiyel
etkilesim olasiligl saptandi. Bas boyun kanseri tanisi olan hastada
bevasizumab ve bifosfonat grubu arasinda ilaglarin etkililigini ve
guvenliligini etkileyebilecek ilag-ilag etkilesimi potansiyeli varligi gézlendi.
Hastalarin antineoplastik ilaglari digindaki ilaglari arasinda da tedavi
izlemi gerektiren potansiyel ilag-ilag etkilegsimleri tespit edildi. Bir hasta
nateglinid ve metformin kullaniminin hipoglisemi riski diistintldd. Eslik
eden hipertansiyon tanisi olan bagka iki hastada bortezomib ile
lerkanidipinin ve tamsulosin ile metoprololiin birlikte kullaniminin
hipotansiyon advers etki riskini arttirabilecegi 6ngoruldi.

Tartisma

Calismamizda hastalarin %57’sinin regete edilen ilaglari disinda destek
aldigr saptanmistir ve bu oran uluslararasi literatir ile uyumlu
bulunmustur (2). Turkiye’de 472 kanser hastasinin bitkisel Urin
kullanimini arastiran baska bir ¢alismada hastalarin %68,2’sinin bitkisel
trin kullandigi belirtilmistir. Ayni ¢calismada bitkisel Grtinler kullanim
sikliga gore siralandiginda isirgan otunun ilk sirada yer aldigi, kekik,
zencefil, ¢orek otu ve zerdegalin onu izledigi gorilmektedir (9). Isirgan
otu ve kekik kullanimi galismamizdaki hastalarda belirtiimemistir. Isirgan
otu ile ilgili Avrupa ilag ajansinin raporunda kanser tedavisinde yeterli
kanitlarin bulunmadigi gosterilmis, alerjik reaksiyonlar ve gastrointestinal
istenmeyen etki olasiligini artirdigi belirtilmistir (10). Zencefil, zerdegal ve
¢orek otunun kullanimi galismamizda da sik tespit edilmistir. Avrupa ilag
ajansi  zerdegalin glvenliligi ile ilgili raporunda zerdegalin ilag
etkilesimleri yoninden yeterince kaniti olmadigi yoninde goéris yer
almaktayken  (11) ¢6rek otu konusunda raporu literatiirde
bulunamamistir. Dlzenleyici otoritelerin besin desteklerinin kullanimi
konusunda yayinlari hekimlerin ve hastalarin bilgilendirilmeleri igin
onemlidir. Calisma grubu hastalarinda,isirgan otunun kullanilmamasinin
nedeni istenmeyen etki potansiyeli nedeniyle diizenleyici otoritelerin
guvenli olmadigl yoninde bilgi saglamasi ve hastalarin bilinglenmis
olmasi olabilir.

Calismamizda antineoplastik olarak en sik kullanilan ilag¢ 5-flourourasil,
antimetabolitler grubundan bir ilagtir ve metabolizmasindan
dihidropirimidin dehidrojenaz enzimi sorumludur (12). Jermini ve ark. en
stk kullanilan 5-flourourasilin hastalarin kullandigi bitkisel desteklerden
olan zerdecgal ile etkilesiminin olmadigini fakat, CYP3A4 ile iliskili olarak
Panaxpp. ile teorik olarak etkilesimi olabilecegini belirtmistir (13).
Calismamizdaki hastalarin kullanimina

Panaxpp. iliskin  bir Dbilgi

bulunmamaktadir.

Evaluation of Drug-drug and Drug-nutrient Interactions in Oncology
Patients Receiving Chemotherapy

Kemoterapi ve klinik anlaml etkilesimleri degerlendiren Jermini ve ark. lari
¢ok sayida bitkiyi incelemis ve baslica dort bitkiyi bu hasta popilasyonunda
oncelikli olarak riskli tanimlamigtir. Bu besinler; greyfurt, sari kantaron, deve
dikeni ve zerdegal olarak belirtiimistir (13). Bunlarin arasinda hasta
grubumuzda yalnizca zerdegal kullanimi ile iliskili bilgi bulunmaktadir.
Zencefil; kanser hastalari tarafindan sik kullanilan besinlerden biridir. Safra
taslar veya safra iligkili hastaliklari, kanama bozukluklari olan hastalarin
zencefil kullanmamasi gerektigi bildirilmistir (14). Literatlrde rituksimab
kullanan bir vakada zencefil kullanimi ile hipogliseminin tetiklenebilecegi,
ayni zamanda dasatinib, imritumumab, tositumumab tedavisi sirasinda
kullaniminin da trombosit agregasyonunda bozulma ve antikoagulan etki
nedeni ile kanamayi arttirici yonde etkisi olabilecegi bildirilmis ve dikkatli
olmak gerekmektedir (3,15). Bizim ¢alismamizda literatiirde riskli oldugu
belirtilen bu kemoterapi ilaglari ve zencefil kullanimi bulunmamaktadir. Ayni
zamanda zencefille hipoglisemi yapici ilaglarin beraber kullanimi hipoglisemi
riskini arttirabilmektedir (7). Calismamizdaki bir hastada hipoglisemi riskini
arttiran zencefil ve insulin ile potansiyel etkilesim riski bulunmustur fakat
acil servise basvurusunda hipoglisemi iligkili bulgu ve tetkik tespit
edilmemistir.

Zerdecal; bitkisel destek olarak kanser hastalarinin sik kullandigi besinlerden
biridir. Zerdegalin MCF-7 meme kanseri hilcre hattinda yapilmis bir
calismada etopositleri inhibe ederek kemoterapinin etkilerini azalttigi, hicre
kaltarinde yapilmis baska bir calismada da CYP1A2, CYP 2B6, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4 enzimlerini inhibe ettigi potansiyel Kklinik
etkilesimleri bildirilmistir (3,13,16). Kemoterapi almakta olan hastalara
zerdegal kullanmamalarini 6nermek uygun olabilir. Calismamizda zerdecal
ile essitalopramin potansiyel etkilesimi saptanmistir. Bu etkilesim kanama
riskinin artabilecegi yonundedir. Onkoloji hastalarinin tedavi stregleri
cerrahi girisimleri de kapsayabilecegi icin tedavi ve takiplerinde kanama
riskinin artmamasi igin dikkatli olunmasi uygun olur (6). Avrupa ilag ajansi
zerdecalin glvenliligi ile ilgili bir rapor yayinlamis,ilag etkilesimlerinin
kanama Uzerindeki etkilerinin kanitlarini yeterli bulmamis ve safra yolu
hastaliklarinda kullaniminin glivenli olmayacagini bildirmistir (11). Cérek otu
yagi ile ilgili ilag-bitki etkilesimlerinin sorgulandigi Lexicomp® etkilesim veri
tabaninda yer almamaktadir (6). Cérek otunun akut ve kronik toksisitesini
degerlendiren deneysel bir galisma kullaniminin givenliligini destekleyen bir
parametre olan LD50 dozunun yiiksek oldugunu belirtmis, hematolojik
parametrelerde hemoglobinde yiikselme, trombosit ve lokosit sayilarinda
diisme saptanmistir (17 ). Reishi; kanser hastalarinin kullandigi bir mantar
taradir. Etkililigini ve guvenliligini arastiran klinik arastirmalar mevcuttur
(18,19). Gastrointestinal etkileri ve uyku bozukluklari advers etkileri arasinda
yer almaktadir (19). Kanama riskini arttirici bagka bir ilag veya besin ile
etkilesimi nedeniyle klinik anlamli olabilecek kanamaya yatkinlik beklenebilir
(6). Pankreas kanseri tanisi olan hastamizda da bigatran ile reishi kullanimi
ile potansiyel etkilesimi 6ngorilmustir. Apiterapi; ari iligkili Griinlerin tedavi
amaciyla kullanimi anlamina gelmektedir. Bal, propolis, ari stiti gibi trlnler

bu besin grubunda degerlendirilmistir. Balin kanserde etkili olabilecegine

iliskin kanitlar mevcuttur.
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Ben-Arye ve ark’'nin yaptigi calismada balin Kibris'ta en sik kullanilan
besin destek tedavisi oldugu bildirilmistir (3). Hicre gogalmasini inhibe
edebilecegi, apopitozisi indikleyebilecegi ve hicre sikllsun
etkileyebildigi 6ne slUrulmustlr (20). Geleneksel olarak uzun zamandir
kullanilan balin glvenliligi ile ilgili gastrointestinal rahatsizliklar ve
spesifik ciceklerin balina bagl hepatit vakasi bildirilmistir (21).
icerigindeki bilesenlerin ¢coklugu ve degiskenligi nedeniyle potansiyel ilag-
besin etkilesimini 6ngérmek pek mimkiin gériinmemektedir. ilacin
etkisini degistirebilme ihtimali dislanamamaktadir. Propolis ile yapilmig
hayvan toksisite ¢alismalarindan yola ¢ikarak insanda guvenli doz 70
mg/gun olarak 6ngdrilmektedir (22). Propolisin ilag etkilesimlerini
degerlendiren bir hicre kulturi calismasi CYP1A2 enzimi tarafindan
metabolize edilen ilaglarin etkisini degistirebilecegini gostermistir (23).
Galismamizda propolisonline Lexicomp® veri tabaninda yer almadigi igin
ilag-besin etkilesimlerinde degerlendirilememistir. Tlrkiye’de birinci
basamak saghk hizmetlerinde hastalarin bitkisel Griin kullanimini
arastiran bir galismada hastalarin Tilia platy phyllos, Salvia officinalis,
Camellia sinensis, Linumusitatissimum gibi trtnler kullandigi bildirilmistir
(24). Bu hasta popllasyonun kullandigi bitkiler ¢alismanin gergeklestigi
donemdeki onkoloji hastalarinin sik kullandiklari bitkisel destekler ile
ortigsmemektedir. Onkoloji hastalarinin diger tanilar igin kullanmakta
olduklari ilaglarin da ilag-ilag ve ilag-bitki etkilesimleri agisindan
degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu ¢alismada klinik olarak etkili
olabilecek ilag disi destek etkilesimlerin kemoterapi disindaki ilaglar ile
ilgili oldugu tespit edilmistir. Kemoterapi disinda diger hastaliklarin
tedavisinde kullanilan ilaglar da ilag glivenliligi agisindan bir tehdit
olusturabilmektedir. Calismada potansiyel etkilesim tespit edilen
hastalardaki hipoglisemi, kanamaya yatkinlk gibi olasiliklar morbidite ve
mortalite agisindan 6nemli faktorlerdendir. Calismamizda hastalarin
genellikle birden fazla bitkisel Grini bir arada kullandiklari gértlmstar
ki bitki-bitki etkilesimleri de g6z oniinde bulundurulmalidir. Bu
etkilesimler ulkelere goére degisiklik gosterebilmektedir. Bitkisel,
hayvansal trinler gibi igerikler nedeniyle ilaglardan farkli olarak hekimler
daha az kontrolli bir alanda ilag tedavisinin sorumlulugunu almak
durumunda kalmaktadirlar. Hastalarin kullandiklari igeriklerin gesitlilikleri
goz o6ninde bulunduruldugunda etkilesim degerlendirme yazilimlari,
etkilesim olasiligini aydinlatmada yeterli olmayabilir. Bir hastamizda
bifosfanat grubu ilacin toksik etkisinin kemoterapide kullanilan
bevasizumab tarafindan arttirabilme potansiyeli literatiirde mevcuttur
(25). Ayniilacin etkisinin eslik eden proton pompa inhibitéra kullanimi ile
azalabilecegi de daha 6nceden rapor edilmistir (26). Dolayisi ile onkolojik
hastaligin tedavisinde kullanilan ilaglarin da diger ilaglarin etkisini
degistirebilecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Calismamizda saptanan
kemoterapi ilaglani  arasinda  potansiyel ilag-ilag  etkilesimleri
degerlendirildiginde taksan grubu ve platinum grubu ilaglar arasinda
beraber kullaniminin klinik anlamh olarak kemik iliginin baskilanmasina
neden olabilecegi, mimkiinse tedavi degisikligi yapilmasi, mimkin
olmadigi sartlarda da taksanlarin platinum tiirevi ilaglardan daha 6nce

