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COVID-19 salginina ragmen, iilkemizde alaninda bir ilk olan 26. Hacettepe I¢ Hastaliklar1 Mezuniyet Sonrast Egitim Kur-

su 25-27 Subat 2021 tarihleri arasinda basari ile diizenlendi. I¢ Hastaliklar1 ve 9 yan dali ile, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji, Gogiis Hastaliklar1 ve Kardiyoloji Anabilim Dallarinda alanlarinda uzman 6gretim iiyeleri tarafindan giincel ve
kanita dayali bilimsel konugmalar gerceklestirildi. Zengin bilimsel igerikli kursun, kalici olmast i¢in bu yi1l da konusma konulart
bir kitap haline getirildi.

Bir yildir diinyay1 ve iilkemizi etkisi altina alan ve halen devam eden salginda yogun fiziksel ve manevi yiike ragmen kursu
gerceklestiren, kitabin hazirlanmasinda emekleri gecen dgretim elemanlarina ve Hacettepe i¢ Hastaliklar1 Dernegi’ne tesekkiir

eder, dahiliye arastirma gorevlileri ve uzmanlar1 yaninda diger uzmanlik alanlarindan hekimlere ve hatta 6grencilerimiz ve me-

zunlarimiza yonelik hazirlanan kitabimizin tiim tip camiasina yararli olmasini dileriz.

Fop bintitte " Dt Jloige, En  Tyige”

Prof.Dr. Arzu Topeli Iskit
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Ic Hastaliklar1 Anabilim Dali Baskani




KONUSMA METINLERI

Cok Kiymetli Meslektaslarim, Sevgili Dahiliye Ailesi,

2020’nin ilk aylarindan itibaren tiim diinyay1 etkisi altina alan COVID-19 pandemisi, iilkemizde de etkisini gdstermis ve
halen devam eden zorlu kosullarla miicadele etmek zorunda kalinmistir. Bizler, 26. i¢ Hastaliklar1 Mezuniyet Kursu (MSEK)

Diizenleme kurulu olarak basta saglik camiast olmak tizere hep birlikte yiiriittiiglimiiz miicadelede, herkese kolayliklar diliyoruz.

25 y1l énce I¢ Hastaliklarinda Mezuniyet Sonras1 Egitim Kursu’nu ilk kez baslatan Hacettepe’de, 26. I¢ Hastaliklart MSEK
hazirhiklarina I¢ Hastaliklari, Kardiyoloji, Gogiis Hastaliklar1, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal-
lari’ndan 6gretim iiyelerinden olusan diizenleme kurulu olarak yaklasik 10 ay dnce baslandi. Bir dahiliyecinin giinlik klinik
pratikte ihtiya¢ duyabilecegi bir¢ok tabloya iliskin konu ve basliklara yonelik konusunda yetkin konugmacilari igeren bilimsel
program tizerinde titizlikle ¢alisild.

COVID-19 pandemisi kosullarinda online olarak 25-27 Subat 2021 tarihlerinde diizenlenirken program Hacettepe Kiiltiir
Merkezi Kirmizi Salonda olusturulan platformdan CANLI olarak katilimcilara aktarildi. Bu yil 63 konusmact/oturum baskant
ve 400’1 askin katilimciyla gergeklestirilen program kapsaminda yapilan toplam 60°1 askin s6zlii bildiri, poster bildiri ve olgu

sunumlarina da yer verildi.

Halkin bilgilendirilmesine yonelik ‘Toplum saglig1 ve toplumun saglik bilincinin arttirilmas1’ programinda bu yil her yoniiy-
le ‘Kemik Sagligi, D Vitamini ve Osteoporoz’ konusu ele alindi ve Hacettepe I¢ Hastaliklar1 Youtube kanalindan canli olarak
yayinlandi.

Bu yil ilk kez, ¢cevrim ig¢i toplantilarda katilimeilarin interaktif katilimlarint desteklemek amaciyla ‘“MSEK Eve gotiiriilecek
Mesajlar Yarismas1’ planlandi. Yarigmanin heyecani son konusmaya kadar devam etti. Yarismada toplam olarak en fazla sayida

dogru mesaj1 kaydeden ilk 3 katilimciya &diiller verildi. Odiil kazanan katilimcilarimizi kutluyoruz.

Gegtigimiz yilki MSEK konusma metinlerinin yer aldig1 kitap, basilarak katilimcilara dagitilmisti. Bu kitap, e-kitap olarak
www.hicder.org.tr ve www.hacettepemsek.org adreslerinden temin edilebilmektedir. Bu yil konusma metinlerinin e-kitap seklin-
de olusturulmasi planlandi.

Hacettepe’yi ve Hacettepe I¢ Hastaliklarii kuran ve halen bu misyonu devam ettiren tiim 6gretim iiyelerine, diizenleme

kurulu iiyelerine, oturum baskani ve konugmacilara hasleten siikranlarimizi sunuyoruz.

Bu kitabin olusturulmasinda editér olarak gérev yapan Prof. Dr. Mine Durusu Tanridver, Dr. Ogr. Uyesi Nursel Calik Basaran
ve Dr. Ogr. Uyesi Seda Oguz Baykal’a tesekkiir ederim.

Bildiri degerlendirme kurulu baskan1 Prof. Dr. Omer Dizdar ve diger bashakemler Dr. Ogr. Uyesi Siileyman Nahit Sendur ve
Ogr. Gor. Dr. Oguz Abdullah Uyaroglu’na destekleri icin miitesekkir oldugumuzu belirtmek istiyorum.

Toplantinin organizasyonunda gdrev alan DMR Kongre ve Organizasyon, Hacettepe Kiiltiir Merkezi ve tiim gorev alanlara
cabalari i¢in tesekkiir ediyoruz.

Goriis ve Onerilerinize her zaman agik oldugumuzu belirtir, katilimlariniz ve bu heyecanimizi bizimle paylastiginiz igin te-

sekkiir ederiz.

Prof. Dr. Omer Karadag

26. MSEK Diizenleme Kurulu Baskan1
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PROF. DR. SEREF ZILELi KONFERANSLARI

TURKIYE’DE KLINIK ARASTIRMALAR

Prof. Dr. Ahmet Demirkazik

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, T1ibbi Onkoloji Bilim Dali

Insanlardaki bir hastaligin veya yaralanmanin tedavisi, siddetinin azaltilmas1 veya dnlenmesi amaciyla herhangi
bir ilacin, tibbi veya cerrahi bir islemin, tibbi cihazin veya baska bir girisimin test edilmesine “klinik aragtirma”
ad1 verilmektedir. Fakat, “klinik aragtirmalar” denildigi zaman genellikle “ila¢ aragtirmalar1” anlasilmaktadir.
“Yeni endikasyon” icin yapilan bir klinik arastirmanin maliyeti ¢ok yiiksek olacagi i¢in, ¢ogu zaman destekleyici
olarak bir ilag¢ firmasi bulunmaktadir. Ancak nadir goriilen bazi1 hastaliklarda tedavi uygulamalar1 veya sik gorii-
len bir hastalikta “yetim” ilaglarin etkinliginin arastirilmasi -genellikle endiistri destegi olmadan- arastirici grubu

tarafindan bazi iilkelerde yapilabilmektedir.
Ila¢ Arastirmalan ile ilgili Yasal Diizenlemeler

Ik kez 1963°de yaymlanan Helsinki Deklarasyonunda (son diizenleme 2013’de Fortaleza’da yapildi)
veya “Good Clinical Practice: Consolidated Guideline”’da (1997°de “International Conference on Harmonisa-
tion” tarafindan tanimlanan) “iyi klinik uygulamalar” tanimi ayrintili olarak verilmektedir. Arastirmaya katilan
bireylerin karar verme yetileri ile saglik ve mutluluklari, bilim ve toplumun muhtemel yararlarindan 6nce gelme-
lidir.

Bu konudaki iilkemizde yapilmis ilk yasal diizenleme, 1960 yilinda yayinlanmis olan “Tibbi Deonto-
loji Nizamnamesi” i¢inde ilag arastirmalarina da deginilmektedir. Tibbi Deontoloji Nizamnamesi (Tiiziigii)
13.01.1960°ta kabul edilip 19.02.1960’ta yaymlanmistir ve halen yiiriirliikktedir. Bu tiizliglin onuncu maddesinde,
klinik arastirmanin etik yonii tanimlanmaktadir: “Arastirma yapmakta olan tabip ve dis tabibi, buldugu teshis ve
tedavi usuliinii yeter derecede tecriibe ederek faydali olduguna veya zararli neticeler tevlit etmeyecegine kana-
at getirmedikge, tatbik veya tavsiye edemez. Ancak, yeter derecede tecriibe edilmemis yeni bir kesfin tatbikat:
sirasinda alinacak tedbirler hakkinda ilgililerin dikkatini celbetmek ve heniiz tecriibe sathasinda oldugunu ilave

etmek sartiyla, bu kesfi tavsiye edebilir” denilmektedir.

Ulkemizde bu konudaki ayrmtili olarak yapilan resmi diizenlemeler ise 1993 yilinda baslatilmistir.
29.01.1993 tarih ve 21480 say1li Resmi Gazete yayinlanarak yiiriirliige giren “Ilag Arastirmalar1 Hakkinda Y 6net-
melik” ve 27.05.1994 tarih ve 21942 sayil1 Resmi Gazetede yayimlanan “Farmasotik Miistahzarlarin Biyoyarar-
lanim ve Biyoesdegerliginin Degerlendirilmesi Hakkinda Yonetmelik™ adli iki yonetmelikle klinik arastirmalar:
diizenleyen esaslar belirlenmistir. Daha sonra da Saglik Bakanhig: Ilag ve Eczacilik Genel Miidiirliigii’niin 29
Aralik 1995 Giin Ve 51748 Sayili Genelgesi yayimlanarak bu genelgenin ekinde Iyi Klinik Uygulamalar (IKU)
Kilavuzu ve Iyi Laboratuvar Uygulamalar1 Kilavuzu verilmistir. IKU kilavuzunun dokuzuncu maddesinde aras-

tiricinin gorev ve sorumluluklart ayrintili olarak tanimlanmaktadir.

Avrupa Parlamentosu’nun Klinik Arastirmalar hakkinda 2001 yilinda yayinladigi ve 2004’de Avrupa Bir-
liginde ytriirliige giren (Directive 2001/20/EC of the European Parliament and of the Council of 4 April
2001) mevzuatla uyumlu olan Klinik Aragtirmalar Y onetmeligimiz, 2008 yilinda resmi gazetede yaymlanmis fa-
kat kisa bir slire sonra —kanuna dayali olmadig1 gerekgesiyle- yiiriirliikten kaldirilmistir. Bu yonetmelikle Saglik

Bakanlig1 merkez Etik Kurulu kaldirilmis, bolge etik kurullar1 tanimlanmisti. Daha sonra, 2011 yilinda gerekli
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olan kanun tasaris1 kabul edildikten sonra yeni yonetmelik yayimlanarak yiirlirliige girmistir. Fakat bu yonetmelik
de uzun émiirlii olmamus, Saglik Bakanliginda ortaya ¢ikarilan yeni yapilanmadan dolay1 (Ornek: ilag Eczacilik
Genel Miidiirliigii niin ad1 Tiirk {lag ve Tibbi Cihaz Kurumu olarak degistirilmisti), 2013 de halen giiniimiizde de
gecerli olan Klinik Arastirmalar Yonetmeligi yayinlanarak yiirtirliige girmistir. Bu yonetmelikle gelen en 6nemli
yenilik, cok merkezli arastirmalarda da “tek etik kurul kararinin” yeterli olmasi ve Etik Kurul ile Bakanliga “pa-

ralel bagvuru” yapilabilmesiydi.

Klinik aragtirmalar, yaklasik olarak 10 yil dncesine kadar Devlet Universitesi Tip Fakiiltesi hastaneleri
ile Devlet Egitim hastanelerinde yapildigi i¢in, ¢ogu zaman bir “klinik arastirma odas1” bulunmamakta ve bu ise
yeterli resmi personel ayrilamamaktaydi. Arastirma biit¢esinden tutulan “calisma hemsiresi” veya “saha koordi-
natorleri”, 6nemli dl¢lide ise yaramaktaysa da —sadece kendi arastirmalarina ve bir ka¢ merkeze birden baktiklari
icin, arada sirada merkeze ugramakta- “klinik arastirma odas1” varsa bile karmakarisik bir halde olmaktaydi. Bu
durum, sézlesmeli arastirma kuruluslarinin ve saha koordinatorlerinin artmasiyla, ¢ogu merkezin kendisine ait
siirekli, kadrolu “calisma hemsiresi” ve “saha koordinatorleri” bulunmasiyla 6nemli dl¢iide ¢oziilmiis gibi go-
rlinmektedir. Arastiricilar, saha koordinatdrleri yeterli say1 ve nitelikte olmazsa, bu gorevlerin tiimiinii (eczaci da

bulunmadigi i¢in o gorevi de iistlenerek) layik oldugu sekilde yerine getirememektedir.

Bireyin arastirmaya girebilmesi i¢in —Etik kurul(lar)dan bu arastirmanin yapilabilecegini gdsteren onay
alindiktan sonra- kendisinden yazili ve imzali olarak izin alinmalidir. Bu bireysel izin i¢in de adayin, s6z konusu
klinik arastirma hakkinda tam bilgilendirilmesi ve “olur” kararimi 6zgiirce vermis olmasi gereklidir. “Bilgilen-
dirilmis olur”, ayrintili fakat teknik olmayan bir dille yazilmalidir. “Bilgilendirilmis olur” formunda, bu aras-
tirma icin bilinen veya beklenen risk ve yararlar1 ya da adaylarin katilmlarini etkileyebilecek diger faktorleri,
bu aragtirmaya katilacak bireylere agik bir sekilde anlatmak gereklidir. Arastirmaya katilan birey, herhangi bir
zamanda ve hi¢bir gerek¢e gdstermeden bu ¢alismadan ¢ekilebilecegini ve bu nedenle cezalandirilmayacagini
(standart takip veya tedaviye diizenli devam edilmemesi veya hastanin o merkezdeki takiplerine son verilmesi
gibi bir sorunla karsilasmayacagini) bilmelidir. Arastirmaya katilacak olan birey, “bilgilendirilmis olur” formunu
okuduktan sonra bu arastirma ile ilgili olarak sorumlu veya yardimci aragtiricilara “aklina takilan” sorular1 sorup,
tatmin edici cevaplar1 aldiktan sonra, iki niisha olarak bu formun son sayfasindaki kendisine ayrilan yere adini
yazip o giiniin tarihini yazmali ve imzasini atmalidir. Hemen sonra, aragtirict da her iki forma da adini, gliniin
tarihini yazip imzalamali ve son olarak da “tanik™ tarih ve imza atmalidir. Bu iki formdan birisi hastaya verilip,
digeri arastiricida (hastanin dosyasinda) kalmalidir. Izin (olur) alinmasi, tamamen géoniillii olarak olmali, hasta
baski, zorlama altinda kalmamali, gelecekteki tibbi takibi konusunda hi¢ bir kuskusu olmamalidir. Aragtirma
protokoliinde bir degisiklik yapilirsa veya yeni bilimsel gelismeler olursa ve bu durumlar hastanin tercihlerini
etkileyebilecek gibiyse, yeniden bu durumlar agiklayan bir “bilgilendirilmis olur” formu hazirlayip hastalardan

izin alinmalidir. Basit gibi goriinen bu siirecte, arastirict muhtelif giicliiklerle karsilagsmaktadir.

Arastirma Uriinii ile ilgili “Arastirma iiriinlerini teslim almak, depolamak i¢in bir eczac1” sart1 iilkemiz-
de cogu merkezde gergeklesmemekte, bu nedenle ilaglarin teslim alinmasi, saklanmasi, hastaya verilmesi, kayit
tutulmasi ile ciddi sorunlar ortaya ¢ikabilmektedir. Halen gecgerli olan 2013 yilinda yayinlanan yonetmelikte
“eczact bulunmasi zorunlu” goriiniirken -kurumlarda yeteri kadar eczaci bulunmadigi i¢in- 2014 yilinda ek dii-

~ .9

zenleme yapilarak “klinik arastirmalarda eczaci bulunmasinin sart olmadigi” kurali getirilmistir.

Kayitlar ve Bildirim ile ilgili ciddi advers olaylarin (CAO) destekleyiciye, etik kurullara bildirilmesinde

-son yillara kadar- sorunlar olabilmekteydi. Kadrolu “calisma hemsiresi” ve “saha koordinatdrleri” bulunmadigi
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icin aragtiricilar CAO’lar1 ¢ogu zaman geg¢ O0grenebilmekte; dgrenseler bile destekleyiciye, etik kurullara bil-
dirilmesinde gecikmekteydiler. Son 10 yilda bu konuda 6nemli gelismeler kaydedilmistir ve CAO bildirimleri

usuliine uygun yapilabilmektedir.

Olgu Rapor Formu (ORF) ile ilgili arastiricinin sorumluluklarinda “Kaynak veriler, ORF ile uyumlu

olmali” denilmekteyse de bu konuda ¢ogu zaman sorunlar ortaya ¢ikmaktadir. Bu sorunlar, ORF’ye yazilmasi
gereken bazi bilgilerin kaynak belgelerinin eksik olmasindan kaynaklanmaktadir. ORF’lerin doldurulmas: yeterli
“saha koordinatorii” ve “calisma hemsiresi” bulunmadigi zaman, dogru bir sekilde yapilamamakta, ¢cok sayida

“query” gelmesine neden olmaktadir.

Sonug olarak, klinik aragtirmalarda aragtirmaya baslamadan Once arastiricilar, arastirma protokoliinii iyi
incelemeli, 6zellikle “bilgilendirilmis olur formunu” anlasilir hale getirmelidir. Klinik aragtirmanin baslatilmas1

siirecinde en ¢ok sorun yaratan durumlar, “Biit¢ce” ve “Kurumla yapilan s6zlesme” kisimlarinda olmaktadir.

Bir arastirici klinik arastirmaya girdikten sonra, yukarida s6z edilen birtakim sorunlarla karsilagsmaktadir.
Aragtiricinin ilk dikkatini ¢eken, ayni1 hastalik i¢in benzer endikasyonlarda yapilan iki ¢alismanin bile hasta se¢im
kriterlerinde, protokoliin diger boliimlerinde farkliliklar olabilmesidir. Etik kuruldan onay alinip baslama viziti
yapildiktan sonra, ilk sorun “¢alismaya hasta bulmanin her zaman zor oldugunun” her ¢alismada yeniden fark
edilmesidir. Hasta, calisma merkezine uzak bir yerlesim yerinde oturdugu i¢in veya denek olmayi reddettiginden
ya da kriterlere uymadigi i¢in ¢alismaya alinamamakta ya da yardimcilar (¢alisma hemsiresi, saha koordinator-
leri, eczac1) bulunmadig i¢in hasta aliminda sorunlar yasanmakta, hedeflenen hasta sayisina bu nedenlerle cogu

kez ulagilamamaktadir.

Tiirk Onkoloji Grubu (TOG)

Tiirkiye’de kansere kars1 atilan 6nemli bir adim, 1989 yilinda Tiirk Onkoloji Aragtirma Grubu’nun (TOG)
kurulmasi ve ileriye doniik cok merkezli klinik aragtirmalara baslanmasidir. Tiirk Onkoloji Arastirma Grubu, bas-
langigta Istanbul ve Ankara’daki bazi onkoloji merkezlerinden olusuyordu. 1990’11 yillarda TOG, ¢ok merkezli
ve multidisipliner klinik arastirmalar diizenlemeye basladi. Yeni merkezlerin eklenmesi sonucunda 35 merkezde
155 iiyeye ulasan ve akciger kanseri, gastrointestinal kanser gibi 13 alt gruba sahip olan TOG, 2012 yilinda 12.

kurulus yilinda 16 proje tamamlamaist.

Tiirk Onkoloji Arastirma Grubu iiyeleri tarafindan 2004 yilinda Prof. Dr. Dinger Firat ve Prof. Dr. Fikri
I¢li 6nderliginde “Onkoloji Grubu Dernegi” kurularak resmi statii kazandi. Halen “Tiirk” adin1 resmi olarak
alamayan “Onkoloji Arastirma Grubu Dernegi”, Ocak 2005°de ilk ¢alistayini diizenlemistir. Daha sonra her yil
“TOG calistaylar1” yapan TOG’a , sonraki yillarda 5 alt grup daha eklenerek, 2020 yilinda 18 alt grupla 16. ¢a-

listayini diizenlemistir.

Ilk TOG etiketli prospektif randomize ¢alisma makalesini 1998°de yayinlayan TOG, 2005 de iki, 2007,
2008, 2010, 2011 de yilda bir PUBMED’de indekslenen dergilerde makale yayimlatmistir. TOG alt ¢calisma grup-
lar1, 2011 yilindan itibaren uluslararasi indekslere giren dergilerde artan sayida 6zglin makaleler yayinlamistir.
2012-2013 doneminde yilda 3-4 makale yayimlanirken, 2014-15 de 6 makale, 2016’da 7 makaleye ulagmustir.
2017 ve 18’de PUBMED’de indekslenen dergilerdeki TOG yayinlarinda bir azalma goriilmekle birlikte 2019°da
yillik yayin sayis1 6 ve 2020°de 8 olmustur. Son kurulan alt gruplardan olan “Geng¢ Onkologlar grubu”, alt gruplar

arasinda en aktif olanidir.
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Tiirk Onkoloji Grubu, tibbi onkologlar, radyasyon onkologlari, patologlar, temel onkoloji bilimcileri ve

bir¢ok cerrahi onkoloji uzmaniyla ile —¢ogunlugu “retrospektif aragtirmalar seklinde olsa da- ¢ok merkezli ¢alis-

malara devam etmektedir.

Uluslararasi ¢cok merkezli klinik aragtirmalara da son yillarda ¢ok sayida hasta dahil eden tibbi onkologlar,

uluslararasi iligkilerini de artirmistir ve New England Journal of Medicine, Lancet Oncology, Journal of Clinical

Oncology gibi etki degeri yiiksek olan dergilerde yazarlar arasinda ilk siralarda yer almaktadirlar.

Tiirkiye’de kanserle miicadele, 20 yil 6nce kurulan Tiirk Tibbi Onkoloji Dernegi ve arkasindan TOG

caligtaylari, gelismelere katkida bulunmaktadir. Tiirkiye’deki Onkoloji Toplulugu, komsu iilkelerle ve uzak tilke-

lerle yakin baglar gelistirerek ulusal sinirlarin 6tesini hedeflemektedir.
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OSTEOPOROZ VE D VITAMINI EKSIKLIiGI ICIN
TARAMA: KIME, NE ZAMAN, NASIL?

Dr. Ogr. Uyesi Nursel Calik Basaran

I¢ Hastaliklar1 AD, Genel Dahiliye BD

Osteoporoz, kemik yogunlugunun azalmasi ve kemik ince yapisinin bozulmasiyla, kemigi kirilgan yapan bir has-
taliktir. Kemik devamli yikilip yeniden yapilan bir organdir. Hem erkek hem de kadinda yaslanma ve kadinlarda
menopozla estrojen hormonu azalmasiyla, kemigin yikilmasi, yapimindan fazla hale gelir ve kemikler kaybedilir.
Tuzlu gidalarin fazla yenmesi, donmus gida tiiketiminin yogun olusu, sigara ve alkol kemige toksik oldugundan
kemik kaybini kolaylastirir ve bazi kronik hastaliklar veya bazi ilaglar (6rnegin kortizon gibi) kemik kaybini arti-
rirlar. Kemik kaybedilirken higbir belirti vermez, agr1 kemik kirildiginda olur. Bel ve sirt bolgesinde omurga ke-
miklerinin yogunlugunun azalmasi, 6ne egilmelerin etkisiyle 6zellikle on tarafta fazla olmak iizere omurga kemik
yuiksekliklerinin azalmasiyla kamburluk ve boy kisalmalarina neden olur. Bu boy kisalmasi genclikteki boydan
4-5 cm’den fazla bir azalma seklindeyse osteoporozu diistindiirmelidir. Degisimler, solunum ve kalp fonksiyon-
larin1 da olumsuz etkiler. Kadinlar mutfaktaki dolaplarin {ist raflarina ulasamadiklarini fark ederler. Osteoporozda
omurga ve ozellikle kalgcanin kirilmalart siklikla olabilir. Kalca kiriklar1 operasyon gerektirdiginden ve hastalar
yash olduklarindan operasyon oncesinde, sirasinda veya sonrasinda komplikasyonlar siktir, hasta kaybedilebilir.
Cogu hasta ameliyat sonrasinda tekerlekli sandalyeye bagimli kalir veya yagaminin idamesi i¢in bagkalarina ba-
giml kalabilir. Osteoporoz onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastaliktir bunun igin riskli hastalarda erken tani
icin taramalar yapilmalidir. Osteoporoz tanisi kemik mineral yogunlugu (KMY) dlgiilerek yapilir. KMY 6l¢timii
0zel aletlerle belde omurga ve kalca kemik yogunluklarinin 6l¢timiiyle yapilir, kalgada veya omurgada protez
veya skolyoz (omurga egriligi) varsa, en az 2 bolgeden 6l¢lim gerektigi i¢in, 6n koldan da 6l¢tim yapilmalidir.
Olgiim ¢ok kisa zaman iginde yapilir, radyasyona maruziyet ¢ok diisiiktiir. Bilimsel kurullar bu taramalarm, alt-
mis bes yas ve tizeri tiim kadinlar ile 70 yas ve {izeri erkekler i¢in yapilmasin1 6nermektedir. Altmis bes yas alt1
menopoz sonrasi kadinlar ve 50-69 yas arasi erkeklerde, ilave osteoporoz risk faktorleri mevcutsa (frajilite kirigi
varligi, uzun stireli glukokokortikoid kullanimi, fazla alkol ve sigara tiiketimi olanlar romatoid artrit veya ostepo-

roz riski yaratacak ila¢ kullanimi1 veya hastaliklar varliginda) tarama onerilmektedir.

Gilinlimiizde ‘D vitamini’ nin artik bir vitamin degil, steroid yapisinda bir hormon oldugunu biliyoruz.
Vitamin denilen maddeler, bir¢ok metabolik olaylar1 az miktarlar ile diizenleyen, viicutta yapilmadigi i¢in disa-
ridan viicuda alinmast gereken maddeler olarak tanimlanirlar. Oysa D vitamini derimizde inaktif olarak mevcut
olup, giinese maruziyet ile aktifiesen bir maddedir. Steroid yapisi nedeniyle de “D hormonu” veya deride giines
1sinlarina maruziyetle aktiflestiginden “Gilines Hormonu” olarak da tanimlanmaktadir. D hormonu kemiklerin
ana yapisinda mevcut kalsiyum ve fosfor denilen maddelerin barsaklardan emilimi i¢in gerekli oldugundan, D
hormonu eksikligi kemik metabolizmasini olumsuz etkiler. Dolayistyla kemik erimesi (osteoporoz) veya kemik-
lerin yumusamasiyla karakterize, erigkinlerde osteomalazi ve ¢cocuklarda rasitizm denilen kemik hastaliklarindan
sorumludur. Ayrica kaslarin sagligi da D hormonu ile yakindan ilgilidir. D vitamini eksikliginde kas sagliginin
bozulmasi ve giigsiizliigli nedeniyle kas ve kemik agrilar1 olur, bunlar insanlarin diisme olasiliklarini artirir. D
vitamininin bagisiklik sistemi tizerine 6nemli etkileri vardir ve dermatolojik hastaliklar (sedef hastalig1 vb), miil-

tiple skleroz, kardiyovaskiiler hastaliklar ve baz1 kanserlerin vitamin D eksikliginde arttig1 diistiniilmektedir.
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Kandan D vitamini 6l¢iilebilmektedir. D vitamini diizeyinin 12-20 ng/ml olmasi eksiklik, 10 ng/ml al-
tinda olmas ileri derecede eksiklik, 20-30 ng / ml arasinda olmas1 yetersizlik ve 30 ng/ml veya lizerinde olmasi
yeterliligi ifade eder, 80 ng/ml iizeri intoksikasyon kabul edilir. D vitamini eksikligi yetersiz alim veya barsaktan
yetersiz emilim, kullanilan bazi ilaglar, glinese maruziyetin yetersiz olmasi (kapali giyim se¢imleri, kapal1 yer-
lerde yasamak, yiiksek rakimli bolgelerde, kutuplara yakin yerlerde, sanayi bolgeleri gibi sisli veya hava kirliligi
olan yerlerde yasayanlarda, giines koruyucular1 kullananlarda), koyu deri rengi olanlarda (zenciler, Afrikalilar
gibi), yasl veya sisman, karaciger veya bobrek yetmezligi olanlarda sik goriiliir. Bu nedenlerden tiim diinyada
D vitamini eksikligi ¢ok yaygin goriilmektedir. Bahsedilen 6zellikler sahip bolgelerde yasayan veya ozelliklere

sahip olanlarda D vitamini taramalar1 yapilmalidir.
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D VITAMINI UYGULAMALARI VE OSTEOPOROZ
TEDAVISI

Prof. Dr. Alper Giirlek

I¢ Hastaliklar1 AD, Endokrinoloji ve Metabolizma BD

D vitamini, viicudumuz icin ¢ok gerekli olan ve eksikliginde ciddi rahatsizliklar olusabildigi ¢ok 6nemli bir
vitamindir. Esas olarak giines 1sininda bulunan ultraviyole ile cildimizde iiretilen D vitamini, az da olsa deniz
balig1, mantar ve yumurta gibi gidalarla da alinabilmektedir. Eksikliginde kemik erimesi (osteoporoz) ve kemik
yumusamasi (osteomalazi, ¢ocuklarda ragitizm) basta olmak iizere diger pek ¢ok hastaliklar goriilebildigi icin, D
vitamin eksikligi agisindan riskli kisiler taranmali ve uygun tedavileri mutlaka yapilmalidir. D vitamin eksikligi,

giinesi bol olan bir iilke olmamiza ragmen bizde de olduk¢a sik rastlanan bir durumdur.

D vitamin kan diizeyleri pek ¢ok laboratuarda 6lgiilebilmektedir. Viicutta en yararli olabilmesi i¢in orta-
lama D vitamini diizeylerinin 30-40 ng/ml olmas: gerektigi diisiiniilmektedir. Ozellikle ilkbahar-yaz ve sonbahar
aylarinda yeterli giines 1s1nina maruziyet (kol ve bacaklar saat 10:00-15:00 aras1 15-20 dakika giineslenme),
D vitamini eksikliginden korunmada son derece 6nemlidir. Eksikligi tespit edildigi zaman hekim kontroliinde
damla ve spreylerle uygun dozda idame edilmesi gereklidir. Genellikle dnerilen giinliik idame dozu 800-1500 TU

arasindadir. Ancak sisman kisilerde genellikle doz ihtiyaci 2-3 kat daha fazladir.

Metabolik kemik hastaliklar1 arasinda en sik rastlanan kemik erimesi (tibbi adiyla osteoporoz), 6zellikle
menopoz sonrasi kadinlarda ve ileri yas kadin ve erkeklerde, ayrica kortizon tiirevi ilaglart uzun siire kullanan-
larda ve diger bazi altta yatan hastaliklarda goriilmektedir. Kemik kirillganliginda artma sonucu yasam kalitesini
bozmakta ve hatta bazen, 6zellikle kalca kiriklar1 sonrasi 6liime bile yol agabilmektedir. Bu nedenle bu sinsi
hastaligin kisilerde saptanmasi, 6nlenmesi ve zamaninda uygun ilaglarla tedavisi ¢ok dnemlidir. Hastaligin teshi-
sinde kemik dansite 6l¢iimii ve kemik filmlerinde kiriklarin saptanmasi temel teskil eder. Tedavi altina alinacak
hastaya ilaglarla birlikte mutlaka yeterince D vitamini ve kalsiyum destegi verilmesi sarttir. Bu destek yapilma-
dan verilecek ilaglar tam tersine kemik saglig1 iizerine olumsuz tesir yapabilir. D vitamini takviyesi ile birlikte
giinliik toplam 1 gram civarinda kalsiyumun hasta tarafindan alinmasi esastir. Tedavide kullanilan pek ¢ok ilag
mevcut olup, bunlarin bir kism1 kemik erimesini/¢cdziinmesini engelleyerek (6rnegin bisfosfonat grubu ilaglar,
denosumab gibi), bir kism1 da kemigin yeniden yapilandirilmasi ve yeni kemik olusumunu hizlandirmak suretiy-
le (6rnegin teriparatid) etkilerini gosterirler. Bu ilaglarin kullanim sekilleri, ila¢ se¢imi ve ilacin kullanim stiresi

mutlaka bu konu lizerine uzmanlasmis hekimler tarafindan planlanmali ve takibi yapilmalidir.
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ROMATIZMAL HASTALIKLARDA KEMIiK SAGLIGI VE
KORTIiZON

Prof. Dr. ihsan Ertenli

I¢ Hastaliklar1 AD, Romatoloji BD

Kortizon pek ¢ok hastalikta hayat kurtarici, yasam kalitesini arttirici bir ilagtir. Bu kadar 6nemli bir tedavi sege-
negi olmasi yaninda oldukg¢a 6nemli yan etkileri de beraberinde tasir. Bu nedenle iki ucu keskin bir kili¢ olarak
adlandirilir. Cok sayidaki yan etkilerinden 6nemli biri de kemik {istiine olandir. Kortizon kemiklerde énemli iki
soruna yol agabilir. Biri seyrek goriilen, aseptik nekroz dedigimiz kemik dokusunun bir kisminin 6liimii ile karak-
terize ve eklem agrisi olarak bulgu veren tablodur. Digeri ve daha sik gordiigiimiiz tablo ise osteoporoz ve buna
bagli osteoporotik kiriklardir.