verilmesinin 6nerildigi kanitlarla desteklenmektedir (6).

OZUNAL et al.

Etkilesim olasiligi saptanan Ug¢ hastanin ikisinde acil servise bagvurularinda
o6ngorulen advers etkileri dustindiren tedavi saptanmistir. Pankreas kanseri
tanisi olan dabigatran-reishi mantari kullanan hastanin ve kolon kanseri
tanisi olan essitalopram-zerdegal kullanan hastanin potansiyel ilag-besin
etkilesimi acil servise basvurularina katkida bulunmus olabilir. Calismanin
kisithhiklarindan olan retrospektif tasarimi nedensellik iliskisini daha net
degerlendirmeye imkan vermemistir. GCalismamizda kullandigimiz online
Lexicomp® veritabaninda zencefil, zerdegal ve reishi bulunmaktadir (6).
Diger birgok bitkisel Urtinle ilgili potansiyel ilag bitki etkilesimlerini
degerlendirmek bu veritabaniyla miimkin olamamaktadir. Her bir hasta igin
bitki-bitki etkilesimlerini de g6z oniinde bulundurmak uzere literatir
taramasi yapilmasi gerekebilir. Ne var ki yine ilaglar ile karsilastirildiginda
guvenliliklerini destekleyen kanitlar yeterli olmayabilir. Turkiye’de hekimler
hastalarinda bitkiler ile advers etki ortaya c¢iktiginda farmakovijilans
merkezine raporlamalari igin 6zendirilmelidir. Boylece ulkelere gore farkhlik
gosteren bitkilerin glivenliligi ile ilgili verilerin toplanmasi mimkiin olabilir.
Literatirde klinik arastirmalara alinan hastalarda ilag-ilag etkilesimi
Lexicomp® ile degerlendirilmis ve olasilik orani %24 olarak saptanmistir (27).
Calismamizdaki oran %28, bu degerden biraz yuksektir. Calismamizda
kullanilan ilaglarin ve besin desteklerin ilag-ilag ve ilag-besin etkilesimleri
degerlendirildiginde en riskli grup olarak D grubu etkilesimler tespit
edilmistir. Onkoloji alaninda kimi zaman bu risk géze alinabilir. X grubu
etkilesimin yer almamasi ilag etkilesimlerinin hastanin tedavi planinda goz
dniine alindigini desteklemektedir. ilag digi tamamlayici kullanim orani son
yillarda artmis olup birgogunun etkililikleri stupheli, gutvenlilikleri kanita
dayall degildir. Ne var ki tamamlayici tedavilerin kimi zaman psikolojik
faydalari olabilir (28). Hekimler bu nedenlerle hastalariyla ilag disi besin

destekleri konusunda konusmaya agik olmalidir.

Sonug olarak, bu galismada kemoterapi almakta olan onkoloji hastalarinin
ilag-besin potansiyel etkilesimi ve 6ngorilen advers etkiler agisindan acil
servise bagvurulari degerlendirildi. Hastalarin %8 (n=3)'inde klinik anlamh
olabilecek etkilesim olasiligi saptandi. Bu olasi etkilesimlerin yani sira ilag-
ilag etkilesimleri de acile servise basvurulara neden olabilmektedir.
Calismanin amaci besin-ilag etkilesiminin etkisini degerlendirmek oldugu
icin, ilag-ilag etkilesimlerinin acil servise basvurulari degerlendirilmedi.
Uygun yaklagim hastalarin ilag digi yonelimlerini sorgulayarak hastalarin
kullanmayi planladiklari bitkisel Griiniin antineoplastik ilag ile etkilesimleri ve
bitki-ilag etkilesimi yodninden degerlendirilerek hastanin aydinlatiimasi
olabilir. Onkoloji, farmakoloji gibi ¢ok disiplinli bir ekip ile her hastaya 6zgu
kanita dayali bilgilendirme, bu alandaki hastalarin ilag tedavilerinin etkililigi
ve glvenliligine katki saglayabilir. Onkoloji hastalarinin ilag iliskili risklerini
daha net saptayabilmek igin prospektif ¢alismalarin katki saglayabilecegi
dusunilmektedir.
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The Effect of Dual and Single Antiplatelet Treatment in

Complications of Patients with Critical Extremity Ischemia

Kritik Ekstremite iskemili Hastalarin Komplikasyonlarinda

ikili ve Tekli Antiplatelet Tedavisinin Etkisi

Abstract

Aim:Antiplatelet therapy has been used routinely for the prevention of critical
limb ischemia (CLI). The aim of this study is to investigate the effect of
preoperative mono and dual antiplatelet agents on complications after
peripheral vascular surgery.

Methods:A total of 75 patients were included in the study.Patients who only
receiving acetyl salicylic acid (100mg / day) were MAPT (Group 1), patients
who receiving acetyl salicylic acid (100mg / day) + Clopidogrel (75mg / day)
were DAPT (Group 2).Postoperative complications were evaluated for early
period.

Results:Smoking and tobacco use rates were 47% in Group 1 and 51% in
Group 2 (p = 0.457). Atrial fibrillation rate was 15% in Group 1 and 35% in
Group 2 (p = 0.046). The mean ABI values of both groups at admission were
0.49 + 0.16 in Group 1 and 0.63 = 0.11 in Group 2 (p = 0.001). Hematoma
developed in 1 patient (2.5%) in group 1, while hematoma developed in 2
patients (6%) in group 2 (p = 0.596). In Group 1, there was no revision
associated with postoperative bleeding, whereas in Group 2, 3 patients (9.3%)
had revision due to postoperative bleeding (p = 0.097).Early amputation
patients was examined, it was found that 14 patients (53.8%) in Group 1 and 9
patients (34.6%) in Group 2 (p = 0.384).

Conclusion: The results of the present study showed that there was no
significant difference between MAPT and DAPT group in terms of early
amputation, bleeding complications. Problems associated with postoperative
bleeding complications may be independent of dual or mono antiplatelet use.

Keywords: Amputation, Dual antiplatelet, Limb ischemia.

0Oz

Amag: Antiplatelet tedavi kritik ekstremite iskemisinin (CLI) tedavisinde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Bu g¢alismanin amaci; preoperatif kullanilan tekli ve
ikili antiplatelet ajanlarin periferik vaskiler cerrahi sonrasi komplikasyonlar
tizerindeki etkisini arastirmaktir.

Yontem: Calismaya toplam 75 hasta dahil edildi. Sadece asetilsalisilikasit (100
mg / gun) alan hastalar MAPT (Grup 1), asetilsalisilikasit (100 mg / gln) +
Klopidogrel (75 mg / gun) alan hastalar DAPT (Grup 2) idi. Postoperatif

komplikasyonlari erken dénem igin degerlendirildi.
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Bulgular: Sigarav ve titin kullanim oranlari Grup 1'de% 47, Grup
2'de% 51 idi (p = 0.457). Atriyal fibrilasyon orani Grup 1'de% 15 ve
Grup 2'de% 35 idi (p = 0.046). Her iki grubun basvuru sirasindaki
ortalama ABI degerleri Grup 1'de 0.49 + 0.16 ve Grup 2'de 0.63 £ 0.11
idi (p = 0.001). Grup 1'de 1 hastada (% 2,5) hematom gelisirken, grup
2'de 2 hastada (% 6) hematom gelisti (p =0.596). Grup 1'de
postoperatif kanama ilei ligkili revizyon bulunmamakla birlikte, Grup
2'de 3 hastada (% 9.3) postoperatif kanama nedeniyle revizyon
mevcuttu (p = 0.097). Erken amputasyon hastalari incelendiginde 14
hastanin (53,8 % 1) Grup 1 ve 9 hastada (% 34,6) Grup 2 (p = 0.384).
Sonug: Bu ¢alismanin sonuglari MAPT ve DAPT grubu arasinda erken
ampltasyon, kanama komplikasyonlari agisindan anlamli bir fark
olmadigini gdstermistir. Postoperatif kanama komplikasyonlariyla
iliskili problemler, ikili veya tekli antiplatelet kullanimindan bagimsiz
olabilir.

Anahtar Kelimeler: Ampiitasyon, ikili antiplatelet, Ekstremiteiskemisi.

Introduction
Peripheral arterial disease is one of the leading causes of death and
disability affecting 20-30% of the elderly population. Critical limb
ischemia (CLI) is defined by tissue loss (ulcer, gangrene) or ischemic
resting pain with or without infection [1]. Restriction of tobacco use,
lipid lowering drugs and antiplatelet therapy are the basis of medical
treatment.

Antiplatelet therapy has been used routinely for the prevention of
arterial and venous thrombosis in many events such as ischemic heart
diseases, cerebrovascular diseases, cardiac rhythm disorders and
peripheral arterial diseases since four decades [2, 3]. Thrombus
formation due to endothelial damage plays an important role in the
pathogenesis of vascular diseases. Platelet aggregation leads to
increased thrombus load and release of endothelium mediated
vasoconstrictor chemical mediators. Acetyl salicylic acid (ASA) and
clopidogrel treatment reduce thrombotic risk due to endothelial
damage even after the onset of vascular event during re-
endothelization [4].Although there are many types of antiplatelet
drugs, acetyl salicylic acid (ASA) and clopidogrel are more widely used
in clinical practice. The use of dual antiplatelet (DAPT) is common in
treatment protocols as well as the use of single (mono) antiplatelet
[3].

The most feared and known complications of antiplatelet are
potential inhibition of thrombosis functions and therefore leading to
major bleeding [5, 6]. Generally, bleeding complications are seen in
cases requiring urgent vascular intervention, whereas this
complication is rarely seen in elective cases [7]. Mono antiplatelet
(MAPT) and DAPT treatment protocols have advantages and
to each other

disadvantages in terms of preventing major

cardiovascular events and in bleeding complications [8-10].

Kritik Ekstremite iskemili Hastalarin Komplikasyonlarinda ikili ve
Tekli Antiplatelet Tedavisinin Etkisi

Endovascular and surgical intervention is recommended in the treatment
of CLI, which requires multidisciplinary approach. Although antiplatelet
use was recommended after the procedure, we did not find any
recommendations regarding preoperative use. In this study, we planned to
investigate the effect of preoperative mono and dual antiplatelet agents

on complications after peripheral vascular surgery.

Materials and Methods

Patients with critical leg ischemia, who applied to the Cardiovascular
Surgery Department between January 2015 and December 2018 and
underwent peripheral vascular surgery, were included to this study. The
files of the patients were investigated and patients were divided into two
groups. Patients who only receiving ASA (100mg / day) were MAPT (Group
1), patients who receiving ASA (100mg / day) + Clopidogrel (75mg / day)
were DAPT (Group 2).

Patients, who had emergency peripheral vascular surgery (embolectomy),
were included in the study, however elective cases were excluded.
Patients’ demographic data, ankle brachial index (ABI) at the time of

admission and postoperative complications were recorded.

Ethics Committee Approval

This study is approved by the University of Aydin Adnan Menderes Faculty
of Medicine Non-Interventional Research Ethics Board (Date 02.08.2018
Decision No: 23).

Statistical Analysis

In both groups, the consistency of the continuous data was checked by
Shapiro-Wilk test. Analysis of discontinuous variables was performed by
chi-square test and continuous variables were analyzed by Mann-Whitney
U test. Type-1 error (o) was accepted as 0.05. Statistical analysis was

performed using SPSS Version 18 (IBM SPSS Statistics, Chicago, IL).

Findings

A total of 75 patients were included in the study. 40 (53.4%) patients
received mono platelet therapy and 35 patients (46.6%) received dual
antiplatelet therapy. 47 (62.6%) of the patients were male and 28 (27.4%)
were female. The mean age of Group 1 was 74.7 + 13 years and Group 2
was 69.0 + 10.6 years.Peripheral arterial disease rate was found 31% in
Group 1 and 36% in Group 2 (p = 0.564). Smoking and tobacco use rates
were 47% in Group 1 and 51% in Group 2 (p = 0.457). Atrial fibrillation rate
was 15% in Group 1 and 35% in Group 2 (p = 0.046). The mean ABI values
of both groups at admission were 0.49 + 0.16 in Group 1 and 0.63 £ 0.11 in
Group 2 (p = 0.001) (Table 1).
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Table 1: Demographic characteristics

MAPT (n=40,%53.4) | DAPT p-value
(n=35, % 46.6 )

Age (Mean+ SD) 74.7+13 69.0+10.6
Male (n, %) 25 (62.5) 22(62) 0.583
Hypertension (n, %) 24(60) 30(85) 0.088
Diabetes mellitus (n, %) | 10(25) 14(40) 0.127
Coronary artery disease | 10(25) 16(45) 0.051
(n, %)
Smoking (n, %) 19(47) 18(51) 0.457
Peripheral artery disease | 14(31) 16(36) 0.564
(n, %)
Atrial fibrillation 6(15) 12(35) 0.046*
(n, %)
COPD (n, %) 13(29) 5(34) 0.477
CKD (n, %) 5(12) 6(17) 0.414
ABI (Mean) 0.49+0.16 0.63+0.11 0.001"
MAPT: Mono Anti Platelet Treatment, DAPT: Dual Antiplatelet

Treatment, COPD: Chronic Obstructive Pulmonary Disease, CKD: Chronic
Kidney Disease, ABI: Ankle Brachial index.”P<0.05 was considered as
statistically significant. P<0.05 compared with dual and mono groups.

Hematoma developed in 1 patient (2.5%) in group 1, while hematoma
developed in 2 patients (6%) in group 2 (p = 0.596). In Group 1, there
was no revision associated with postoperative bleeding, whereas in
Group 2, 3 patients (9.3%) had revision due to postoperative bleeding
(p=0.097).

When the number of early amputation patients was examined, it was
found that 14 patients (53.8%) in Group 1 and 9 patients (34.6%) in
Group 2 (p = 0.384) had early amputation (Table 2).

Table 2: Postoperative Complications

Dual Mono
number | Percent | number | Percent
(n) (%)** (n) (%)**
Hematoma prese
nt 2 66.7 1 333 0.59
abse 6*
nt 33 45.8 39 54.2
Revision After | prese
Bleeding nt 3 100.0 0 0.0 0.09
abse 7%
nt 32 44.4 40 55.6
Amputation prese
nt 9 39.1 14 60.9 0.7 | 0.38
abse 57 | 4
nt 26 50.0 26 50.0

* Fisher Exact test used, ** Row percentage used. * P<0.05 was considered as
statistically significant. P<0.05 compared with dual and mono groups.

Selim DURMAZ

Discussion

CLI is the advanced clinical condition of peripheral arterial disease,
patients with CLI has widespread concomitant vascular problems [11-13].
Antiplatelet therapy is recommended in CLI patients after surgical
interventions to prevent recurrent major cardiovascular events as well as
limb loss. As far as we know, in the literature we did not find any studies
about the prevention of early amputation in patients with CLI who had
received antiplatelet therapy previously for another reason. In this study
there was no significant difference between MAPT and DAPT group in
terms of early amputation even though more early amputation rate was
seen in MAPT group. This could be explained by the significantly lower
patients’ ABI values of the MAPT group. Studies in the literature on ABI
values show that patients with low indexes have a higher chance of being
affected by vascular events [13].

Many studies have shown that antiplatelet therapy has a positive effect on
prevention of thrombosis after revascularization in peripheral vascular
diseases [10]. It has been reported by Belch et al. that patients with
synthetic grafts in the DAPT group have less incidence of graft obstruction
after thrombosis by comparison with MAPT group in subgroup analysis of
the CASPAR trial in which patients underwent surgical treatment for
peripheral artery disease [14, 15]. DAPT is not only used for the prevention
of thrombosis but also used for the reduction of major cardiovascular
events [12]. Likewise, while MAPT reduces the risk of thrombosis and
restenosis, many meta-analyses in which MAPT and DAPT have been
compared have not found a significant difference between these two
treatment protocols [16].

TheCHARISMA trial in whichthe co-use of clopidogrel and ASA (DAPT)
versus ASA was evaluated for the prevention of atherothrombotic events
in 15603 patients, Bhatt et al. showed that MAPT and DAPT protocols do
not have superiority over each other in patients with cardiovascular
disease or high cardiovascular disease risk.In the same study, the rate of
complications due to minor bleeding was found to be higher in the DAPT
group [17]. Although there were no significant differences in hemorrhage-
related complications (hematoma and post-bleeding revision) seen
between MAPT and DAPT groups in our study, it was found to be higher in
DAPT group similar to the literature.

Limitations

In this study, emergency patients with major bleeding were excluded and
other causes of bleeding did not investigated, for this reasons our findings
should be considered within this limitations.First of all, it is not possible to
evaluate the complications of later periods because these results only
include complications seen in patients within the first week after surgical
interventions. Since the study was retrospective, no antiplatelet resistance
could be evaluated.Prospective studies which evaluating antiplatelet
resistance and has homogenizing patients may provide a better analysis of
these risks.In conclusion, considering the incidence of vascular disease
associated with peripheral arterial disease, the benefit of DAPT in
preventing major vascular events should not be sacrificed with concern for

minor bleeding complications.
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Our Experience in Laparoscopic Incisional Hernia Repair by
Using Intraperitoneal Onlay Mesh Technique: 65 Cases

sue s

Laparoskopik intraperitoneal Onlay Mesh Teknidi ile insizyonel
Herni Onariminda 65 Vakalik Deneyimimiz

Abstract

Aim: This study aims to present our first experience with laparoscopic

Murat DEMiR*0000-0003-3097-1441 intraperitoneal onlay mesh (IPOM) technique in treating patients with incisional
Erkan KARACAN**0000-0001-8081-5944 hernia.
Eyiip Murat YILMAZ*0000-0002-0808-5067 Materials and Methods: Permission was taken from Aydin Adnan Menderes

University Faculty of Medicine Local Ethics Committee for this study.This study
includes patients who underwent laparoscopic repair for incisional hernia

between September 2017 and March 2019 in Aydin Adnan Menderes University

Aydin Adnan Menderes University, Department of Practice and Research Hospital General Surgery Clinic. Through a retrospective

General Surgery, Aydin review of patient files; demographic data, duration of operation, the size of the

Aydin State Hospital, Department of General Surgery, defect, any recurrences, follow-up time, length of hospital stay and complications
Aydin — such as seroma development, infections, bowel injury, or chronic pain — were
recorded.

Results: A total of 65 patients — 27 males (42%) and 38 females (58%) — were
included in the study. The follow-up time was between 5-15 months. The mean
operative time was 55 minutes and the recurrence rate was 4.6%. The average
length of hospital stay was 1.7 days, the prevalence of postoperative chronic pain
development was 4.6% and the prevalence of bowel injury was 3.1%.

Conclusion: Laparoscopic IPOM technique is a safe method for incisional hernia
repair. Further studies with larger populations and longer follow-up times are
needed to definitively understand treatment outcomes.

Keywords: Laparoscopic IPOM technique, Incisional Hernia, Hernia Repair

Oz

Amag: insizyonel herni ile bagvuran hastalara uyguladigimiz laparoskopik IPOM

teknigi ile ilgili tecrlibelerimiz isunmak.