Kortizon ikincil osteoporozun en sik ve en dnemli nedenidir. Kullanilan doz ve siire ile orantili olarak
kemik kaybina yol acgar. Ne kadar yiiksek doz ve uzun stire kullanilirsa kemik kayb1 ve buna bagli kirik riski artisi
o kadar yiiksek olur. Hem kemik yapiminda azalma hem de kemik yikiminda artisa yol acar. Yiiksek dozlarda ilk
6 ay i¢inde kemik kaybi1 % 30’lara kadar ulasabilir. Bu nedenle kortizon tedavisi alan tiim hastalarin osteoporoz
riski acisindan degerlendirilmesi ve kortizon tedavisi ile beraber osteoporoza yonelik kalsiyum ve D vitamini
tedavisine hemen baglamalar1 onerilir. Yapilan kemik mineral yogunlugu 6l¢iimiine gore riski olan hastalara an-
ti-osteoporotik ilag tedavisi eklenmelidir. Kortizon tedavisi ile kirik riski artisi ¢ok yliksek oldugundan menapoz

sonrast doneme gore daha diisiik kemik mineral yogunlugu degerlerinde tedavi baslanir.
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OSTEOPOROZA BAGLI KIRIKLARDA ORTOPEDIK
YAKLASIM

Prof. Dr. Mazhar Tokgozoglu

Ortopedi ve Travmatoloji AD

Osteoporoza bagh kiriklar giiniimiiziin nemli bir sorunudur. Etkilen kisilerin yas grubu, bu grup kisilerin saglik
durumu, ek hastaliklar1 hastalarin bu kiriklara maruz kalmalarii ve kiriklarin komplikasyonlarindan etkilenme
olasiligini ¢ok arttirmaktadir. Yapilan ¢aligsmalar 6zellikle kalga kiriklar1 sonrasinda hastalarin en iyi sekilde te-
davi edilmesine ragmen kirik sonrasinda 6liim riskinin ¢ok ytiksek oldugunu, bazi hastalarin da bir daha hig yii-
riilyemedigini géstermistir. Omurga kirigi gegirenlerin iyi tedavi edilmedigi takdirde ciddi sakatliklar biraktigini

biliyoruz.

Osteoporoza bagl kiriklar biz Ortopedistler icin de biiylik zorluklar getirmektedir. Osteoporoza bagl
kiriklarin genellikle ¢ok pargali kiriklar olmalarinin yani sira kirilan kemigin kalitesi tedavide biiyiik zorluklar
teskil etmektedir. Kiriklari tesbit etmek i¢in kullandigimiz vida, ¢ivi gibi implantlar1 kemige tutunmalari zor ol-
dugundan bu hastalara 6zel malzeme ve teknikler kullanilmasi gerekliligi biiyiik giigliikler dogurmaktadir. Bu tiir
hastalarin 6zel imkanlara sahip hastanelerde bu konuda deneyimli kisilerce tedavi edilmeleri gerekmektedir. Bazi
kiriklarda ise standart kirik tesbit implantlar1 degil, kirilan kismi ¢ikartarak yerine protez uygulanmasi gibi 6zel

ameliyatlar dahi yapmak gerekebilmektedir.

Ozellikle kalga kiriklar1 hastalarm genel durumunu ileri derecede olumsuz etkilemesi nedeniyle hastala-
rin ameliyat sonrasinda yogun bakim iinitelerine yatmasini, hastanede uzun siire kalmalarin1 gerektirmektedir.
Hastalarin genel durumunun etkilenmesi, hastanin kendi kendine yeter hale gelmesi i¢in uzun siireli fizik tedavi
ve bakim gerektirmektedir. Ulkemizde bu tiir bakim merkezlerinin say1 ve kalitesinin az olmas1 ameliyat sonrasi

donemde hasta yani sira ailesine maddi, manevi ve fiziki zorluklar yiiklemektedir.

Yapilan arastirmalar osteoporoza bagl kiriklarin 6nlenmesinin toplum sagligi i¢in dncelik tagidigini gos-
termistir. Bu kiriklarin ve komplikasyonlarinin tedavi masraflari, hasta ve ailesine, sosyal giivenlik sistemine
biiylik bir yiik olusturmaktadir. Bu yiizden olduktan sonra kiriklarin tedavisi yerine geng yastan itibaren kemik
sagligin1 koruyucu tedbirler alinmasinin ne kadar 6énemli oldugunu gostermektedir. Kemik sagligini koruyacak
tedbirler giinliik hayatin bir pargasi haline getirmek gerekmektedir. Kemik sagligimizi korudugumuzda yasimizin
ilerlemesi ile ortaya ¢ikan kirik riskini ve kiriklara bagli basta 6liim olmak tizere risklerden korunmus, uzun ve

saglikli bir dmre zemin hazirlamis oluyoruz.
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YASAM TARZI DEGISIKLIKLERI, BESLENME VE
DUSMENIN ONLENMESI

Prof. Dr. Meltem Giilhan Halil

I¢ Hastaliklar1 AD, Geriatri BD

Tiim diinyada insan yasaminin uzamasi ve yaslanan niifusun artmasiyla, osteoporoz giderek 6nemli bir sag-
lik sorunu haline gelmistir. Osteoporoz-halk arasinda bilinen adiyla kemik erimesi hastaligi, kemik kiitlesinde
azalma ve kemik dokusunun yapisinin bozulmasi sonucunda kemik kirilganliginda ve kirik yatkinliginda artisla
sonuglanan ilerleyici bir kemik hastaligidir. Senil osteoporoz-yasliliga bagli kemik erimesi hastaligi, 65 yasindan
sonra yaglanmaya ikincil gelisen, hem kadinlar1 hem erkekleri etkileyen, hem omurgada hem de uzun kemikler-
de-ozellikle el bilegi ve kalga kemiklerinde- kirilmaya neden olan osteoporoz tipidir. Yash bireylerin yaklasik
2/3’iinde osteoporoz vardir. Osteoporoz sessiz bir hastaliktir ve belirtiler bir kirik olusuncaya kadar ortaya ¢ik-
mayabilmektedir. Hastalarin ilk sikayeti fark edilmemis omurga kiriklarina bagli boy kisalmasi seklinde olabilir.
Osteoporoz sessiz bir hastalik oldugu icin 65 yas lstii kadinlarin ve 70 yas {istii erkeklerin osteoporoz agisindan

taranmas1 gerekir.

Osteoporozun dnlenmesi ve ilerlemesinin engellenmesi i¢in yasam tarzi degisiklikleri uygulanmalidir.
Yeterli protein aliminin saglanmasi, asir1 tuz alimindan kaginilmasi, yeterli magnezyum ve potasyum alinmasi,
giinliik kalsiyum (1200-1500 mg/giin) ve D vitamini (800-1500 IU/giin) aliminin saglanmasi, alkol aliminin azal-
tilmasi, sigara i¢giminin kesilmesi, kafein tiikketiminin azaltilmasi, giinliik hayata egzersizin katilmasi ve diigmeyi

engelleyecek onlemlerin alinmasi 6nerilmektedir. Osteoporoz saptanan hastalar uygun ilaglarla tedavi edilmelidir.

Yasli kigilerde diisme sik goriilmekte ve yaslt bireylerin bagimsizligini tehdit etmektedir. 65 yas {istii bi-
reylerin ticte biri, 80 yas st bireylerin yaklagik yarisi her yil en az bir kez diismektedir. Diisme yasl bireylerde
yaralanmaya bagli hastaneye yatislarin baslica nedenidir. Diisme sonrasi kiriklar osteoporozu olan hastalarda
daha sik goriilmektedir. Kalca kiriklarinin %95°1 diismeye baglhidir. Kiriklara ikincil birgok saglik sorunlari olu-
sabilmekte ve hatta 6liimciil olabilmektedir. Kalga kirig1 sonrasinda kadinlarin yaklasik %50’si eski islevine geri
donememektedir. Kirig1 takip eden yilda yashilarin %20-25’nin 61diigii goriilmekteyken erkeklerin daha yiiksek
Oliim oranina (%31-35) sahip oldugu saptanmistir. Diisme korkusu, giinliik aktivitelerden kaginma ile birlikte ha-
rekette azalma ve kirillganliga neden olmaktadir. Yaglanmaya bagli birgok degisiklik ve eslik eden sorunlar diisme
icin risk faktoriidiir. Ozellikle ¢oklu hastalig1 olan ve ¢oklu ilag kullanan, yiiriime ve denge bozuklugu olan, inme
veya demans gibi norolojik hastalig1 olan, gérme problemi olan, beslenme yetersizligi ve kas kaybi-sarkopenisi
olan hastalar diisme a¢isindan riskli grubu olusturmaktadir. Bu nedenle her yasli hasta degerlendirmesinde diisme
oykiisii mutlaka sorgulanmali ve hastalar diigme risk faktorleri agisindan degerlendirilerek uygun diizenlemeler
yapilmalidir. Cevresel diizenlemelerin (yeterli aydinlanma, kaymayan halilar, kaygan olmayan zeminler, banyo

diizenlemeleri, uygun ayakkabi1 gibi) yapilmasi da diismelerin 6nlenmesi i¢in 6nem tagimaktadir.

Yaslanma siirecine ve eslik eden hastaliklara bagl olarak kas kaybi yani sarkopeni olusmaktadir. Yasli-
larda osteoporoz ve sarkopeni birlikteligi siktir. Sarkopeni yasl bireylerde kas giiclinde azalmalara ve diismelere
neden olur. Bu nedenle sarkopeninin 6nlenmesi ve tedavisi yaslilarda 6nem tagimaktadir. Sarkopeninin énlenme-

sinde yeterli protein ve D vitamini alim1 ve egzersiz 6nem tasir. Bircok yasl birey diyetle gerektigi kadar protein



almamakta, bu durum da kas kaybina ve artmig fonksiyonel bozukluga neden olmaktadir. Son dénemlerde yapi-
lan ¢aligmalarda, daha 6nce onerilen 0.8 g/kg/glin protein aliminin yaghlarda yetersiz oldugu ve optimal saglik
durumunun saglanabilmesi igin protein aliminmn 1.2-1.3 g/kg/giine artirilmas1 gerektigi diisiiniilmektedir. Ozel-
likle zorunlu inaktivite donemlerinde ve akut hastalik durumlarinda 1.5 g/kg/gilin protein alimi 6nerilmektedir.
Giinliik protein aliminin giin iginde dgiinlere orantili bir sekilde dagitilmasi gerekmektedir. Bu nedenle 6zellikle
coklu hastalig1 olan yashilarda siki diyet kisitlamalarindan kaginilmali ve yiiksek protein alimi tesvik edilmelidir.
Hem sarkopeninin hem de osteoporozun dnlenmesinde egzersiz dnemli bir yer tutmaktadir. Yaglilarda miimkiin
oldugunca hareketsizlikten kaginilmali ve egzersizler tesvik edilmelidir. Yiiriime ve denge egzersizleri osteo-
porozu &nlemek igin énerilmelidir. Ozellikle agirlik kaldirma ve germe gibi direng egzersizleri kas kuvvetinin

korunmasinda 6nemli yer tutmaktadir.
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KARDIYOPULMONER RESUSITASYON
GUNCELLEMESI

Dog. Dr. Ebru Ortac¢ Ersoy

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Yogun Bakim Bilim Dali

Kalp durmasi saptanan bir kiside, oksijenlenmis kanin yasamsal organlardaki dolasimini saglamak; kararl bir
kalp ritmini ve hemodinamik durumu yeniden olusturmak i¢in, acil olarak uygulanan girisimlerin tiimii kardiyo-
pulmoner resusitasyon olarak adlandirilir. Amag, kalbin normal olarak ¢alismaya baslamasina kadar gecen siirede
miyokard ve beynin metabolik gereksinimlerini karsilamak {izere bu organlara gerekli kanin ve oksijenin ulasti-
rilmasini saglamaktir. Uzun vadede hedef beynin korunmasi oldugundan kardiyopulmoner serebral resiisitasyon
(KPSR) olarak da adlandirilabilir.

Kardiyopulmoner resiisitasyon Temel Yasam Destegi (TYD), ileri yasam destegi (IYD) ve resusitasyon
sonrasi bakim olarak ii¢ asamada gergeklestirilir. Kardiyopulmoner resusitasyon 2020 giincellemesinde bu asa-
malara iyilesme agamasi da eklenmistir. Bu asamalarin saglanmasi yasam zincirinin biitiinliigliniin korunmast

icin dnemlidir. Yasam zinciri basarili resiisitasyon i¢in gereken yasamsal baglantilar1 6zetler (Sekil 1).

Sekil 1. Yasam zinciri (ERC 2020 rehberinden uyarlanmistir)
I- Temel Yasam Destegi:
* Degerlendirme: Kisinin biling durumunun degerlendirilmesi ve kardiyak arrestin taninmast

* Acil yardim sisteminin aktivasyonu: 112 Acil Yardim veya Mavi Kod (2222)

* A-B-C-D
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A. Hava yollar1 agikliginin saglanmasi (Yabanci cisimlerle solunum yollar1 tikanmis olan hastalar taniy1p, yaban-

c1 cismi ¢ikarmak i¢in sirta vurma veya abdominal bastirma (Heimlich Manevrasi) uygulanmasi)
B. Suni solunum uygulamasi
C. Gogiis kompresyonlariin (eksternal kalp masaj1) uygulanmasi

D. Defibrilasyon: Defibrilator kullanarak ventrikiiler fibrilasyon (VF) veya nabiz alinamayan ventrikiiler tagikardi

(nVT) saptandiginda defibrilasyon uygulanmasi
KPR uygulamalari i¢in uygun ve erken degerlendirmenin yapilmasi ¢ok 6nemlidir. Ayrica KPR’nin ABCD

basamaklarinin her biri bir degerlendirme fazi ile baslar. Bunlar; yanitin degerlendirilmesi, solunumun degerlen-
dirilmesi ve dolasimin degerlendirilmesidir. Kardiak arrest gelistigi diisliniilen kisi her iki omzundan kuvvetlice
tutulup, boyun ve basa asir1 hareket vermekten kacinarak sarsilir ve duyabilecegi kadar yiiksek sesle “Nasilsin?”

diye sorulur.
Yanit vermezse;

- Once yardim gagrilir. Eger kurtaricinin yaninda birileri varsa bu kisiler, yalniz ise kendisi yardim cagirmalidir.
Yasam kurtarma zincirinin ilk halkasi resiisitasyon ekibine ulagsmak ve durumdan haberdar etmek oldugundan
yardim ¢agirma konusu KPR kilavuzlarinda ¢ok agik belirtilmektedir. Kurtarici kisinin bilincinin agik olmadigini
anlar anlamaz derhal yardim cagirmalidir (“call first-phone first’). Infant ve ¢ocuklarda ise arrest nedeni siklikla
solunumsal oldugundan 6nce 1 dk KPR uygulanip, sonra yardim ¢agrilmalidir (‘call fast, phone fast”).

- Sonra kisi dikkatli bir bigimde sirtiistii yatar pozisyona ¢evrilir. Havayolu agiklig1 saglanir ( A-Airway). Bilinci
kapal1 olan kisinin kas tonusu azaldig1 i¢in dil ve/veya epiglot geriye dogru diiserek havayolunun tikanmasina
yol acar. Dilin bagli oldugu alt ¢enenin 6ne dogru kaldirilmasi ve basin arkaya dogru itilmesi ile dil farinks arka

duvarindan uzaklasir ve havayolu agilir.
Havayolu ac¢iklig iki sekilde saglanir:

* Bag1 geriye, ¢eneyi One ve yukariya alma (head tilt-chin lift) manevrasi: Eger bas boyun travmasi yok ise,
kurtarici bir elini kazazedenin alnina yerlestirerek basi nazikce geriye dogru iterken, dbiir elinin parmak uglarini
mandibula altina yerlestirerek ¢ceneyi 6n-yukariya dogru iter. Bu arada suni solunumun gerekli olabilecegini de
diisiinerek alindaki elin bas ve isaret parmaklar1 gerektiginde hastanin burun deliklerini kapatabilecek sekilde
serbest birakilir.

* Ceneyi asma (jaw-thrust) manevrasi: Eger slipheli ve/veya kesin bag boyun travmasi var ise kurtarici kazazede-
nin basucuna geger ve bagparmak disindaki iki elin parmaklarini alt ¢cene koselerine yerlestirip ¢ene yukari1 dogru

alinirken, serbest kalan bagparmaklar alt dudagin altina yerlestirilerek 6ne dogru cekilir.

Havayolu agiklig1 saglandiktan sonra kisi solumuyorsa 2 adet en az 1 saniye stireli kurtarict soluk veril-
melidir (B-Breathing). Bu soluklar agizdan agiza, agizdan buruna veya yardimei1 cihazlar (maskeler) araciligi ile

yapilabilir.

Ucgiincii olarak kalp masajina baslanmalidir (C-Circulation). KPR’ nin erken baslamas1 kardiyak arrest
sonrasinda sag kalimi li¢ dort kat artirir. Eger olas1 ise KPR uygulayicilar: gogiis kompresyonlar: ventilasyon ile

birlikte yapilmalidir.

Eger yardimci kimse yok veya soluk vermekten ¢ekiniliyorsa Ozellikle COVID-19 pandemisi nedeniyle

bulas riskinin azaltilmasi i¢in zaman kaybetmeden direkt kalp masajina baslanmasi kalp ve solunum durmasi olan
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kisinin resusitasyonu i¢in dnemlidir. Tiim kardiyak arrest olgularinda gogiis kompresyonu uygulamalidir. Yiiksek
kalitede KPR uygulamasi sag kalimi artirmada dnemlidir. Goglis kompresyonlart yeterli derinlikte (eriskinlerde
en az 5 cm) ve dakikada 100- 120 kompresyon hizinda olmalidir. Her kompresyondan sonra gogsiin tamamen
geri gelmesine izin verilmeli ve kompresyonlar aras1 gecikme en aza indirilmelidir. Kurtarici soluk / ventilasyon
1 saniye siirede uygulanmal1 ve gégsiin yiikseldigi gozle gortilmelidir. Gogilis kompresyonlari solunum orani 30/2

olmalidir. Solunum i¢in gogiis kompresyonlaria 10 saniyeden daha uzun ara verilmemelidir.

COVID-19 pandemisi nedeniyle hastane i¢inde uygulanacak resusitasyonlarda da kisisel koruyucu ekip-
man kullanilmasi, maske ile ventilasyon yapilmasindan kag¢inilmasi, gerekli durumlarda maskelere bakteri viriis
filtreleri takarak maske ventilasyon uygulanmasi, miimkiin oldukc¢a az sayida kisi ile miidahale yapilmasi uygun

olacaktir.
II- leri Yasam Destegi:

Ileri yasam destegi, temel yasam destegine (TYD) ek olarak, etkili ventilasyon ve perfiizyonu saglamak icin ge-
lismis arag-gerec ve tekniklerin kullanilmasi, EKG monitorizasyonuyla ritm analizi, intravendz yol a¢ikliginin
saglanmast, ilag ve defibrilasyon (D-Defibrilasyon/Drug) uygulamalarimin yapilmasidir. Ileri yasam destegi has-
tane dis1 veya icinde baslatilmis olan temel yasam destegi (TYD) uygulamalarini takiben ve olabildigince erken
baslatilmalidir.

Defibrilator temin edilinceye kadar TYD uygulanmali, havayolu ve ventilasyon kontrol altina alinmali-
dir. Defibrilator temin edilir edilmez, kardiyak ritm monitdrize edilmelidir. Ik sok uygulamasimi geciktirmemek
icin baslangictaki kardiyak ritm, defibrilator elektrotlar: ile ve bir elektrod sternumun {ist kisminin sag tarafina
klavikulanin altina, digeri ise sol 5. interkostal aralik seviyesinde orta aksiller hat {izerine gelecek sekilde hastaya
temas ettirilerek monitorize edilmelidir. Monitorde bir ritm goriiliiyorsa karotis nabzi kontrol edilmeli, ancak bu

islem i¢in en fazla 10 sn zaman harcanmalidir. Kardiyak arrest ritmleri iki baglik altinda toplanmaktadir (Sekil 2):

SOKLANABILIR (Defibrilasyon uygulanan ritmler):
-Ventrikiiler fibrilasyon (VF)
- Nabizsiz ventrikiiler tagikardi (nVT)

SOKLANAMAZ (Defibrilasyon uygulanmayan ritmler):
- Nabizsiz elektriksel aktivite (NEA) (elektromekanik disosiasyon)
- Asistoli
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Sekil 2. Soklanamaz (A,B) ve soklanabilir (C,D) ritmler
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Defibrilasyon (D): Ventrikiiler fibrilasyon ve nabizsiz ventrikiiler tagikardide tiim miyokard liflerini ayn1 zaman-
da uyararak koordine kalp kasilmasi saglamak ve hastay1 siniis ritmine i¢in cilt {izerinden iki elektrot aracilig
ile kalbe direkt akim verilmesi islemidir. Defibrilasyon isleminde kalpten gececek uygun akimi yaratacak en
uygun enerjiyi segmek cok dnemlidir. Defibrilasyonda kullanilan enerjinin birimi joule (watt/saniye) ile belirtilir.
Bu enerji ¢ok diisiik oldugunda aritmiyi ortadan kaldiramazken, ¢ok yliksek enerji seviyelerinde ise kalpte mor-
folojik ve fonksiyonel bir hasar olusturabilir. Monofazik ve bifazik akim veren defibrilatorler kullanilmaktadir.
Monofazik defibrilatorlerin verdigi akim unipolar (akimin iletimi tek yonlii) dir. Bifazik defibrilatorler ise, belir-
lenmis siirede pozitif yonde sonra negatif yonde olmak iizere iki yonlii akim verirler. Monofazik defibrilatorlerde
360 joule, bifazik defibrilatorlerde 200 joule akim verilmelidir. Defibrilasyon sirasinda yaklasik 10 kg kuvvetin-
de basing uygulanmasi ve ventilasyonun ekspiryum fazinda yapilmasi gerekir. Standart yerlesimde bir elektrot
sternumun iist kisminin sag tarafina klavikulanin altina, digeri ise sol 5. interkostal aralik seviyesinde on aksiller
hat tizerine gelecek sekilde yerlestirilir. Defibrilasyon uygulamasi sirasinda kullanilan yiiksek enerji normal in-
sanlarda fibrilasyona yol acabileceginden defibrilatorii kullanan kisi KPR ekibinin tamamini enerji temasindan
korumalidir. Bu amagla uygulayici, ¢cevre ve giysilerin kurulugundan ve hastaya temas olmadigindan kesin emin
olmalidir. Sok verilmesi sirasinda iv infiizyon ekipmanlari ile hastanin sedye veya yatagina dokunulmamali, de-
fibrilatorii kullanan kisi “hastadan ayrilin!” diye yiiksek sesle tiim KPR ekibini uyarmali ve etrafina dikkatlice
bakarak temas olmadigindan emin olduktan sonra sok uygulamalidir. Defibrilasyon sirasinda ventilasyona ara

verilmelidir.

Asistoli ve NEA’da 6nce 2 dakika (bir dongili) KPR uygulanmali, sonrasinda nabiz kontrolii yapmadan
ritm degerlendirilmelidir (Sekil 3).

KPR sirasinda arreste yol ac¢tig1 diisiiniilen ve spesifik tedavileri bulunan nedenlerin taninip tedavi edil-
mesi onemlidir. Animsanmalarini kolaylastirmak i¢in bu nedenler bas harflerine gére “H” ve “T” olarak iki gruba

ayrilmislardir.
“H” ler; Hipoksi, Hipovolemi, Hipo-hiperkalemi ve metabolik bozukluklar, Hipotermi;

“T” ler: Tansiyon pnomotoraks, Tamponat, Toksik-terapotik bozukluklar, Tromboembolik ve mekanik obstriik-

siyon gibi nedenlerdir.

[laglar (D): KPR’de ilaglarin verilme nedenleri sunlardir:

* Organ perfiizyonunu saglamak (beyin ve kalp)

* Defibrilasyonu kolaylastirmak

* nVT/VF tekrarlamasini1 6nlemek

* Metabolik bozukluklar: diizeltmek

* Beyin ve kalbi uzamis hipoksinin olumsuz etkilerine karsi korumak

En 6nemli ilaglar vazopressorler ve antiaritmiklerdir. Adrenalin etyolojisi ne olursa olsun KPR’de ilk kul-
lanilacak ilag olup, dozu 1 mg’dir ve 3-5 dakikada bir tekrarlanmalidir. Alfa adrenerjik (vazokonstriktif) etkisiyle
sistemik vazokonstriksiyon sonucu koroner ve serebral perfiizyon basincini artirir. Beta adrenerjik etkisiyle ise

hem koroner hem de serebral kan akimini artirir. Vazopressin adrenalin yerine 40 {inite dozda verilebilir.

Anti aritmik olarak en sik kullanilan ilag Amiodaron ‘dur. Ilk 3 soktan sonra devam eden, inat¢1 VT/

VF’de amiodaron iv 300 mg 20 mL %5 dekstroz i¢inde sulandirilarak ve eger varsa santral vendz yoldan, yoksa
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da periferik venden bol sivi ile birlikte kullanilir. Hipotansif etkisi olabilir. Lidokain Amiodaronun bulunmadig:
durumlarda direngli VF/nVTde 100 mg (1-1,5 mg/ kg) iv verilir. Genel olarak ilk 1 saat i¢inde 3 mg /kg lidokain

dozunun ge¢ilmemesi giivenli kabul edilir (Sekil 3).

Sekil 3. Ileri yasam destegi algoritmasi (2020 American Heart Association’dan uyarlanmustir)

Restisitasyonun sonlandirilmasi konusunda kesin bir goriis birligi olmamasina karsin bazi faktorler son-
landirma kararim vermeyi hizlandirabilmektedir. Arrest sonrast TYD baslamas1 gecikmisse, TYD ile IYD ara-
sinda 30 dakikadan fazla bir siire gegmisse prognoz ¢ok kétiidiir. Inat¢1 ventrikiiler fibrilasyon varliginda, ritm

NEA veya asistoliye donene dek KPR’ye devam edilmelidir. Adrenaline yanit alinamayan asistoli olgularinda,
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hipotermi veya asir1 ilag alimi1 gibi nedenler olmadik¢a KPR ’ye yarim saatten fazla devam etmek yararsiz olacak-
tir. Terminal evredeki malignite olan olgularda resiisitasyon uzatilmamalidir. 2020 rehberinde end tidal karbondi-
oksit monitorizasyonunun resusitasyon siiresi i¢in kullanilabilecegini bildirmektedir. Resiisitasyon sonrasi kalpte
stabil ritm ve yeterli kardiyak debi saglandiktan sonra hastanin prognozunu belirleyen en 6nemli organ beyindir.
Etkili kalp masaj1 yapilmadig1 durumlarda 4. dakikadan itibaren beyinde hipoksik etkilenme baslamakta ve 10
dakikada kalic1 hipoksik etkilenme meydana gelmektedir.

Resusitasyonun basarisi iyi nérolojik sonug ile olur. Bu nedenle post resusitasyon bakim énemlidir. Hiper-
termiden koruma, uygun sedasyon saglanmasi, myoklonik aktivitelerin etkin tedavisi iyi bir nérolojik sonug i¢in
onemlidir. Son rehberde resusitasyon sonrasi bakimdan sonra hastalarin iyilesme donemlerinin takibinin 6nemli
oldugu 6zellikle kognitif diizelmenin zaman alabilecegi ve hastalarin bu acidan kontrol edilmelerinin 6nemi vur-

gulanmustir.

Kardiyopulmoner resusitasyon yapilarak yasama dondiirmenin 6nemi, ortaokul seviyesinden egitime bas-
lanarak verilmelidir. Bu sayede daha fazla hayat kurtarilabilecek, iyi norolojik sonucun 6nemi anlagilacaktir.
2020 rehberinde egitim {izerinde ayrica durulmus, tekraralayan egitimlerin yapilmasi, saglik calisani olmayan
kisilere egitimlerin ortaokuldan itibaren verilmesinin énemi belirtilmistir. Bu egitimler i¢in degisik modeller

iizerinde ¢alisiilmalidir.

Kaynaklar:
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Cardiopulmonary Resuscitation and Emergency Cardiovascular Care. Circulation. 2015;132:S315-S367.
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3. Link MS, et al. Part 7: Adult Advanced Cardiovascular Life Support 2015 American Heart Association
Guidelines Update for Cardiopulmonary Resuscitation and Emergency Cardiovascular Care.Circulation.
2015;132[suppl 2]:S444-S464.

4. Nolan JP, et al; European Resuscitation Council COVID-Guideline Writing Groups. European Resuscita-
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5. Soar J, et al; Adult Advanced Life Support Collaborators. Adult Advanced Life Support: 2020 Interna-
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KRONIK KALP YETMEZLIGI: TANIMLAR, HASTAYA
YAKLASIM VE TEDAVILER

Dog¢. Dr. Ugur Nadir Karakulak, Prof. Dr. Baris Kaya

Kardiyoloji Anabilim Dali

Kalp Yetmezligi Tanimi

Kalp yetmezligi, kardiyovaskiiler ve renal sistemde gerceklesen, miyokardiyal performansta azalma ve eslik
eden ilerleyici uygunsuz (maladaptif) nérohormonal aktivasyon ile karakterize, dolasim yetersizligi ve konjesyon
bulgularina yol acan kompleks klinik bir sendromdur. Bu tanimdan hareketle kalp yetmezliginin sadece kardi-
yovaskiiler sistemi degil ayn1 zamanda renal sistemi de ilgilendirdigi unutulmamalidir. Altta yatan esas patolojik

mekanizma ise “miyokardiyal performansta azalma” ve eslik eden “uygunsuz nérohormonal aktivasyon” dur.

Kalp yetmezligi olus sekline, koken aldig1 kardiyak anatomiye ve hemodinamik temele gore akut vs. kro-
nik, sistolik vs. diyastolik, sol kalp vs. sag kalp ve diisiik debili vs. yiiksek debili kalp yetmezligi olarak siniflan-
dirilabilir. Bu boliimde klinikte daha sik karsilasilan sol ventrikiiliin sistolik disfonksiyonu ile karakterize kronik

kalp yetmezliginden bahsedilmistir.
Patoloji

Kronik bir hastalik olarak kalp yetmezliginin ortaya ¢ikmasi i¢in “miyokardiyal performansin azalmas1”
gerekmektedir. Miyokardiyal performansin azalmasi i¢inse miyositlerde hasar meydana gelmelidir. Dolayisiyla
stire¢ miyokardiyal hasar (‘injury’), miyokardiyal performansta azalma ve en son klinik kalp yetmezligi seklinde

ilerlemektedir. Stirecin en baginda yer alan miyokardiyal hasara neden olan durumlar sunlardir:
= Koroner iskemi ve miyokardit gibi akut miyokard hasar1 yapanlar
= Ailesel ve metabolik kardiyomiyopatiler gibi kalitimsal hastaliklar

= Kapak hastaliklari, intrakardiyak defektler/santlar ve hipertansiyon gibi hacim ve basing ytikii

yaratan klinik durumlar

Kalp yetmezligi patolojisinini bir diger 6nemli mekanizmasi uygunsuz (maladaptif) nérohormonal akti-
vasyondur. Kalp yetmezliginin erken doneminde kompansatuvar olarak devreye giren nérohormonal mekaniz-
malar uzun dénemde uygunsuz sekilde ¢alisarak kalp yetmezliginin kétiilesmesine katkida bulunur. En 6nemli

norohormonal mekanizmalar kronik sempatik aktivasyon ve renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi (RAAS) dir.

Kalp yetmezliginde devamli bir sempatik aktivite s6z konusudur ve erken déonemde kompansatuvar olarak
devreye giren bu sistem, kronik donemde kardiyovaskiiler ve renal sistemde olumsuz etkilere neden olur. Miyositlerin
ve vaskiiler yapilarin sempatik desarja kronik maruziyeti miyosit hipertrofisine, miyosit fibrozisi ve nekrozuna, dola-
yistyla miyokardiyal hasarin daha da derinlesmesine yol acar. Ek olarak vaskiiler hipertrofi ve devamli bir vazokonst-

ruksiyon gergeklesir. Sempatik aktivite renal tiibiillerden sodyum absorbsiyonunu da artirir, RA A sistemini aktive eder.

Renal hipoperfiizyon ve sempatik aktivite bobrekte jukstaglomerular bolgede renin salinimini artirir. Re-
nin ise etkilerini RAAS’1n en son basamagi olan aldosteron tizerinden gergeklestirir ve miyokard ile vaskiiler

sistem tlizerinde sempatik aktivite ile benzer etkilere sahiptir.
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Sempatik ve RAAS aktivasyonunun disinda da etkili olan mekanizmalar vardir. Konjesyona bagl olarak
atriyal duvar gerilir ve gerilim, bu bolgede yer alan voliim reseptorlerini uyarir. Posterior hipofizden anti-ditiretik
hormon (ADH, arjinin vazopressin, AVP) salinir. ADH bobreklerde distal tiibiilden su tutulumun artirir (anti-diii-
retik etki). Atriyal duvar gerilimi ayn1 zamanda atriyal miyokarddan atriyal ve brain natriiiretik peptid (ANP ve

BNP) salinimini da artirir. Bunlar natriiiretik ve ditiretik etkilere sahiptir.

Tiim bu patolojik mekanizmalar ilerleyici niteliktedir ve kardiyak yap1 ve islevleri zamanla daha da kotii-
lestirir. Patolojik mekanizmalarin kardiyak yapilar1 ve islevleri ilerleyici (progresif) karakterde bozmasina “kar-
diyak remodelling” (kardiyak yeniden sekillenme) denir. Remodelling, dogru ve erken donemde baslanan tedavi-

ler ile geri dondiiriilebilir niteliktedir (‘reverse remodelling’).

Kalp yetmezliginin ilerleyen donemlerinde miyokardiyal hasara ileti sistemi hiicrelerinin de disfonksiyonu

eslik eder. Kontraktil disfonksiyona eslik eden elektriksel disfonksiyon kalp yetmezlii siirecini daha da kotiilestirir.
Etiyoloji ve Tamimlar

Etiyolojik neden tedaviyi ve dolayisiyla prognozu etkiler. Kalp yetmezligi etiyolojisinde yer alan hastaliklar / klinik
durumlar Tablo 1’de 6zetlenmistir. Sistolik kalp yetmezligine siklikla sol ventrikiiliin dilatasyonu da eslik etmektedir.