Materyal-Metod: Bu calisma icin Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip

Fakiiltesi Yerel Etik Kurulundan izin alinmistir. Aydin Adnan Menderes Universitesi

Uygulama ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi kliniginde Eylil 2017- Mart 2019
Yazigma Adresi: Eyup Murat YILMAZ tarihleri arasinda insizyonel herni tanisiyla laparoskopik onarim yapilan olgular
Adres: Aydin Adnan Menderes University, retrospektif olarak analiz edildi. Hastalarin demografik verilerinin yanisira,
Department of General Surgery, Aydin operasyon sureleri, defect boyutlar, niksoranlari, takip sireleri, seroma
gelisimleri, enfeksiyon gelisimleri, barsak yaralanmasi gibi komplikasyon olup
olmadigl, postoperative uzun siiren agri gelisimleri ve hastanede yatis streleri
kaydedildi.
Bulgular: Toplam 27 (%42) erkek, 38 (%58) kadin olmak tzere 65 hasta ¢alismaya

E-mail: drmyilmaz80mail.com

dahil edildi. Hastalari ortalama takip stiremiz ortalama 5-15 ay idi. Ortalama
ameliyat suresi 55 dakika, niksorani %4,6 olarak saptandi. Hastanede kalis siiresi
ortalama 1,7 giin iken postoperative uzun siiren agri %4,6, barsak yaralanmasi,

Gelis Tarihi:12.02.2020 %3,1 olarak saptandi.
Kabul Tarihi: 06.05.2020
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Sonug: Laparoskopik IPOM teknigiyle insizyonel herni onarimi giivenle
uygulanabilmektedir. Teknigin basari oraninin degerlendirilebilmesi igin
daha uzun dénem takip ve dah afazla galismaya ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Laparoskopik IPOM teknigi, insizyonel Herni, Fitik

Onarimi

Introduction

Incisional hernia is a complication that is frequently associated with
abdominal surgery and requires surgical repair. It develops as a result of
the non-closure of the abdominal wall. (1) The incidence of incisional
hernia after open abdominal surgery is 15-20%. (2-4) There are several
patient-related and technical factors associated with incisional hernia.
Patients with systemic chronic conditions such as diabetes mellitus,
kidney failure, obesity, smoking and malnutrition, and patients on long-
term steroids and immunosuppressants are more likely to develop
incisional hernia (5). Furthermore, the site and nature of the condition
and complications contribute to the prevalence, where emergency
operations, midline incisions and infections are associated with high
incisional hernia incidence. (6,7) Surgical technique and suture materials

are also contributing factors. (8)

It is reported that recurrence rates of incisional hernia is less likely in
repairs with patches compared to repairs with primary sutures. (9)
Researchers have developed several methods to reduce recurrence.
Open, laparoscopic and robotic techniques are all commonly used in the
repair of incisional hernia.Intraperitoneal onlay mesh technique which
allows the surgeon to repair the fascia defect by intraperitoneal
approach is one of these methods. IPOM(intraperitoneal onlay mesh)
technique can be performed by both open and laparoscopic approach
safely. The ideal method must be determined according to the
characteristics of the patient and their condition.

In this study, we aim to share our first experience with laparoscopic
IPOM repair of incisional hernia in Aydin Adnan Menderes University

Practice and Research Hospital General Surgery Clinic.

Materials and Methods

Permission was taken from Adnan Menderes University Faculty of
Medicine Local Ethics Committee for this study.This study includes a total
of 65 patients who underwent laparoscopic repair for incisional hernia
between September 2017 and March 2019 in Aydin Adnan Menderes
University Practice and Research Hospital General Surgery Clinic. The
study was granted ethical approval by the Aydin Adnan Menderes
University Faculty of Medicine Non-Interventional Ethics Committee. The
inclusion criteria were as follows: (a) treated for incisional hernia with
the laparoscopic IPOM technique. The exclusion criteria were as follows:
(a) treated for incisional hernia with a method other than the

laparoscopic IPOM technique.

Laparoskopik intraperitoneal Onlay Mesh Teknigi ile insizyonel Herni
Onariminda 65 Vakalik Deneyimimiz

Through a retrospective review of patient files; demographic data,
duration of operation, the size of the defect, any recurrences, follow-up
time, length of hospital stay and complications — such as seroma
development, infections, bowel injury, or chronic pain — were recorded.
Surgical Technique:

The patients were operated without preoperative bowel cleansing. All
patients were treated with antibiotic prophylaxis (cefazolin, 1g) prior to
the operation. The operation was performed under general endotracheal
anesthesia. One 10-mm and two 5-mm trocars were placed to lateral
position, to either side for hernias that were along the midline, and to the
contralateral side for lateral hernias. The omentum and intestinal loops
were mobilized with a combination of sharp and blunt dissections to
reveal the fascial defect. Afterward, the dual mesh with adhesion barrier
(Parietex Optimized Composite Mesh, Covidien, France) was fixated to the
sides of the intact fascia with 4-5 cm of overlap using absorbable tacks
(Absorbatact Fixation Device, Covidien, France). The operation was
concluded after desufflation with camera supervision. (Figures 1-3)

Gerekir.

Figure 2: Closing defect with mesh

131



DEMIR et al.

Figure 3: Closing defect with mesh

Statistical Analysis

Data were analyzed using SPSS version 25.0. (IBM Corp Released 2017. IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 25.0 Armonk, NY: IBM Corp) The data were
presented as minimum and maximum values, range and percentage change.

Results

A total of 65 patients — 27 males (42%) and 38 females (58%) — were
included in the study. The follow-up period was 5-15 months. The mean
age was 59 and the average operation time was 55 minutes. The size of
the defect ranged between 3-12 cm. There were no postoperative
wound infections. 2 patients developed bowel injury during bridectomy,
which were then primarily repaired with laparoscopy. There were 3 cases
of recurrence within one year after surgery. The length of hospital stay
was 1-4 days. 3 patients developed chronic pain that lasted
approximately 2 months, all of which had improved by the subsequent
follow-ups. Quantitative data regarding patients and complications are

presented in Tables 1 and 2.

Table 1: Patient and Surgery Findings

%

Age (Year) 59 +13,6

Gendert Man 27 41,5
Woman 38 58,5
Total 65 100

Operation Time(Minute) 55 +15,1

Fasciadefect size(cm) 6,2 (3-12)

Hospitalization (Day) 1,7 (1-4)

DEMIR ve ark.

Table 2: Complications Findings

Recurrence Yes 3 4,6
No 62 95,4
Woundinfection Yes 0 0
No 65 100
Seromarequiringintervention Yes 0 0
No 65 100
intestinalinjury Yes 2 3,1
No 63 96,9
Long-lastingpainpostoperativel Yes 3 4,6
No 62 95,4
Discussion

Researchers have developed many different techniques for hernia repair.
Large incisions, large tissue flaps and large myofascial flaps increase the rate
of complications and morbidity. (10) More extensive dissections are
associated with further complications like seroma, wound infection,
hematoma and prolonged hospitalization. (11) IPOM is one of the techniques
that was developed for the laparoscopic repair of ventral hernia defects. More
advanced methods such as IPOM Plus and e-TEP are also available; however,
we believe that this technique is adequate for a first laparoscopic ventral
hernia repair experience. These more advance methods become viable
options for the treatment of severe cases only after some degree of
experience with laparoscopic surgery, and open surgery is a possible
alternative.

Jani indicates that smoking, COPD (chronic obstructive pulmonary disease)
and Diabetes Mellitus are associated with a 10% risk of recurrence (12). In our
study, the recurrence rate was 4.6%; however, due to the retrospective nature
of the study, we were unable to gather information regarding the smoking
status of the patients. Nevertheless, we believe that these risk factors should
be included in the decision process for the ideal treatment method for each
patient.

One of the most dangerous complications of laparoscopic IPOM surgery is
bowel injury caused by sharp dissections.These injuries can be in the form of
serosal injury or enterotomy. (6,7) Jani reported that 1.8% of hernia repair
patients developed bowel injury. They laparoscopically repaired all bowel
injury cases with patches, and the incisions were closed without abdominal
contamination (12). In our study, 3.1% of the patients had bowel injury, all of
which were laparoscopically repaired, and we were able to complete IPOM
repair without any further complications. Kockerling et al. compared
laparoscopic IPOM and open repair methods and the risk of bowel injury was
not significantly different for the two methods, which was approximately 0.4%

(13).
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The international guideline indicates that the recurrence rate is
significantly higher for IPOM if the size of the defect is over 10 cm, and
that there is no definitive recommended treatment plan.(14-17) We
determined the defect size through computerized tomography prior to the
operation and found it was between 3-12 cm. In our study, the recurrence
rate was 4.6% during the follow-up time of 5-15 months. A meta-analysis
by Kockerling et al. reviewed approximately 10,000 patients and found
that the 1-year recurrence rate was 5.6% (13). Therefore, our results are
consistent with the literature.

Another advantage of laparoscopic IPOM technique is the shorter hospital
stay. Multiple studies have found that the length of hospital stay is shorter
for laparoscopic IPOM than open surgery, which they attributed mainly to
the decreased risk of seroma and infection. (13) In our study, the average
length of hospital stay was 1.7 days. Some studies report that the
prevalence of chronic pain was similar for open and laparoscopic hernia

repairs.(6,13) In our study, the incidence of chronic pain was 4.6%.

Laparoskopik intraperitoneal Onlay Mesh Teknidi ile insizyonel Herni
Onariminda 65 Vakalik Deneyimimiz

Limitations of the Study

The retrospective nature of the study limited the assessment of certain
risk factors such as chronic diseases and smoking status. In addition,
seroma was not radiologically investigated for patients that did not
develop clinical seroma. Further studies with prospective data will

provide more definitive results.

Conclusion

We conclude that laparoscopic IPOM can be safely used to repair
incisional hernia in our clinic with acceptable complication rates that are
consistent with the literature. Further prospective studies with longer
follow-up times are needed to better evaluate the success rate of this

technique.
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Servikal Disk Hernisi Nedeniyle Opere Edilen Hastalarin
Operasyon Oncesi Servikojenik Bas Agrisinin Sikligi ve
Operasyon Sonrasi Degisiminin Degerlendirilmesi

The Prevalence and the Postoperative Evaluation of
Cervicogenic Headache in the Patients Operatedfor
Cervical Disc Herniation

. " Oz

Meliha GUNDAG PAPAKER* 0000-0003-1271-9023

. Amag: Servikojenik bas agrisi (SBA) popllasyonun %2,5-4,1 kadar kismini
Ahmet USEN **0000-0002-2754-1232 . . L . .
etkilemektedir. Tani ve yoOnetimi zor olup etyopatogenezi heniiz tam
anlasilmamistir.  Bu galismamizda servikal disk hernisi (SDH) nedeniyle opere
ettigimiz hastalarda SBA sikligi ve ameliyat sonrasi diizelme oranlarinin arastiriimasi
amagclanmistir.
Metod: 2012-2019 yillari arasinda SDH nedeniyle klinigimizde ameliyat edilen 51
hasta retrospektif olarak tarandi. Hastalarda SBA Uluslararasi Bas Agrisi Dernegi
(ICHD-3) tani kriterleri kullanilarak degerlendirildi. Operasyon 6ncesi ve sonrasi
. L o . . . norolojik muayeneleri, agri skorlar (viziel analog skala [VAS] ile) degerlendirildi.
*Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Beyin ve Sinir

Operasyon teknigi kaydedildi.