Sistolik kalp yetmezliginin en sik sebebi miyokardiyal iskemidir ve kalp yetmezligi olgularinin %60’ 1n1
olusturur. Koroner arter stenozuna bagli iskemik miyokardiyal hasar, miyokardiyal performansi stenozun siddeti
ve sliresi ile dogru orantili olarak bozmaktadir. Miyositler iskemiye karsi direngsizdir, dyle ki dakikalar i¢in-
de canliliklarmi kaybederler. Ozellikle akut koroner sendromlarin tedavisinde zamana karsi verilen yarisin en
onemli nedenlerinden biri de miimkiin olan en ¢ok sayida miyositi iskeminin yarattig1 nekrozdan kurtarmak ve
kalp yetmezligi gelisimini 6nlemektir. Bununla birlikte pek ¢ok olguda akut koroner sendrom olmaksizin, sessiz

iskemi nedeniyle de kalp yetmezligi gelisebilir.

Sistolik kalp yetmezliginin ikinci en sik sebebi dilate yani non-iskemik kardiyomiyopatilerdir (NIDKMP).
Tiim kalp yetmezliklerinin %40’1n1 olusturur. Sol ventrikiil disfonksiyonunun geri dondiiriilebilir olmas1 nede-
niyle prognozu iskemik kalp yetmezliginden daha iyidir. NIDKMP’lerin iigte ikisi subklinik viral miyokarditlere
ve kalan tigte biri de ailesel DKMP’lere baglidir. Subklinik miyokarditlerin en sik sorumlu patojeni Coxsackie
B ve Echoviruslardir. Ailesel DKMP‘lerin biiyiik kismina da titin, laminin ve desmin proteinlerindeki genetik

bozukluklar neden olmaktadir. Ailesel kardiyomiyopatiler ¢ogunlukla otozomal dominant gegislidir.
Kalp Yetmezliginde Klinik

“Kronik kompanse” kalp yetmezligi, bazi tetikleyiciler ile kontrol disina ¢ikip “akut dekompanse™ hale
gelebilir. 65 yas iistii hastalarda en sik hastaneye yatis nedeni akut dekompanse kalp yetmezligidir. Tetikleyiciler,
medikal tedaviye uyumsuzluk, iskemi, infeksiyon, anemi, alkol, kontrolsiiz hipertansiyon ve ilaglardir. Kalp yet-
mezligi hastasinin klinik durumu siklikla Amerikan Kalp Cemiyeti (ACC/AHA) ya da New York Kalp Cemiyeti
(NYHA) nin smiflamalarina gore ifade edilmektedir (Tablo 2).

Kalp yetmezliginin en sik semptomu dispnedir. Dispne solunum isinin birey tarafindan algilanmasi ve
zorlanarak gergeklestirmesidir. Hastalik ilerledikg¢e ortopne, paroksizmal noktiirnal dispne, dinlenim dispnesi ve
Cheyne-Stokes solunumu goriiliir. Dekompanse kalp yetmezliginin en sensitif ve spesifik semptomu ise ortopne-

dir. Kalp yetmezliginin ek semptomlar1 yorgunluk, egzersiz intoleransi, ¢carpinti ve bayilmadir.

“Konjestif kalp yetmezligi” terimi siklikla kullanilir ancak hatalidir. Her kalp yetmezIligi hastasinda kon-

jesyon semptom ve bulgular1 olmak zorunda degildir.
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Tablo 1. Sistolik Kalp Yetmezligi Etyolojisi

Iskemik kardiyomiyopati (%60 ile en si1k)
Non-iskemik dilate kardiyomiyopati (NIDKMP) (%40 ile ikinci en s1k)

Idiyopatik (2/3) (subakut viral miyokardit) ve ailesel (1/3) (titin, laminin)
Hipertrofik kardiyomiyopati (HKMP)
Restriktif kardiyomiyopati

Spesifik kardiyomiyopatiler
Kapak hastaliklar1 (vetmezlik ve darlik)
Hipertansif kalp yetmezligi

Miyokardit / Inflamatuvar (eozinofilik, giant cell, lenfositik)

Infeksiyoz (Chagas, Lyme, HIV)

Strese bagl (Takotsubo kardiyomiyopati)

Tasikardiye bagl (Supraventrikiiler, ventrikiiler atimlar ve tasikardiler, pacing)
Metabolik nedenler

Endokrinolojik (tiroid hastaliklari, feokromasitoma, akromegali, diyabet)

Depo hastaliklar1 (hemokromatozis, glikojen depo hastaliklar:, Anderson-Fabry)
Niitrisyonel (anemi, beriberi, karnitin ve selenyum eksikligi)
Amiloidozis
Sistemik hastaliklar
Romatolojik (Sistemik lupus eritamatozus, romatoid artrit, skleroderma)
Muskuler distrofiler (Duchenne, Becker, miyotonik distrofi, Friedreich)
Toksik (alkol, kokain, kemoterapi, radyoterapi, katekolamin, amfetamin)
Agir Metaller (kursun, civa, arsenik)

Peripartum kardiyomiyopati

Tablo 2. Kalp Yetmezligi Siniflandirmalari
ACC / AHA Siniflandirmast

= Evre A - kalp yetmezligi gelisimi agisindan risk altinda olan hastalar
= Evre B = kalp yetmezIligi semptomu yok, yapisal kalp hastalig1 var
» Evre C = kalp yetmezligi semptomu var, yapisal kalp hastalig1 var

* Evre D - direncli son donem kalp yetmezligi

NYHA Siniflandirmasi

» Smif 1 - Fiziksel aktivitede kisitlama yok
= Sinif 2 = Fiziksel aktivitede hafif kisitlama var
=  Siif 3 = Fiziksel aktivitede ciddi kisitlama var

=  Sinif 4 2 Dinlenimde halinde bile kisitlama var
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Tanisal Testler

Kalp yetmezliginde hem etyolojiyi aydinlatma olasilig1 nedeniyle hem de tedavi monitorizasyonu ve ilag yan
etkilerini belirlemek i¢in rutin biyokimyasal parametrelere bakilmalidir. Anemi mortaliteyi artirir dolayisiyla tam
kan sayim1 bakilmalidir. Bobrek islevleri 6zellikle tedavi i¢in 6nemlidir. Tiroid islevleri etyoloji hakkinda ipuglari

verebilir.

Kalp yetmezligi i¢in BNP ve NT-proBNP tanisal ve prognostik 6neme sahiptir. Semptomlar1 olan hastaya
BNP “kalp yetmezligi tanis1” koydurabilir. Negatif prediktif degeri ¢cok yiiksektir (>90%). Diger bir deyisle eko-
kardiyografi olmayan durumlarda natriiiretik peptidlerin normal sinirlarda olmasi kalp yetmezligi tanisini biiyiik
olasilikla dislar. Natriiiretik peptidler ile viicut kiitle indeksi negatif koreledir yani obez hastalarda yalanci normal

olabilir.

Kalp yetmezliginin spesifik EKG bulgusu yoktur. Etyolojiye yonelik EKG bulgular1 goriilebilir. Koroner
arter hastaligi, hipertrofi bulgulari, dal bloklar1 ve aritmiler 6nemli ipuglar1 saglar. Kalp yetmezliginde gogiis
grafisinin normal olmasi taniy1 dislamaz. Bununla birlikte Kerley B ¢izgisi, pulmoner 6dem, plevral efflizyon ve

kardiyomegali goriilebilir.

Kalp yetmezliginde en 6nemli tanisal arag transtorasik ekokardiyografidir (TTE veya kisaca EKO). Kalp
yetmezliginde prognoz, mortalite ve morbidite belirler. EKO’da en 6nemli parametre ise ejeksiyon fraksiyonudur
(EF). Normal EF %50 nin iizeridir. Kalp yetmezliginde ise EF %40’ altindadir. %40 — 50 aras1 ise gri zon ola-
rak tamimlanir. EKO, kapak hastaliklar1 ve hipertrofi gibi etyolojiler hakkinda da degerli bilgiler sunar.

Tedavi
Kronik kalp yetmezliginde tedavinin amaci semptomlar1 azaltmak ve sagkalimi artirmaktir.

Anjiyotensin ‘converting’ enzim inhibitdrleri (ACEI) ve anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB) semp-
tomdan bagimsiz olarak kronik kalp yetmezliginde ilk secenek tedavidir. 2016 yilindan bu yana ise giderek artan
caligmalara bagli olarak Anjiyotensin reseptor neprilysin inhibitdr (ARNI) ilaglar1 da bu grup arasinda yerini
almigtir. Semptomatik iyilesmenin yani sira mortalite {izerinde faydasi vardir. Bu ilaglarin kullaniminda bdbrek
islevlerine ve hipotansiyona dikkat edilmelidir. Kan {ire azotu ve kreatinin degerleri kontrol edilmeli, yiikselme
durumunda doz azaltilmali hatta ara verilmelidir. Gebelik, bilateral renal stenoz ve tek bobrek durumunda uni-
lateral renal stenoz durumunda kullanilmamalidirlar. Alternatif olarak hidralazin + isosorbid dinitrat kombinas-
yonu kullanilabilir. Bir diger yan etkileri bradikinin artigina bagli oksiiriiktiir ve ilag kesilince diizelir. En 6nemli
yan etkilerden biri anjiyoddemdir. Genellikle tedavi baslandiktan sonraki ilk 2 haftada goriiliir. Bu risk ARB’ler
icin de gecerlidir ve mutlak kontraendikasyondur.

~ 199

Beta blokorler “semptomatik kalp yetmezligi” hastalarinda bir diger ilk secenek tedavi ajanidir. NYHA
Sinif 2, 3 ve stabil 4 hastalarda kullanilir. Orta — ciddi pulmoner konjesyonda ve akut dekompanse olgularda kul-
lanim1 geciktirilmelidir. PR mesafesi > 240 ms olan, ciddi reaktif havayolu hastaliginda, ileri derece bloklarda,
periferal hipoperfiizyon ve dinlenim iskemisi yapan periferik arter hastalarinda relatif kontraendikedir. Hipotan-

siyon ve bradikardi yan etkilerine kars1 dikkatli olunmalidir.

Aldosteron reseptdr antagonistleri (spironolakton ve eplerenon) halihazirda ACEI/ARB/ARNI ve beta
bloker alan hastalarda asagidaki durumlarda endikedir:
= EF <%30 NYHA Sinnif 2
= EF <%35NYHA Sinif 3 —4
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= EF <%40 MI sonrasi1 veya diyabetik hasta

Aldosteron reseptor antagonistlerinin hiperkalemi yapici etkilerine karsi baslandiktan 2-3. giin, 7. giin ve

sonrasinda ilk 3 ay aylik ve sonrasinda 3 ayda bir renal islevler kontrol edilmelidir.

Diiiretiklerin kalp yetmezliginde kullanim amaci 6volemiyi saglamak ve semptomlar1 azaltmaktir. Mor-
taliteyi azalttiklarina dair kanit yoktur. Loop ditiretikleri, furosemid, torsemid, bumetanid ve tiazidler ditiretikler
hidroklorotiazid, metolazon, indapamid ve klortalidondur. Oral formlar1 olmakla birlikte gereginde iv formlar1 da
kullanilabilir. Elektrolit bozukluklarina kars1 dikkatli olunmalidir.

Digoksin sodyum — potasyum ATPaz kanali {izerinden hem pozitif inotropik hem de negatif kronotro-
pik etkilere sahiptir. Kalp yetmezligine baglh hastaneye yatis1 azaltir ancak mortaliteye etkisi yoktur. Toksisite
belirtisi yoksa diizeyine rutin bakilmasina gerek yoktur. Digoksin bobrek islevleri bozuk hastalarda dikkatle
kullanilmalidir. Digoksinin tipik EKG bulgular1 PR uzamasi, QT kisalmasi, ST depresyonu, T diizlesmesi ve U

dalgasinin belirginlesmesidir.

Kalp yetmezliginde kontraktil disfonksiyona elektriksel disfonksiyon eslik edebilir. Sag ve sol ventrikii-
liin es zamanl1 uyarilmasinin bozudugu sol dal blogu siklikla goriilmektedir. Elektriksel dissenkroni olarak ta-
nimlanan bu durum miyokardiyal performansi daha da kotiilestirir. Yapay olarak (artificial) sag ve sol ventrikiiliin
senkron uyarilmasi ve sonucunda senkron kasilmasinin miyokardiyal performansi artiracagi hipotezi ile uygulan-
maya baslanan “cardiac resyncronisation therapy (CRT)” 6zellikle genis QRS’11 ve elektriksel dissenkronili kalp

yetmezligi hastalarinda mortalite faydasi saglamaktadir.

Kalp yetmezliginde “mortaliteyi azaltan” tedaviler; ARNI/ACEI/ARB, beta bloker, aldosteron reseptdr
blokerleri, ivabradine, SGLT2 inhibitdrleri, hidralazin+isosorbid dinitrat kombinasyonu ve CRT dir. Kalp yet-
mezligi ilerlemesini durduran, asemptomatik durumdan (NYHA 1) semptomatik (NYHA 2-4) hale ilerlemeyi
geciktren / engelleyen tedaviler ACEI, beta blokerler ve statinlerdir. Bu ve koroner arter hastaligindaki kullanimi
disinda statinlerin kalp yetmezligi tedvisinde birincil yeri yoktur. Antiplatelet tedavi (asetilsalisilik asit) kalp yet-
mezliginde altta yatan koroner arter hastalig1 yoksa faydali degildir. Hatta prostoglandin {iretimini bozarak zararl

bile olabilirler.

Kronik bir hastalik olarak kalp yetmezligi, uygun tedavi edilmeyen olgularda kotii prognoza sahiptir. Oyle
ki, prognozu bazi malign hastaliklardan daha kétii olabilmektedir. Iskemik kalp yetmezliginde sistolik islevlerin
geri doniisii cok zordur. Diger etyolojilerde bu sans biraz daha yiiksektir. Hastalarin tani, taniya yonelik uygun

tedavileri ve izlemleri yasamsal dneme sahiptir.
Kaynaklar:

1. Ponikowski P, et al.; ESC Scientific Document Group. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis and treat-
ment of acute and chronic heart failure: The Task Force for the diagnosis and treatment of acute and chro-
nic heart failure of the European Society of Cardiology (ESC)Developed with the special contribution of
the Heart Failure Association (HFA) of the ESC. Eur Heart J. 2016;37(27):2129-2200.

2. Yancy CW, et al. 2017 ACC/AHA/HFSA Focused Update of the 2013 ACCF/AHA Guideline for the
Management of Heart Failure: A Report of the American College of Cardiology/American Heart Associ-

ation Task Force on Clinical Practice Guidelines and the Heart Failure Society of America. Circulation.

2017;136(6):e137-e161.
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MULTIDISIPLINER PANEL: ORNEKLERLE COVID-19
HASTASI YONETIMI VE IZLEMIi AYAKTAN HASTA iZLEMI

Ogr. Géor. Dr. Giilgin Telli Dizman

Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) asemptomatik infeksiyondan iist solunum yolu infeksiyonu bulgulari ile giden
hafif hastalik tablosu, alt solunum yolu infeksiyonu, akut respiratuar distres sendromu (ARDS), ¢oklu organ yetmezligi
ve Oliime kadar varabilen farkli klinik tablolar ile karsimiza ¢ikabilmektedir. Hastalarmin yaklasik %80 kadarda has-
taligi hafif seyrettigi ve hastane yatisi gerektirmedigi bildirilmistir. Olasikesin COVID-19 hastalarinin ayr1 alanlarda
degerlendirilmesi ve basamakli triyaj sistemi olusturulmasi hem infeksiyon kontroliiniin saglanmasini hem de hastala-
rin daha hizli, glivenli ve sistematik bir sekilde degerlendirilmesini saglamaktadir. Aralik 2019°da Wuhan’da baslayip
tiim diinyaya yayilan COVID-19 hastaliginin Tiirkiye’de ilk kez 11 Mart 2020°de goriilmesinin hemen ardindan Hacet-
tepe Uniiversitesi Eriskin Hastanesi’nde olasi/kesin COVID-19 hastalarm hizli ve giivenli olarak degerlendirilmesini

saglayacak triyaj ve polikinik alanlari olusturulmustur. Ayni tarihte diinyada pandemi ilan edilmistir.

Tiim diinyada salginin erken donemlerinden itibaren olasi/kesin COVID-19 hastalarinin degerlendirilebi-
lecegi ayr1 alanlar olusturulmustur. Bu alanlarin kimi tele-tip sistemi ile koordineli ¢alisip telefon degerlendirme-
sinin ardindan gerekirse hasta kabulu yapan, kimisi yalnizca tantya yonelik COVID-19 gercek-zamanli reverse
transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonu (rRT-PCR) i¢in nazofarengeal drneklemenin yapildigi test merkezleri
seklinde olan, kimisi de i¢inde hastalar1 gézlem altinda tutabilmek i¢in sedyelerin oldugu izole hasta odalarindan
olusan ve hastalarin kan, goriintiileme ve PCR gibi tiim tetkiklerinin yapilabilecegi alanlar olarak olusturulmu-
tur. Ancak bu alanlarinin hepsinin ortak amaci, acil servislerde olusabilecek yigilmalarin 6niline gegebilmek ve
ozellikle bekleme siirecinde COVID-19 hastalig1 stiphesi olan ve olmayan hastalarin bir arada bulunmasindan ka-
yanlanabilecek hastalik bulasin1 engellemektir. Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi biinyesinde olusturulan
bu poliklinik alanina COVID-19 ilk degerlendirme poliklinigi (C1 poliklinigi) ad1 verilmistir. Poliklinik Agustos
2020 ortasina kadar 7/24, bu tarih sonrasinda sabah 08.00 aksam 20.00 saatleri arasinda hizmet vermistir. On
triyaj alanlar1 ve poliklinik sorgulamalarinda COVID-19 hastalig ile iliskili semptomu olan hastalar ve termal
kameralarda ates yiiksekligi saptananlar C1 Poliklinigine yonlendirilmektedir. Poliklinik igerisinde; 8 izolasyon

odasi, 2 6rnek alma odasi, 1 kan alma odasi ve personel dinlenme alanlari1 bulunmaktadir.

COVID-19 hastalig1 olasi vaka tanimina uyan hastalar poliklinikte degerlendirildikten sonra COVID-19 PCR
testi alinmakta; altta yatan hastaliklar1 ve klinik durumlarina gore ileri tetkikleri planlanmaktadir. Hastalarin bir kismi
sonuglarmi beklemek iizere evde izolasyon kurallart anlatip bu kurallarin yazili olarak anlatildigi belge imzalatilarak
evlerine gonderilmektedir. Bir kismi1 ise COVID-19 i¢in ayrilmis servislere yatirilarak takibe alinmaktadir. Hastalar,
ileri yas (>65 yas), komorbid hastaliklar (kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, hipertansiyon, kanser, kronik akciger
hastaliklar1 basta olmak {izere diger immunsiipresif durumlar), genel durum bozuklugu ve solunum sikintis1 olmasi
durumunda mutlaka kan ve goriintiileme tetkikleri ile birlikte degerlendirilmektedir. Kan tetkikleri olarak; tam kan
sayimi, C-reaktif protein (CRP), bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, laktat dehidogenaz (LDH), kreatinin kinaz,
kardiyak enzimler, koagiilasyon parametreleri, laktat, D-dimer, ferritin goriilmekte, goriintiileme olarak direkt akciger

grafileri genellikle tanisal olmadigi igin diisiik doz toraks tomografisi ¢ekilmektedir.
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Pandeminin ilk donemlerinde, test sonucu pozitif ¢ikan hastalara telefon ile ulasilarak bilgi verilmis, ileri
tetkikleri yapilmak iizere COVID-19 ik Degerlendirme (C1) Poliklinigi’ne ¢agiriimiglardir. Kan ve goriintiileme
tetkikleri yapilan hastalar sonuglarina gore yatirilarak izlenmis veya evde izolasyona gonderilmiglerdir. Akciger
goriintiilemesi COVID-19 pndmonisi ile uyumlu olanlar, kan tetkiklerinde kotli prognostik faktorlerden birine
sahip olanlar ve genel durum bozuklugu olanlar yatirilarak izlemistir. Koétii prognoz kriterleri olarak; ferritin de-
gerinin 500 ml/ng’dan yiiksek olmasi, lenfosit sayisinin 800 pl’nin altina inmesi, D-dimerin 1 pg/mL’den biiyiik
olmasi olarak tanimlanmigtir. Eve gonderilen hastalardan semptomu olmayanlar tedavisiz izlenmis, semptomlari
olan hastalara semptomatik tedavi ve hastanemiz COVID-19 tedavi algoritmalarina gore hidroksiklorokin teda-
visi verilmistir. Tedavi 6ncesi EKG ¢ekilmis, QT uzmas1 olanlar veya altta yatan ritm bozuklugu olan hastalar
yatirilarak takip edilmistir. Semptomlarda diizelmeme veya kdotiilesme olmasi halinde tekrar bagvurmalart ge-
rektigi anlatilmistir. 17 Mart ve 18 Nisan arasindaki ilk bir aylik donemde poliklinige kabulii yapilan hastalarin
%18,6’s1 (41 hasta) evde izolasyonda takip edilmistir. Izlenen hastalar her giin veya giin asir1 bir hekim tarafin-
dan telofanla aranilarak sorgulanmis sorgulama sonrasi gerekli goriilen hastalar tekrar degerlendirmek tizere C1
Poliklinigi’ne ¢agirilmistir. Bu degerlendirmeye hastalar tan1 aldiktan 14 giin sonrasina kadar devam edilmistir.
14. giin sonunda hastalarin kontrol COVID-19 PCR testleri alinmistir. Bu sekilde takip edilen 41 hastanin 4’tinde
hastane yatisi gerektirecek semptomlar gelismistir. Ondort hasta (%34,1) basvuruda asemptomatikken, 7 (%50)
hastada en az 1 semptom gelismis, diger 7 hasta ise asemptomatik olarak siirecini tamamlamistir. Ondort (%34,1)
hasta tedavisiz izlenmistir. Pandeminin erken donemlerinde; genel durum bozuklugu olan, kan tetkiklerinde kotii
prognoz gdstergelerinden biri olan veya pndmonisi olan her hasta yatirilarak takip edilirken; artan hasta sayilari
ve COVID-19 hastalarinin takibi i¢in ayirilan servislerin doluluk oranlarindaki artis nedeni ile hasta bazinda
karar verilmistir. Takipne ve solunum sikintis1 olan, akciger tomografisinde yaygin tutulumu olan hastalar yati-
rilarak takip edilirken, risk faktorleri, kan tetkiklerinde kotii prognoz ile iliskilendirilebilecek sonuglar olmasi ve
hastanin genel durumunu etkileyebilecek diger faktorler bir arada degerlendirerek ayaktan takip veya yatis karari
verilmistir. Ozellikle risk faktdrii olan hastalara semptom baslangicindan bir hafta kadar sonra solunum semp-
tomlarinin koétiilesebilecegi bilgisi verilmis miimkiinse pulse-oksimetre temin ederek oksijen saturasyonu takibi
yapmalari 6nerilmistir. Solunum sikintisi, oksijen saturasyonunda diisme, direngli ates ve genel durum bozuklugu
olmasi halinde tekrar bagvurmalari gerektigi anlatilmis, kan tetkiklerinde anormallik olan hastalarin bir kismu1 da

kontrol tetkiklerini goremek amaci ile poliklinige ¢agirilmislardir.

Risk faktorii olmayan, tetkikleri normal asemptomatik hastalar tedavisiz izlenirken altta yatan hastalik ve ileri
yas gibi risk faktorii olan hastalara, semptomatik olan kan tetkiklerinde kotii prognoz kriterlerinden birine sahip olan-
lara ve erken donem pnomonisi olanlara destek tedavinin yani sira oral antiviral tedavi ve antikoagiilan tedavi baglan-
mistir. Evden takipli hastalara hidroksiklorokin tedavisi verilmesi uygulamasina olas1 yan etkileri ve hastalik iizerine
olan etkilerinin kanitlanamamasi nedeni ile vazgecilmistir. Ates diisliriicli olarak parasetamol ve/veya ibuprofen gibi
non-steroidal anti-inflamatuar ilaglar, mide koruyucu olarak H2 reseptor antagonisti ile birlikte verilmistir. Ayaktan
tedavi goren hastalara erken dénemde viral replikasyonu arttirmasi, oksijen destegi gerektiren nefes darligi/takipnesi
olan hastalarda faydali olmasi ve bunun i¢in hastane yatis1 gerekmesi nedeni ile kortikosteroidler 6nerilmemektedir.
Antikoagiilan tedavi diizenlenirken D-dimer sonuglari, tromboemboli agisindan risk faktorleri ve hali hazirda kullan-
makta oldugu antikoagiilan ilaglar gézden gegirilerek karar verilmistir. Rutin antiagregan kullanimi 6nerilmemekle
birlikte daha 6nce bagka bir nedenle antiagregan tedavi alan hastalarda antiagregan tedaviye devam edilmistir. Genel
olarak D-dimer degeri 1 pg/mL’nin altinda olan hastalara profilaksi dozundan, 1 pg/mlL’den yiiksek olanlara ise tedavi

dozundan diisiik molekiil agirliklt heparin tedavisi nerilmis, 6ncesinde derin trombositopeni olasilig1 kontrol edilmis
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ve hastalar kanama komplikasyonu acisindan uyarilmstir. Ayrica kullanimi ve uygulamasi hakkinda da hastalara bilgi-
lendirme yapilmustir. Oral antiviral tedavi i¢in favipiravir kullanilmaya baglanmstir. Favipiravir, bazi Asya tilkelerinde
influenza tedavisi icin mevcut olan bir RNA polimeraz inhibitdriidiir. lacin viral klirensi azalttig: ile ilgili calhismalar
mevcuttur. Ayaktan tedavi edilen hastalarda ilk giin giinde iki kez 1600 mg yiiklemenin ardindan giinde iki kez 800 mg
idame olarak 5 giine tedavi tamamlanmaktadir. Tedavi 6ncesi bazal karaciger fonksiyon testleri goriilmiistiir. En 6nemli
ilag yan etkilerinden biri karaciger fonsksiyon testlerinde bozulma olup bu yan etki genellikle geri doniistimliidiir. Bu-

nun yant sira hiperiirisemi de yan etkiler arasindadir.

COVID-19 semptomlar1 pek ¢ok hastaligin semptomlar1 ile benzdigi i¢in, diger solunum yolu infeksiyonlari
(influenza, toplum kdkenli pndmoni gibi (TKP), konjestif kalp yetmezligi dahil olmak iizere semptomlarin diger olasi
etiyolojilerini de dikkate almak gerekmektedir. Toplum koékenli bakteriyel pndmoni diisiiniilen hastalara antibiyoterapi
baglanmustir. Ayrica se¢ili hasta grubunda solunum yolu viriis ve bakterilerine yonelik RT-PCR testlerini iceren paneller
istenmistir. COVID-19 hastalarinda antibiyotik kullanim ilkelerinin anlatildig1 kilavuzda rutin antibiyotik kullanimi
onerilmemektedir. Bakteriyel ko-infeksiyon ile uyumlu goriintiileme ve inflamatuar belirtegler olmasi halinde baslan-
mast Onerilmektedir. Yirmidort calismanin incelendigi bir calismada bakteriyel ko-infeksiyon orani1 %3,5 olarak
tespit edilmigken antibiyoterapi kullanma orani ise %71,9 olarak bildirilmistir. C1 Poliklinigi’ne 20 Mart 2020-19
Nisan 2020 tarihleri arasinda bagvuran hastalar incelendiginde 673 bagvuru arasinda 198 COVID-19 tanis1 konmus;
bu hastalarin %10,6’sina antibiyoterapi baglanmistir. Bakteriyel pndmoni diisiiniilen hastalarin CRP ve PCT sonuglart
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p=0.001).

Ayaktan takipli hastalarin izolasyon siireleri pandeminin erken dénemlerinde 14 giin olup ilerleyen do-
nemlerde hastalig1 hafif gecirenlerde viral salinimin ve bulastiriciligin daha erken sonlanabilegini gosteren c¢a-
limalara da dayanarak bu siire 10 giline indirilmistir. Mart 2020- Ocak 2021 C1 Poliklinigi’ne toplam basvuru
sayisinin aylara gore dagilimi Sekil 1°de, COVID-19 PCR pozitif hasta sayisinin aylara gore dagilimi Sekil 2°de,
COVID-19 PCR pozitif Hacettepe personeli sayisi Sekil 3’te verilmistir. Hasta sayilar1 son donemlerde belirgin
azalma gosterse de asilama sonuglari, varyant suslarin ortaya ¢ikmasi, toplumdaki kisitlamalarin durumu, salgin
dinamiklerini etkileyen en 6nemli parametreler olacak ve sonuglari ilerleyen donemde belli olacaktir. Bu nedenle;
el hijyeni, sosyal mesafe ve uygun kisisel koruyucu ekipman kullanimi gibi infeksiyon kontrol 6nlemlerine dikkat

etmeye devem etmek 6nem arz etmektedir.
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Sekil 1. Mart 2020- Ocak 2021 déneminde C1 Ilk Degerlendirme Poliklinigi’ne basvuran hasta sayisi
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Sekil 2. Mart 2020- Ocak 2021 déneminde COVID-19 PCR pozitif hasta say1s1
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Sekil 3. Mart 2020- Ocak 2021 déneminde COVID-19 PCR pozitif Hacettepe personeli sayist
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HASTANEDE IZLEM

Ogr. Gor. Dr. Oguz Abdullah Uyaroglu

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Genel Dahiliye Bilim Dali

SARS-CoV-2 virusunun neden oldugu Coronavirus Hastalig1 2019 (COVID-19) asemptomatik seyredebilecegi
gibi akut respiratuvar distres sendromu (ARDS), sepsis ve ¢oklu organ yetmezligi nedeniyle Sliimlere neden
olabilmektedir. Pandeminin ilk donemlerinde Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi’ne basvuran hastalarin
neredeyse tiimii izolasyon kaygisi nedeniyle yatirilmigsken daha sonra ki donemlerde hastaligin seyrinin de daha
1yl 08renilmesi ile yatis endikasyonlar1 olusturulmaya caligilmis, yatan hasta izlem protokolleri ile takip ve tedavi
planlar1 yapilmaya baglanilmistir. Bu yazida, Eriskin Hastanesi COVID-19 servisine yatan bir hasta {izerinden

yatan hasta izlemi deneyimlerimiz paylasilmistir.
Vaka Sunumu

Hipertansiyon, koroner arter hastalig1 (KAH) ve benign prostat hiperplazisi (BPH) tanilar1 ile takip edilen
81 yasinda erkek hasta, 2-3 giindiir devam eden ates, halsizlik, yorgunluk, istah kaybi1 ve yaygin kas agrisi ile
12.07.2021 tarihinde COVID-19 ilk Degerlendirme (C1) Poliklinigi’ ne basvurdu. Eslik eden nefes darlig1, 6ksii-
riik, balgam, bogaz agrisi, gdgiis agrisi, bagagrisi, koku ve tat alma bozuklugu, ishal gibi COVID-19 semptomlari
yoktu. COVID-19 pozitifligi bulunan birisiyle temas Oykiisii yoktu.

Hastanin genel durumu orta, bilinci agik, koopere, oryanteydi. Viicut sicakligi 38,2° C, solunum sayis1 21/ daki-
ka ve oda havasinda pulse oksimetre ile 6l¢iilen oksijen saturasyonu %93 olarak saptandi. Kan basinct 136/72 mmHg,
nabiz 100 atim/dakika olan hastanin dil mukozas1 kuru, turgor tonusu azalmisti. Solunum sistemi muayenesinde sag
akciger bazalde kaba rallerinin bulunmasi diginda fizik muayenesinde ek 6zellik yoktu. Cekilen postero-anterior ak-
ciger grafisinde sag iist-orta lobda tabani plevraya yapisik radyoopasifikasyon, sag alt lobda infiltrasyon artis1, sol alt
lobda noduler goriiniimde radyoopasifikasyon artigi saptandi. Toraks BT sonucu ‘her iki akcigerde alt loblarda birkag
adet buzlu cam dansitesinde alan, bulgular akut infeksiyon lehine degildir, COVID-19 pndmonisi i¢in tipik degildir,
COVID-19 pnémonisi ya da diger patolojilere ait olabilir’ seklinde raporland1 (Sekil 1). Lenfopenisi, D-dimer ve ferri-
tin yiiksekligi olmayan hastanin C-reaktif protein (CRP) diizeyinde hafif artis saptandi.

SARS-CoV-2 PCR testi pozitif olan hasta COVID-19 pnomonisi ekarte edilemeyerek COVID-19 servi-
sine yatirildi. Hastaya Saghik Bakanligit COVID-19 rehberi ve Infeksiyon Hastaliklari énerileri dogrultusunda
favipiravir tablet (1200 mg yiikleme sonrasinda 2x600 mg idame) ve tromboemboli profilaksisi i¢in subkutan
heparin (3x5000 {inite) baglandi.

Yatisinin {igilincii gliniinde atesi devam eden hastada takipne gelisti. Oksijen ihtiyacinda artis olmadi.
Favipiravir tedavisine ragmen atesi devam eden hasta yeniden infeksiyon odagi agisindan degerlendirildi. Fizik
muayene de ek odak bulgusu yoktu. Kan ve idrar kiiltiirii alind1. infeksiyon hastaliklar1 tarafindan COVID-19
nedenli uzamis ates olabilecegi diisiiniildii. Favipiravir tedavisi 5 giine tamamlanip kesildi ancak atesi devam
eden hastanin diziiri sikayeti gelismesi ve idrar kiiltliriinde 70.000 cfu/mL genislemis spektrumlu beta laktamaz

(GSBL) negatif Escherichia coli iiremesi olmasi nedeniyle hastaya seftriakson (2 gr/g, iv) tedavisi baglandi.

Yatisinin onii¢iincii gliniinde hipoksi gelismesi tizerine (SpO2 %88’ e diistii) bakilan arter kan gazinda pH: 7,43,
PO,: 59,6 mmHg, PCO,: 32,4 mm Hg, cHCO3 (Standart): 23,0 mmol/L, SO,: %91,3 (4 1t/dk nasal oksijen destegi al-
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tinda), laktat: 1,4 mmol/L saptand1. Takipneik (solunum sayis1 >28), tasikardik olan, yeni gelisen hipoksi ve hipokarbisi
olan hastanin immobil olmasi ve D-dimer seviyesinde artig olmast iizerine pulmoner tromboemboli (PTE) 6n tanist ile
dual BT ¢ekildi. BT sonucu ‘ana pulmoner arter, lober dallarinda PTE ile uyumlu dolum defekti saptanmamistir, DVT
ile uyumlu dolum defekti izlenmemistir, her iki akcigerde yaygin periferik yerlesimli yeni gelisen konsolide alanlar

izlenmektedir, hastalik progresyonu agisindan anlamlidir’ seklinde raporlandi (Sekil 1).

Genel durumu bozulan, oksijen ihtiyaci gelisen, inflamatuar belirteclerinde (ferritin, CRP, laktat dehid-
rogenaz) belirgin artis olan lenfosit sayis1 diisen ve akciger goriintiilemesinde hastalik progresyonu gelisen hasta-
ya 1x6 mg intravendz deksametazon tedavisi baglanildi. Giinde 3 saat prone pozisyonda yatmasi saglandi. Steroid
tedavisinin ikinci gilinlinde genel durumunda dramatik bir iyilesme goriildii; oksijen ihtiyact geriledi, takipnesi
diizeldi, inflamatuar belirteglerinde belirgin diislis goriildii. Tedavinin ii¢iincii glinlinde oksijen ihtiyac1 kalmadi.
Oksijensiz arter kan gazinda pH: 7,431, PCO,: 35,5 mmHg, PO,: 64,7 mmHg, SO,: % 92,9, cHCO3 (Standart):
24,2 mmol/L, laktat: 1,9 mmol/L olarak sonuc¢landi. Hasta, deksametazon 6 mg/giin tedavisinin 10 giline tamam-

lanmasi ve profilaktik enoksaparin Onerileri ile taburcu edildi.

Taburcu olduktan {i¢ hafta sonra (21. giin) COVID-19 izlem polikliniginde degerlendirilen hastanin genel

durumu 1yi, inflamatuar belirtecleri gerilemis, akciger grafisinde belirgin iyilesme oldugu goriildii.

Taburculuktan sonra ii¢iincii ayinda ki kontroliinde yeni gelisen efor dispnesi tarifleyen hastanin bakilan
tetkiklerinde D-dimer 1,03 (0-0,5) saptanmasi iizerine ¢ekilen PTE protokollii Toraks BT’de PTE veya DVT
saptanmadi. Toraks BT de bilateral brons duvarlar1 normalden kalin, az miktarda birkag cizgisel atelektazi, her
iki akcigerde 6zellikle bazal ve periferik alanlarda yogunluk gosteren fibrotik degisiklikler ve retikiiler buzlu cam
opasiteleri bilateral apikal fibrotik degisiklikler saptandi. Bu bulgular COVID-19 pnomoni sekeli ile uyumlu ola-
rak degerlendirildi (Sekil 1). Hasta Gogiis Hastaliklar1 poliklinik kontrolii 6nerileri ile takipten ¢ikarildi.

Tartisma

Hacettepe Universitesi Erigkin Hastanesi COVID-19 servislerinde yatan hasta izleminde pandeminin en basindan
beri Saglik Bakanlig1 tarafindan hazirlanan ve araliklarla giincellenen COVID-19 Rehberi onerileri géz oniine
alimmistir (2). Pandeminin ilerleyen donemlerinde artan tecriibelerimiz ile birlikte tiim servislerimizde yatan
hasta izlemini kolaylastirmak ve standardizasyon saglamak amaciyla Genel Dahiliye, Klinik Mikrobiyoloji ve
Infeksiyon Hastaliklar1 ve Yogun Bakim Bilim dallarimiz tarafindan *’Hacettepe Hastaneleri Eriskin COVID-19
servislerinde yatan hasta yonetimi” adi ile elektronik bir kitap¢ik olusturularak hastane otomasyon sistemine
yiiklenmistir (3).

[Ik dénemlerde tiim hastalar tek kisilik odalarda yatirilmaya calisildi ise de pandeminin ilerleyen do-
nemlerinde yatak ve servis sikintis1 nedeniyle iki kisilik odalarda yatirilmistir. Damlacik ve izolasyon 6nlemleri
dogrultusunda iki PCR pozitif hasta yan yana yatirilirken PCR sonucu heniiz ¢cikmamis veya negatif olan hastalar
tek kisislik odalarda takip edilmistir. Tiim hasta odalarina kisisel koruyucu ekipman (KKE) ile girilmis ve hasta
odasinda iken hastalarinda maske takmasi saglanmistir. Servislere sorumlu konsultan tarafindan giinliik vizit ya-

pilmis ve hastalarin tedavi ve taburculuk planlari ¢izilmistir.

Hastamiz hafif-orta derecede COVID-19 pnémonisi nedeniyle yatirilan ancak takiplerinde belirgin prog-
resyon gosteren bir hastadir. Hastanin ileri yasi, HT ve KAH tanilarinin bulunmasi tanimlanmis risk faktorleri
olup hastalik progresyonunu agiklayan kanitlanmus risk faktorleridir (4). Hastaya yattig1 donemde Saglik Bakan-
lig1 COVID-19 Rehberinde de 6nerilen Favipravir ve profilaktik antikoagiilasyon tedavisi verildi. Ancak hasta
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tedaviden fayda goérmedi. Takiplerinde oksijen ihtiyaci gelisen hastaya 6 mg/giin deksametazon tedavisi baslanil-
d1. Ingiltere’de yapilan randomize kontrollii RECOVERY ¢aligsmasinda oksijen ihtiyaci gelisen COVID- 19 pné-
monili hastalarda 10 giin veya taburculuga kadar (hangi siire daha kisa ise) diisiikk doz intravendz deksametazon
(6 mg/giin) kullanildiginda mortalitede %35, mekanik ventilasyon ihtiyacinda %20 azalma oldugu bildirilmistir.
Toplam 2104 deksametazon kullanilan ve 4321 standart tedavi alan hasta randomize edilmis, 28 giinliik mortalite
oksijen ihtiyact olan grupta (noninvaziv, invaziv mekanik ventilasyon, ECMO ihtiyaci olan) anlamli olarak daha
diisiik bulunmustur (5). Biz de favipiravir tedavisine ragmen atesi diigmeyen ve takiplerinde oksijen ihtiyaci ge-

lisen hastaya deksametazon tedavisi basladik ve hastada belirgin iyilesme sagladik.

Pandeminin ilk donemlerinde Saglik Bakanlig1 rehberinde de antikoagiilasyon ile ilgili bir 6neri bulun-
may1p, artan tecriibeler ve yayinlar COVID-19’un tromboembolik olaylar: tetikledigini ve hastalarin bir kismi-
nin pulmoner tromboemboli (PTE) nedeniyle kaybedildigini ortaya koymus ve yatan hastalarda tromboemboli
profilaksisi dnerilmistir (6). Biz de Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi’nde COVID-19 servislerine yatan
tiim hastalara yattig1 siire boyunca kontrendikasyon yok ise profilaktik antikoagiilasyon tedavisi verdik. Yapilan
calismalar hastalarda taburculuk sonrasi da tromboembolik olaylar gelistigini ve hastanin risk faktorleri goz
oniine alinarak profilaktik antikoagiilasyon tedavisine devam edilmesi gerektigini bildirilmistir (7). Bu nedenle,
hastalar1 risk faktorlerini gézoniine alarak taburculuk sonrasi kontrol muayanesine kadar profilaktik antikoagii-

lasyon tedavisi ile taburcu ettik.

Hasta COVID-19 izlem poliklinigine randevu verilerek taburcu edildi. Pandeminin ilk dénemlerinde CO-
VID-19 hastalariin taburculuk sonrasi takip planlar1 ve gerekliligi ile ilgili literatiirde net veriler yoktu. Artan
bilgi ve deneyimlerimiz sonucu taburculuk sonras1 da hasta izlemi yapmamiz gerektigi diisiincesi ile I¢ Hasta-
liklar1 Anabilim Dali tarafindan COVID-19 tanisi ile taburcu edilen hastalarin takibi amaciyla yeni bir izlem
poliklinigi agilmasi planlandi. ‘COVID-19 Izlem Poliklinigi’ ad1 ile faaliyete gecirilen bu poliklinik resmi olarak
2 Mayis 2020 itibariyle hizmete basladi. Bu poliklinik sadece Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi’nde CO-
VID-19 servislerinde olasi/kesin COVID-19 tanisiyla yatirilarak izlenmis ve taburcu edilen hastalarin, taburcu
olduktan sonra ayaktan takiplerini ve gerekli tetkiklerini yapmak amaciyla agilmis olup Genel Dahiliye Bilim
Dali tarafindan ytriitiilmektedir.

COVID-19 Izlem Polikliniginde hastalarin muayeneleri infeksiyon Kontrol Komitesi’nin &nerileri dog-
rultusunda izole odalarda, uygun izolasyon dnlemleri ve uygun KKE kullanilarak yapilmaktadir. Ilk COVID-19
Izlem poliklinik goriismesinde hastalarmn tiim dykiisii tekrar alinir ve sikayetleri tekrar sorgulanir. Kullandig
ilaglar, kronik hastaliklarinin 6ykiisii alinarak, dahili hastaliklarin kontrolii ve takibi de saglanir. Tam kan sayimi,
karaciger enzimleri ve fonksiyon testleri, bobrek fonksiyon testleri, elektrolitler, akut faz reaktanlari, fibrinojen,
koagiilasyon paneli, ferritini de icerecek sekilde ayrintili laboratuvar tetkikleri tekrarlanir. Bu yaklasim literatiir-
de de bildirildigi gibi hastalar iyilesmis olsa da ates, oksiirlik, bogaz agrisi, bitkinlik, kas agrilari, ilerleyen lenfo-
peni ya noétrofili taburculuktan hemen sonra tekrarlayabilecegi ya da sebat edebilecegi verileri iizerine kurgulan-
mustir. Ayrica, COVID-19 pandemisi nedeniyle kronik hastaliklarin yonetimi her asamada sekteye ugramaktadir.
Hastalarda bunun 6niine geg¢ilmesi i¢in hastanin bilinen bir dahili hastali1 var ya da servis yatisi sirasinda tant
konulmus ise, ona yonelik takip parametreleri de istenmektedir. Ornegin; diyabet hastalarinda aglik glukozu,
lipid parametreleri, ayrintili idrar ve bobrek fonksiyon testleri parametrelerinin istenmesi buna bir 6rnek tegkil
etmektedir.

Hastanin her izlem poliklinik bagvurusunda ayrintili akciger muayenesi, direkt grafi ya da diisiik doz BT
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ile radyolojik degerlendirilmesi yapilmaktadir. Bilindigi tizere, COVID-19 pnémonisinde rezidiiel lezyonlar na-
dir olmamakla birlikte bireysel ve hastalik siddetiyle ilgili faktorlerden etkilenebilir ve cok degisken karakterler-
de olabilirler. COVID-19 Izlem Poliklinigi’nde fizik muayene bulgular1 ve radyolojik diizelme takip edilmekte,
hastanin iyilegsmesinin tatminkar olmadig1 ya da solunum sistemi belirtilerinde artis gézlendigi durumlarda uygun
tetkikler istenmektedir. Bu hastalarda 6zellikle tromboembolik olaylar daha sik goriilebileceginden, diismeyen ya
da anlamli sekilde artig gosteren D-dimer ve solunum yolu bulgular1 varliginda PTE protokollii BT istenmekte
ve hasta yakin takibe alinmaktadir. D-dimer diizeyi, kritik hastalik, tromboz, akut bobrek hasar1 ve tiim nedenli
mortalite hizinda artis ile iligkilendirilmistir (8). Pulmoner tromboemboli saptanan hastalar, tedavi dozunda anti-
koagiile edilmekte ve Gogiis Hastaliklar1 Poliklinikleri’ne yonlendirilmektedir. Geriatrik hastalarin prealbumin,
albiimin degerleri ve hastalarin kilo, istah, kirilganlik durumlar1 degerlendirilmekte, geriatrik sendromlar ve mal-

niitrisyon acisindan izlem ve tedavi gerektiren hastalar ilgili poliklinige yonlendirilmektedir.

Hastamizin ilk muayenesinde sikayetleri tama yakin gerilemis olmakla birlikte 3 ay sonra kontrol mu-
ayenesinde hafif dispnesi mevcuttu. D-dimer yiiksekligi iizerine ¢ekilen PTE protokollii BT sinde COVID-19
pnomoni sekeli ile iliskili akciger fibrozisi saptanmis olup hasta takip agisindan Gogilis Hastaliklart Boliimiine

yonlendirilmistir.
Sonuc¢

Bu hasta, yiiksek mortalite ve morbidite riskine sahip olmasina ragmen, hem yatisi hem de taburculuk son-
rasinda izlem polikliniginde basarili bir sekilde yonetilmis, Hacettepe Universitesi Hastaneleri’nde COVID-19
tanil1 bir hastanin izleminin degerlendirilmesi acisindan 6rnek teskil edecek bir hastadir. Ayrica literatiirde yeni
yeni tanimlanan post-COVID-19 akciger fibrozisi tanisi1 alan hastalardan biri olmasi yoniiyle de sunulmaya layik

gorilmiistiir.

1a: Basvuru sirasinda ¢ekilen BT [ 1b: Yatisinin 13. giinlinde ¢ekilen | 1e: Taburcu olduktan 3 ay sonra
kesiti (15.07.2020) BT kesiti (28.07.2020) ¢ekilen BT kesiti (19.01.2020)

Sekil 1. Hastanin izlemi sirasinda gekilen toraks bilgisayarli tomografi (BT) goriintiileri
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YOGUN BAKIM

Dr. Ogr. Uye. Burcin Halach

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Yogun Bakim Bilim Dali

COVID-19 hastalarinda semptomlarin baslamasindan itibaren ortanca hastaneye basvuru siiresi 5 giin
iken, yogun bakim ihtiyacinin ortaya ¢ikmasi ortanca 7-12 giinii bulmaktadir. Kritik COVID-19 hastalarinda
yogun bakim gerekliligi kurumdan kuruma ve iilkeden iilkeye degismekle birlikte yaklasik %5 ile %32 arasin-
dadir. Ciddi akut solunum yolu infeksiyonu ile seyreden vakalarin yaklasik %60-70’1 pndmoni ve akut respira-
tuar distres sendromu (ARDS) seklinde goriilebilir. COVID-19’a bagh gelisen “sitokin firtinas1” kritik hastalik
siirecinde pulmoner yetmezlik disinda baska organ yetmezlikleri de gelisebilir. Buna bagl siklikla yogun bakim
ithtiyact gelismektedir. O nedenle yogun bakimda izlenen kritik COVID-19 hastalarinda solunum destegi disinda

siklikla immiinmodulatuar ve diger destek tedavilerine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Yogun bakim yatis kriterleri asagidaki durumlari kapsar:

= Dispne ve solunum distresi olmasi

=  Solunum sayis1 > 30/dakika olmasi

* PaO,/FiO, <300 olmasi

= Oksijen ihtiyacinda izlemde artis olmasi

* 5 L/dk oksijen tedavisine ragmen SpO, < %90 veya PaO, < 70 mmHg olmasi

= Klinik kotiilesme ile birlikte akciger grafisi veya tomografide bilateral infiltrasyonlar veya multi-lober
tutulum olan veya dnceki goriintiilemesine gore infiltrasyonlarinda artis olmasu

= Tasikardi, konfiizyon, cilt perfiizyon bozuklugu, kapiller geri dolus zamanr> 2 saniye, oligiiri gelismesi

= Dehidratasyon ile agiklanamayan hipotansiyon (sistolik kan basinc1 <90 mmHg, olagan sistolik kan ba-
sincindan > 40 mmHg diisiis, ortalama arter basinc1 < 65 mmHg) gelisen ve vazopressor ihtiyact olmasi

= Laktat >4 mmol/L olmasi

= SOFA skoru > 2 olmasi

= Kardiyak enzim (troponin) yiiksekligi ve ciddi aritmi varligi

= Akut bobrek hasari, akut karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk, konfiizyon, akut kanama diyatezi

gibi akut organ disfonksiyonu gelisimi ve hastanin immiinsiipresyonunun olmasi

COVID-19’a bagli gelisen solunum yetmezliginin ve ARDS’nin diger etkenlere bagl gelisen solunum
yetmezliklerinden farkli oldugu diisiintilmektedir. Bu hastalarda siklikla pulmoner perfiizyon bozuklugu olmak-
tadir. ARDS’de ventilasyon perfiizyon dengesinin korunmasi i¢in koruyucu mekanizmalardan biri hipoksik pul-
moner vazokonstritksiyondur. COVID-19 hastalarinda ise 6zellikle endotelyal etkilenme nedeniyle bu meka-
nizma bozulmustur. Endotelyal hasar mikro veya makrotrombiis gelisimini arttirarak perfiizyonu bozar ve olii
bosluk ventilasyonunun artmasina yol agar. Sonucta hipoksi belirgin hale gelir. COVID-19’a bagl gelisen ARDS
hastalar1 i¢in tanimlanmis iki ana fenotip vardir. L fenotip olarak adlandirilan tipinde kompliansin yiiksek oldugu,
ekspirasyon sonu pozitif basing (PEEP) cevabinin diisiik oldugu ve buzlu cam dansitesinin sik oldugu gosteril-
misken, H fenotipinde kompliansin diisiik oldugu, PEEP cevabinin iyi oldugu ve bilateral difiiz alveolar 6demin

goriildiigl anlasiimistir ve klasik ARDS’ye bu agidan benzerlik gosterir.
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[lk olarak diisiik akimli (<15 L/dk) nazal kaniil, yiiz maskesi, geri solumasiz rezervuarli maske (GSRM)
oksijen tedavi sistemleri tercih edilmelidir. Ventiiri maske, difiiz6r maske (oxymask) gibi oksijen tedavi araglari
damlacik salinimini artirdigi ve bulas riskini artirdigi i¢in tercih edilmemelidir. Nazal kaniil ile 2-6 L/dakika, yiiz
maskesi ile 5-8 L/dakika O2 tedavisi uygulanir. Oksijen ihtiyaci nazal kaniil ile > 6/L dakika veya yiiz maskesi ile
>8 L/dakika olan hastalarda GSRM ile > 10 L/dakika O2 uygulanir. GSRM ile oksijen fraksiyonu (Fi02) > 0,60
uygulanabilir ancak > 6 saat O2 uygulamada oksijen toksisitesi agisindan dikkatli olunmalidir. iki saatten uzun
siire solunan FiO2 >0,60 ise yiiksek akisl nazal oksijen (HFNO) veya mekanik ventilasyon (MV) diisiintilme-
lidir. Hedef SpO2 >0,90-0,92 (KOAH hastalarinda veya orta-agir ARDS’de >0,88; gebelerde >0,95) olmalidir.
Gebeler disinda SpO2 >0,94-0,96’dan kagimilmalidir. HFNO ile 60 L/dk’ya kadar varan yiiksek akim ile degisik
Fi02 diizeyleri uygulanabilir ve FiO2, toksisite gelismemesi i¢in 0,60’dan daha diisiik degerlere cekilebilir. CO-
VID-19 hastalarinda akciger kompliansi ¢ok diisiik olmadan da derin hipoksemi goriilebildiginden HFNO uygu-
lamasi artmistir. Bu uygulama noninvazif MV (NiV) gore daha konforludur ve yaklasik 4 cmH20’ya kadar PEEP
de saglanmis olur. Ancak NIV kadar solunum is yiikiinii azaltmaz. Klinikte artmis dispne, solunum derinligi ve
solunum sayisi ile karakterize solunum is yiikiiniin arttig1 durumlarda NiV veya invaziv MV geciktirilmemelidir.
Mekanik ventilasyonun geciktirilmesi, akciger hasarini artirabilir. Ventilasyon perfiizyon uyumununu artirmasi
nedeniyle yiiziistii (pron) pozisyon uyanik veya entiibe iken siklikla uygulanmaktadir. Pron pozisyon ile birlikte
kalbin ve mediastenin yer ¢cekimi baskis1 ortadan kalkar, abdominal organlarin akcigere basinci azalir ve anterior
gogiis duvarinin hareketinin kisitlanmasi ile akcigerlerin kompliansinin daha homojen hale gelmesine yardimda

bulunur.

Sitokin firtinasina bagl gelisen kontrolsiiz immiin cevabin yonetilmesi i¢in ¢ok sayida ilag denenmesine
ragmen su ana kadar randomize kontrollii ¢alismalarda kanitlanmais iki ilag vardir. Bir tanesi bir ¢esit steroid olan
deksametazondur. Sadece oksijen ihtiyact olan, hastalik siirecinin ilk 7 giinlinden sonra olan hastalarda deksa-
metazonun 6 mg dozunda ve 10 giin siireyle kullanilmasi 6nerilmektedir ve 28 giinliik mortalite lizerine olumlu
etkisi oldugu gosterilmistir. Yiiksek doz tedavilerin mortalite {izerine olumsuz sonuglar1 da gosterilmistir. Morta-
lite lizerine olumlu etkisi gosterilen diger ajan ise tosilizumabtir. Bir ¢esit IL-6 reseptor blokeri olan tosilizumab

hakkinda ¢ok sayida gozlemsel ¢alismada da olumlu sonuglar alinmistir.
Yogun bakimdan ¢ikis kriterleri:

= Solunum yetmezligi klinik bulgular1 olmamalidir.
= Tercihen <4 L/dk nazal oksijen tedavisi ile SpO2 >0,92 olmalidir (kronik obstruktif akciger hastalig1 gibi
kronik akciger hastalar1 i¢in bu sart aranmaz).
= Hastanin mekanik ventilasyon ihtiyaci olmamalidir.
= Ekstlibasyon iizerinden en az 48 saat gegcmis olmalidir.
= Vazopressor ihtiyact olmamali, hemodinamik yonden stabil olmalidir.
= Yakin takip ve monitorize edilmesi gereken elektrolit bozuklugu olmamalidir.
COVID-19 hastalarinin yogun bakim sonrasi fiziksel fonksiyon, beslenme durumu, bilissel fonksiyon,

yasam kalitesi ve mental saglik acisindan takip edilmesi kisa ve uzun dénem sonuglar agisindan 6nemlidir.
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TABURCULUK SONRASI iZLEM

Uzm. Dr. Oguz Karcioglu

Gogls Hastaliklart Anabilim Dali

2020 yilinin basinda glindemimize giren siddetli akut solunum yetmezligi Koronaviriisii-2 (SARS-CoV-2) ve
neden oldugu yeni koronaviriis hastaligi (COVID-19), tiim diinyay1 etkisi altina almasi, milyonlarca vaka ve 6lii-
me neden olmasu, iilkelerin saglik sistemleri ve ekonomilerine etkileriyle modern ¢agin en 6énemli olaylarindan
biri haline gelmistir. 12 Subat 2021 itibariyle 110 milyonun {izerinde kisi infekte olmusken, 2 milyonun iizerin-
de insan da kaybedilmistir (1). Her ne kadar hastalarin biiyiik boliimii hafif ve gegici semptomlarla atlatsa da;
yaklasik %10’luk kisminda semptomlarin daha uzun siirdiigii tahmin edilmektedir (2). COVID-19 infeksiyonu
sonrasi uzun siire devam eden semptomlar konusunda hem kisisel tecriibelerimiz hem de giderek artan yayinlar
nedeniyle fikir sahibi olmaya baslasak bile; hastalarin kontrole ¢agirilip cagrilmayacagi, ne siklikla cagirilacag,
kontrollerde yapilmasi gerekenler konusunda standardize oneriler ne yazik ki heniiz olusturulamamistir. Bu ko-
nuda net Onerilerin halen olusturulamamasinin nedeni salgin hizinin yeterince azalmamasi ve saghk is giiciini
biiytlik boliimiiniin akut infeksiyonla miicadele etmeye devam etmesi gibi goriiniiyor. Ancak hastaligin uzun do-

nem etkileri ve belki de sekelleri “yapilacaklar listemizi” simdiden doldurmaya basladi.

Akut COVID-19 infeksiyonu nedeniyle tedavi edilen hastalarda taburculuk sonrasi yapilmasi gerekenler
konusunda hentiz bir konsensus olusmamis olsa da 6zellikle belli hastalarin takip edilmesi gerekliligi de tartisil-

maz bir gercektir. Taburculuk sonrasi takibin nedenleri:

Hastalig1 6grenmek: Tiim diinyanin ilk defa tecriibe ettigi ve uzun donemdeki etkileri bilinmeyen hasta-

lig1n uzayan semptomlar1 ve varsa sekellerinin tanimlanmasi ve iilkelerin saglik sistemlerinin yonlendirilmesi

Komplikasyonlarin yonetimi: Pulmoner, kardiyovaskiiler, tromboembolik, ndrolojik vb. komplikasyonlar

geligen hastalarin tedavilerinin ve takiplerinin yapilmasi

Uzamis semptomlarin tedavisi: Uzamis semptomlardan hangi hastalarin etkilendiginin, semptom siirele-

rinin, risk faktorlerinin tanimlanmasi ve tedavilerinin planlanmasi
Tim bunlar gbz 6niine alindiginda cevap bekleyen sorular s0yle siralanabilir.

= Uzun donem semptomlar nelerdir?

= Hangi sistemleri etkiler?

= Hangi hastalarda goriiliir?

= Nasil yonetilmelidir?

= Komplikasyonlarin yonetimi nasil olmalidir?

= COVID-19 infeksiyonu sonrasi izlem nasil ve ne siklikla olmalidir?

= COVID-19 infeksiyonu sonrasi kontrollerde hangi degerlendirmeler yapilmadir?

Uzamis Semptomlarin Tanimlanmasi ve Tedavisi

Semptomatik COVID-19 geciren hastalarda en sik goriilen semptomlar 6ksiiriik, nefes darligi, ates, bogaz agrisi,
halsizlik, yorgunluk, gogiis agrisi, myalji, bas agrisi, ishal, tat ve koku kaybi1 olarak siralanabilir (3). Hastaligin

iyilesme siiresi baglangigtaki hastaligin agirligi, hastalarin yasi ve eslik eden hastaliklarina gore degismektedir.
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Ozellikle hastalig1 hafif gegirenler olmak iizere hastalarin biiyiik boliimiinde semptomlar 2-4 haftada ortadan
kaybolsa da bir grup hasta 2-3 ay hatta daha uzun siireler semptomatik olabilmektedir (2, 4). Bu nedenle akut
hastalik donemi, uzun donem semptomlar1 ve kronik hastaligi tanimlamak {izere yeni tanimlamalar yapma ihti-
yac1t dogmustur. King’s College London tarafindan gelistirilen ve desteklenen, Birlesik Krallik, Amerika Birlesik
Devletleri ve Isveg’te yaklasik 4 milyon kisi tarafindan kullanilan “COVID Symptom Study” telefon uygulamasi
verilerine gore hastalarin akut semptomlarmin siiresi ve kendilerini izole edebildikleri siireler dikkate alinarak
“Akut COVID-19 Dénemi” ilk 4 hafta olarak tanimlanmistir. National Institute of Health Care and Excellen-
ce (NICE) rehberinde yer almistir. Rehbere gore “akut COVID-19 donemi” ilk 4 hafta olarak tanimlanmistir.
Rehberde 4-12 haftalar “Ongoing Symptomatic COVID-19” olarak isimlendirilmis, 12 haftadan daha uzun siire
devam eden ve baska nedenle agiklanmayan semptomlar ise “Post-COVID-19 Sendromu” olarak tanimlanmistir
(5). Ayrica ilk 4 haftadan sonraki tiim periyodu tanimlayan “Long COVID” ayr bir terminoloji de dnerilmistir
(5). Bir bagka yazida ise NICE kilavuzundaki onerilerin yeterli dayanaginin olmadigi ve karisik oldugu vurgu-
lanarak; “akut COVID” i¢in ilk 4 hafta, “long COVID” i¢in > 4 hafta kullanilmas1 onerilmistir (6). Amerika
Infeksiyon Dernegi (IDSA) kilavuzunda “Long COVID”, “Post-COVID Syndrome”, ve “Post-acute COVID-19
Syndrome” terimlerinin literatiirde ayn1 anlamda kullanildig: belirtilmis ve “Post-acute COVID-19 Syndrome”
ifadesinin kullanilmas1 6nerilmistir, ancak bu tanimlamalar i¢in net bir zaman dilimi belirtilmemistir. British Me-
dical Journal’da yayinlanan birinci basamakta Post-COVID izlemi 6nerilerinde ise “Long COVID” 3 haftadan
fazla siire semptomatik olan hastalar olarak tanimlanmistir(4). Diinya Saglik Orgiitii'niin (DSO) 9 Subat 2021 de
yayinladig vaka takip formunda ise uzamis semptomlar i¢in “Post-COVID-19” terimi kullanilmig, hastalarmn ilk
vizite taburculuktan sonraki 4-8 haftalarda gelmesi ve sonraki donemde 3 aylik periyotlarla kontrole ¢agirilmasi

onerilmistir (7).

Uzun donem semptomlarla ilgili literatiirde tiim organ ve sistemleri ilgilendiren onlarca semptomdan bah-
sedilse de en sik goriilen semptomlar halsizlik, dispne, 0ksiiriik, artralji, myalji gogiis agrisi, tat ve koku kaybu,

bas agris1 olarak siralanabilir (2, 8-10).

2021 Ocak ayinda Lancet’te yaymlanan bir makalede COVID-19 gegiren hastalarin 6 ay sonraki semptom
ve bulgular1 incelenmistir. 1733 hasta akut hastalik doneminde oksijen gereksinimi olmayanlar, nazal oksijen
alanlar ve daha fazla oksijen ihtiyaci olanlar (yiiksek akimli oksijen tedavisi, non-invaziv mekanik ventilasyon,
entiibasyon) olarak iice ayrilmis, hastalarin %76°s1 en az bir semptom belirttigi ve en sik goriilen semptomlarin
halsizlik, yorgunluk, kas gli¢siizliigii ve uyku bozukluklar1 oldugu ve bu semptomlarin akut donemde daha agir
olan hastalarda daha fazla goriildiigii bildirilmistir. Hastalarin yaklasik dortte birinde 6 dakika yiirlime mesafesi
(6DYM) normalin alt sinirinin (LLN) altinda kalmis yine %30’unda ise difiizyon kapasitesinin bozuldugu go-
rilmiistiir. Tim hastalarin yaklasik yarisinda bilgisayarl toraks tomografisinde (BT) herhangi bir anormal bulgu
saptanmistir. 6DYM ve diflizyon testi sonuglar1 baslangicta daha agir olanlarda daha kotii iken; BT bulgulari

benzer bulunmustur (11).

Fransa’dan bir baska ¢alismada ise 150 hastanin 30. giin ve 60.giinde semptom sorgulamasi yapilmis
hastalarin sirasiyla %68 ve %66°s1 en az bir semptom bildirirken; en sik goriilen en semptom anosmi olarak ra-

porlanmistir. Baglangi¢ bulgular1 agir olan hastalarda kalic1 semptomlarin daha fazla oldugu saptanmistir (12).

Avusturya’da yapilan bir bagka calismada hastaneye yatarak (%75- %22’si yogun bakim) veya ayaktan
COVID-19 tedavisi alan 145 hasta 60. giin ve 100. giinde kontrole ¢agirilmis, her iki vizitte de ekokardiyografi,
pletismografi ve toraks BT yi de iceren kapsamli laboratuar ve goriintiileme tetkilerinin yani sira semptom sor-
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gulamasi yapilmis. 100. giinde hastalarin hastalarin %41°1 halen semptom belirtirken en sik goriilen semptom
dispne (%63) imis. Hastalarin %63 {iniin toraks BT sinde fibrosiz dis1 bulgular saptanirken en ¢ok etkilenen so-
lunum fonksiyon testi (%21) difiizyon testi olarak saptanmis. Kardiyolojik degerlendirmelerde ise major bulgular
saptanmamis. Her ne kadar 100 giin sonunda halen semptomatik olan hastalar olsa da takiplerde sikayetlerin

azaldig1 goriilmiis (13).

Ocak 2021°de yaymlanan ve Italya’da yiiriitiilmiis bir baska ¢aligmada ise hastaligin akut dénemini orta
ve agir gecirmis 277 hasta hastaligin baglangicindan 10-14 hafta sonra degerlendirilmis ve Post-COVID-19 Send-
romu (PCS) arastirtlmistur. PCS en az iliskili bir semptom varlig1 ve/veya spirometride bozulma veya akciger
grafisinde anormallik olarak tanimlanmis. 141 hastada PCS saptanirken, semptomlar genellikle hafif oldugu sap-
tanmustir. 25 (9%9,3) hastada spirometrik bozulma, 51 (%18,9) hastada anormal radyolojik bulgular saptanmistir
(14).

Taburculuk sonrasi kontrollerde yapilmasi gerekenler konusunda NICE rehberinde ilk degerlendirmenin
birinci basamak saglik merkezlerinde yapilmasi ve gerekli hallerde ikinci basamak saglik merkezlerine yonlen-
dirilmesi onerilmistir. Kontrollerde, hastalarin biitiinciil ve kisisellestirilmis bir yaklasimla degerlendirilmesi,
eski ve devam eden semptomlarin sorgulanmasi, semptomlarin siire ve siddetlerinin gézden gecirilmesi, ek has-
taliklarinin kaydedilmesi onerilmistir. Tiim hastalara tam kan, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, C- reaktif
protein (CRP), tiroid fonksiyon testleri, ferritin, beyin natritiretik peptid bakilmasi, akut hastaliktan 12 hafta sonra
sikayetler devam ediyorsa akciger grafisi goriilmesi ve eger miimkiinse uygun bir egzersiz testi (Orn., bir dakika

oturup kalma testi) yapilmasi onerilmistir.

Greenhalgh ve arkadaslar1 3 haftadan uzun siiren semptomlari1 olan hastalarin tansiyon, ates, nabiz, sa-
turasyon Ol¢iimiinii i¢eren ilk degerlendirmeden sonra rutin olarak degil ancak gerekli olmasi halinde tam kan,
karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, CRP ve D-dimer testlerini iceren laboratuar incelemesi yapilmasini oner-
mislerdir. Hastalarin semptomlarinin 6z yonetimi ve pulmoner rehabilitasyon konusunda egitilmesi onerirlerken;
nefes darlig1 olan hastalar i¢in evde pulse oksimetre ile saturasyon takibinin akilc1 bir yaklasim olabilecegini 6ne

siirmiiglerdir(4).