Cerrahisi Anabilim Dali, .
Bulgular: 38 (%74,5) kadin ve 13 erkek (%25,5) olmak lzere toplam 51 hasta

** Medipol Universitesi Hastanesi Fizik Tedavi ve c¢alismamiza dahil edildi. Ortalama yas 45,76 + 11,56 ve ortalama takip siresi 30,40

Rehabilitasyon Anabilim Dall, + 32,31 aydi. Hastalarin 41’inde (%80,4) tek seviye, 10’unda (%19,6) multipl
seviyede SDH mevcuttu. Hastalarda %25,5 oraninda SBA saptandi. Bu hastalarin
operasyon Oncesi ve sonrasi VAS puanlarindaki dislis ortalama 5,54 * 4,46’yd
(p<0.01).
Sonug: SBA etyopatogenezi heniiz tam anlagiimamis olup, ilk muayenede tani ve
tedavisi zordur. Galismamiz SDH olan hastalarin dértte birinden fazlasinda siddetli
SBA oldugu ve operasyon sonrasi agri skorlarinin belirgin olarak azaldigini
gostermistir.

Yazisma Adresi: Meliha GUNDAG PAPAKER Anahtar Kelimeler: Viziiel analog skala, Servikojenik bas agrisi, Servikal disk hernisi

Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Beyin ve

Sinir Cerrahisi Anabilim Dal Abstract

Objective:Cervicogenic headache (CH) affects between 2.5% to 4.1% of the whole

E-mail: melihagundag34@gmail.com population. As its diagnosis and management are difficult, its etiopathogenesis is
not completely understood. In the current study, we aimed to investigate the
prevalence and the postoperative improvement rate in our operated patients with
cervical disc herniation (CDH).
Methods: Medical records were retrospectively reviewed for 51 patients who
underwent surgical treatment for CDH at our institute from 2012 to 2019. The
patients were evaluated according to the diagnostic criteria of the international
Headache Society (ICHD-3). Pre- and postoperative neurological examination and
pain scores were recorded. Pre- and postoperative pain severity was assessed via
(pain visual analog scale[VAS]).The surgical techniques were recorded.
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Results: A total of 51 patients, 38 (74.5%) females and 13 (25.5%) males,
were included in our study. The mean age was 45.76 + 11.56. The
patients were followed-up with an average of 30.40 + 32.31 months. 41
(80.4%) patients were operated for one CDH level, and the remaining 10
patients (10.6%) were operated for multiple CDH levels. CH was observed
in 25.5% of our patients. The mean improvement regarding the
differences between pre- and postoperative VAS scores 5.54 + 4.46 (p
<0.01).

Conclusions: The diagnosis and examination of the CH at the first time is
difficult. The etiopathogenesis of CH can be interpreted by discogenic,
convergence and sensitization-desensitization theories. We observed
that more than a quarter of our patients with CDH were involved with

severe CH. Postoperative pain scores were significantly reduced.

Keywords: Visual analog scale, Cervicogenic headache, cervical disc

herniation

Girig

Bas agrisi yasam kalitesini, is hayatindaki Uretkenligi azaltip saglik
harcamalarini artiran bir semptomdur (1). Uluslararasi Bas Agrisi Dernegi
(ICHD-3) verilerine goére tim bas agrilarinin %2,5-4,1’ini de Servikojenik
bas agrisi (SBA) olusturur (2). SBA, 1983 vyilinda ilk kez Sjaastad
tarafindan tanimlanmistir (3). SBA tek tarafli olup boyundaki kemik ve
yumusak dokulardan kaynaklanip ayni taraf okulofrontotemporal
bolgeye yayilan agri seklidir (4).

Servikal disk hernisi (SDH) vertebralar arasi nukleus pulposusun spinal
kanala ilerlemesi ile olusup ,ust ekstremitede agri, duyu, motor ve
refleks degisikligi yapabilen klinik tablodur (5). Siklikla C5-6 ve C6-7
seviyelerinde gorulir (6). Tani igin norolojik muayene sonrasinda
radyolojik incelemeler yapilir. Direkt rontgenogramda  oblik grafi
foramende sikisikhgi gostermektedir. Bilgisayarli tomografi (BT) kemik
yapilari daha iyi gostermektedir. Sinir koklerinin basisi icin BT myelografi
kullanilabilmektedir. Manyetik Resonans Goriintiileme non-invaziv olup
ginimuzde en sik kullanilan tekniktir ve sinir koki ile kord basisi
hakkinda bilgi verir (7). SDH’ de servikal koklerin basisi ile SBA
olusabilecegi gibi, servikal dura mater ile posterior longutidunal ligament
(PLL) kompresyonu da SBA ‘ya neden olabilmektedir (8).

Bu galismamizda, SDH tanisiyla opere edilen hastalarin operasyon 6ncesi
SBA’ larinin sikliginin ve siddetinin saptanmasi ve operasyon sonrasi agri

dizeylerindeki degisimin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Metod ve Materyal

Calismamiz Ocak 2012- Mart 2019 yillari arasinda Bezmialem Vakif
Universitesi hastanesinde SDH operasyonu olmus vakalardan olusan
retrospektif bir calismadir. Calismamiz icin Bezmialem Vakif Universitesi
etik kurulundan onay alinmistir.

18 yasindan biyik olan, servikal goriintilemelerinde SDH saptanan,
klinigi bu taniyla uyumlu olan ve bu nedenle opere edilen hastalar dahil

edildi.

The Prevalence and the Postoperative Evaluation of Cervicogenic Headache in th
Patients Operatedfor Cervical Disc Herniatio

Dislama kriterleri ise daha 6ncesinde ayni seviyeden operasyon oykisl
olmasi, SBA yapabilecek Arnold-Chiari Malformasyonu, Servikal Dar kanal,
Servikal bolgenin timor ve abseleri gibi diger eslik eden hastaliklarin
olmasiydi. Bu kriterleri karsilayan 71 hasta galismamiza dahil edildi.
Hastalarin servikal MR’lari incelenerek hastalar tek ve multipl seviyede
herniasyonu olanlar olarak iki gruba ayrildi. Hastalar operasyon oncesi
ICHD-3’e gore SBA tanisi alan ve almayan hastalar olarak iki grupta
degerlendirildi. Agn diizeylerinin degerlendirildigi viziiel analog skala (VAS)
puanlari, klinik muayene bilgileri operasyon oncesi ve sonrasi olarak
kaydedildi. Operasyon sirasinda kullanilan teknik, gelisen komplikasyonlar
ve hastalarin takip sureleri not edildi. Yirmi hasta verilerinde eksiklik
olmasi, takiplerine gelmeme gibi sebeplerle calismadan gikarildi.
istatistiksel Analiz; calismamizda SPSS 21.0 istatistik programi kullanildi.
Verilerin degerlendiriimesinde tanimlayici istatistiksel metodlarin yani sira
olgularin demografik 6zelliklerini belirlemek icin frekans, ylzde, ortalama
ve standart sapma kullanildi. Normal dagilim goésteren veriler bagimsiz
orneklem t testi ile degerlendirildi. P degerinin 0,05’ten kiigiik olmasi
anlamli olarak kabul edildi.

Etik Kurul Onayr; Bu calisma Bezmialem Vakif Universitesi Girisimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu (Tarih 18.12.2018 Karar No:23/250)

tarafindan onaylanmistir.

Bulgular

Calismamiza dahil edilen 51 hastanin38’i (%74,5) kadin ve 13’0 erkek
(%25,5)'ti. Ortalama yas 45,76 + 11,56 yildi. Hastalarin basvurulari sirasinda
servikal goruntilemelerine gore hastalarin 41’inde (%80,4) tek seviye,
10’unda (%19,6) multipl seviyede servikal disk hernisi mevcuttu. Hastalarin
%82,4’linlin basvuru sikayeti Uist ekstremite agrisi idi (Tablo 1.). Operasyon
oncesi norolojik muayenelerinde %19,6 hastada Ust ekstremitede motor
kayip saptandi. 47 (%92.2) hastanin operasyon sonrasi (1. Ay) takiplerde
yapilan muayeneleri normaldi. (Tablo 1.).

Tablo 1.Sosyodemografik ve klinik verilerin dagihmi

Hasta  grubunun
ozellikleri (n = 51)

sosyodemografik}

Yas (yil) 45,76 + 11,56
Cinsiyet 38 (%74.,5)
o 13 (%25,5)
Erkek

Klinik verilerin dagilimi (n = 51)

Operasyon dncesi sikayet

Ust ekstremitede agr 42 (%82.4)
Ust ekstremitede uyusukluk 1(%2)

Ust ekstremitede agri ve uyusma 4 (%7.8)
Ust ekstremitede agr1 ve giigsiizliik 3 (%5.9)

Ust ekstremitede giigsiizlik ve yiiriime | 1(%2)
bozuklugu

Operasyon oncesi norolojik muayeng

bulgularr®*

Normal muayene 10 (%19.6)
Ust ekstremitede motor defisit 10 (%19.6)
Ust ekstremitedehipoestezi 8 (%15.7)

Ust ekstremitede motor  defisit ve | 11(%21.6)
hipoestezi
Ust ekstremitede motor defisit ve hipoestez{ 9 (%17.6)
ve DTR***|erde azalma

*C: Servikal
**3 hastanin verilerine ulagilamamistir.
*** Derin tendon refleksleri
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Hastalarda  %25,5 oraninda  SBA  saptandi. Bag  agrisi
degerlendirildiginde, operasyon éncesi VAS skoru ortalamasi 10.0 +0.0
iken operasyon sonrasi 4,46 * 4,46 idi. Bu hastalarin operasyon éncesi
ve sonrasl VAS puanlarindaki diisiis ortalama 5,54 * 4,46’ydi (p<0.01).
Operasyon degerlendirildiginde  VAS

ortalamaasi 9,55 + 1,97 iken, sonrasinda 1,75 # 3,03 idi (p<0.01).

oncesi  ekstremite agrisi
Ortalama takip siresi 30.40 + 32,31 aydi. Operasyon sirasinda ve
sonrasinda gelisen komplikasyonlar sirasiyla: %3,9 beyin omurilik sivisi
fistuli, %4 laringeal sinir hasariydi. Memnuniyet degerlendirildiginde
hastalarin %49.0 memnun,

%27,5 kismen memnun, %11,8’i ise

memnun degildi.

Tartisma
SDH tanisiyla opere edilen hastalarin operasyon oncesi SBA’ larinin
sikliginin - ve siddetinin saptanmasi ve operasyon sonrasi agri

diizeylerindeki degisimin degerlendirilmesinin amaglandig
¢alismamizda hastalarin %25,5 oraninda SBA saptandi. SBA’ nin siddeti
degerlendirildiginde operasyon oncesi ve sonrasi VAS puanlarinda
belirgin dislis saptandi.

SBA etyopatogenezi tam olarak bilinmese de bazi teoriler 6ne
strllmastir. C1-3 sinir koklerinin irritasyonu veya lezyonunun SBA’ da
roli oldugu rapor edilmistir (5, 6). Baska ¢alismalar ilave olarak C4
altindaki sinir koklerinin irritasyonunun da SBA ‘na neden oldugu ve
cerrahi ile iyilestigi saptanmistir (7) . intervertebral disk hasarina neden
olan disk prolapsusunun da SBA kaynagi olabilecegi bildirilmistir. Bu
nedenle cervikal sinir koklerinin SDH nedeniyle lezyonu SBA neden
olabilir ve cerrahi SBA’ni SDH’i diizelterek iyilestirebilir (7). Daha 6nceki
SDH hastalarinda SBA klinik ve sonuglarini degerlendiren galismalar
mevcuttur. Liu ve arkadaslarinin SDH ile birlikte SBA olan 34 hastada
anterior servikal diskektomi ve flizyon sonrasi iyilesme
gozlemlediklerini rapor etmislerdir (8). Biz de opere ettigimiz SDH’li
hastalarimizda asil hastaligin diizelmesiyle ile birlikte SBA’ larinin da

anlamli bir sekilde iyilestigini tespit ettik.

GUNDAG PAPAKER et al.

Faset eklemlerinin de agri kaynag olabilecegi ve servikal faset
eklemlerinin SDH ile inflamasyonu, instabil olmasi SBA’ na neden
olabilmektedir. Oksipital sinir Ust servikalden oksiputa dogru ilerler ve
skalpe uzanir. Faset ekleminin SDH nedeniyle inflamasyonu oksipital
siniri irrite ederek SBA’na neden olabilmektedir. Cerrahi ile SDH
duzeltildiginde, faset eklemi inflamasyonu ve dolayisiyla oksipital sinir
irritasyonu da duzeleceginden SBA’'nin  da iyilesmesi mumkin
olabilecektir (9).

Kerr prensibine gore trigeminal sinir nosiseptif afferentleri ile C1-2'den
gelen sinirler beyin sapinda yakin iliski icerisinde olup ayni nikleusa
girerler (10). Yapilan baska bir calismada trigeminal sinir sensorial bilgileri
blytk oksipital sinir ile Ust ve alt cervikal sinir kokleri posterior
dallarindan alir (11). Biyuk oksipital sinirin blokaji ile trigeminal alanda
hissedilen agrinin ortadan kalkmasi bu teorilerin klinik kanitidir. Servikal
dura mater ile PLL farkli sempatik inervasyonlara sahip olduklarindan

sempatik refleksi uyarabilirler (12).

Bu uyari servikal kompleks ganglion ve sempatik trunkustan trigeminial
sinir ¢ekirdegine gecip SBA’ na neden olabilir (13). Bu nedenle bizim
serimizde de ameliyatta dura ve PLL de kompresyonu hastanin klinigini

duizelttigi gibi SBA agrisini iyilestirmistir.

Calismamiz retrospektif, tek merkezli ve az sayida vaka igerdiginden,
kontrol grup olmadigindan kisithdir. Ancak literatiire katkida bulunmus

olup daha genis ¢aph galismalara ihtiyag vardir.

Sonug

SBA tani ve tedavisi ilk muayenede zordur. Etyopatogenezi diskojenik,
konverjans ve sensitizasyon-desensitizasyon teorileri ile
aciklanabilmektedir. Calismamizda SBA, SDH ile birlikte oldugunda,
cerrahi girisim sonrasi bu hastalarda buyuk bir kisminda iyilesme ile

sonuglandigi gosterilmistir.
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Levatér  llerletme  Prosediiriiniin Farkli  Blefaropitoz
Endikasyonlarindaki Etkinligi

Efficiency of Levator Advancement Procedure in Various

Indications of Blepharoptosis

Mehmet ALTIPARMAK* 0000-0002-9971-7137

Oz
Amag: GOz kapag pitozu, st gz kapagl pozisyonunun algak yerlesimli olmasidir.

Levator kas ilerletme proseduru genellikle orta ve ileri diizey pitozlarin tedavisinde

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi, kullanilan etkili bir yéntemdir. Bu galismada levatér ilerletme proseduriiniin dogustan
Plastik, Rekonstriktif ve Estetik Cerrahi Anabilim Dall, ve kazanilmig pitozlardaki etkinligi karsilastiriimistir.
Mugla Yontem: Calismaya 2016-2019 vyillari arasinda opere edilen 8 hasta ve 8 tek tarafli

pitoz, retrospektif olarak dahil edildi. Hastalarin yasl, cinsiyeti, limbus 6rtme degerleri,

levatér fonksiyon 6lgimi, etyolojisi, sikayetinin siresi, takip streleri ve ameliyat

sonucu kaydedildi. Tum hastalara levator ilerletme ameliyati yapildi.

Bulgular: Calismaya yaslari 3 ile 70 arasinda olan 5 erkek ve 3 kadin hasta dahil edildi.

Hastalarin 2’sinde dogustan, 3’Unde senil ayrismaya bagli, 3’linde de travmaya bagli

(darp, ylksekten diisme, kanser operasyonu) pitoz vardi. Dogustan pitozu olan

hastalarin levator fonksiyonu koéti ve limbus 6rtme mesafesi yiksekti. Bu hastalarda
A limbus 6rtme mesafesinde 1mm’den fazla degisiklik olusturulamadi. En iyi sonuglar ise

Yazigma Adresi: Mehmet ALTIPARMAK
yashliga bagli levatér ayrismasi vakalarinda elde edildi. Dogustan olanlarda ameliyat
Oncesi ve sonrasl limbus6lgim degerleri arasinda anlaml farkliik bulunamazken

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Fakdltesi, (p>0,05) dogustan olmayanlarda ameliyat 6ncesi ve sonrasi dlgimlerde anlamli farkhihk

Plastik, Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahi AD, MUGLA oldugu sdylenebilecek bir deger bulundu (p=0.059).

E-mail: dr.maltiparmak@gmail.com Sonug: Levator ilerletme prosediirii, sonradan gelisen gz kapagi pitozlarinda etkili bir

yontemdir. Fakat kiglk yastaki cocuklarda dogustan kéti derece pitoz ve zayif levator
fonksiyonu varliginda ilk asamada levatér ilerletmenin faydasiz olabilecegi akilda

bulundurulmali ve frontal askilama yontemi 6n plana gikarilmahdir.
Anahtar Kelimeler: Blefaropitoz; Levator ilerletme; Pitoz

Abstract

Aim: Blepharoptosis is defined as lowered position of the upper eyelid. Levator
advancement is an effective method that is generally executed in moderate and severe
ptosis. The efficiency of levator advancement procedure between congenital and
acquired ptosis is investigated in this study.

Method: A total of 8 patients with 8 unilateral ptosis which were operated between
years 2016-2019 were included in the study. Age, gender, limbus coverage distance,
levator function estimation, ethiology, duration of complaint, follow-uptimes and
surgical out comes have been recorded. All patients recieved a levator advancement

procedure.
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Levator ilerletme Prosediiriiniin Farkh Blefaropitoz
Endikasyonlarindaki Etkinligi

Results: Five male and 3 female patients between ages 3 to 70 were
included in the study. Two of the patients had congenital ptosis while 3
had senil dehiscence and other 3 had ptosis secondary to trauma
(assault, fall from height, cancer operation). Patients with congenital
ptosis had poor levator function and severe limbus coverage distance.
Limbus coverage distance was not improved more than 1mm in these
patients. The best results were obtained in senile levator dehiscence
cases.

There were no statistical differences between pre-operative and post-
operative limbus coverage distances of congenital ptosis patients
(p>0,05), while patients with acquired ptosis had almost statistically
significant difference(p=0.059).

Conclusion: Levator advancement procedure is an affective method of
acquired ptosis. However, it is beneficial to keep in mind that severe
ptosis with poor levator function in early pediatric age could be
ineffective and frontal sling should be considered in this particular
population.

Keywords: Blepharoptosis; Levator advancement; Ptosis

Girig

GOz kapagl pitozu, dogustan veya kazanilmis (st g6z kapagi
pozisyonunun algak yerlesimli olmasidir. Etyolojiye gore pitozis,
myojenik, norojenik, aponorotik (levatér apon6rozunun tars tzerindeki
yapisma yerinden ayrismasi), mekanik veya travmatik olabilir [1].
Blefaropitoz, hastalarda kozmetik gorinimi bozmakla beraber,
fonksiyonel kayip da meydana getirmektedir. Kompanse edebilmek
amaciyla frontal kaslar devamli olarak kasilir veya karsi taraf géz kapagi
retraksiyonu gelisir. Ozellikle tek tarafli blefaropitozlarda yasa bagl
olarak 1 hafta ile 3 ay arasinda g6z tembelligi gelisimine neden
olabilmektedir. Aponoérotik blefaropitoz, pitozun en sik sebebi olup
levator ayrismasi, levator kasinin incelmesi veya her ikisinin sonucunda
gelisir[2]. Limbus 6rtme miktari (LOM), orta hatta Ust gdz kapaginin
limbusu 6rttigt mesafeyi ifade eder. Bu mesafe en fazla 1-2 mm
olmalidir ve bu degerin Uzerinde operasyon endikasyonu
bulunmaktadir.Levator fonksiyonu (LF) ise kaslar sabitlendiginde Ust goz
kapaginin asagi bakis ile yukari bakis arasindaki mesafesinin élgtimadur.
LF, goz kapaginda levator kasinin ne kadar fonksiyonel oldugunu ve
ilerletme yapildiginda ne kadar etkili olabilecegini tahmin etmeye
yarar[3].G6z kapagi pitozunun tedavisinde farkli endikasyonlarda farkli
yontemler kullanilmaktadir. Levator fonksiyonu zayif (0-4 mm), orta (5-9
mm) veya iyi (>10 mm) olabilir. Pitozun derecesi zayif (1-2mm), orta (3-4)
veya kotu (>4mm) olabilir [1]. Levator kas ilerletme prosediri genellikle
orta ve ileri diizey pitozlarin tedavisinde kullanilan etkili bir yontemdir.
Bu calismada levator ilerletme prosediriinin dogustan ve kazanilmis
pitozlardaki etkinligi karsilagtirilmigtir.