Avrupa Solunum Dernegi (ERS) ve Amerikan Toraks Dernegi’nin ortaklasa yayimladigi taburculuk son-
ras1 rehabilitasyon rehberinde, taburculuk sonrasi 6-8 haftalarda hastalarin solunum fonksiyonlarinin ve egzersiz
kapasitelerinin degerlendirilmesi, gereken hastalara pulmoner rehabilitasyon, kas giicli egzersizleri, beslenme
destegi konusunda destek saglanmasi 6nerilmistir (15). DSO ise ilki taburcluktan 4-8 hafta sonra ve ikincisi
6.ayda olamak iizere en az iki takip 6nermis ve hastalarin semptomlari, eslik eden hastaliklari, asilanma durum-
lar1, komplikasyonlari, laboratuar ve goriintiileme incelemelerini de igeren stabdardize bir form kullanilmasini

tavsiye etmistir (7).

Tiim bu ¢alismalar ve DSO’niin yaymladig1 “Post-COVID-19 Case report form” dikkate alindiginda has-
talar1 devam eden semptomlar acisindan taburculuktan 4-8 hafta sonra ve sonrasinda sikayetlerinin ciddiyetine

gore en az 3 ayda bir kontrole ¢agirmanin uygun olacag diisiiniilebilir.
Komplikasyonlarin Takibi

COVID-19 hastaliginda infeksiyonun primer tedavisini yaninda sik goriilen komplikasyonlar tedavi siirecini
zorlagtirmakta ve artmis morbidite ve mortaliteye neden olabilmektedir. Hemen tiin organlari etkileyebilmekle

birlikte; sik goriilen komplikasyonlar akut respiratuar distres sendromu, akut miyokardiyal iskemi, aritmiler,
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myokardit, pulmoner embolisim ve inme gibi tromboembolik olaylar, ensefalopati, tiroidit, makrofaj aktivasyon

sendromu ve sekonder infeksiyonlar olarak siralanabilir (16-21).

Ozellikle taburculuk sonrasi tedavi ve takip gerektiren komplikasyonlar bu donemde klinisyenlerin &nce-
ligi olmalidir. Pulmoner tromboembolism (PTE) salginin ilk donemlerinden itibaren siklikla morbidite ve morta-
liteye katkida bulundugundan dolay1 hem uluslararasi rehberlerde hem de saglik bakanliginin yayinlamis oldugu
rehberlerde yerini almigtir. Saglik Bakanligi Rehberi’nde D-dimer’in 2 kat ve iizerinde olmasi yiiksek risk olarak
kabul edilmis ve bu hastalara yatig 6nerilmistir (22). Ayrica yatan tiim hastalara proflaktik antikoagulasyon 6ne-
rilmis, dokiimante edilmis PTE’si olmayan hastalara taburculuk sonrasi da 30-45 giin siireyle antikoagulasyona
devam edilmesi tavsiye edilmistir. Dokiimante edilmis PTE’si olan hastalara ise en az 3 ay tedavi dozunda anti-

koagulasyon verilmesi ve bu hastalarin PTE rehberlerine gore yonetilmesi dnerilmistir (23).

Pulmoner komplikasyonlarla ilgili bir diger soru isareti ise uzun dénem fibrozis bulgularinin olup olma-
yacagidir. Yapilan takip ¢alismalarinda hastalarin biiyilik boliimiinde zamanla toraks bt bulgularinin geriledigi ve
bulgularin genellikle fibrozis dis1 bulgular oldugu bildirilmistir (13, 14). Ancak hastalarin heniiz yeterince uzun
takip siiresi gegmediginden uzun donemde hastalarda kalici fibrozis gelisip gelismeyecegi, ne kadarinda gelise-

cegi, bununla ilgili risk faktorleri ve olasi tedavi segenekleri konusu aydinlatilmaya muhtactir (24).

COVID-19’a bagli diger sistem komplikasyonlariyla ilgili heniiz net 6neriler olusmamakla birlikte; ilgili

hastaliklarin daha 6nceden olusturulmus rehberlerine gore takip yapilmaktadir.
Sonu¢

Gerek hastaligin akut tedavisi, gerek komplikasyonlarin uzun takibi, gerekse uzun dénem semptomlarin yonetimi
konularinda daha fazla ¢aligmaya ihtiya¢ vardir ve goriine o ki saglik calisanlarinin “yapilacaklar listesi” uzun

stire bos kalmayacaktir.
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OLGULARLA BEHCET SENDROMU, HASTALIK
YONETIMI

Uzm. Dr. Emre Bilgin, Prof. Dr. Omer Karadag

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Behget Sendromu (BS), tiim boyutlarda damarlar1 tutabilen, ¢ok ¢esitli klinik tablolarin bir arada goriilebildigi
vaskiilitik bir sendromdur. Patogenezinde HLA-B51 6nemli bir yatkinlik olusturmakla birlikte, hastaligin gelisim

siirecleri incelendiginde hem otoinflamatuvar hem de otoimmiin 6zellikler saptanabilmektedir.

En sik baslangi¢ yaslar1 3-4. dekatlar olup kadin ve erkek cinsiyetlerde siklig1 benzerdir. Fakat geng ve
erkek hastalarda hastaligin aktivitesi ve seyri daha siddetli olabilmektedir. Hastaligin en sik bildirildigi iilke Ttir-
kiye olup klasik bilgi olarak Ipek yolu iilkelerinde siklig1 belirgin olarak artmustir, ’Ipek yolu hastalig1” olarak
da bilinmektedir. Bununla birlikte son yillardaki gocler ve iilkelerdeki etkin yapilardaki degisiklikler nedeniyle
endemik bolgeler disinda da 6nemli bir hasta popiilasyonu olusmaya baglamistir. Endemik bolgelerden ende-
mik olmayan bolgelere go¢ sonrasinda ortaya c¢ikan hastalik sikligi, endemik ve endemik olmayan bolgelerdeki
sikliklarin arasinda bir deger almaktadir. Ornegin; Alman popiilasyonunda siklik yiiz binde 1,5 civarinda, Tiirk
popiilasyonunda yiiz binde 370 civarinda iken Tiirkiye’den Almanya’ya go¢ edenlerde bu siklik yiiz binde 77
civarindadir. Bu durum o6zellikle genetik ve cevresel etkilesimin hastaligin ortaya ¢ikmasinda etkili oldugunu

ortaya koymaktadir.

Behget Sendromu, oldukga ¢esitli klinik bulgulara sahiptir. Neredeyse tiim organ sistemleri etkilenebilir.
Mukokutandz tutulum en sik tutulumlardandir; oral aft, genital {ilser, papiillopiistiiler ve eritematdz lezyonlar ola-
rak tarif edilebilirler. Oral iilserler siklikla 1 santimetreden kii¢iik olup siklikla yanak ve dudak mukozasinda olus-
makla birlikte bazen yumugak damak veya orofarinkste de goriilebilirler, agrilidirlar, iyilesirken skar birakmazlar.
Genital lilserler genellikle skrotumda veya labialarda goriiliir, iyilesirken skar birakirlar; glans penis, serviks veya
vajinada nadiren goriiliirler. Papiilopiistiiler dokiintiiler siklikla gévdenin {ist kisminda ve ekstremitlerde ortaya
cikan sivilce benzeri lezyonlardir ve ileri yaslarda perzistan olarak kalabilirler. Eritematdz nodiiler lezyonlar cok
sayida olabilen, agrili lezyonlardir. Tekrarlamaya meyilli olan bu lezyonlar kalga, yiiz, kollar ve boyun gibi atipik
bolgelerde ortaya c¢ikabilir. Histopatolojik olarak vaskiilopati saptanan bu lezyonlar iyilesirken pigmentasyon
birakir. Kas-iskelet sisteminde daha ¢ok alt ekstremite biiylik eklemlerini tutan mono-oligoartikiiler artralji/artrit

ortaya ¢ikar. Genellikle deformite birakmaz, nadiren sakroiliit eslik edebilir.

En 6nemli morbidite sebeplerinden biri okiiler tutulumdur. Okiiler tutulum, Tiirkiye’deki korliik neden-
lerinin 6nde gelenlerindendir. Goz bulgulart su sekilde siralanabilir: Hipopiyonlu iridosiklit, retinal eksuda ve
hemoraji, papil 6demi, retinal ven trombozu, optik atrofi ve sekonder glokom ve katarakt. Oftalmik tutulum geng

erkeklerde daha siddetli ve direncli olabilir.

Gastrointestinal tutulum tilkemizde daha nadir olarak goriilmekle birlikte Uzak Dogu’da daha sik goziik-
mektedir. Terminal ileumda uzunlamasina iilserler siklikla Crohn hastalii ve bazen tiiberkiilozla karisabilmek-
tedir.

Santral sinir sistemi tutulumu parankimal ve parankimal olmayan tutulum olarak ikiye ayrilabilir. Paran-

kimal tutulum daha sik olmakla birlikte beyin sap1 ve bazal ganglionlarda tutulum olmas: tipiktir. Beyin sap1 at-
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rofisi goriilebilir. Lezyonlarin ayirici tanisinda 6zellikle multiple skleroz gibi demiyelinizan hastaliklar 6n planda
diistintilmelidir. Behget sendromunda lezyonlar daha biiyiik olma ve birlesme egilimindedir ve beyin omurilik
stvist incelemesinde oligoklonal bant saptanmasi olduk¢a nadirdir. Parankimal olmayan tutulum olarak kraniyal
siniis trombozlar1 sayilabilir, genellikle daha benign seyirlidirler. Periferik sinir sistemi tutulumu ise BS seyrinde

beklenen bir durum degildir.

Vaskiiler tutulum en 6nemli mortalite ve morbidite sebeplerindendir. Yiizeyel ve derin vendz yapilarda
tromboz goriilebilir. Vena kava inferior ve superior trombozuna, intrakardiyak trombiise ve Budd-Chiari send-
romuna neden olabilir. Periferik ve pulmoner arterlerde anevrizma gelisimine, ki bu anevrizmalar genelde trom-
bozedir, neden olabilir. Pulmoner arter anevrizmasi hemoptiziye neden olabilir, mortalitenin halen en 6nemli
sebebidir.

Behget Sendromu’nun 6nemli bir 6zelligi de bazi klinik bulgularin hastalarda kiimelesme gosterebilme-
sidir. Bu kiimelesmeler su gruplar halinde olabilir: sadece mukokiitenéz bulgularda giden, goz tutulumu ile gi-
den, artrit-entezopati ve folikiilit ile giden, Crohn-benzeri gastrointestinal system tutulumu ile giden ve vaskiiler
tutulum ile giden gruplar. Bu bulgulardan da anlasilabilecegi gibi BS oldukc¢a renkli ve farkli klinik belirti ve
bulgulara sahiptir.

Hastaligin yonetiminde multidisipliner yaklasim ¢ok énemlidir. Tutulum sekline ve siddetine gore birden
cok boliim is birligi i¢inde ¢alismalidir. Bu isbirligi gerek bulgularin ayirici tanist gerekse de tedavinin belirlen-
mesinde ¢ok kullanishdir. Oncelikle hastaligm aktivitesinin durdurulmasi, semptomatik olarak diizelme saglan-
masi, sonrasinda kalic1 organ hasarinin ve relapslarin 6nlenmesi ve hastanin yasam kalitesinin artirilmasi tedavi
yOnetiminin temel amaglaridir. Tedavide birgok oral ve parenteral ajan kullanilmaktadir (Tablo 1). Bu ilaglar
tutulum seklinde ve siddetine gore tek baslarina veya kombinasyon halinde kullanilabilirler. Bununla birlikte, bu
ajanlar kullanilirken olusabilecek advers olaylarin da farkinda olmak, bu olaylarin yonetiminde aktif rol oynamak
en az tedavi kadar 6nemlidir. Oral ve genital lezyonlarin topikal tedavisi dermatoloji ile birlikte planlanabilmek-
tedir. Agiz dis saglig1 agisindan dis hekimlerine bagvurmalar1 mutlaka hatirlatilmalidir. Anevrizma ve trombotik
lezyonlarin yonetiminde radyoloji ve girisimsel radyoloji goriis aligverisi ve olast miidahalenin zamanlamasi ¢ok

kritik Gneme sahiptir.
Bu toplantida farkli tutulum 6zellikleri olan 3 BS hastasindan ve tedavilerinden bahsedilecektir.
Olgu-1:

24 yasindaki erkek hasta, 6grenci Van’li. 2016 yilinda baslayan ayda 1 kez olan, genellikle yanak mukozasinda
tarif ettigi lezyonlar1 baglamis. Bu sikayeti i¢in herhangi bir doktor basvurusu olmayan hastanin 2018 yilinda
skrotumunda bir lezyon ortaya ¢ikmis, iz birakarak iyilesmis, ve sirtinda ortaya ¢ikan sivilceleri fark etmis. 2019
yilinda sag bacak 6n yiiziinde ortaya ¢ikan kirmizi, sert yaralar olmasi iizerine yasadigi yerde basvurdugu I¢
Hastaliklar1 uzmani tarafindan Behget Sendromu 6n tanistyla tarafimiza yénlendirilmis. Ozgecmis ve soygeg-
misinde dnemli bir 6zelligi olmayan hastanin sistemik ve romatolojik sorgulamasinda ek bir 6zellik saptanmadi.
Laboratuvar incelemesinde C-reaktif protein (CRP) yiiksekligi saptanan hastaya paterji testi yapildi, negatif ola-
rak sonuc¢landi. Hastaya BS tanistyla kolsisin (giinde 3 kez) ve eritema nodosuma yonelik prednizolon 4 tablet
azaltma semastyla birlikte baslandi. 3. ay kontroliinde sikayetleri tamamen kaybolmus ve akut faz yaniti normale

donmiisti.

Bu olguyla birlikte vurgulanmasi gereken noktalardan bir tanesi paterji testidir. Nonspesifik tip 4 hiper-
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sensitivite reaksiyonudur. 20 G igne ile 6n kola, 45 derece aciyla, dermise 3-5 mm giris yapilir, 24-48 saat sonun-
da igne giris yerinde papiil veya piistiil olugsmasi testin pozitif olduguna isaret eder. Tek basina eritem olusmasi
pozitif olarak kabul edilmez. Behget Sendromu igin spesifik degildir, ndtrofilik dermatoz ve sistemik romatizmal
hastaliklarda pozitif olabilir. Paterji testinin negatifligi BS ekarte ettirmez, pozitifligi de kesin olarak tan1 koydur-

maz, sadece taniy1 destekleyebilir. Immiinsupresif tedavi, 6zellikle steroid altinda testi negatif hale getirebilir.

Deri ve mukoza tutulumunda topikal steroidler, kolsisin, azatioprin, apremilast, talidomid, interferon alfa
ve anti-tiimor nekrozis faktor (TNF) alfa antagonistleri kullanilabilir. En sik olarak kullanilan ajan kolsisindir.
Oral aft iizerine etkinligi tartigmalidir, genital iilser ve eritema nodosum tizerine etkileri ise olumlu yondedir.
Kolsisin kullanan hastalarin 16kopeni ve karaciger enzim yiiksekligi a¢isindan takip edilmesi gerekmektedir. Na-
diren ndropati ve miyopati yapabilecegi akilda tutulmalidir. Diger ajanlar ise direncli ve giinliik hayati olumsuz
etkileyen sik bulgu olmasi durumlarda kullanilabilir. Steroidler ise her basamakta kisa siireli (1-3 hafta) hizli ve

etkin hastalik kontrolii i¢in kullanilabilir.
Olgu-2:

30 yasindaki erkek hasta, Jandarma, Cankiri’li. 2019 yilinda baslayan 2 ayda 1 kez olan, degisken yerlesimli
olarak tarif ettigi lezyonlar1 baslamis. Ardindan Agustos 2020°de 1 ay 6nce sol goziinde baslayan sonrasinda her
iki goziine yayilan bulanik gérme sikayeti baslamis. Bununla es zamanli olarak sirt, sacli deri, kol ve bacakla-
rinda sivilce benzeri lezyonlar ortaya ¢ikmis. G6z bulgularia yonelik yapilan incelemede bilateral paniiveit ile
uyumlu bulunmasi iizerine hasta tarafimiza yonlendirilmis. Hastanin 6zge¢misinde 8 yi1l once radyoaktif iyot
aldig1 6grenildi. Romatolojik ve sistemik sorgulamasinda ek olarak yorgunluk disinda ek bir 6zellik saptanmadi.
Laboratuvar bulgularinda 6zellik olmayan hastanin paterji testi pozitif olarak saptandi, HLA-B51 sonucu ise
negatif olarak sonuglandi. Hastaya BS tanisiyla prednizolon 60 mg/giin (1 hafta aldiktan sonra 3 giinde bir yarim
tablet alip kesilecek) ve azatiyopiirin 2x50 mg baslandi. 3. ay kontrolii i¢in bagvurdugunda paniiveit tablosunun

tedaviye ragmen tekrarladig1 goriildii. Azatiyoplirin kesilerek adalimumab 2 haftada bir 40 mg olarak baslandi.

HLA-BS51 varlig1 BS i¢in yatkinlik olusturmakla birlikte tipki paterji testi gibi varligi durumunda, klinik
bulgularin eslik etmesi halinde taniy1 destekler, ancak yoklugu taniy1 ekarte ettirmez. Hicbir bulgusu olmayan

normal popiilasyonda da %6-8 oraninda pozitif olabilecegi akilda tutulmalidir.

Behget Sendromu, goziin her boliimiini tutabilir; anterior, intermediate, posterior ve paniiveit. Hipopi-
yonlu iridosiklit, retinal eksuda ve hemoraji, papil 6demi, retinal ven trombozu, optik atrofi ve sekonder glokom
ve katarakt geligebilir. Tedavide oftalmologlarla koordineli olarak steroidler, azatioprin, siklosporin A, interferon
alfa, monoklonal anti-TNF antagonistleri, anakinra ve tosilizumab kullanilabilir. Izole anterior iiveit olgularinda
topikal ajanlar tercih edilebilir, yine de erkek hastalarda immiinsupresif ajan ihtiyaci olabilecegi akilda tutulma-
lidir. Posterior ve paniiveit olgularinda eslik eden akut gérmeyi tehdit eden durum varliginda pulse steroid ve
interferon alfa/ monoklonal anti-TNF antagonistleri tercih edilmelidir; akut gérmeyi tehdit eden durum yoklu-
gunda oral steroidlere ilave olarak azatioprin veya siklosporin A verilebilir. Direngli olgularda interferon alfa/
monoklonal anti-TNF antagonistleri ile tedaviye devam edilmelidir. Bu ajanlara da diren¢ olmasi durumunda
tosilizumab (IL-6 antagonisti) veya anakinra/kanakinumab (IL-1 antagonistleri) tercih edilebilir. Tek gézde akut
alevlenmelerde intravitreal steroid enjeksiyonlar1 sistemik tedaviye ek olarak verilebilir. Vitréz yogunlasma/ka-

nama olan veya traksiyonel retinal detasmani olan hastalarda vitrektomi diisiiniilebilir.
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Olgu-3:

22 yasindaki erkek hasta, 6grenci, Sinop’lu. 2012 yilinda baslayan son bir ayda bir¢ok kez olan oral aft1 ve 6 aydir
olan 2 kez tekrarlayan genital iilser tarif eden hasta son 1 aydir ortaya ¢ikan karin agrisi da tariflemesi iizerine BS
on tanisiyla boliimiimiize yonlendirilmis. Sorgulamasinda karin agrisinin lokalize olmadigi, tiim karinda hisse-
tespit edildi. Hastanin 6zge¢mis ve soyge¢misinde dnemli bir 6zellik saptanmadi. Mevcut sikayetleriyle hastaya
toraks ve abdomen BT anjiyografi ¢ekildi. Tomografi sonucunda inferior vena kava ve sag atriyumda trombiis ve
pulmoner arter anevrizmasi tespit edildi. Bunun {izerinde hastaya pulse steroid (3 giin) ve ardindan oral steroid
(60 mg/giin), siklofosfamid ve interferon gama (haftada 3 kez 6 milyon iinite) baslandi. 1 y1l sonra yapilan go-
rlintiilemede anevrizmada beklenen diizelme olmamasi lizerine hastanin aldig1 tedaviler kesilerek adalimumab 40
mg (2 haftada bir) baslandi. Bu tedavi altinda sikayetleri tama yakin kaybolan hastanin kontrol goriintiilemesinde

anevrizmalarda tama yakin regresyon gozlendi.

Vaskiiler tutulum, BS seyrinde goriilebilen dnemli mortalite ve morbidite sebeplerindendir. Pulmoner
arter anevrizmasinda yiiksek doz steroid yaninda siklofosfamid kullanilmasi ve bazi hastalarda azatiyoplirin/
interferon alfa eklenmesi neredeyse kaliplasmis bir yaklasim iken direngli hastalarda tedaviye anti-TNF alfa
antagonistlerinin kullanimi her gecen giin artmaktadir. Vaskiiler tutulumda akilda tutulmasi gereken bir durum,
BS’de gelisen vaskiiler olaylarin damar duvarindaki inflamasyon kokenligi oldugudur. Bu nedenle tedavide
onemli olan immiinsupresyonun saglanmasidir. Bu durumun getirdigi bir tartisma konusu hastalarin antikoagiile
edilip edilmemesidir. Bu konuda heniiz net bir konsensus bulunmamakla birlikte antikoagiilasyonun trombozun
tekrarlamasin1 6nlemedigi gosterilmistir. Bununla birlikte antikoagiilasyonun post-trombotik sendromu azaltti-
gina yonelik bulgular mevcuttur. Post-trombotik sendrom hastalar i¢in dnemli bir morbidite sebebidir, olusan
yaralarin iyilesmesi oldukga giigtiir. Bu nedenle, 6zellikle derin ven trombozu olan ve pulmoner arter anevrizmasi

dislanmis hastalarda antikoagiilasyon akilda tutulmalidir.
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Tablo 1. Behget Sendromu tedavisinde kullanilan ilaglar (1 numarali referanstan alinmistir)

Molekiil ada Uygulama yolu Doz Endikasyonlar Olasi advers etki ve uyarilar
Kortikosteroidler Topikal (%0,1  TID Oral iilser -

triamsinolon)

Sistemik 40 mg depo Eritema nodosum Yorgunluk, kilo alimi, karin agrisi,

metilprednizolon hipertrikoz, olas1 diger advers
Sistemik (P.O.  Disiik-yiliksek- Oral iilser, genital iilser, eritema etkiler (katarakt, osteoporoz gibi)
/ILV.) pulse nodosum, artrit, vaskiiler, nérolojik,
gastrointestinal
Intravitreal (iiveit i¢in) ve intraartikiiler (artrit icin) steroidler secilmis hastalarda uygulanabilir.

Dapson P.O. 100 mg /giin Oral iilser, genital {ilser Ishal, bulanti/kusma, basagris,
hemoliz, methemoglobinemia,
kolestatik hepatit

Talidomid P.O. 100-300 mg/giin  Oral iilser, genital {ilser, artrit, Eritema nodosumda artis, dokiintii,

gastrointestinal bagddnmesi, sedasyon, yorgunluk,
tromboemboli, periferik noropati,
teratojenite (fokomeli)

Apremilast P.O. 30 mg BID Oral iilser Ishal, bulanti/kusma, basagrist

Pentoksifilin %S jel (topikal) QID Oral iilser* -

Benzatin penisilin .M. 1,2 MU/ 3 hafta Oral iilser*, genital iilser*, artrit*  Alerji

Kolsisin P.O. 1-2 mg/giin Oral iilser (?), genital iilser, eritema Ishal, hepatotoksisite, sitopeni,

nodosum, artrit myopati

Azatioprin P.O. 2 mg/kg/giin Oral iilser, genital iilser, artrit, Bulanti/kusma, dokiintii, sitopeni,

iiveit, gastrointestinal allopurinolle ilag etkilesimi

Siklosporin-A PO. 5 mg/kg/giin Uveit Noro-Behget riskinde artis,
hipertansiyon, bobrek hasari,
kozmetik yan etkiler

Siilfasalazin P.O. 2-4 g/giin Gastrointestinal Basagrisi, bulanti, kusma, karin
agrisi, dokiintii, kasinti, azospermi

Interferon-alfa Subkutan 6 (3-9) MU, 3/ Oral iilser, genital {ilser, eritema Transaminazlarda yiikselme,
hafta nodosum, papulopiistiiler, sitopeni, tiroid disfonksiyonu, grip-

iiveit, orobehget™®, vaskiiler*, benzeri sendrom
gastrointestinal *

Infliksimab (TNFi) LV. 5 mg/kg Artrit, liveit, ndrobehget, vaskiiler, Subkutan formda enjeksiyon
0-2-6. haftalar gastrointestinal yeri reaksiyonu, vital hepatit ve
yiikleme tiiberkiiloz reaktivasyonu
Sonrasinda 6-8
haftada bir

Adalimumab Subkutan 40 mg / 2 hafta Uveit, nérobehget*, vaskiiler*,

(TNFi) gastrointestinal*

Etanersept (TNFi) Subkutan 50 mg / hafta Oral iilser (?), genital {ilser, eritema

nodosum, papiilopiistiiler

Tosilizumab LV. 8 mg/kg/4 hafta  Uveit, nérobehget*, amiloidoz* Infeksiyonlar, viral hepatit

(IL-6i) ve tiiberkiiloz reaktivasyonu,
transaminaz veya lipidlerde
ylikselme

Sekukinumab Subkutan 150-300 mg/4 Oral iilser*, artrit* Enjeksiyon yeri reaksiyonu,

(IL-17i) hafta inflamatuvar bagirsak hastalig
reaktivasyonu

Ustekinumab Subkutan 45-90 mg Oral iilser* Enjeksiyon yeri reaksiyonu

(IL-12/23i) 0-4-12. haftalar
Sonrasinda 12
haftada bir

Anakinra Subkutan 100 mg/giin Oral iilser*, genital iilser*, iiveit*  Enjeksiyon yeri reaksiyonu,

(IL-1i) infeksiyon

Kanakinumab Subkutan 150 mg/6 hafta Oral iilser*, genital iilser®, tiveit*  Enjeksiyon yeri reaksiyonu,

(IL-1i) infeksiyon

*Bu ilaglarin bu endikasyonlarda kesin 6nerilmeleri i¢in daha fazla klinik veriye ihtiyac vardir.

TNF: timor nekrozis faktor, IL: interlokin, P.O.: per oral, . M.: intramiiskiiler, [.V.: intravenoz, BID: gilinde 2
kez, TID: giinde 3 kez, QID: gilinde 4 kez
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PRIMER HiPERALDOSTERONIZM SENDROMUNA
YAKLASIMIN GUNCELLENMESI

Ogr. Gor. Dr. Seda H. Oguz Baykal

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali

Giris

Giiclii mineralokortikoid etkilere sahip ‘aldosteron’ ismi verilen hormonun adrenal kortekste gdsterilmesi ve
kimyasal yapisinin anlasilmasindan kisa siire sonra, 1955 yilinda, Jerome W. Conn, bacaklarda aralikl1 kas giic-
siizliigii ve poliiiri/polidipsi ile bagvuran geng bir kadin hastada hipertansiyon, hipokalemi ve alkaloz saptamis ve
bu klinik semptom ve bulgularin hiperaldosteronizme yol agan tek tarafli bir adrenal adenomdan kaynaklandigini

gostermistir (1).

Primer hiperaldosteronizm (PA), Dr. Conn tarafindan 6ngoriildigii lizere, sik goriilen bir¢ok hastaligin
patogenezinde rol oynamaktadir (2). Bugiin PA ile kardiyovaskiiler olay, konjestif kalp yetmezligi, atriyal fib-
rilasyon, kronik bobrek hasari, metabolik sendrom ve diyabet arasinda iligki oldugu bilinmektedir (3-5). PA
kardiyovaskiiler mortaliteyi ve tiim nedenlere bagli mortaliteyi arttiran tedavi edilebilir bir hastaliktir (3). Tan1

konulmasinda gecikilmesi, hastalarin tedaviden gorebilecekleri fayday1 sinirlamaktadir.

PA agisindan son yirmi yilda olduk¢a dnemli gelismeler yasanmistir. PA sikliginin 6nceden sanilanin aksi-
ne oldukca fazla oldugu anlagilmis, kardiyometabolik hastaliklar ve mortalite iizerine etkisi ortaya konulmustur.
PA icin klinik sliphe esiginin diisiiriilmesi ve tarama testlerinin basitlestirilmesi ile Endokrinoloji ve Metaboliz-
ma kliniklerine daha ¢ok hastanin yonlendirilebilecegi diisiiniilmektedir. Adrenal vendz 6rnekleme sonuglarinin
yorumlanmasinda tan1 koymay1 kolaylastirict olabilecek oneriler sunulmustur. Ayrica son donemde primer al-
dosteronizmin ailesel formlarinda tanimlanan genetik mutasyonlar, bu hastaligin yaygin ve sporadik formlarinda

meydana gelen aldosteron asirt salgilanmasinin altinda yatan nedenleri daha iyi anlamamiza olanak saglamistir.
Tamm
PA tanimlamasi asagidaki kriterlere gore yapilabilir (6):

= Renin salgisinda baskilanma: PA, ekstraselliiler s1ivi hacminin genislemesine (6zellikle efektif arteriyel
kan hacmi), boylece renin salinimin baskilanmasina ve anjiotensin II iiretiminin azalmasina yol agan bir
durumdur.

= Renin salgisinin uyarilmasinda bozulma: Asir1 mineralokortikoid aktivitesine bagli meydana gelen eks-
traselliiler s1tvi hacmindeki genislemeye karsilik olarak renin salgisi yeterince uyarilamaz. Fizyolojik
veya diger uyaranlarla (ayaga kalkma, diiirez veya sodyum kisitlamasina bagli sodyum/sivi hacminde
azalma, anjiotensin-konverting enzim inhibitorii kullanimi gibi) meydana gelmesi beklenen renin artigi
bu hastalarda korelmistir.

= Uygunsuz ve baskilanamayan aldosteron iiretimi: PA durumunda aldosteron iiretimi reninden bagimsiz-
dir. S1vi hacmindeki genigslemeye, anjiotensin Il inhibisyonuna ve hipokalemiye ragmen nispeten yiiksek

diizeylerdedir ve baskilanmamaktadir.
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Patogenez

Yakin donemde, familyal primer aldosteronizm tiplerinde tanimlanan, iyon kanallarin1 ve transporterlarini ilgi-
lendiren bir dizi mutasyonun sporadik formlarma (KCNJ5, CACNAI1D, ATP1A1, ATP2B3, ve CTNNBI1) aldos-
teron salgilayan adenomlarda da siklikla rastlanildig gosterilmistir. Bu genetik ¢aligmalar, PA’nin patogenezinin

aydinlatilmasinda yol gosterici olmustur (7-9).

Somatik mutasyonlar (en stk KCNJ5 olmak iizere) aldosteron salgilayan adrenal adenomlarda, multino-
diiler adrenal hiperplazide ve normal adrenal glandda otonom aldosteron sekrete ettigi diisliniilen, gruplasmas,
aldosteron sentaz eksprese eden hiicrelerde (aldosteron iireten hiicre gruplarr) gosterilmistir (10). Ozellikle yeni
nesil dizileme (next-generation sequencing) yoluyla kazanilan bilgiler, PA’nin biiyiik l¢lide somatik, nadiren de
germ-line mutasyonlardan kaynaklanan genetik bir hastalik oldugunu anlamamizi saglamistir. Bu mutasyonlarin

klinik prezantasyona olan yansimalar1 ve tedaviye etkileri konusunda ¢aligmalar devam etmektedir.
Prevalans

PA prevalansi ¢aligsmalar arasinda 6nemli dlgiide farklilik gostermektedir. Bunun en 6nemli nedenleri calismaya
dahil etme kriterleri ve tan1 yontemleri arasindaki farkliliklardir. Hipertansiyon tanisi olan hastalarda PA siklig1
%5-10 arasinda degismekte iken (11,12) direncli hipertansiyon vaka serilerinde siklik %20’lere ulagmaktadir
(13,14) ve bu hastalarin pek ¢ogunda hipokalemiye rastlanmamaktadir.

Tarama Endikasyonlari
Avrupa Endokrinoloji Dernegi’nin dnerilerine gore PA tarama kriterleri asagidaki gibidir (15):

» Uc ayn giin dl¢iimde kan basinc1 (KB) > 150/100 mmHg saptanan hastalar

= Hipertansiyon tanisi olup biri ditiretik olmak {izere 3 konvansiyonel antihipertansif ila¢ almasina ragmen
KB kontrol altina alinamayan hastalar

= Hipertansiyon tanisi olup biri diiiretik olmak iizere 4 veya daha fazla antihipertansif ila¢ ile KB kontrol
altinda tutulabilen hastalar

= Hipertansiyona eslik eden spontan veya diiiretik iligkili hipokalemisi olan hastalar

= Hipertansiyon ve adrenal adenomu olan hastalar

= Hipertansiyon ve uyku apnesi olan hastalar

= Hipertansiyon ve aile 0ykiisiinde erken baslangicli hipertansiyon veya geng yasta (<40 yas) serebrovas-
kiiler olay saptanan hastalar

= Birinci derece akrabasinda PA tanisi olan hastalar

PA’nin yiiksek prevalansi hesaba katildiginda, burada belirtilen hasta gruplarindan baska, aslinda evre II
hipertansiyonu olan tiim hastalarin taranmasi s6z konusu olabilir. Ayrica agiklanamayan hipokaleminin degerlen-

dirilmesinde, kan basinci dl¢iimiinden bagimsiz olarak, PA’nin taranmas1 onerilmektedir (6).
Tarama Testleri

PA i¢in tarama testleri, basitce ifade etmek gerekirse, sabah saatlerinde oturur pozisyondaki hastadan alinan kan
orneginde aldosteron konsantrasyonunun ve plazma renin aktivitesinin (veya plazma renin konsantrasyonunun)
Ol¢limiine ve bunlarin birbirine oranlanmasina dayanmaktadir. Ancak Avrupa Endokrinoloji Dernegi’nin 6nerdigi

iizere, bu testlerin en uygun sekilde yapilabilmesi i¢in dncelikle bir¢ok kosulun yerine getirilmesi gerekmektedir
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(15). Bunlardan belki de en onemlisi test dncesi hipokaleminin diizeltilmesidir (aldosteron salgisini baskilaya-
bilecegi icin). Ayrica hastalarda test dncesi tuzun kisitlanmamasi (diisiik sodyum alimi aldosteron salinimini
arttirir) gerekir. Hastalarin kullanmakta oldugu tedaviler de test sonuglarin etkileyebilmektedir ve bunlarin en az
dort hafta 6ncesinden kesilmesi/degistirilmesi gerekmektedir (Beta blokerler, anjiotensin reseptdr antagonistleri,
anjiotensin reseptor blokerleri, non-steroid anti-inflamatuar ilaglar, mineralokortikoid reseptor blokerleri, kombi-

ne oral kontraseptifler gibi).