Materyal ve Metod

Calismaya 2016-2019 yillari arasinda opere edilen 8 hasta, gerekli etik

kurul onayi alindiktan sonra retrospektif olarak dahil edildi.

Efficiency of Levator Advancement Procedure in

Variousindications of Blepharoptosis

Hastalarin yasi, cinsiyeti, LOM degerleri, LF &lciimii, etyolojisi, sikayetinin
suresi, takip streleri ve ameliyat sonucu kaydedildi. Tum hastalara levator
ilerletme ameliyati yapildi. Cocuklar hari¢ diger hastalar 1/100.000'lik
adrenalin ile %1 lidokainden 2ml enjekte edilerek lokal anestezi esliginde
opere edildi. Operasyon sonrasinda hastalarin en az 1 aylik takiplerinde
LOM degerleri dlgiildii. Etyolojiye gore ameliyat dncesi ve sonrasi LOM
degerleri karsilastirildi. Ameliyat 6ncesi ve sonrasi karsilastirmalar non-
parametrik testlerden wilcoxon testi ile yapildi.

Ameliyat teknigi:

Lokal anestezi sonrasinda Ust blefaroplasti insizyonu ile girilir. Cocuk
hastalar haricindeki diger hastalarda eliptik deri eksizyonu da
gergeklestirildi. Monopolar ince igne koteri ile 10W gliciinde kesilerek
derinlesildi. ilk dnce septum kesilerek tarsal plaga ulasildi ve sefalik
diseksiyon ile yag pakeleri ekarte edildi. Levator kasi 3,5 blyutmeli gozluk
ile diseke edilerek iki adet ince uglu penset ile eleve edildi (Resim 1). Tars,
siliyer hatta kadar diseke edildi ve levator kasi 6/0 yuvarlak uglu prolen ile
3 ayri noktada levator kasinin 3-4mm sefalik kismindan dikildi. Eger uyanik
ise hastaya goziini agmasi soylenerek goz kapagi acgikhgi kontrol edildi.
Yetersiz ise levator eksizyonu vyapilarak daha sefalik alandan tarsa

sabitlendi.

Resim 1. Hafif atrofik ince levator kasi tutularak ilerletilir ve tars tizerine sabitlenir.

Bulgular

Galismaya yaslari 3 ile 70 arasinda olan 5 erkek ve 3 kadin hasta dahil
edildi. Hastalarin 2’sinde dogustan, 3’tinde senil ayrismaya bagli, 3’inde
de travmaya bagh (darp, yiiksekten dusme, kanser operasyonu) pitoz
vardi. Dogustan pitozu olan hastalarin levatér fonksiyonu kéti ve limbus
ortme mesafesi ylksekti. Bu hastalarda limbus ortme mesafesinde
1mm’den fazla degisiklik olusturulamadi. En iyi sonuglar ise yashhiga bagh
levator ayrismasi vakalarinda elde edildi. Travma sonrasi gelisen pitozda,
tek tarafli onarim sonrasinda karsi taraf kompanzasyon mekanizmasi
ortadan kalktigindan ilk basta asimetri meydana gelmis fakat sonraki

kontrolinde kendiliginden dizeldigi gérulmustir (Resim 2).
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Resim 2. Sol Uist gdz kapaginda travmaya bagl pitoz. Ust: Sol géz kapaginda levator
yapigma yerinin gizgisinde siliklesme gortlmektedir. Orta:Orbita tabani ameliyatina
bagl subsilier insizyon skari gériinmektedir. Sag Ust goz kapaginda kompanzasyon
mekanizmasinin kalkmasi sonucu pitoz gorilmektedir. Alt: Ameliyat sonrasi 1.ayda
simetri saglandi.

Dogustan pitoz hasta sayisinin yetersiz olmasi nedeniyle istatistiki
analiz yapilamamis fakat ameliyat 6ncesinde ve sonrasinda 1mm’den
fazla fark olmadigi gérilmektedir.

Dogustan olmayanlarda ameliyat 6ncesi ve sonrasi 6lgiimlerde anlamh
farklilik oldugu s6ylenebilecek bir deger bulundu (p=0.059). Hastalara

ait veriler Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1.Hastalarin demografik verileri. Limbus 6rtme miktarinin ameliyat éncesi ve
sonras| durumu.

Yas | Cinsiy LimbusOrtme Levator Etyoloji Sikayetini | Sonug
et Miktar Fonksiyonu n Siiresi
>8mm Disme laydir hasta rahatlamis,
70 Erkek 4mm . .
limbus értme:
1mm
3mm Darp 2ay ilerleme yok,
58 Erkek 5mm .
limbus
ortme: 5Smm
Degerlendirile Dogustan | Dogustan | ilerleme yok,
4 Erkek 4mm ) .
medi limbus
ortme: 3mm
8mm Yaslihik 6 aydir hasta rahatlamis,
66 Erkek 3mm
limbus értme:
1mm
5mm Dogustan | Dogustan Limbus 6rtme:
3 Kadin 5mm
4mm
8mm Kanser 2yl hasta rahatlamis,
58 Kadin 3mm
limbus értme:
1mm
12mm Yz 1yl hasta rahatlamis,
67 Kadin 3mm stk v 5
limbus 6rtme:
imm
Degerlendirile Dogustan . . .
3 Erkek 5mm . Dogustan Limbus 6rtme:
medi
4mm
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Tartisma

GOz kapagl goziin koruyucu fonksiyonunu yerine getirmekle beraber goze
estetik ozellik de katmaktadir. Ust goz kapaginin distkligi olarak tarif
edilen blefaropitozun tedavisinde farkli yontemler ayri ayri veya kombine
sekilde tariflenmistir. Bu yontemlerden en sik kullanilani levator ilerletmedir.
Her ne kadar levator ilerletme prosediriniin 6grenme egrisinin yiksek
oldugu ve bazen tahmin edilemeyen sonuglara yol agabildigi bilinse de, orta
ve ileri seviye pitozlarda sik¢a kullanilir [4]. Bu g¢alismada farkh
endikasyonlarda orta-ileri seviye pitozlarda uygulanan levator ilerletme
ameliyatinin etkileri aragtinlmistir.

Konjenital blefaropitoz sebepleri arasinda levator kas atrofisi, aponorotik
dokularin yag ve fibroz doku ile infiltrasyonu yer almaktadir [5]. Eger
dogustan blefaropitozlar gormeyi engelleyecek derecede agir ise bebekler 6
haftalik olduktan sonra cerrahi dustinilmelidir. Tarafimizdan opere edilen
dogustan pitozlu hastalarin hepsi agir derecede pitoza sahipti ve en az 3
yasindaydi. Bu hastalarda cerrahi tedavi sonrasinda yiiz gildirict sonug
elde edilememesinin sebebi yetersiz levatér fonksiyonu olabilir. Ameliyat
oncesinde levator fonksiyonunun ¢ocuklarda net olarak
degerlendirilememesi sebebiyle ilk asamada levator ilerletme ameliyati
yapildi. Pediatrik poptlasyonda pitoz cerrahisinin en 6nemli sorunlari
arasinda levator superior kasinin degisken olabilmesi, ameliyat oncesi
degerlendirmenin eksik olabilmesi, ameliyatin genel anestezi ile birlikte
yapilmasi sayilabilir [2]. Cocuk hastalardaki en sik komplikasyon, yetersiz
diizeltmedir ve revizyon ameliyatinda ya levator rezeksiyonu yapilir veya
frontal askilama yontemi kullanilir. Hasta sahipleri, uylukta iz birakmasi ve
tekrar anestezi alacak olmasi sebebiyle tensor fasya lata ile yapilacak
askilama yontemine sicak bakmamis ve revizyon ameliyati yapilamamistir.
ileri diizey pitozlarda ve kétii levatdr fonksiyonu olan hastalardaki genel
kabul géren tedavi frontal askilamadir [2]. Bunun yaninda literattirde ileri
diizey pitozlu ve kotu levator fonksiyonu olan hastalara maksimum levator
rezeksiyonu ile %90'In Uzerinde basari saglandigi bildirilmistir [6].
Tanimlanmis bir tedavi protokoliniin olmamasi ve galismamizdaki hastalarin
koopere olamayacak kadar kuglk olmasi sebebiyle dogustan pitozu olan
hastalara levator ilerletme ameliyati uygulanmistir.

Bir hasta travma sonrasinda agir pitoz gelismesi nedeniyle opere edilmistir.
Bu hastada levator fonksiyonu zayif olmasina ragmen erken evre travma
(travma sonrasi l.ay) olmasi sebebiyle yapisikhiga bagl olabilecegi
duguinulerek levator ilerletme yapildi. Fakat istenilen sonug elde edilemedi.
Ust gbz kapaginda olusan fibrozisin whitnall tiiberkiiliniin superiorunda da
devam etmis olabilecegi dlstinuldi. Dolayisiyla apondrozun ilerletilmesinin
retraksiyona faydasi olmamis olabilir.