Yapilan calismalarda PA acisindan taranmasi gereken popiilasyonun aslinda yeterince taranmadigi ortaya
konulmus (16) ve bu durumun bir nedeninin de kilavuzlardaki dnerilerin uygulanmasindaki zorluk olabilecegi
diisiiniilmiistiir. Ayrica test sonuclarini etkileyen bir¢ok ilag (anjiotensin reseptdr antagonistleri, anjiotensin re-
septor blokerleri gibi) yanlis pozitif sonuglara degil, yanlis negatif sonuclara yol agmaktadir. Bu nedenle basitles-

tirilmig tarama algoritmalar1 6ne siiriilmiistiir (6,17).

Plazma renin aktivitesi (PRA) ve/veya plazma renin konsantrasyonu (PRC) baskili (PRA <1 ng/mL/
st veya PRC<laboratuvar alt normal limiti) olup plazma aldosteron konsantrasyonu yiiksek (>10 ng/dL, >277
pmol/L) olan, aldosteron:PRA orani >20 olan hastalarda tarama testi sonuglar1 pozitiftir (6, 15, 17). Ancak bura-
da verilen ‘cut-off” degerlerinin kati olmadigi, PA i¢in test oncesi olasilig1 yiiksek olan hastalarin, tarama testleri
negatif bile sonuglansa, Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali’na yonlendirilmesi gerektigi unutulmamalidir.
Ayrica unutulmamasi gereken bir diger nokta da sonuglar yorumlanirken ‘ytliksek’ veya ‘diisiik’ degerlere degil,

baskili renin diizeylerine ragmen baskilanmayan aldosteron diizeylerine odaklanilmasi gerekliligidir.

Tarama testi pozitif sonuglanan ve tarama testi negatif olsa bile klinik agidan PA siliphesi devam eden

hastalar, ileri tetkik ve tedavileri i¢in Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali’na yonlendirilmelidir (6).
Dogrulama Testleri

PA tanisinin dogrulanmasinda kullanilan dort temel test mevcuttur. Bu testler, cesitli uyarilar ile aldosteronun

baskilanma derecesini test etmektedir (15):

1. Oral sodyum yiiklenmesi

2. Intravendz salin infiizyon testi
3. Fludrokortizon supresyon testi
4. Kaptopril uyar: testi

Her hastada dogrulama testi yapilmasina gerek olmadig: gibi, baz1 dogrulama testlerinin belli hastalarda
uygun olmayacagim bilmek énemlidir. Ornegin sodyum yiiklemesine dayanan testlerin kontrolsiiz hipertansiyon,
renal yetmezlik, kardiyak aritmi ve ciddi hipokalemisi olan vakalarda kullanilmasi uygun olmayacaktir. Bu test-
ler arasinda en giivenilir sonuglar1 veren referans test fludrokortizon supresyon testidir ancak uygulama zorlugu
nedeniyle pek tercih edilmemektedir. Sodyum yiikleme testleri ve kaptopril uyar testinin duyarliligi %80-87,
ozgiilliigli %90-94 arasinda degigmektedir (18).

Goriintiileme Yontemleri

PA ayirici tanisinda ilk basamak goriintiileme testi adrenal protokollii bilgisayarl tomografidir (BT). Adrenal BT
ile tek tarafli adrenal adenom saptanan, 35 yasindan geng, siddetli hiperaldosteronizm belirti ve bulgular1 olan
olgularm ileri incelemelere gerek duyulmadan cerrahiye verilebilecegi onerilmektedir (15). Ancak diger kosul-
larda adrenal BT veya manyetik rezonans goriintiileme (MRG) tek basina yeterli olmayip invaziv bir teknik olan

adrenal vendz O6rnekleme uygulanmalidir, ¢iinkii BT veya MRG ile adrenal vendz 6rnekleme arasinda énemli
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diizeyde diskordans mevcuttur (19).
Adrenal Venoz Ornekleme

Adrenal vendz drnekleme, unilateral ve bilateral PA ayrimi igin yapilan girisimsel bir islemdir. Islemin basaris,
yapildig1 merkezdeki girisimsel radyologun deneyimi ile dogru orantildir. Islem dncesinde, tarama ve dogrulama
testlerinde oldugu gibi, sonuglar1 etkileyebilecek ilaglarin kesilmesi ve hipokaleminin diizeltilmesi onerilmek-
tedir (15); ancak mineralokortikoid reseptdr antagonistleri altinda bile islemin basarili olabilece§ini gdsteren

ornekler mevcuttur (20).

Adrenal vendz 6rnekleme igin bilateral adrenal venler kateterize edilir (sag tarafin kateterizasyonu ve-
nin anatomisi nedeniyle soldan daha zordur). Kosintropin 250 mcg uyarisi altinda sag, sol adrenal venlerden ve
inferior vena cava’dan (IVC) aldosteron ve kortizol 6l¢limii i¢in kan 6rnekleri alinir. Adrenal venden oSlgiilen
kortizol diizeylerinin IVC kortizol diizeylerine oranlanmasi ile dogru kateterizasyon teyit edilebilir ([]5). Hipe-
raldosteronizmin kaynagi olan tarafin tespiti i¢in (lateralizasyon) kortizole gore diizeltilmis aldosteron diizeyleri
kullanilabilir (dominant taraf aldosteron:kortizol / non-dominant taraf aldosteron:kortizol). Bu oran i¢in net bir
rakam belirlenmemis olsa da Mayo Klinik gibi deneyimli merkezler, kosintropin uyarisi ile yapilan adrenal venoz
orneklemelerde []4 oraninin unilateral hiperaldosteronizm i¢in ayirt edici oldugunu 6ne stirmiistiir. Oran <3 ise
bilateral hiperaldosteronizm diisiiniilmelidir. Ara degerler gri zon olarak kabul edilmektedir (17). Lateralizasyo-
nun tayininde kullanilan bir bagka yontem de dominant adrenal ven aldosteron:kortizol oraninin IVC aldoste-
ron:kortizol’e boliinmesidir. Sonug []2 ise ve karsi adrenal i¢in bu oran1 <1 ise (kontralateral supresyon indeksi)
unilateral adrenal hiperaldosteronizm tanisit konulabilir (21). Kateterizasyonun tek taraf i¢in basarisiz oldugu
adrenal venoz 6rneklemelerde lateralizasyon indeksi hesaplanamaz; ancak kontralateral supresyon indeksi []0,5

ise, kars1 taraf adrenalden kaynaklanan unilateral hiperaldosteronizmi telkin edebilir (22).
Tedavi

PA’da tedavi hedefleri kan basincinda iyilesme veya normallesme ile hipokaleminin diizelmesidir. Ancak asil
hedef aldosteron salgisinin azaltilmasi veya mineralokortikoid reseptorlerinin etkin bir sekilde bloke edilmesidir,
c¢linkii hiperaldosteronizm kan basinci diizeylerinden bagimsiz olarak u¢ organ hasari ve mortalite ile iligkilidir
3).

Avrupa Endokrinoloji Dernegi, unilateral PA tedavisinde laparoskopik adrenalektomi 6nermektedir. Cer-
rahiye uygun veya istekli olmayan hastalar ile bilateral PA olan hastalarda ise dmiir boyu mineralokortikoid
reseptor antagonistleri ile tedavi onerilmektedir (15). Olusturulan uluslararas: kriterlere gore (23) cerrahi
sonrasi yanit klinik (hipertansiyonda iyilesme veya diizelme) ve biyokimyasal (serum potasyum, plazma aldos-
teron konsantrasyonu ve PRA) olarak degerlendirilmelidir. Cesitli ¢alismalarin sonuglarina gére hipertansiyonun
iyilesme oranlar1 %19-34 arasinda degismektedir (23,24) ve kan basinci yanit1 ile iliskili olabilecek bazi faktorler

tanimlanmistir (25).

Mineralokortikoid reseptor antagonistleri arasinda ilk tercih, daha potent olmasi nedeniyle spironolak-
tondur. Ancak yan etki profili nedeniyle (jinekomasti, libido kaybi, erektil disfonksiyon), daha az potent olan
epleronon da tercih edilebilir (10). Mineralokortikoid tedavisi altinda PRA diizeyleri halen baskili olan hastalarin

kardiyovaskiiler hastaliklar ve mortalite agisindan risk altinda olduklarini1 gosteren veriler mevcuttur (3).
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HOSPITALIZE YASLI HASTA YONETIMINDE
OZELLIKLER, FARKLILIKLAR

Uzm. Dr. Ayse Dikmeer, Prof. Dr. Mustafa Cankurtaran

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Geriatri Bilim Dali

Diinyada ve iilkemizde giderek artan yasl niifus nedeni ile hospitalize yasl hasta sayis1 da artmaktadir. Yasl
hastada hospitalizasyon beraberinde ¢esitli riskleri de getirmektedir. Bunlar; polifarmasi, diisme ve deliryum gibi
geriatrik sendromlarin goriilmesi ve taburculuk sonrasi fonksiyonel kapasitede diislis potansiyeli olarak sayilabi-
lir. Hospitalizasyona bagli fonksiyonel kapasitede diisiis yasl hastalarda sik goriilmekte olup, >85 yas hastalarin
yarisindan fazlasinda yatis dncesine gore gerileme gdzlenmistir ve bu durum taburculuk sonrasi mortalitede,
bagimlilik ve bakimevine yatis gerekliliginde artis ile iliskilidir.

Yagla goriilen fizyolojik degisiklikler, fonksiyonel kapasitedeki azalmalar, kronik hastaliklarin sik go-
riilmesi, hastaliklarin seyrinin, ortaya ¢ikis seklinin, hastalik etkenleri, semptom ve bulgularinin farkli olmasi,
polifarmasi, ila¢ etki ve yan etkilerinin farkli olabilmesi, kirilganlik ve diger geriatrik sendromlarin ortaya ¢ik-
mas1 nedeni ile geriatrik yas grubu 6zel ilgi gerektirir ve yonetimi geng yas grubuna gore farkli olabilir. Yaglinin
sadece tek bir hastaligina ya da sadece bagvuru sikayetine odaklanilirsa birbiriyle etkilesmesi olas1 durumlar goz-
den kacabilir. Eslik eden tiim hastaliklar, fonksiyonel kapasitesi, ding ya da kirilgan olusu ve yasam beklentisi,
tedavi stratejisinin ve tedavi hedeflerinin belirlenmesinde rol oynar. Yaslinin bu karmasik ve birbiriyle etkilesen
sorunlarin1 degerlendirmek, tespit etmek ve tedavi edebilmek i¢in kapsamli geriatrik degerlendirme (KGD) yap-
mak gerekir. KGD; yaslilarin ¢oklu problemlerinin tanimlandigi, kapasitelerinin ve uzun dénem ihtiyaclarinin
saptandig1 ve buna gore bir tedavi planinin gelistirildigi, cok yonlii medikal, fonksiyonel, psikososyal ve ¢cevresel
degerlendirmelerin yapildig: interdisipliner bir degerlendirmedir. Yatan hastalarda KGD yapilmasinin yatis stire-
sini kisalttig1, tekrar hastaneye yatiglar1 ve bakimevine yerlesme ihtimalini azaltti§1 gosterilmistir. Yasli hastanin
hastaneye yatis nedeni ile olan medikal sorununu tedavi etmenin yaninda klinisyen tarafindan dikkat edilmesi
gereken konular; hastanin fonksiyonel durumunun tespiti ve bazal seviyesinden diislis olmamas1 veya artig olmast
yoniinde miidahaleler yapilmasi, kirilgan olup olmadiginin tespit edilerek tan1 ve tedavi uygulamalarinin buna
gore sekillendirilmesi, hasta ve hasta yakinlari ile uygun siire ayirilarak hastanin yatisi nedeni ile karsilasabilece-
gi risklerin (diisme, deliryum, immobilite vb.) degerlendirmesi ve bu konuda alinabilecek 6nlemlerin tartisilmasi
olarak o6zetlenebilir. Yasli hasta hospitalize edildigi giin tedavi plani ¢izilirken, yatis siiresini uzatmayacak ama
erken taburculuga da neden olmayacak sekilde taburculuk planinin ¢izilmesi 6nemlidir.

Kirillganhk

Kirilganlik, stres faktorlerine karsi artan hassasiyetin yani sira, birden fazla fizyolojik sistem isleyisinde diisiis ile
karakterize yasa bagli klinik bir durumdur. inflamatuar yolaklarin aktivasyonu ve néroendokrin sistem disregii-
lasyonuna bagli gelistigi diisiintilen kirilganlik sonucunda iskelet kas fonksiyonlar1 ve miktarinda azalma mey-
dana gelir. Sarkopeni, kirilganli§in 6nemli bir komponentidir. Kirilgan hastalarin strese maruz kaldiktan sonra
onceki saglik durumlarina donme kapasiteleri diistiktiir, bu nedenle medikal ve cerrahi miidahalelere toleranslari
daha azdir. Kirilgan hastalarda diisme, bakim evine yerlestirilme, giinliik yasam aktivitelerinde azalma, mobilite-

de azalma, 6liim gibi istenmeyen olaylar sik goriiliir. Kirilgan hastanin tespit edilmesi i¢in altin standart KGD ve
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fizik muayenedir fakat uzun siire almasi nedeni ile tarama igin gesitli 6l¢ekler gelistirilmistir. Bu dlgekler temel
olarak iki komponenti degerlendirir; fiziksel veya fenotipik kirilganlik (gii¢stizliik, kilo kaybi, yiiriime hiz1) ve
defisit birikimi veya indeks kirilganlik (hastalik yiikii, sosyal durumu, fonksiyonel veya kognitif diisiis). Fried
kirilganlik 6lcegi, FRAIL, klinik kirilganlik skalasi, Edmonton kirilganlik dlcegi gibi ¢ok ¢esitli 6l¢ekler mevcut
olup hospitalize yash hastalarda ‘Klinik Kirilganlik Skalasi’ kullanilabilir. Bu dl¢cege gore hasta resim ve yazili

tanimlayicilar ile 1-9 puan arasinda degerlendirilir; (1: fit hasta, 9: 6liimciil hasta) 5 ve {izeri kirllganlig1 gosterir.

Yaslinin ding veya kirillgan olmasina gore tedavi plan1 degismektedir. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabo-
lizma Dernegi (TEMD) 6nerilerine gore fonksiyonel agidan bagimli yaslilarda HbAlc hedefi %7,0-8,0, demans
geligmis yashilarda ise %8,5’a kadar olmalidir. Kan glukozu aclik ve preprandiyal 100-180 mg/dL, yatarken 110-
200 mg/dL arasinda tutulabilir. Fonksiyonel a¢idan bagimli yasli diyabetli bireylerde hipoglisemi riski en diisiik
oral anti-diyabetik ila¢lar secilmeli, insiilin tedavisinde hipoglisemi riski en diisiik giinde tek doz uygulanan bazal
instilin tedavisi kullanilmalidir. Kirilgan yash diyabetli bireylerde bulanti ya da gastrointestinal yakinmalara ne-
den olabilen ya da kilo kaybina yol acan tedaviler (6zellikle metformin, GLP-1RA) kesilmeli ya da bu ilaglardan
kacinilmalidir. Hipertansiyon tedavisinde kirilgan hasta icin degisik kilavuzlarda degisik hedefler berlirtilmistir.
Temel olarak kirilgan hastada kan basinct >160/90 mmHg oldugunda antihipertansif ila¢ tedavisine baslamast,
sistolik kan basincinin ise 130 - 150 mmHg arasinda olmasi hedeflenmelidir. Diisiik diyastolik kan basinci ile
kardiyovaskiiler risk artabilir o ylizden antihipertansif tedavi altindaki yaslilarda diyastolik kan basinci hedefi >

60 mmHg, koroner arter hastalig1 olanlarda ise >65 mmHg olmalidur.
Deliryum

Deliryum, hastanede yatan yash hastada en sik goriilen komplikasyondur. Kisa stire i¢cinde dikkat ve biligsel 1s-
levlerde bozulma olarak tanimlanabilir. Hastanede yatan yasli hastalarda deliryum prevelansi ¢esitli caligmalarda
%14 ile %56 arasinda bildirilmistir. Yatis esnasinda deliryum tablosunda olmayan hastalarin %12 ile %60°1 yatis
siiresince deliryuma girmektedir. Kognitif bozukluk veya demans, fonksiyonel kayip, gérme bozuklugu ve >70
yas olma predispozan faktorler olarak sayilabilir. Deliryum gelisen yasli hastalar uzun dénem fonksiyonel ve kog-
nitif diisiis, artmis mortalite, daha uzun hastane yatis siiresi ve bakimevine yerlestirilme agisindan risk altindadir.
Etyolojide ilaglar, infeksiyonlar, elektrolit bozukluklari, sistemik organ yetmezlikleri gibi ¢ok cesitli nedenler yer
almaktadir. Deliryum, klinisyenler tarafindan yeterince taninmamakta ve iyi yonetilmemektedir. Akut basglangig,
dalgali seyir ve dikkatte bozulma ana klinik unsurlaridir fakat davranigsal prezentasyonu (hiperaktif, hipoaktif,
karma) degiskenlik gosterebileceginden tani i¢in akla gelmesi en 6nemli basamaktir. Deliryum taramasi, geriat-
rik hasta bakimi i¢in 6nemli bir kalite gostergesi olarak giinlimiizde yasli hastalarda tavsiye edilmektedir. Yatan
hastalarda deliryum taramasi i¢in ¢ok ¢esitli testler gelistirilmis olup bunlardan bazilari; Konflizyon Degerlen-
dirme Olgegi (Confusion Assesment Method-CAM), 4A Testi, Delirium Observational Screening Scale (DOS),
NuDesc Hemsirelik Deliryum Tarama Olcegi, NEECHAM Konfiizyon Skalasi’dir. Deliryum tanis1 konduktan
sonra yapilmas1 gereken presipite edici faktorleri gdzden gecirmek ve elimine etmektir. Ilaclar (en sik sedatif/
hipnotik, narkotik ve antikolinerjik ilaclar), immobilizasyon, idrar sondas1 kullanimu, fiziksel kisitlama, malnut-
risyon, dehidratasyon, metabolik bozukluklar, infeksiyonlar, alkol veya ila¢ ¢ekilmesi en sik goriilen presipite
edici faktorlerdir. Tedavisinde miimkiin oldugunca nonfarmakolojik yontemler kullanilmalidir. Altta yatan nede-
nin ortadan kaldirilmasindan sonra, hastanin oryantasyonunun saglanmasi 6zellikle geceleri ¢evresel uyaranlarin
azaltilmasi, giindiizleri ¢evreyle iletisiminin saglanmasi 6nemlidir. Bu yontemlerle kontrol edilemeyen hallerde

medikal tedavi olarak antipsikotikler (haloperidol, ketiyapin, risperidon, ziprasidon) kullanilabilir.
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Polifarmasi

Literatiirde polifarmasi ile ilgili ¢ok sayida tanim mevcut olup (iki ya da daha fazla ilacin en az 240 giin siire ile
kullanimi, 4 ya da daha fazla ilacin birlikte kulllanimi, en az 1 gereksiz ila¢ kullanimi, klinik endikasyondan fazla
ilag kullanimi, 5 ya da daha fazla ila¢ kullanimui, bir ilacin yan etkisini tedavi etmek i¢in bagka bir ila¢ kullanimi)
bunlardan en sik kullanilan1 5 ya da daha fazla ila¢ kullanimidir. Gelismis tilkelerde 65 yas iistii kisilerin %30’u 5
veya daha fazla ilag kullanmaktadir. 2011°de yapilan bir ¢aligmada hastane yatisi sirasinda ve taburculukta poli-
farmasi prevelansi arastirilmistir. Hastanede yatis siiresince hastalarin %52’sine besten daha fazla ila¢ baglanmus,
hastalara ortalama 5,2 farkli hastalik tanis1 konulurken, ortalama 4,9 adet ila¢ kullanimi1 gerceklesmistir. Tabur-

culuk esnasinda ise bu oran %67’e ¢ikmis, ortalama tani sayist 5,9 ve ortalama ilag sayis1 6 olarak bulunmustur.

Polifarmasi, mortalite, diisme, ila¢ yan etkileri, uzamis yatis siiresi ve artmis yeniden yatis oranlari ile
iliskili bulunmustur. Etyolojide en sik coklu komorbiditeler yer alir. Ileri yas, kadin cinsiyet, diisiik egitim sevi-
yesi, son 6 ayda hastanede yatis Oykiisii, kognitif bozukluk, bakic1 yetersizligi, hekimlerin ila¢ regetelemeye ve

degistirmeye meyilli olmasi da polifarmasi i¢in risk faktorleridir.

Polifarmasi, ila¢ yan etki riskini arttirmaktadir. flag yan etkileri, yatan hastalarda goriilen en sik iyatro-
jenik komplikasyondur ve uzamis yatis siiresi, artmis maliyet ve mortalitede yaklagik 2 kat artig ile iliskilidir.
Hekimlerin ilag yan etkisini farketmeyip ortaya ¢ikan semptomu tedavi etmek i¢in yeni ilag baglamasina recete

kaskadi denir ve bu durum polifarmasi ve ilag¢ yan etki riskini daha da arttirmaktadir.

Polifarmasi ve uygunsuz ilag kullanimin1 6nlemek amaciyla ¢esitli protokoller gelistirilmistir. Bunlar-
da ilki Beers kriterleridir. Benzer sekilde yaslhida baglanmasi istenmeyen veya kesilmesi onerilen (STOPP) ve
potansiyel faydali ilaglarin kullaniminmi tesvik etmek i¢in (START) STOPP/START (Screening Tool of Older
Person Prescription/Screening Tool of Alert Right Treatment) kriterleri yayilanmistir. Akademik Geriatri Der-
negi tarafindan 2019 yilinda yayinlanan TIME kriterlerine gore 112 TIME-to STOP, 40 TIME-to START kriteri
belirlenmistir. TIME-to STOP igerisinde listelenen ilaglarin kullanimi yaslilarda ilag-ilag, ilag-hastalik ve/veya
ilag-geriatrik sendrom etkilesimi nedeni ile yiiksek yan etki riski tasimaktadir ve potansiyel uygunsuz ilag kulla-
nimi olarak nitelendirilmektedir. TIME-to START listesindeki ilaclarin ise kriterdeki durumlara gére kullanimin-
da yaghlarda potansiyel faydasi vardir ve klinik pratikte gozden kagabilmekte veya ileri yas nedeni ile baslan-
mamaktadir. TIME-to START kriterlerine uygun ilaglarin kullanilmamasi da potansiyel uygunsuz ila¢ kullanimi1

olarak degerlendirilir.
Malniitrisyon

Malniitrisyon her yas grubunda goriilebilir fakat 6zellikle yasli hastalar, yogun bakim hastalari, major cerrahi-
ye gidecek hastalar ve kanser hastalar1 daha biiyiik risk altindadir. Yaslanmayla olusan fizyolojik degisiklikler,
yaslanma anoreksisi, eslik eden hastaliklarin sayisi ve ila¢ kullaniminin artmasi ve psikososyal faktdrler nedeni
ile yagh bireylerde malniitrisyon daha sik goriiliir. Toplumdaki yaslilarda prevelanst %5-15 iken hastanede yatan
yaslilarda %20-65"tir. Yaslh bireylerde malniitrisyon, hastanede kalis siiresinde uzama, tekrar yatislarda, infeksi-
yon, basi yarasi, diigme ve mortalitede artis ile iligkilidir. Malniitrisyon ve yetersiz nutrisyonu tespit etmek i¢in
cesitli parametrelerden yararlanilir. Yatan yaslt hastalarda mutlaka 1-3 giinliik diyet kayitlari ile kalori ve protein
alimlar1 hesaplanmalidir. Laboratuvar paramatrelerinden albumin ve prealbumin yararlidir. Albumin yart dmrii
uzun oldugundan kronik malniitrisyon hakkinda, prealbumin ise yar1 6émrii kisa oldugundan daha akut siiregler
hakkinda bilgi verir. Her ikisinin de negatif akut faz reaktani oldugu akilda tutulmalidir. Tarama 6l¢eklerinden

hospitalize hastalarda onerilenler, Niitrisyonel Risk Taramas1 (Nutritional Risk Screening - NRS 2002) ve Mini
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Nutrisyonel Degerlendirme uzun ve kisa formlaridir. Malniitrisyon ve malniitrisyon riski olan her hastaya mut-
laka beslenme tedavisi planlanmalidir. Hastanin yutma fonksiyonu, beslenme tedavisinin siiresi, gastrointestinal
sistemin fonksiyonelligi ve eslik eden hastaliklar g6z niine alinarak erisim yolu (oral alabiliyorsa oral nutrisyon
sollisyonlar1, yoksa enteral veya parenteral beslenme) belirlenmelidir. Yasli hastanin enerji ihtiyact 27-30 kcal/
kg/giin , protein ihtiyaci ise 1,2-1,5 g/kg/giin olarak hesaplanmalidir. Yeterli protein aliminin saglanmasi sarko-
peni gelisiminin dnlenmesi agisindan da dnem tagimaktadir. Yeterli D vitamin destegi verilmesi de sarkopeni ve

diismelerin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.
Diisme

Diisme yasl bireylerde sik olan, dnlenebilir bir morbidite ve mortalite nedenidir. Ileri yas, kronik hastaliklar,
kullanilan ilaglar, kognitif etmenler, ¢evresel etmenler gibi birden fazla nedeni vardir ve yashlarin islevsel ve
bilissel kapasitelerini olumsuz etkilemektedir. Yatan yasl hastalarda diigmelerin %30-50’si sonucu bir fiziksel
yaralanma, %1-3’linde ise kirik meydana gelmektedir. Risk degerlendirmesi ve gerekli 6nlemler ve miidahaleler
ile diismelerin %20-30’unu 6nlemek miimkiindiir. Yapilan ¢caligmalarda, ileri yas (>85 yas), erkek cinsiyet, yakin
zamanda diisme Oykiisii, yiiriiyiis instabilitesi, ajitasyon ve konfiizyon, yeni liriner inkontinans, ilag yan etkileri
(6zellikle psikotrop ilaglar) ve norokardiyovaskiiler instabilite (6zellikle ortostatik hipotansiyon) diisme i¢in risk
faktorleri olarak gosterilmistir. Bu risk faktorlerinin ¢esitli kombinasyonu ile diisme riski degerlendirilmesi i¢in
gelistirilen 6l¢ekler mevcuttur fakat 65 yas {istii biitlin yatan hastalar diisme icin risk altinda kabul edilmeli ve

gerekli onlemler alinmalidir.
Nozokomiyal Infeksiyonlar

Yash hastalar, hastane kaynakli infeksiyonlara daha yatkindir ve vakalarin yarisini olusturmaktadir. En sik go-
rilen nazokomiyal infeksiyonlar idrar yolu infeksiyonu, akciger infeksiyonu ve Clostridium difficile infeksiyo-
nudur. Risk faktorleri olarak ileri yas, liriner kateter, iv kateter, nazogastrik tiipler, antibiyotik ve glukokortikoid
kullanim, fekal veya iiriner inkontinans sayilabilir. Nozokomiyal infeksiyonlar1 6nlemek i¢in alinabilecek ¢esitli
onlemler mevcuttur. Bunlar; sik el yikama, genis spektrumlu antibiyotiklerin dikkatli kullanimi, hastalarin yati-
sinin gereksiz yere uzatilmamasi olarak sayilabilir. Hastalara gereksiz kateterizasyondan kaginilmali, gerekli hal-
lerde ise giinliik olarak idrar akimi, obstriiksiyon agisindan degerlendirme yapilmali ve en erken siirede ¢ekilmesi

planlanmalidar.
Basi Yarasi

Bas1 yaras1 goriilme sikligi ¢esitli yayimlarda degismekle birlikte, hospitalize hastalarda evre 2 ve iizeri basi ya-
ras1 goriilme siklig1 %3-11 iken evre 1 basi yaralar1 da dahil edildiginde bu oran %30’lara ¢gikmaktadir. {leri yas,
immobilizasyon, malniitrisyon, diisiik viicut kitle indeksi ve kuru cilt bas1 yarasi geligimi i¢in risk faktorleri ara-
sindadir. Bas1 yarasi gelisimi i¢in erken 6nlem alinmasi elzemdir ¢iinkii bas1 yaralari genellikle hastane yatisinin
ilk 2 haftasi i¢inde gelismektedir. Bu 6nlemlerden bazilari; hasta mobilizasyonunun saglanmasi, basinci azaltacak
onlemler (havali yatak gibi), optimal niitrisyonun saglanmasi, cilt biitlinliigiiniin korunmasidir (uygun nemlendir-

me, siirtinmelerin 6nlenmesi vb).
Sonuc¢

Yash hasta servise yattiginda, yatis nedeni olan medikal problemini ¢6zmenin yaninda kapsamli geriatrik deger-
lendirme yapilarak olas1 ek sorunlari tespit edilmeli ve buna gore taburculuk plan1 yattigi giin ¢izilmelidir. Tedavi

plan1 ve tedavi hedeflerinde hastanin yast degil, kirilgan olup olmamasi yonlendirici olmalidir. Yaslinin yatist
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stiresince diisme, deliryum, malniitrisyon, nazokomiyal infeksiyonlar, basi yarasi ve inkontinans gibi durumlar

icin Ozellikle dikkatli olunmal1 ve gerekli 6nlemler alinmalidir.
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RiISKLi GRUPLARDA HIPERTANSIYON TEDAVISININ
INCELIKLERI (GEBE, KRONIK OBSTRUKTIF AKCIGER
HASTALIGI, DIABETES MELLITUS)

Dog¢. Dr. Tolga Yildirim

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dal1

Hipertansiyon sik goriilen, uygun tedavisi yapilmadiginda kalp, beyin, bobrekler, gozler, periferik damarlar gibi
hedef organlar etkileyerek artmis morbidite ve mortaliteye yol acan énemli bir saglik sorunudur. Geligmis iil-
kelerde dnlenebilir 6liim nedenleri arasinda ilk sirayr almaktadir. Ulkemizde yapilan bir ¢alismada 18 yas iistii
popiilasyonda hipertansiyon siklig1 %3 1,8 olarak saptanmistir. Hipertansiyon tanisi konulan hastalarda dncelikle
sekonder nedenler ekarte edilmeli, tuzdan fakir, potasyumdan zengin diyet, obez hastalar i¢in kilo verilmesi, siga-
ranin birakilmasi, alkol aliminin sinirlandirilmasi, fizik aktivitenin arttirilmasindan olusan yasam tarzi degisiklik-
leri 6nerilmeli ve ilag tedavisi ihtiyacinin olup olmadig degerlendirilmelidir. Ilag tedavisi endikasyonu konulan
hastalarda hangi ilacin secilmesi gerektigi noktasinda hastanin yasi, ilaglarin maliyeti, ilaglarin potansiyel yan
etkileri gibi faktorler g6z dniinde bulundurulsa da esas olarak hipertansiyona eslik eden hastaliklar karar verme-
de en 6nemli parametredir. Bu yazida gebelerde, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) olan bireylerde ve
diyabetik hastalarda hipertansiyon tedavisinden bahsedilecektir.

A. Gebelerde Hipertansiyon Tedavisi

Tiim gebeliklerin yaklasik olarak %7’s1 hipertansiyon ile komplike olmaktadir. Gebelikte karsilasilan hipertansi-
yon gebelik dncesinde var olan kronik hipertansiyon, gebelikte ortaya ¢ikan hipertansiyon (gestasyonel hipertan-
siyon), kronik hipertansiyon zemininde gelisen preeklampsi/eklampsi ya da kronik hipertansiyon zemini olmadan
gelisen preeklampsi/eklampsi olarak dort grupta incelenir. Kronik hipertansiyon gebeligin 20. haftasindan 6nce
var olan ya da dncesinde varligi bilinmiyorsa gebelik tamamlandiktan 12 hafta sonrasinda bile devam eden hiper-
tansiyon olarak tanimlanmaktadir. Gestasyonel hipertansiyon ilk defa gebeligin 20. haftasindan sonra gelisen ama
preeklampsi bulgularinin eslik etmedigi hipertansiyon olarak tanimlanir. Preeklampsi dnceden normotansif olan
gebede genellikle 20. haftadan sonra gelisen hipertansiyon ve proteiniiri/son organ disfonksiyonu ile karakterize
iken bu klinik tabloya nobetin eklenmesi durumunda ise eklampsi olarak adlandirilir. Gebelikte hipertansiyonu
olan hastaya ilag¢ tedavisi uygularken hem anne hem de fetiise yonelik fayda/risk degerlendirilmesi yapilmalidir.
Antihipertansif ilaglarin plazentadan ge¢mesi ve kan basincinda diismenin uteroplazental perfiizyonu azaltma
endisesi nedeniyle gebelerde antihipertansif tedaviye hangi kan basinci degerinde baglanmasi gerektigi tartismali
bir konudur. Maternal inme riskini azaltmak i¢in ciddi hipertansiyonun (>160/110 mmHg) tedavisi her zaman
onerilir. Buna karsin 140-160/90-110 mmHg aras1 kan basincini tedavi etmenin kisa gebelik siiresince anneye
belirgin fayda saglamadig1 bunun yaninda kan basincini agresif diisiirmenin fetal biiylimeyi engelledigi ve fetiisii
gereksiz yere ilaglara maruz biraktigi uzun yillardir diistiniiliiyordu. 2014 yilinda yayinlanan ve hafif-orta dere-
cede hipertansiyonu olan gebelerde yapilmis 49 ¢alismanin incelendigi bir metaanalizde tedavinin fetiise faydasi
ya da zarar1 olmadig1 (dogum agirligi, perinatal mortalite, prematiirite ayni), tedavi ile preeklampsi ve ablasyo
plasenta riskinin degismedigi fakat annede ciddi hipertansiyon gelisme riskinin %40-60 azaldig1 gosterilmistir.