Literaturde blefaropitoz tedavisi sonrasinda gesitli komplikasyon vakalari yer
almakla beraber duzeltmesi en zor olani lagoftalmustur [7]. Tum cerrahi
mudahelelerde gorilebildigi gibi skar formasyonu da goriilmesi muhtemel
komplikasyonlar arasinda yer alir. Fakat g6z kapag derisinin ince olmasi
(<5mm) sebebiyle skar olusumu diger bolgelere gore daha az belirgindir [8].
lyi planlanama ve uygun siitiirasyonla bu tip komplikasyonlardan kaginmak

mumkundr.
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Levator ilerletme Prosediiriiniin Farkh Blefaropitoz
Endikasyonlarindaki Etkinligi

Nitekim g¢alismamizdaki vakalarin higbirinde benzer komplikasyona
rastlanmamistir.  Yaghhiga bagh levatér ayrismasinda levator
apondrozunun tarsa yapigsma yeri yukari kaymaktadir. Bu ameliyatta
levator kasi tarsin alt ucuna kadar gekilip dikilerek destek
saglanmaktadir. Kéti derecede pitozu olan ve goz kapagl derisinde
laksisitesi olan hastalarda pitozu diizeltmek genelde daha zordur [4].
Calismamizda levatér ayrismasi olan hastalarin  sonuglari hem
fonksiyonel olarak hem de estetik agidan ytiz glldiriict olmustur. Kas
ve apondérozunda travmaya bagli herhangi bir yapisiklik olmamasi
veya gelisimsel bir kas atrofisinin bulunmamasina bagli olarak yapilan

tedavi iyi sonug vermis olabilir.

Efficiency of Levator Advancement Procedure in
Various Indications of Blepharoptosis

Sonug

Hasta sayisinin az olmasi, gruplar arasinda dengesizlik olmasi ve
arastirmanin geriye doniik olmasi, g¢alismanin sinirlamalari arasinda
sayilabilir. Hasta sayisi az da olsa sinirli sayidaki verilerde dahi anlaml
orana yakin sonug elde edilmistir. Levator ilerletme proseddri, sonradan
gelisen goz kapag pitozlarinda etkili bir yontemdir. Fakat kiglik yastaki
¢ocuklarda dogustan kotl derece pitoz varliginda ilk asamada levator
ilerletmenin faydasiz olabilecegi akilda bulundurulmalidir. Kétli derecede
pitozu olan ve ameliyat 6ncesinde muayene edilemeyen hastalarda
frontal askilama yapilmasi, daha fazla gecikmeden gérme alanini

genisletmek adina yararl bir yéntem olabilir.
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Oocyte Triggering in Overweight and Obese Patients Undergo
ICSI: 250 ug Versus 500 ug Recombinant Hcg

ICSI Yapilacak Fazla Kilolu ve Obez Hastalarda Oosit Tetikleme:
250 ug veya 500 ug Recombinant hCG

Abstract

Aim:To evaluate the impact of recombinant-human chorionic gonadotropin (r-hCG)
dose; 250 pg or 500 pg, on intracytoplasmic sperm injection (ICSI) outcomes in
overweight and obese patients.

Materials and Methods: Fifty-eight consecutive infertile patients with a body mass
index (BMI) 225kg/m? who underwent ICSI were retrospectively evaluated according to
the r-hCG dosage used to trigger ovulation. We included patients between 20-38 years
of age without polycystic ovarian syndrome and poor ovarian reserve. Group | was
constituted of 16 patients (21 cycles) who get 250 pug r-hCG for oocyte triggering, and
Group Il was constituted of 42 patients (55 cycles) who get 500 pg r-hCG.

Results: The mean age and mean body mass indexes (28.6+3.7 and 28.4+3.2) were
similar between the Group | and Il. Germinal vesicle oocytes/oocyte-cumulus
complexes ratio (14.6% vs 8.9%), rate of arrested embryos (18.0% vs 7.5%) and rate of
embryos with multinucleation (14.2% vs 7.2%) were significantly higher in Group I. The
metaphase |l oocytes/oocyte-cumulus complexes ratio (76.9% vs 82.9%), the rate of
embryos with >7 blastomeres on day 3 (61.4 %vs 79.4%) and rate of blastocyst transfer
(11.8% vs 51.8%) were significantly higher in Group Il. Implantation rates (12.9% vs
32.4%, p<0.05) and clinical pregnancy per embryo transfer (19.0% vs 41.8%, p=0.06)
were higher in Group II.

Conclusion: 500 pg r-hCG for oocyte triggering in ICSI cycles produced better oocytes
and embryos, and consecutively better clinical pregnancy rates in overweight and
obese patients when compared to 250 pg r-hCG.

Keywords: r-hCG, IVF, embryo, obesity, ICSI

0Oz

Amag: Fazla kilolu ve obez hastalarda, 250 pg veya 500 pg recombinant-human
chorionic  gonadotropin (r-hCG) dozunun intrastoplasmik sperm enjeksiyonu
(Intracytoplasmic sperm injection/ICSI) sonuglari Gzerine etkisini degerlendirmek.
Gereg ve yontemler: Viicut kitle indeksi (VKi) >25kg/m2olan ICSI yapilmis 58 ardisik
inferil hasta ovulasyonun tetiklenmesi icin verilmis olan r-hCG dozuna gére retrospektif
olarak analiz edilmistir. Polikistik over sendromu veya kotu over rezervi olmayan 20-38
yas arasi hastalar dahil edilmis olup, Grup | oosit tetiklenmesi igin 250 pg r-hCG almis
olan 16 hasta (21 siklus) ve Grup Il 500 pg r-hCG almis olan 42 hastadan (55 siklus)
olusmustur.

Bulgular: Grup | ve Il arasinda ortalama yas ve VKi (28.6+3.7 ve 28.4+3.2) benzerdi.
Germinal vezikul oosit/oosit-kumulus yapisi orani (14.6% vs 8.9%), duraklamis embriyo
orani (18.0% vs 7.5%) and multinukleasyon olan embriyo orani (14.2% vs 7.2%) Grup

I’de anlamli olarak daha yuksekti.
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Oocyte triggering in overweight and obese patients undergo ICSI: 250
ug versus 500 ug recombinant Hcg

Metafaz Il oosit/oosit-kumulus yapisi orani (76.9% vs 82.9%), 3. glinde>7
blastomer olan embriyo orani (61.4% vs 79.4%) ve blastokist transfer
orani (11.8% vs 51.8%) Grup I'de anlamli olarak daha yiksekti.
implantasyon oranlari (12.9% vs 32.4%, p<0.05) ve embriyo transferi
basina klinik gebelik oranlari (19.0% vs 41.8%, p=0.06) Grup II'de daha
yuksekti.

Sonuglar: Fazla kilolu ve obez hastalar igin ICSI sikluslarinda oosit
tetiklemek igin 500 pg r-hCG 250 pg r-hCG ile karsilastirildiginda daha iyi
oosit ve embriyolar olusturarak bunun sonucunda daha iyi klinik gebelik

oranlari saglamistir.

Anahtar Kelimeler: r-hCG, IVF, embriyo, obezite, ICSI

Introduction

Human chorionic gonadotrophin (hCG) is used in in-vitro fertilisation
(IVF)/intracytoplasmic sperm injection (ICSI) cycles to trigger ovulation. It
promotes disruption of the oocyte-cumulus oophorus cell contact and
induction of follicular rupture, resumption of the oocyte’s meiotic
division(1), cumulus oophorus mucinification and luteinisation of the
follicular granulose cells(2). There are two types of hCG currently; urinary
hCG (u-hCG) and recombinant hCG (r-hCG). Several numbers of well-
designed, prospective randomized trials compared the effect of r-hCG
with u-hCG for oocyte triggering(3-8). According to these studies, there is
a consensus that r-hCG is as effective as u-hCG. Nevertheless, u-hCG is
associated with uncontrolled source, lack of purity, batch-to-batch
variation and it is less patient friendly than the r-hCG. Therefore, r-hCG
was started to be the widely-preferred one for oocyte triggering in
IVF/ICSI cycles. Recombinant hCG can be used in a dose of 250 pg or 500
ug to trigger ovulation.

Chan et al. (9) compared two doses (250 pg or 500 pg) of r-hCG for
oocyte triggering and they found that; although the serum and follicular
fluid hCG levels were significantly higher in the group who received 500
ug of r-hCG, the pregnancy rate (%23 vs %26) and implantation rates
(15.6% vs 13.5%) were comparable between the groups. In that study,
the authors recruited patients whose body mass index (BMI) was less
than 28 kg/m2 It is well-known that increased BMI may disturb
intrafollicular environment and impair meiosis and ovulation(10, 11). In
IVF/ICSI cycles; obesity and morbid obesity is associated with the use of
higher amounts of gonadotropins, increased cycle cancellation rates, and
decreased number of retrieved cumulus-oocyte complexes(12-14).
Therefore, the serum and follicular fluid hCG levels and consecutively the
dose of r-hCG are very important for oocyte triggering in overweight and
obese patients. However, there is little data on the impact of r-hCG dose
(250 pg or 500 pg) on IVF/ICSI outcomes in overweight and obese
patients.

Since there is a gap in the literature about how to trigger ovulation with
an ideal dosage of r-hCG in overweight and obese patients; this study
aims to investigate the effect of r-hCG dose, 250 pg or 500 ug, on ICSI

outcomes in overweight and obese patients.

ICSI yapilacak fazla kilolu ve obez hastalarda oosit tetikleme: 250 ug
veya 500 ug recombinant hCG

Materials and Methods

Fifty-eight consecutive infertile patients (76 cycles) with body mass index
(BMI) >25kg/m? who underwent ICSI were enrolled retrospectively
through the computerised IVF database system. Inclusion criteria were: (i)
patients <38 years of age; (ii) BMI 225kg/m? at the beginning of controlled
ovarian hyperstimulation; (iii) patients without polycystic ovarian
syndrome (PCOS); (iv) fresh cycles and (v) patients without poor ovarian
reserve (without any of this; previous history of poor ovarian response,
day 3 Follicle Stimulating Hormone (FSH)>10 mIU/ml, day 3 oestradiol
(E2)>60 pg/ml or bilateral antral follicle count <6).

We stratified these cycles into two groups according to the methods we
used to trigger ovulation. Group | was constituted of 16 patients (21 cycles)
who get 250 ug subcutaneous (s.c) r-hCG for oocyte triggering, and Group
Il was constituted of 42 patients (55 cycles) who get 500 pg s.c r-hCG for
oocyte triggering. This study was approved by the Ethical Committee of
Hacettepe University Faculty of Medicine (GO 13/175-03, 27.02.2013), and
in accordance with the Helsinki Declaration 2008.

All patients underwent controlled ovarian hyperstimulation consisting of
either luteal long GnRH agonist or flexible GnRH antagonist protocol, and
recombinant FSH using the step-down protocol. When agonists were used,
pituitary desensitisation was initiated with a daily s.c. administration of 1.0
mg of leuprolide acetate, which began at the luteal phase of the menstrual
cycle. This dose was continued until ovarian quiescence was confirmed by
vaginal ultrasound following menstruation. When desensitisation was
achieved, as evidenced by plasma oestradiol levels of <50 pg/ml, the
absence of ovarian follicles and endometrial 