Bir y1l sonra yapilan CHIPS c¢alismasinda ise hipertansif gebeler diyastolik hedef kan basinci 85 mmHg vs. 100
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mmHg olarak iki gruba ayrildiginda maternal, fetal veya neonatal sonlanimlar agisindan fark olmadigi, ciddi
hipertansiyon gelisiminin diigiik kan basinci hedefi olan grupta daha az oldugu ve diisiik kan basinct grubunda
fetal yan etkilerde artis olmadig1 saptanmistir. Bu verilerin 1518inda 2019 yilinda yayimlanan Tiirk Hipertansiyon
Uzlag1 Raporunda sistolik kan basincinin >150 mmHg ve/veya diyastolik kan basincinin >95 mmHg olmasi du-
rumunda gebelerde antihipertansif tedaviye baglanmasi 6nerilmistir. Kan basinct hedefi olarak da 120-150/80-95

mmHg seviyesi aras1 oneren kilavuzlar mevcuttur. Gebelikte yogun tuz kisitlamasi ve kilo verdirici diyet uygun

olmayabilir. Hipertansiyon tanisi olan ve gebelik olusan veya planlanan hastalarda antihipertansif tedavide metil-
dopa, labetolol veya nifedipin secilmesi gereken ilaclardir. Renin anjiyotensin aldosteron sistemi (RAAS) bloker

grubu ilaclar kontraendikedir. Laktasyon doneminde en giivenli antihipertansif ilag ise enalaprildir.
B. KOAH’ta Hipertansiyon Tedavisi

Hipertansiyon KOAH’l1 hastalarda en sik goziiken komorbid hastaliktir. Her ikisi de ayr1 ayr1 kardiyovaskiiler
risk faktorii olmasi dolay1 bu iki hastalik bir arada olan bireylerin kardiyovaskiiler riskinde belirgin artis vardir.
KOAH’l1 hastalarda antihipertansif ilag se¢iminde ilacin solunum sistemi tizerindeki etkileri géz 6niinde bulun-
durulmalidir. Genel toplumda sik kullanilan antihipertansif ilaglardan tiazid diiiretiklerinin KOAH’l1 hastalarda
solunum sistemi {izerine herhangi bir olumsuz etkisi yoktur. Bununla beraber hastalarin kullanmakta oldugu in-
hale beta agonistlere ek olarak tiazid diiiretik verilmesi hipokalemi riskini arttirir ve aritmiye yol agabilir. Kivrim
diiiretikleri ise hipokalemiye ek olarak metabolik alkaloz ve hiperkapniye yol agabilecekleri i¢in zorda kalmadik-
¢a kullanilmamalidirlar. RAAS’nin KOAH patogenezinde oynadigi rol géz 6niinde bulunduruldugunda RAAS
blokdrleri bu hasta grubunda iyi bir se¢im olarak goziikmektedir ve hem kardiyovaskiiler hem de pulmoner koru-
yucu etkileri vardir. ACE inhibitorlerinin oksiiriik etkisi nedeniyle ARB tercih etmek daha akile1 gdziikmektedir.
Beta blokorler hipertansiyona eslik eden birgok dnemli klinik durumda mortaliteyi azaltan ilaglar olup kardiyo-
seletif olanlarin KOAH’11 hastalara bu endikasyonlarin varliginda verilmesi uygun olacaktir. Bu hastalar1 beta
blokorlerden mahrum birakmak mortalitede artisa yol agacaktir. Kardiyoselektif olmayan beta blokorlerin ise
KOAH’I1 hastalara verilmesi sakincalidir. Kalsiyum kanal blokdrleri, alfa blokor ya da spironolaktonun KOAH’I1
hastalarda kullanim1 noktasinda bir engel yoktur. Hedef kan basinci agisindan bakildiginda KOAH’I1 hastalarda
genel toplumdan farkl bir 6neri bulunmamaktadir.

C. Diyabetik Hastada Hipertansiyon Tedavisi

Diyabetik hastalarda hipertansiyon siklig1 genel popiilasyondan yiiksek oldugu gibi hipertansif hastalarda da ge-
lecekte diyabet geligsme riski hipertansif olmayanlara gére daha fazladir. Her ikisi de ¢ok dnemli kardiyovaskiiler
risk faktorii olan bu durumlarin birlikteliginde kardiyovaskiiler risk dramatik olarak artmaktadir. Beta blokerlerin
ve Ozellikle yliksek dozlarda tiazid ditiretiklerinin glukoz metabolizmasi agisindan olumsuz etkileri vardir. Tip 1
diyabet hastalarinda ACE inhibitorleri, tip 2 diyabet hastalarinda ise ARB’ler ile yapilan ¢aligmalar RAAS blo-
korti ilaglarin kan basinct diisiiriicii etkilerinin 6tesinde renoprotektif olduklarini ortaya koymustur. Bu etki bu
ilaclarin efferent arteriol iizerinde yaptiklari vazodilatasyon neticesinde glomeriil i¢i basinci benzer miktarda kan
basinci diisiisii saglayan diger grup antihipertansiflere gore daha fazla azaltmalarindan kaynaklanmaktadir. Aza-
lan intraglomeriiler basing hem glomeriiloskleroz gelisimini yavaslatmakta hem de kronik bobrek hastaliginin
ilerlemesinde 6nemli bir faktor olan proteiniiriyi azaltmaktadir. Dolayisiyla diyabetik hipertansiyon hastalarinda
RAAS blokérii ilaglar ilk tercih olmali ve kan basinci regiilasyonu saglanamayan hastalarda diger antihipertan-

sifler eklenmelidir. Tiirk Hipertansiyon Uzlas1 Raporu onerilerine gére kan basinct >140/90 mmHg oldugunda
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diyabet hastalarinda antihipertansif ila¢ tedavisine baglanmali, sistolik kan basinc1 >65 yas i¢in 130-140 mmHg,

<65 yas i¢in ise 120-130 mmHg olarak hedeflenmelidir. Diyastolik kan basinct hedefi olarak ise tiim yag grupla-

rinda 70-80 mmHg Onerilmistir.
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AKILCI ILAC OTURUMU: YATAN HASTADA
TROMBOPROFILAKSI

Ogr. Gor. Dr. Murat Ozdede

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Genel Dahiliye Bilim Dali

Venoz tromboemboli; derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner emboli (PE) basta olmak iizere 6nemli bir morbi-
dite ve mortalite nedenidir. Ven6z tromboemboli (VTE) ve iliskili tromboembolik olaylarin en az yaris1 hastaneye
yatis ile iligkilidir (1). Dahili nedenlerle yatmakta olan hastalarda genellikle en az bir risk faktorii bulunur (2).
Venoz tromboemboli risk hesaplama modelleriyle cogunlukla dngoriilebilir ve uygun hastaya uygun profilaksi
verilerek engellenebilir bir durumdur. Pulmoner emboli ve derin ven trombozu sessiz olsa da hastane i¢in 6liim-

lerin %5-10’1uk kismi1 direk pulmoner emboli nedenlidir (3).
Epidemiyoloji

Vendz tromboemboli insidansi iilkelere gore dnemli dlgiide degiskenlik gosterir. Ornegin Asya iilkelerinde yiiz
bin hasta yilda 13,9-19,9 arasi insidans bildirilmektedir (4). Bu oran bat1 toplumlarinda yiiz bin hasta yilda 100
ile 300 arasindadir (5). Bu epidemiyolojik verilerdeki 6nemli farkliliklar olasilikla hastaligin sessiz gidisati, tani
koyma algoritmalarindaki farkli yaklagimlar ve bildirim eksikligi olabilir. Derin ven trombozu, pulmoner emboli
haricinde nadiren hayat1 tehdit eder, ancak post-tombofilebitik sendrom iligkisi, vendz iilserler, kronik pulmoner
tromboembolik hastalik, uzamis hastane yatisi, en az alt1 aylik tedavi dozunda antikoagiilasyon ve komplikasyo-

nar1, artmig tedavi maliyetleri ile iliskilidir (6).
Kilavuzlar ve Oneriler:

Dogru hastada dogru farmakolojik profilaksi %45-63 oraninda VTE sikli§inda azalmay1 saglar. Glinlimiizde bir-
cok ulusal ve uluslararas1 cemiyet (ACCP, ASH, NICE, ASCO) bu konuda kilavuzlar yaymnlamistir (2, 7-9).
Ufak farkliliklar olsa da ortak kani merkezlerin kendi i¢lerinde de valide ettigi, lizerinde fikir birligi olusmus
risk tahmin modelleri kullanilarak hastalar1 risk gruplarina ayirmak lehinedir. Bu modellerin genelinde tromboz
icin klasik risk parametreleri kullanilir (1, 2, 10-13). Hastanin yasi, cinsiyeti, komorbiditeleri, obezite varligi,
puhtilasmaya egilimin arttig1 edinilmis ya da herediter nedenlerin varlig1 gibi parametreler ile sayisal bir skor
hesaplanir ve hastalar iki, {i¢ ya da daha fazla risk grubu igerisinde siniflandirilir. Tahmin edilebilir ki cerrahi has-
talarda ayrica planlanan ameliyat tipi, ameliyat siiresi gibi parametreler de skorlama igerisinde yerini almaktadir
(11). Kilavuzlarin amaci mutlak olarak hekimin klinik kararinin yerine gegmek degildir, sorumlu hekim kilavuz

onerileri, kendi deneyimi ve hastaya ait faktorleri sentezleyebilmelidir.

Dabhili servislerde akut bir hastalik nedeniyle yatmakta olan hastalarin risk degerlendirmesi hususun-
da bir¢ok oOneri ve yaklagim vardir. Amerika gdgiis hekimleri cemiyeti (ACCP) ve Amerika hekimler cemiyeti
(ACP) onerilerine bakildiginda benzer oneriler mevcuttur (2, 7). Riskli hasta grubunda farmakolojik profilaksi
esastir; diisiik molekiiler agirlikli heparin (DMAH) veya standart heparin (SH) 6nerilen ajanlardir. Oral antiko-
agiilanlar ise rutin olarak profilaksi amaciyla kullanilmamalidir. Mekanik profilaksinin yeri ¢ok tartigmalidir.
Randomize kontrollii calismalarda mekanik aletlerin koruyuculugu konusunda celiskili sonuclar vardir. Inmeli
hastalarin karsilastirildig bir calismada kompresyon ¢oraplarinin mortalite hizin1 azaltma, semptomatik DVT ve

PE’yi engellemede kompresyon ¢orabi kullanilmamaya iistlinliigliniin gosterilemedigi gibi alt ekstermitede cilt
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abrazyonu riskini 4 kat arttirmas1 da tedavinin tercih siralarinda geride olmasinin kanitlarindan biridir. Komp-
resyon ¢oraplart ile farmakolojik tedaviyi kiyaslamak miimkiin ve etik degildir. Ancak 6zellikli bir hasta grubu
olan inmeli bireylerde inme sonras1 en az 7 giin sonra diigiik molekiiler agirlikli heparin ile intermitan pndmotik
kompresyon kiyaslanmistir ve randomize edilmistir. Hasta sayis1 azdir ve sonugta anlamli bir farklilik yoktur
(14). Baska bir klinik calismada akut serebral hemorajili hasta grubunda kompresyon coraplar1 kendi igerisinde
pnomotik kompresyonu olanlar ve olmayanlar seklinde kiyaslanmistir, 3 aylik tlim mortalite hizlarinda farklilik

saptanmamustir (15).

Babhsi gecen kilavuzda; totalda 20 717 hastanin (inmesi olmayan) veriler incelenmis, subkiitan DMAH ya
da standart heparin verildiginde tiim sagkalimda fark gdsterilememistir, ancak pulmoner embolide anlamli risk
diisiisii var. Major kanamada artis, semptomatik DVT’de azalma goriilmiistiir, ancak ikisi de istatistiksel olarak
anlamli degildir. Ayn1 ¢aligmada SH ile DMAH arasinda VTE profilaksisi parametrelerinde fark olup olmadigina
bakilmis, sonlanim noktalar1 igerisinde mortalite, kanama, DVT ve PE’yi engellemede anlamli bir fark gosteri-

lememistir (7).

Kisaca ACP mekanik profilaksi yontemlerinin rutin olarak kullanilmasini 6nermez, dahili hastalarda (inme
dahil) VTE ve kanama ag¢isindan her hastada risk siniflamasi yapilmasi gerektigini vurgular ve kanama agisindan

asikar risk olan hastalar haricinde tiim bireylerde heparin grubu ilaglarin kullanilmasini 6nerir.

Amerikan Hematoloji Cemiyeti (ASH) giincel kilavuzunda hastalar1 ii¢ grupta degerlendirmistir; dahili
nedenlerle yatan hastalara akut hastalar grubunda, kritik bakim ihtiyaci olan ve/veya yogun bakim yatis1 olan has-
talar kritik hastalar grubunda, tibbi durum nedeniyle uzun siireli hastane dis1 merkezlerde yatis1 yapilan genellikle
bakima muhtag hastalar1 ise kronik hastalar grubunda incelenmistir (16). Akut hasta grubunda DMAH ve fonda-
parinuks tedavisinin ilk basamakta yer almasini, Standart heparinin ise bu iki ajana ulasilamadiginda kullanilma-
sin1 onermistir. Kritik hastalarda ise DMAH ve SH’in ilk basamakta konumlandirmistir, fondaparinuksu bu iki
ilacin kullanilamadigi durumlarda kullanilmasini 6nermistir. Kritik hastalarin hepsinde VTE profilaksiyi 6nermis
ve farmakolojik tedavinin esas alinmasi gerektigini vurgulamistir. Akut ve kritik hastalarda kombinasyon yakla-
simin1 onermemektedir, eger profilaksi yapilacak ise mekanik ya da farmakolojik profilaksi yapilmasi gerektigini
onermektedir. Mekanik profilakside aralikli pndmotik kompresyonu ya da dereceli elastik ¢orabi1 6nermekte,
kullanim tercihini hekime birakmaktadir. Yeni nesil oral antikoagiilanlarin profilakside kullanilmasini, taburculuk
sonras1 uzamis profilaksiyi, ek risk faktorii olmayan kronik hastalarda herhangi bir profilaktik yaklagimi 6nerme-
mektedir. Minér risk faktorii olan ayaktan hastalarda, risk faktorii olmayan uzun yolculuk yapacak gebe hastalar-
da da profilaksiyi 6nermemektedir. Risk faktorii olan gebelerde DMAH veya elastik ¢orap ile profilaksiyi onerir,
bunlarin kullanilamadig1 durumlarda uzman goriisii olarak diisiik doz aspirini alternatif olarak gostermektedir.
Kanama risk modeli 6nerisi IMPROVE kanama, VTE risk modeli 6nerisi ise IMPROVE tromboz ve Padua VTE
risk tahmin modelleridir (16-20). Padua tahmin modelinin avantajlar1 kullanim kolaylig1 ve laboratuvar bagimsiz

olusu, bir¢cok caligmada valide edilmis olmasi sayilabilir.

Ozellikli hasta gruplarina bakildiginda; kanser hastalar1 belki de VTE profilaksisi i¢in en giiclii adaydirlar
ve bir¢ok risk tahmin modelinde aktif kanser varlig1 yiiksek risk ile iligkilendirilmistir. Amerikan Kanser Onko-
loji Cemiyeti, aktif kanser tanisi ile yatmakta olan hastalarin biitiinlinde VTE profilaksisi, asikar kontrendikasyon
yok ise onerir (9). Profilaksi farmakolojik ajanlarla olmalidir. Yataga bagimli kanser hastalarinda siiresiz DMAH
ve SH tedavisini onerilirken, ayaktan hastalarda kemoterapi, radyoterapi ya da immunoterapi aliyor olmasi nede-

niyle rutin profilaksi 6nerilmez. Bunun iki istisnasi vardir; kemoterapi alan pankreas kanseri hastalari ile steroid
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esliginde lenalidomid, talidomid ve pomalidomid alan multipl myelom hastalaridir. Her iki grupta da profilaksi
DMAH ile yapilmalidir. Antiplatelet ajanlarla ilgili farkli 6neriler olsa da genel kan1 antiplatelet ajanlarla rutin
profilaksi yapilmamas1 gerektigi lehinedir. ASCO ayni1 zamanda kanser cerrahisi planlanan hastalar hakkinda da
oneriler sunmustur. Malign hastaligi nedeniyle tiim major cerrahiye girecek hastalar VTE farmakolojik profilaksi
almalidir, major cerrahi tanim1 30 dakikadan daha uzun siiren laparotomi, laparoskopi, torakotomoti olarak ta-
nimlanmistir. Profilaksi en az 7-10 giin stirmelidir. Pelvik cerrahi, rezidii timor cerrahisi, obez hasta, gecirilmis
VTE 06ykiisii durumlarinda profilaksi 4 haftaya kadar uzatilmalidir. Diger tiim hasta gruplarinda oldugu gibi bu
hasta grubunda da en iyi yontem DMAH grubu ilaglardir. Santral sinir sistemi malignansilerinde VTE profilaksi
stratejilerinde konservatif yaklagimi 6nermez, sadece ‘overuse’ konusunda dikkatli olunmasi onerir. Bu hasta
grubunda Ozellikle aktif intrakraniyal kanama, gecirilmis yeni cerrahi, 50.000’in altinda trombositopeni veya
koagiilopati varligina dikkat edilmesi gerektigini vurgular. Vena cava filtresini sadece farmakolojik profilaksiye
asikar kontrendikasyon var ise ya da farmakoterapiye ragmen tekrarlayan VTE s6z konusu ise 6nerir. Sagkalimi

arttirmak i¢in her kanser hastasina risk degerlendirmeksizin profilaksi 6nermez.
Zor Hastada Karar

Karaciger yetmezligi, trombositopenili hasta, kronik bobrek hasar1 gibi durumlarda VTE profilaksi tercihleri,
dozlari, yaklagimlar1 ¢ok degiskendir ve karar vermesi zor olabilir. INR’si yiiksek siroz hastalarinda farmakolo-
jik profilaksi 6nerilmez. KBH’l1 hasta grubu en sik dilemmanin yasandigi hasta gruplarindan biridir, GFR>30
iizerinde genellikle profilaktik dozda DMAH tedavisi iyi tolere edilir. Heparin grubu ilaglarda molekiil boyutu
biiyiidiikge renal klerans bagimli eliminasyon azalir ve endotel bagimli eliminasyon artar. Fondaparinuks mole-
kiiler agirligi en kiiclik pentasakkarid grubu ilagtir ve GFR 50’nin altinda doz azaltimi 6nerilir. VTE profilaksi-
sinde GFR 30’un altinda anti faktér Xa monitorizasyonu onerilir ve yiiksek riskli hastalarda DMAH dozlarinda
%30-50 azaltma diistinlilmelidir. Standart heparin 3 x 5000 IU ve 2 x 7500 IU geleneksel yaklasim olup, ciddi
bobrek yetmezligi veya son donem yetmezlikte etkindir, doz azaltilmasi 6nerilmez. GFR 30’un altinda enoksapa-
rin birikimi riski oldugunun ve GFR diisiisii ile ters lineer iligkili oldugunun tekrar vurgulanmasi 6emlidir. Heniiz
DMAH-diyaliz hastalar1 ya da ciddi renal yetmezlik durumunda hangi dozda ne kadar verilmeli konusunda fikir
birligi olusmamistir bunun baslica nedeni yeterli ayida ¢ift kor randomize klinik ¢alisma eksikligidir. Bununla
ilgili en biiyilik caligmalardan biri tasariminda birinci sonlanma noktas1 kanama nedenli hospitalizasyon ya da
Oliim, ikinci sonlanim noktasi ise vendz tromboembolizm oldugu 7 721 diyaliz hastasiyla yapilmis bir randomize
klinik ¢alismadir (21). Subkiitan heparin 5000 giinde 3 defa ve enoksaparin (31-60 mg) etkileri kiyaslanmistir ve

tiim sonlanim noktalarinda benzer etki goriilmiistiir.

Bir diger zor hasta grubu trombositopenili hasta grubudur. Trombositopenili hastalarda kanama riski artar
ancak venoz tromboz riski kanama riskiyle ayni oranda azalmaz. Bu hasta grubu ¢ok heterojendir ve trombosito-
penili hastalarda tromboz mu kanama mi1 6n planda bunu hesaplayacak bir formiil yoktur. Tromboz riskini azaltip
da kanama yol agmayacak bir antikoagiilanin da olmadig1 g6z Oniine alinirsa bazi hastalarda karar vermekte
zorlanilabilir. Bu hastalarin 6ykiisiinde 50.000/mm? {izerinde major kanama ykiisii olmas1 hakli, platelet sayi-
smin 50.000 mm?*’iin altinda olmasi, kemik iligi transplantasyon nedeniyle trombositopeni, iiremi, tirozin-kinaz
inhibitdrleri, Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, karaciger yetmezligi gibi durumlarda riskin arttig1 unutulma-
malidir. Yiiksek kanama riski varliginda DMAH yar1 doza diisiilebilir (22).

Eve Gotiiriilecek Mesajlar:

VTE 6ngoriilebilir ve engellenebilir. Hastalar1 risk grubuna siiflamak i¢in her merkezin kendi igerisinde tutarli-
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ligini test ettigi ve bagl kaldigi, tizerinde ortak bir kan1 olugsmus risk tahmin modeline sahip olmasi gerekir. Risk

tahmin modelinin uygun-kolay-hizli olmasi 6nemlidir. Amag¢ dogru ve uygun hastay1 bulup, dogru tedaviyi ver-

mektir. Uygun hastaya profilaksi hastanenin kalite gostergesidir (23, 24). Kalitenin yonetilmesi ve siirdiiriilmesi

takim isidir. Uygun hastaya profilaksi vermemenin tibbi bir hata oldugu unutulmamalidir.
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DAHILIYE POLIKLINIiGINE GELEN ONKOLOJI
HASTASI: YENI ILACLAR, YENi YAN ETKILER

Dog. Dr. Serkan AKIN

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1

Immiin Checkpoint inhibitorleri
Immiin checkpoint inhibitdrleri: CTLA- 4 inhibitdrii olan Ipilimumab ve Tremelimumab; PD-1 inhibitérii olan
Nivolumab, Pembrolizumab, Tislelizumab ve Cemiplimab ve PD-L1 inhibitorii olan Atezolizumab, Durvalumab

ve Avelumab’tir. Bu ilaglar FDA tarafindan bir¢ok kanserde onaylanmistir ve iilkemizde de kullanilmaktadir.

Immiin checkpoint inhibitdrleri ile en sik halsizlik ve inflizyon reaksiyonu gibi sistemik yan etkiler iz-
lenmektedir. Dermatolojik toksisite en sik goriilen ve en erken baslayan immiin iliskili yan etkidir. Tipik olarak
govde veya ekstremitelerde retikiiler, makulopapiiler, hafif derecede eritemli ve kasintili bir dokiintiidiir (1). Biil-
16z dermatit ve Steven Johnson sendromu gibi daha ciddi durumlar da gelisebilmektedir. Tedavide topikal steroid
iceren kremler Onerilebilir. Grade 3 ve lizeri dermatolojik toksisitede oral veya intravendz steroid kullanimi ve

ilacin kesilmesi diisiiniilebilir (2).

Intestinal yan etkiler sulu ishal, karm agris1, ates, kilo kayb1 ve hematokezya seklinde olabilir. Ishal veya
kolit ilk 6 hafta i¢cinde baslar. Infeksiyoz nedenlerden ayirt etmek gerekir. CTLA-4 inhibitdrleri ile ishal daha
sik gelisir. Hafif tablolarda hidrasyon, ishal ile uyumlu diyet ve anti-motilite ilaglar faydali olacaktir. Taninin net
olmadigi durumlarda abdominal BT ve kolonoskopi yapilmalidir. Siddetli veya yasami tehdit eden enterokolitli
hastalarda ilag¢ kesilmeli ve yiiksek doz steroid verilmelidir. Steroid ile ii¢ giin i¢inde diizelme saglanamazsa inf-

liksimab &nerilmektedir. infliksimab direngli vakalarda mikofenalat veya vedolizumab diisiiniilebilir.

Hepatik yan etki daha ¢ok asemptomatik karaciger fonksiyon bozuklugu seklindedir. Viral nedenleri,
hastalik tutulumunu ve diger ilag iliskili nedenleri digladiktan sonra tani konabilir. Hafif tablolarda izlem yeterli
iken siddetli vakalarda mutlaka steroid baslanmalidir. Orta siddetli ve siddetli durumlarda ila¢ mutlaka kesilerek
izlenmelidir. Steroide yanitsiz vakalarda mikofenalat diisiiniilebilir. infliksimab hepatotoksik oldugu i¢in kaginil-

malidir,

Endokrinopati: immiin checkpoint inhibitorleri ile iligkili sik goriilen bir yan etkidir. CTLA-4 inhibitorleri
siklikla hipopitiiitarizme neden olurken, PD-1/ PD-L1 inhibitdrleri ise tiroid fonksiyon bozukluguna neden olur.
Primer adrenal yetmezlik ve tip 1 diabetes mellitus daha az siklikla gortiliir. Hipotiroidi en sik gézlenen endokri-
nolojik yan etkidir (3).

Pndmonit: nadir fakat potansiyel olarak ciddi veya dliimciil bir komplikasyondur. Infeksiyon ve malignite
gibi alternatif tanilar dislanarak tani konabilir. Steroid hayat kurtarici olabilir.

Nadir goriilen yan etkiler asemptomatik amilaz lipaz ytiksekligi, akut pankreatit, inflammatuvar artrit,
myalji, miyozit, polimiyaljia romatika, dev hiicreli arterit, liveit, episklerit, miyokardit, akut nefrit, myastenia
gravis, Gullian-Barre Sendromu, periferik noropati, aseptik menenjit, ensefalit ve transvers myelittir.

Yan etki gelistiginde mutlaka ilgili boliimden konsiiltasyon istenmelidir. Genel olarak ciddiyete gore yak-
lasim gerekmektedir. Grade 1 gibi hafif yan etkilerde destek tedavi baglanip genellikle ilaca devam edilir. Orta
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siddetteki yan etkilerde diisiik doz steroid (prednisone 0,5-1 mg/kg/giin) baslanabilir ve ciddiyete gore ilaca ara
verip yan etki diizelirse devam edilebilir. Norolojik, kardiyak veya siddetli yan etki gelistiginde ilac1 keserek
hasta yakin takip amaciyla hospitalize edilmeli ve ilag¢ kalici olarak kesilmelidir. Endokrinopatiler haricindeki
immiin iligkili yan etkilerde yiiksek doz steroid (prednisone 1-2 mg/kg/giin) mutlaka baglanmalidir. Ug giin iginde
iyilesme yoksa immiinsiipresyon arttirtlmalidir. Konvansiyonel kemoterapi ajanlarinda yapildig: gibi doz azalt-
mak fayda saglamamaktadir. Tanida gecikme hayati tehdit edebilir (4). Immiinoterapi kesildikten sonra da immiin

iliskili yan etki gelisebilecegi unutulmamalidir.
Anjiogenez Inhibitérleri

Kanser tedavisinde vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF) sinyal yolunu hedefleyen ajanlarin kullanimai-
nin yayginlagsmasiyla, bu ajanlarin genis bir toksisite spektrumuyla iligkili oldugu da gézlenmistir. Bevacizumab, VE-
GF-A’ya karsi; ramusirumab ise VEGF reseptorii-2’ye karsi gelistirilmis monoklonal antikorlardir. Baska bir VEGF
ligand inhibitorii olan Aflibercept, VEGF ve plasenta biiylime faktortiniin VEGF reseptoriine baglanmasini engelleyen
bir VEGF fiizyon molekiiliidiir. VEGF inhibisyonu ile smif etkisi olarak hipertansiyon, tromboemboli ve sol kalp
yetmezligi gibi kardiyovakiiler yan etkiler yaninda proteintiri, fistiil olusumu, gastrointestinal sistem perforasyonu, ka-
nama ve ses kisiklig1 gibi kardiyovakiiler dis1 yan etkiler goriilebilmektedir. Posterior reversibl ensefalopati sendromu

(PRES), ¢ene osteonekrozu ve mikroanjiopatik hemoliz nadir goriilen yan etkilerdir. VEGF reseptoriiniin tirozin kinaz

kismina kars1 gelistirilmis molekiiller kisaca Tablo 1°de gosterilmistir (5).

Tablo 1. Vaskiiler Endotelyal Biiyiime Faktorii (VEGF) Reseptorii Tirozin Kinaz Inhibitérleri

Ila¢ ada Etkiledigi reseptorler Kullanildig:1 kanserler | En belirgin yan etkiler
Sorafenib VEGFR2, FLT3, PDGFR, FGFR-1 Hepatoseliiler kanser Hipertansiyon
Renal hiicreli kanser Kalp yetmezligi
Mediiller tiroid kanseri El-ayak sendromu
Sunitinib c-kit, VEGFRI1-3, PDGFR-alfa, PD-|Renal hiicreli kanser Hipertansiyon
GFR-beta, FLT3, CSF-1R ve RET GIST Halsizlik
Noroendokrin timor Kalp yetmezligi
Regorafenib | VEGFR1-3, RET, c-kit, PDGFR, FGFR1-2 | Metastatik kolon kanseri | El-ayak sendromu
Sarkom Hipertansiyon
GIST Karaciger disfonksiyonu
Pazopanib VEGFRI1-3, PDGFR, FGFRI1 ve 3, c-kit | Renal hiicreli kanser Karaciger disfonksiyonu
Yumusak doku sarkomu | Sag rengi degisikligi
Hipertansiyon
Aksitinib Selektif VEGFR1-3 Renal hiicreli kanser Hipertansiyon
Kabozantinib Renal hiicreli kanser Dokiintii
Mediiller tiroid kanseri El-ayak sendromu
Hepatoseliiler kanser
Lenvatinib VEGFR, RET ve FGFR Papiller tiroid kanseri, Hipertansiyon
Renal hiicreli kanser
Hepatoseliiler kanser
Vandetanib VEGEFR, RET ve EGFR Mediiller tiroid kanseri [shal
Dokiintii
QT uzamasi
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GIST: gastrointestinal stromal timor
Human Epidermal Bilyiime Reseptor-2 (HER2)’ye yonelik tedaviler

Trastuzumab; HER2’ye karsi1 gelistirilmis, reseptoriin subdomain 4 kismina baglanan bir monoklonal antikordur.
Meme ve mide kanserinde kullanilmaktadir. Trastuzumab ile en sik goriilen yan etki genellikle ilk uygulamalarda
goriilen alerjik reaksiyondur. Geligebilecek en 6nemli yan etki ise kardiyotoksisite olup ila¢ kesildiginde geri
dontistimlidir. Pertuzumab ise HER2’ye kars1 gelistirilmis, reseptoriin subdomain 2 kismina baglanan ve dime-
rizasyon inhibitorii olarak bilinen bir monoklonal antikordur. Meme kanserinde trastuzumab ve taksan ile bera-
ber kullanilmaktadir. Pertuzumabin en sik yan etkisi ishal, bulant1 ve halsizliktir. Dokiintii, mukozit, ndtropeni
nadiren goriilebilir. Lapatinib ve neratinib HER2 nin tirozin kinaz inhibitorleri olarak bilinmektedir. Genellikle
ishal, dokiintii ve daha az siklikla sol ventrikiil disfonksiyonu gibi yan etkiler gozlenebilir. Trastuzumab emtansin
(T-DM1) ve trastuzumab derukstekan, trastuzumab ve ona bagli bir konvansiyonel kemoterapi ajan1 icermekte-
dir. Trastuzumaba bagli yan etkilerinin yan1 sira kemoterapiye bagl olarak myelosupresyon, bulant1 ve kusma da
goriilebilmektedir (6).

Epidermal Biiyiime Faktorii Reseptorii (EGFR)’ne karsi gelistirilmis tedaviler

EGFR tirozin kinaz inhibitorleri; duyarlastirict mutasyonu olan kiictik hiicre dis1 akciger kanserinde kullanilmak-
tadir. Bu ajanlar erlotinib, gefitinib, afatinib, dakomitinib ve osimertinibdir. EGFR inhibisyonu ile; genellikle deri
dokiintiisti, tirnak degisikligi, paronisi, ishal, mukozit, daha az siklikta pnomoni gibi yan etkiler gozlenmektedir.
EGFR’e kars1 gelistirilmis monoklonal antikorlar ise setuksimab ve panitumumabdir. Kolon ve bag-boyun timor-
lerinde kullanilmaktadir. Akneiform dokiintii ¢ok tipiktir (7).

Spesifik Tirozin Kinaz Inhibitorleri

Anaplastik Lenfoma Kinaz (ALK) tirozin kinaz inhibitorleri; ALK rearranjmani bulunan kiiciik hiicre dis1 akciger
kanserinde kullanilmaktadir. Bu ilaglar alektinib, lorlatinib, brigatinib, krizotinib ve seritinibdir. ALK inhibisyo-

nu ile; en sik gastrointestinal toksisite, gorme bozukluklari, 6dem ve daha az siklikla pndmoni gozlenmektedir.

ROS-1 rearranjmani tespit edilen kiicilik hiicre dis1 akciger kanserinde; entrektinib, krizotinib, lorlatinib

ve seritinib kullanilabilmektedir.

Norotrofik Reseptor Tirozin Kinaz (NTRK) inhibitorleri, NTRK fiizyon geni tespit edilen kanserlerde

tiimor-agnostik olarak FDA onay1 almistir. Bu ilaglar larotrektinib ve entrektinibdir.

RET rearranjmani kiiciik hiicreli akciger kanseri ve tiroid kanserinde goriilebilen bir genetik degisimdir.
Selpercatinib, pralsetinib, kabozantinib ve vandetanib RET inhibisyonu yapabilen ilaglardir. Hepatotoksisite, di-

are ve dokiintii en sik goriilen yan etkilerdir (8).
Diger ilaclar

Siklin bagimli kinaz (CDK) inhibitorleri: hormon pozitif meme kanserinin tedavisinde hormonal ajanlar ile be-
raber kullanilmaya baslanmistir. Palbosiklib, ribosiklib ve abemasiklib bu gruptadir. En sik yan etki genellikle
gecici ve doz bagimli olan notropenidir. Infeksiyon sikliginda artig, halsizlik, diare, bulanti, alopesi ve interstiyel

akciger hastalig1 da gozlenebilir (9).

Klinik kullanimda olan mammalian target of rapamycin (mTOR) inhibitorleri: everolimus ve temsiroli-
mustur. Meme kanseri, renal hiicreli kanser ve noroendokrin tiimdrlerde kullanilmaktadir. Mukozit, infeksiyon

sikliginda artig, dokiintii, hiperlipidemi, hiperglisemi ve ishal yapabilmektedirler.
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Fosfatidilinositol-3-kinaz (PI3K) inhibitdrleri: lenfoma ve meme kanserinde kullanilmakta olup birgok
kanserde de etkisi aragtirilmaktadir. Hepatotoksisite, diare, myelosupresyon, gastrointestinal perforasyon, dokiin-

ti, hiperglisemi (Alpelisib) ve pulmoner toksisite (Alpelisib) goriilebilecek yan etkiler arasindadir.

BRAF mutasyonu tespit edilen tiimorlerde kombine olarak BRAF ve MEK inhibitérleri kullanilabilmek-
tedir. Bu ilaglara bagl pireksi, titreme, dokiintii, artralji, fotosensitivite, hiperkeratoz ve cilt kanseri gelisimi gibi

yan etkiler goriilebilmektedir.

Polatuzumab vedotin ve brentuksimab vedotin sirasiyla CD79b ve CD30’a kars1 monoklonal antikor ve
buna bagli olan bir anti-tiibiil ajandan olusan antikor-ila¢ konjugatidir. Her iki ilag ta myelosupresyon, inflizyon

reaksiyonu, periferik noropati, hepatotoksisite ve infeksiyon siklifinda artis gibi yan etkilere sahiptir.

CD20’ye kars1 gelistirilmis monoklonal antikorlardan rituksimab ve obinutuzumab tilkemizde kullanil-
maktadir. Inflizyon reaksiyonu, hepatit reaktivasyonu, timor lizis sendromu ve infeksiyon sikliginda artis en
onemli yan etkileridir. Daratumumab myelom tedavisinde kullanilan CD38’e kars1 monoklonal antikordur. Infiiz-

yon reaksiyonu, coombs pozitifligi ve infeksiyon sikliginda artig yapabilmektedir.

Bruton’s tirozin kinaz: B hiicreler i¢in 6nemli olan sitoplazmik bir enzimdir. Bu tirozin kinazi inhibe eden
ilaglar ibrutinib, acalabrutinib ve zanubrutinibdir. Basta kronik lenfositik 16semi ve mantle hiicreli lenfoma olmak
iizere B hiicreli neoplazmlarda kullanilmaktadir. Myelosupresyon, infeksiyona yatkinlik, dokiinti, ishal, hiper-

tansiyon, kanama, atriyel fibrilasyon, bulanti, kusma, artralji ve 6dem sik goriilen yan etkilerdir.

Immiinmodiilator ilaglar teratojenik olarak bilinmektedir. Tromboemboli, dokiintii yapabilmektedirler.
Noropati talidomid ile belirgindir. Bortezomib, karfilzomib ve iksazomib myelom tedavisinde kullanilan proteo-
zom inhibitorleridir. Bu ilaglardan bortezomib ile periferik noropati, karfilzomib ile kalp yetmezligi ve iksazomib

ile trombositopeni en sik gozlenmektedir.

Prostat kanserinde kullanilan yeni ilaglardan abirateron CYP17 inhibisyonu yaparak etki eder ve halsizlik,
bulanti, kusma, hipertansiyon, 6dem, hipokalemi, artralji gibi yan etkiler goriilebilir. Enzalutamide, apalutamide
ve darolutamide ise anti-androjen olarak etki etmektedir ve halsizlik, kas ve iskelet agrisi, diare, 6dem, sicak

basmas1 ve ndbet esiginde azalma gibi yan etkiler yapabilmektedirler.

Ozellikle BRCA mutasyonu saptanan hastalarda kullanilabilen PARP inhibitérleri ise myelosupresyonun
yanisira akut myeloid 16semi riski tagimaktadirlar. Gortilebilecek diger yan etkiler ise halsizlik, bulanti, kusma,
alopesi, tat bozuklugu, kreatinin yiikselmesi, bas agrisi, hipertansiyon, insomnia, hepatotoksiste ve hiperkoleste-

rolemidir.

Denosumab kemik metastazlarinin tedavisinde kullanilan RANKL a kars1 gelistirilmis monoklonal anti-
kordur. Hipokalsemi, kas ve kemik agrisi, cene osteonekrozu, atipik femur kirig1 ve ilag kesildikten sonra gelise-

bilecek vertebral kompresyon kirig1 yan etkileridir.
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SPONDILOARTRITLERDE OLGULARLA AYIRICI TANI
VE TEDAVI

Uzm. Dr. Emine Duran, Prof. Dr. Sedat Kiraz

I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Spondiloartritler (SpA), 6zellikle sakroiliyak eklem ve omurgayi etkileyen, periferik eklem tutulumuna eklem
dis1 bulgularin eslik edebildigi kronik inflamatuar bir hastalik grubudur. Grubun prototipi ankilozan spondilit
(AS) igin erkek cinsiyet hakimiyeti s6z konusu iken, non-radyografik aksiyal SpA’da (AkSpA) cinsiyet dagilimi1
esittir. Hastalik genellikle yasamin 3.dekadinda baglar. Patogenezde genetik etkilenmenin rolii bliyiiktiir. AS ile
HLA-B27 geni arasinda kuvvetli bir iligski oldugu bilinmektedir. En sik klinik bulgu inflamatuvar bel agrisidir.
Literatiirde inflamatuvar bel agrisi i¢in olusturulmus farkli sinifflama kriterleri mevcuttur. Genel olarak inflama-
tuvar bel agrisinin 6zellikleri; 40 yasindan 6nce baglamasi, 3 aydan uzun siirmesi, sinsi baglangi¢ gostermesi, 30
dakikadan fazla sabah tutuklugunun eslik etmesi, egzersizle azalip istirahatle artmasi, gece yarisi uykudan uyan-

dirmasi, gezici gluteal agr1 varlig1 ve non-steroid anti inflamatuvar ilaglara (NSAII) iyi yanit vermesidir.

Diger bir klinik bulgu olan, periferik eklem tutulumu hastalarin yaklasik ticte birinde goriiliir. AS i¢in
eklem tutulum paterni, alt ekstremite agirlikli, asimetrik monoartrit veya oligoartrit seklindedir. Omuz-kalga tu-

tulumu ise kok eklem artriti olarak degerlendirilir ve hastalarin yaklasik %35’inde goriliir.

Entezit; tendon, ligament, fasiya ve eklem kapsiiliinii insersiyosun bolgesinin inflamasyonudur. En sik
goriilen bolge Asil tendonu ve plantar fasiya yapigsma yeridir. Omurga boyunca diskovertebral, kostovertebral ek-
lemler ve ligamentdz yapilarda; omurga disinda ise iliak krest, tibial tiiberkiil, biiyiik trokanter ve iskial tuberosit

entezitin gorildigi diger bolgelerdir.

Daktilit spesifik olmamakla birlikte, spondiloartritlerin karakteristik bulgusudur. inflamasyona bagl ola-
rak parmagin fusiform sisligi (sosis parmak) olarak tanimlanir. AkSpA’dan ziyade daha ¢ok reaktif artrit, psori-
yatik artrit ve undiferansiye SpA i¢in tipiktir.

Eklem bulgular1 diginda, farkli organ tutulumlart da spondiloartritlerin sik goriilen klinik bulgularidir. Akut
anterior lveit (irit veya iridosiklit), AkSpA’nin en sik goriilen eklem dig1 tutulumudur. Bunu psoriazis ve inflamatuar
barsak hastaliklar1 izler. Daha nadir goriilen akcigerde apikal fibrozis, renal amilodioz, kardiyak ileti bozukluklart ve
aort yetmezligi gibi bulgular ¢cogunlukla subklinik inflamasyon ve uzun hastalik siiresi ile iligkilidir. Spondiloartritler
icin giintimiizde de gegerli olan siniflama 2010 yilinda Uluslararast Spondiloartrit Dernegi (ASAS) tarafindan tanim-
lanmigtir. Buna gore spondiloartritler aksiyal agirlikli ve periferik agrilikli olmak iizere ikiye ayrilmistir. AkSpA’ler
direkt radyografide yapisal hasar varligina gore ankilozan spondilit (AS) ve non-radyografik AkSpA seklinde ayril-
mustir. Radyolojik degisikliklerin izlenmedigi non-radyografik AkSpA ve AS, aksiyel SpA‘nin farkli evreleri olarak

diistiniilmektedir.

Spondiloartritler i¢in belirlenen tani kriterleri olmadigindan, mevcut siniflama kriterleri yanlista olsa tan1 amag-
I1 kullanilmaktadir. 45 yasin altinda ii¢ ay ve {izerinde siiren bel agrist varliginda, goriintiileme kolunda sakroiliite eslik
eden bir ve tlizeri klinik bulgu varhiginda; HLA B27 kolunda ise bu pozitiflige eslik eden iki ve tizeri klinik bulgu varli-
ginda hastalar AkSpA olarak siniflandirilmaktadir. Periferik SpA ise artrit/entezit/daktilit varliginda tiveit, psoriazis, iil-
seratif kolit ya da chron hastaligi, son 4 haftada ge¢irilmis onciil infeksiyon, HLA B 27 pozitifligi veya goriintiilemede
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sakroiliit varlig1 bulgularindan en az birinin olmas1 durumunda periferik SpA olarak siniflandirilir.

Goriintiilemede sakroiliit, sakroiliak eklem (SIE) radyografisinde bilateral evre 2 ve iizeri ya da unilateral
evre 3-4 sakroiliit varlig veya SIE magnetik rezonans goriintiileme (MRG)’de aktif kemik iligi ddeminin goriil-
mesi olarak tanimlanmistir. Sakroiliitin radyografik evrelemesi; evre 0 her iki SIE’nin normal olmasmi, evre 1
sakroiliit agisindan slipheli degisiklikleri, evre 2 eklem araliginda degisiklik olmaksizin lokal erozyon ve skleroz
alanlarmi, evre 3 ciddi erozyon ve skleroza bagh eklem araliginda daralma/genisleme veya parsiyel ankilozu,

evre 4 ise total ankilozu gdstermektedir.

Aktif sakroiliitin belirleyicisi MRG’de T1’de hipointens, STIR ve/veya kontrasthh T1 yag baskili sekans
hiperintens subkondral ya da periartikiiler kemik iligi 6demi (osteit) goriilmesidir. Sakroiliit, MRG’de tipik ola-

rak eklemin alt ve posterior 1/3’linde goriiliir. Daha giiclii sinyal yogunlugu hastalik aktivitesini yansitir.

Magnetik rezonans goriintiillemede goriilen kemik iligi 6deminin ayirici tanisinda ilk akla gelen osteit
yapan infeksiy6z (brusella, tiiberkiiloz gibi) nedenlerdir. Infeksiy6z nedenlere bagh sakroiliitte kemik iligi 6de-
minin eklem sinirlarini asiyor olmasi, SpA’dan ayriminda son derece 6nemlidir. Ayni sekilde sakrumda yetmezlik
kirigina bagli olarak da kemik iligi 6demi MRG’de goriilebilir. Bu durumda osteitin yanlizca sakral tarafta olmasi
SpA’dan ayirt edici nokta olarak akla gelmelidir. Ayrica, malinite tanis1 olan hastalarda SIE’den uzakta multiple

odaklar halinde yerlesim gosteren lezyonlarin olmasi metastaz agisindan degerlendirilmelidir.

AkSpA’ler ile ayirict tanida akla gelmesi gereken diger bir hastalik diffiiz idiyopatik skletal hiperostozu
(DISH)’dur. DISH, entezis ve eklem kapsiilii gibi yumusak dokularda ossifikasyon ve kalsifikasyon ile karakte-
rize non-inflamatuvar bir hastaliktir. Etyopatogenezi net bilinmemekle birlikte Tip 2 diyabet, hipertansiyon, lipid
ve purin metabolizma bozukluklar1 gibi metabolik hastaliklar ile iligkilidir. Tan1 direkt grafide ardigik dort ver-
tebrada akar tarzda sindezmofit varligina ek olarak intervertebra disk araliklarinin normal olmas1 ve SIE ve faset

eklemlerde erozyon ve ankiloz olmamasi ile konur.

SpA’lerin tedavisinde temel hedefi hastalik remisyonu iken bu hedefin saglanamadig1 hastalarda hedef diisiik
hastalik aktivitesidir. Bu amaca yonelik tedavi ile semptomlar azaltilmali, spinal mobilite ve postur korunmali, fonk-
siyonel kisitlanma azaltilmaly, is giicii korunmali ve komplikasyonlar azaltilmalidir. Bu baglamda tedavi farmakolojik

tedavi ile birlikte hasta egitimi, egzersiz ve sigaranin biraktirilmasi gibi non farmakolojik tedaviyi de igerir.

AkSpA’nin farmakolojik tedavisinde ilk basamagi NSAII’ler olusturur. Yeterli yamt gérebilmek i¢in en
az iki farkli NSAII ilacin toplamda dort hafta siire ile kullanilmis olmas1 gerekir. Periferik artrit varliginda yapi-
labiliyorsa intra artikuler steroid enjeksiyonu ve 2-3 gr/giin siilfasalazin kullanim1 6nerilebilir. Tedavinin 12. haf-
tasinda BASDAI > 4 ve hastalik aktivitesi acisindan pozitif uzman goriisii varliginda biyolojik tedavilere gecilir.

Oneri en fazla klinik deneyimin oldugu anti-TNFlere gecilmesi yoniindedir.

AkSpA tedavisinde iilkemizde onayli infliksimab, etanercept, adalimumab, golimumab ve sertolizumab
pegol olmak iizere 5 orijinal tiimor nekrozis faktor (TNF) inhibitoriine ek olarak 2 biyobenzer anti-TNF molekiilii
bulunmaktadir (infliksimab biyobenzer [CTP-13] ve adalimumab biyobenzer [ABP-501]).

Tedaviye bagladiktan sonra, anti-TNF tedavi yaniti en erken 12 hafta sonra degerlendirilir. BASDAI >
%50 veya > 2 birim azalma olmamasi ve hastalik aktivitesinin azaldigina dair olumlu uzman goriisii olmamasi
durumunda anti-TNF ajana yanitsizliktan bahsedilir. Bu durumda baska bir anti-TNF molekiile gecilebilecegi

gibi IL-17 blokaj1 yapan sekukinumab tedavisi de giindeme gelebilir.
Hastalik aktivite tayininde kullanilan BASDALI, hasta kaynakli bir 6lgek olup toplam 6 sorudan olugmak-

tadir. {1k dort soru hastalarin aksiyel ve periferik agr1 sorgulamasina yénelik iken son iki soru sabah tutuklugunu
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degerlendirir. 4 ve lizeri puan almak aktif hastalik agisindan anlamlidir.
Bu bilgiler 1s1831nda spondiloartrit tanisi ile klinigimizde takip edilen 3 vaka asagida sunulmustur.
Olgu 1:

27 yasinda erkek hasta; 2013 yilinda 6 aydir olan bel-kalga agris1 ve bir saati gecen sabah tutuklugu ile bagvur-
dugu dis merkezde AS tanis1 ile NSAII ve siilfasalazin kullanmis. Klinigimize ilk basvurusu Kasim 2015°de olan
hastanin sikayeti sabahlar yataktan kalkamama ve bel-kalca agrisi. Romatolojik sorgulamasinda; gece uykudan
uyandiran bel agrisina eslik eden gezici gluteal agri, bir saati gegen sabah tutuklugu ve her iki ayak tabaninda
hareketle azalan agris1 mevcuttu. Ozgegmisinde 8 paket/y1l sigara dykiisii olan hasta 2 yildir sigara i¢cmiyordu.
Soygecmisinde baba ve kardesinde AS 6ykiisii vardi. Bagvuru FM’de; lomber ante-fleksiyon ve kalca EHA agrili,
modifiye Schober testi: 5,1 cm, FABER bilateral pozitif ve bilateral Asil insersiyonu palpasyonla hassas idi. La-
boratuvar tetkiklerinde; eritrosit sedimantasyon hizi (ESR): 35 mm/saat, C-reaktif protein (CRP): 2,5 mg/dL ve
HLA B 27’s1 pozitifti. Radyolojik goriintiilemede; bilateral evre 3 sakroiliit mevcut olup, entezit ve lomber omur-
gada sindezmofit ac¢isindan anlamli bulgu mevcut degildi. AS tanis1 dogrulanan hastaya yiiksek hastalik aktivite-
si (BASDAI:6.2) nedenli anti-TNF baslama karar1 alindi. Latent tiiberkiiloz taramasinda quantiferon pozitifligi
olmasi iizere INH proflaksisi baslandiktan sonra infliksimab (IFX) 5 mg/kg tedavisi uygulandi. IFX tedavisinin
3. ayinda BASDAI’si 2,2 birime gerileyen ve akut faz yanitlar1 normale donen hasta Aralik 2019°a kadar IFX
tedavisi ile remisyonda izlendi. Aralik 2019°da sag mandibuler bolgede sislik nedenli dental abse 6n tanisi ile dis
merkezde antibioterapi kullanan ve sisligi gerileyen hastanin soz doz IFX tedavisi bu tarihte verildi. Subat 2020
basvurusunda; boyundaki sisligi artan ve halsizlik, yorgunluk, gece terlemesi gibi semptomlari eklenen hastanin
cekilen boyun bilgisayarli tomografi (BT)’sinde “sag submental ve submandibuler alanlarda konglomere len-
fadenopatiler” izlenmesi iizere IFX tedavisi kesilerek etyolojik arastirma agisindan servise yatirildi. Infeksiydz
lenfadenit agisindan gonderilen brucella, toksoplazma ve tularemi serolojisi negatif sonuglanmasi iizere hastaya
yapilan eksizyonel lenf nodu biyopsi sonucu “nekrotizan granulamatoz lenfadenit” olarak rapor edildi. Tiiberkii-
loz (TB) lenfadeniti tanisi ile hastaya dortlii anti-TB tedavi basland1 (izoniazid-rifampisin-pirazinamid-etambu-
tol). Dortlii anti-TB tedavinin 2.ay1 dolduktan sonra hastanin boyundaki sisligi ve konstitlisyonel semptomlari
belirgin geriledi. Haziran 2020 kontroliinde bel-kalga agris1 ve sabah tutuklugu artan hastanin BASDAI:9 olarak
hesaplandu. Ikili anti-TB tedavisi 4 ay daha devam edecek olan hastaya infeksiyon hastaliklar1 goriisii de aliarak
sekukinumab 150 mg tedavi baslandi. Tedavinin 3. ayinda BASDAI:1,2’ye gerileyen ve ESR ve CRP degerleri

normale donen hastanin anti-TB tedavisi sona erdi. Hasta remisyonda olarak klinik takibine devam etmektedir.

2019 yilinda son giincellemesi Amerika Romatoloji Akademisi (ACR), Amerika Spondilit Dernegi (SAA)
ve Spondiloartrit Arastirma ve Tedavi Grubu (SPARTAN) tarafindan yapilan akSpA tedavi kilavuzunda NSAII
tedavisine ragmen aktif AS varliginda TNF inhibitorleri giiglii 6neri diizeyine sahip. Anti-TNF ajanlara yanitsiz-
lik veya kontrendikasyon durumunda giindeme gelen sekukinumab 6zellikle yiiksek TB riski olan hastalar i¢in

1yi bir tedavi segenegi olarak goziikmektedir.

TNF-0, viicut savunmasinda dnemli bir proinflmatuvar sitokin oldugu icin, anti-TNF ajanlar tiiberkiiloz
reaktivasyon riskini arttirmaktadir. Bu risk, tiim anti-TNF ajanlarda olmakla birlikte 6zellikle monoklonal TNF
inhibitérlerinde daha fazladir. Uklemizde de dernegimiz ve Tiirk Toraks Dernegi tarafindan olusturulan TNF
inhibitorii baslanacak hastalar icin latent tbe tarama klavuzu olusturulmustur. Taramalar1 yapilan ve gerek halin-
de proflaksi 6nerilen bu hastalar TB reaktivasyonu agisindan yakindan izlenmelidir. Ele gelen lenfadenopati ve

konstitiisyonel semptomlarin varligi TNF inhibitorii kullanan her hastada TB siiphesini akla getirmelidir.
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Olgu 2:

55 yasinda kadin hasta; bilinen 35 yildir psoriazis tanist meveut. Klinigimize ilk defa Ekim 2020°de dort haftadir
el-el bileklerinde, dirsektelerde agr1 ve tlim viicutta artan cilt dokiintiileri ile bagvurdu. Hasta psdriazis tanisi ile
dis merkezde diizensiz takibe sahipti ve gecmis tedavilere yonelik PUVA, asitretin ve metotreksat (MTX) kulla-
nim Oykiisii mevcuttu. Romatolojik sorgulamasinda; psoriazise ek olarak inflamatuvar nitelikte bel-kalca agrisi,
20 dk siiren sabah tutuklugu, kiiciik ve biiyiik eklem artriti ile taban-topuk agrisi vardi. Bagvuru FM’de; bilateral
diz ve dirseklerde eritemli skuamli yamalar, skalpte deskuamasyon, el tirnaklarinda transvers sirtlanma, sis eklem
sayisi: 10, hassas eklem sayist: 24, lomber antefleksiyon agrili ve FABER bilateral pozitifti. Laboratuvarda; ESR:
75 mm/s, CRP:11,7 mg/dL, RF:206, anti-CCP >200 RU/mL idi. Direkt grafilerinde; SIE sagda evre 3 solda evre
2 sakroiliit ile uyumlu ve entezit/sindezmofit agisindan anlamli goriiniim yoktu. Yaygin cilt bulgular1 nedenli
dermatolojiye de konsulte edilen hastanin tedavisi; prednizolon 60 mg/giin, MTX 15 mg/hafta sc, asitretin 25 mg
2x1 ve topikal steroid olarak diizenlendi. 1.ay kontroliinde dokiintiilerde kismi solma olan ancak eklem bulgulari
ve AFR yiiksekligi devam eden hastanin tedavisinde asitretin kesilerek adalimumab (ADA) 40 mg/2 haftada bir
olarak eklendi. Aralik 2020°de hasta tiim vucutta yaygin eritrodermi, poliartrit ve ESR:48 mm/saat, CRP:23.5
mg/dL ile tarafimiza bagvurdu. Hastaya ardisik 3 giin 500 mg pulse metilprednizolon tedavisi verildi. Metotreksat
kesilerek yerine cilt ve eklem {izerine etkili olan siklosporin (Cys-A) 200 mg/giin eklendi. Ocak 2021 kontroliin-
de ADA 40 mg/2 haftada + Cys-A 200 mg/giin tedavisi altinda hastanin cilt lezyonlar1 tamamen gerilemis, artrit
acisindan aktif eklemi yok ve hassas eklem sayisi ikiye diismiistii. Remisyona ulasilan hastanin klinik takipleri

devam etmektedir.

PsA i¢in gelistirilen CASPAR kriterlerine gore; inflamatuar eklem hastalig1 (eklem, omurga veya entezal)
varliginda skorlamaya gore > 3 puan almak psoriyatik artrit (PsA) olarak simiflandirilmaktadir. PsA i¢in klinik
simiflama Moll ve Wright tarafindan gelistirilmis olup bes klinik patern tanimlanmistir. Bunlar; distal interfalen-
geal eklem tutulumu, asimetrik oligoartrikuler tutulum, simetrik poliartrikuler tutulum, spondiloartrit ve artritis

mutilansdir. %60°dan fazla hastada paternler aras1 gecis bildirilmistir.

PsA’nin zengin klinik 6zellikleri sebebiyle tedavisi de genis ¢esitlilik gdstermektedir. Periferik artrit teda-
visine kotii prognositik faktorler yoklugunda NSAII ve eklen ici steroid enjeksiyonlar ile baslanirken kétii prog-
nositik faktorler varliginda bir konvansiyonel sentetik hastalik modifiye edici antiromatizmal ila¢ (csDMARD)
ile tedaviye baglanir. MTX genellikle tedavide ilk secilen csDMARD’dir. Leflunamid, siilfasalazin ve Cys-A kul-
lanilabilen diger csDMARD’lardir. csDMARD larin basarisizligi durumunda genellikle bir biyolojik ilaca ge¢is
veya eklemeyi gerektirir. TNF inhibitorleri genellikle ilk segenektir. Diisiiniilebilecek diger biyolojik maddeler
ustekinumab veya sekukinumabi igerir. Ayrica lilkemizde geri 6demesi olmasa da hedefe yonelik sentetik hastalik
modifiye edici antiromatizmal ilaglar (tsDMARD) grubunda olan tofacitinib ve apremilast’in da PsA periferik
artrit tedavisinde etkili oldugu gdsterilmistir. PsA hastalarinda entezit ve daktilitin tedavisi gli¢tiir. csDMARD’lar
entezitte ¢ok fayda saglamamisken daktiliti olan hastalarda degerlidir. csDMARD’lara yeteri kadar yanit ver-
meyen hastalarda TNF inhibitorleri, ustekinumab ve sekukinumabin yani1 sira apremilast ve tofacitinibin entezit
ve daktilitin tedavisinde etkili oldugu gériilmiistiir. Aksiyel tutulumu olan, NSAIl’lere yetersiz yanit veren PsA
hastalar1 biyolojik tedavi i¢in diisliniilmelidir. Cogunlukla ilk tercih bir TNF inhibit6riiniin se¢imi seklindedir.

Sekukinumab ve ustekinumab diger tedavi segcenekleridir.
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Olgu 3:

47 yasinda, bilinen hastalig1 olmayan kadin hasta; 2005 yilinda tarafimizca 6 aydir olan inflamatuar nitelikli
bel-kalca agrisi, bir saati gegen sabah tutuklugu ve sag gozde kizariklik oykiisii ile bagvurdu. G6z muayenesi
Hastanin FM’de; lomber antefleksiyon agrili, FABER:+/+ ve asil yapigma yeri palpasyonla hassasti. Laboratuvar
degerlerinde HLA B 27 pozitifligi disinda bulgusu olmayan direk grafisinde SIE’de sag evre 3 sol evre 2 sakroiliit
mevcuttu. G6z hastaliklarina konsulte edilen hastanin muayenesi iyilesmekte olan 6n iiveit ile uyumlu idi. Lokal
tedavi ile gdz bulgular1 gerileyen hastaya NSAII ve siilfasalazin tedavisi eklendi. 3.ay kontroliinde bel-kal¢a ag-
ris1 kismi rahatlayan ve yeni bir g6z semptomu olmayan hasta, klinik takiplerine 7 yil siire ile gelmemis. Klinigi-
mize tekrar 2012 yilinda sol gozde agr1 ve kizariklik ile bagvuran hastanin, 6 ay 6nce de benzer bir atak gegirdigi
ogrenildi. Tekrarlayan 6n iiveit nedenli hastaya infliksimab tedavisi baslandi. 2 y1l boyunca IFX ile remisyonda
izlenen hasta Haziran 2014 tarihinde tarafimiza 2 aydir avug i¢i ve ayak tabanlarinda olan dokiintii sikayeti ile
basvurdu. Palmoplantar piistiilozis 6n tanisi ile dermatolojiye konsulte edilen hasta TNF iliskili paradoksal psori-
azis olarak degerlendirildi ve tedavide etanercept 50 mg/hafta’ya gecildi. Etanercept tedavisinin 2.y1linda bir y1l
ara ile 2 kez liveit atag1 ge¢iren hastanin tedavisi son olarak adalimumab 40 mg olarak diizenlendi. Hasta 3 yildir

remisyonda olarak klinik takibine devam etmektedir.

Akut anterior Uveit (irit veya iridosiklit), AkSpA’nin en sik goriilen eklem dis1 tutulumudur. Hastalarin
yaklasik 9%20-30’unda goriiliir ve bu hastalarin %25-40’1nda tekrarlar. HLA-B27 (+) hastalarda insidans1 daha
yiiksektir. Klinik olarak; ani bagslayan tek tarafli g6z agrisi, kizariklik, fotofobi, lakrimasyon artis1 ve gérme
bulaniklig1 s6z konusudur. Ataklarda farkli goz etkilenebilir. Tedavi edilmemesi veya tedavide gecikilmesi du-
rumunda; posterior sinesi, glokom ve katarakt gibi komplikasyonlar geligebilir. Topikal tedavi g6z hastaliklari
tarafindan diizenlenirken, anterior iiveit sikliginin siilfasalazin kullanan AS’li hastalarda azaldig: bildirilmistir.
Monoklonal TNF inhibitérlerinden, infliksimab ve adalimumab tedavide sik tercih edilirken, golimumab ve ser-
tolizumab da tekralayan on iiveit tedavi segenekleri arasinda yer alir. IL-17 blokdrii sekukinumabin ise iiveit

alevlenmelerinde plaseboya listlinliigli gdsterilememistir.

Sonug olarak; spondiloartritler, baglica aksiyel iskeleti etkileyen periferik eklem bulgular1 ve eklem dis1
bulgular gosteren bir hastalik grubudur. Konvansiyonel tedavilere yanitsiz hastalarda biyolojik DMARD’lar, hem
kas-iskelet sistemi bulgularinda hem de eklem dis1 bulgularda oldukga etkili goriinmektedir. b(DMARD kullanan

hastalarda firsat¢1 infeksiyonlar acisindan dikkatli olunmalidir.
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Tablo 1. Ulkemizde spondiloartrit tedavisinde kullanilan biyolojik ajanlar

Molekiil adx Molekiil yapisi Dozu ve kullanimi Etkinligi
Etanercept Dimerik fiizyon proteini, 50mg/hafta, sc AS, nr- AKSpA, PsA
TNF-a ve B’y1 inhibe eder
infliksimab Kimerik, anti-TNF-a mo- 5 mg/kg, 0-2. ve 6.haftada yiik- AS, nr- AkSpA, PsA,
noklonal ab leme, devaminda 6-8 haftada IBH iliskili artrit,
bir, iv tveit
Adalimumab Tamami insan anti-TNF-a 40 mg/2 haftada, sc AS, nr- AKSpA, PsA,
monoklonal ab IBH iliskili artrit,
liveit
Golimumab Tamami insan anti-TNF-a 50 mg/ay, sc AS, nr- AKSpA, PsA,
monoklonal ab IBH iliskili artrit,
iveit
Sertolizumab Fc free, PEG ile konjuge  0-2. ve 4.haftada 400 mg, deva- AS, nr- AkSpA, PsA,
pegol anti-TNF-a monoklonal ab ~ minda 200 mg/2 haftada, sc IBH iliskili artrit,
iveit
Sekukinumab IL-17A’ya kars1 insan mo-  0-1-2-3. ve 4.haftada 150 mg,  AS, nr- AkSpA, PsA
noklonal ab devaminda 150 mg/ay, sc
Psoriazis ve PsA i¢in doz 300
mg
Ustekinumab IL-12 ile IL-231in ortak alt 0. ve 1.haftada 45 mg, deva- Psoriazis, PsA, IBH

tinitesi p40’1 baglayan in- minda 12 haftada bir 45 mg, sc

san monoklonal ab (> 100 kg hastalar i¢in doz 90

mg)

iliskili artrit

Ab: Antikor, AS: Ankilozan Spondilit, IBH: Inflamatuvar barsak hastaligi, iv: Intravendz, nr- AkSpA: Non rad-

yografik aksiyel spondiloartrit, PsA: Psoriyatik artrit, sc: Subkutan
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NASH-ILISKILi ORTA-ILERI EVRE FiBROZIS
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Anahtar Kelimeler: Nonalkolik steatohepatit, fibrozis, noninvaziv testler, MR elastografi

Amag: FIB-4 skorunun magnetik rezonans elastografi (MRE) ile beraber kullanildigi MEFIB indeksi, NASH-i-
ligkili fibrozisi belirlemek amaciyla kullanilan yeni bir klinik yaklasimdir(1). Kolay uygulanabilir noninvaziv
testlerden BARD skoru da MRE ile beraber kullanildiginda NASH-iliskili fibrozisi 6ngordiirebilir. Bu ¢alisma-
nin amaci, klinik kullanimda olan noninvaziv testlerin (NIT), MRE’nin, MEFIB indeksinin ve yeni bir yaklagim
olarak onerdigimiz MEBARD indeksinin NASH-iliskili fibrozisi degerlendirmede tanisal dogrulugunu degerlen-
dirmektir.

Yéntem: Hacettepe Universitesi nonalkolik yagl karaciger hastaligi (NAYKH) kohortundan (HU-NAFLD co-
hort) 49 biyopsi tanil1 (37°si MR elastografi ile degerlendirilmis) NAYKH hastasinin sonuglari retrospektif olarak
analiz edildi. Histolojik bulgular Ishak skoruna gore degerlendirildi. FIB-4 skoru, BARD skoru, Lok indeksi,
Hui skoru, NAFLD fibrozis skoru, APRI skoru, GUCI indeksi, Forns indeksi ve MRE’ ’nin NAYKH hastalarinda
evre>3/6 fibrozis i¢in tanisal dogruluklart ROC analizi yapilarak degerlendirildi. ROC analizine gore belirlenen
cut-off degerlerine gore, FIB-4 skoru ile MRE birlestirilerek MEFIB indeksinin, BARD skoru ile MRE birles-
tirilerek MEBARD indeksinin evre>3/6 fibrozis i¢in sensitivite, spesifisite, pozitif ve negatif prediktif degerleri
hesaplandi.

Bulgular: Bu calismada analize dahil edilen tiim NIT’lerin, ROC analizinde evre >3/6 fibrozis igin istatistiksel
olarak anlamli bir tanisal dogruluk degerine sahip olduklar1 goriildii. NAFLD fibrozis skoru 0,89 (%95 CI 0,78-
0,99; p<0,001) ile en yiiksek AUROC degerine sahipken, AUROC FIB-4 skoru i¢in 0,88 (%95 CI 0,78-0,98;
p<0,001), Forns indeksi i¢in 0,88 (%95 CI 0,78-0,99; p<0,001), BARD skoru i¢in 0,84 (%95 CI 0,72-0,96;
p<0,001) olarak hesaplandi. MRE i¢in AUROC 0,85 (%95 CI 0,73-0,98; p=0,003) olarak saptandi. Sonraki asa-
mada, ROC analizine gore belirlenen cut-off degerlerine gore (FIB-4 skoru >1,2, BARD skoru >3, MRE >3 kPa)
FIB-4 skoru ve MRE birlestirilerek MEFIB indeksi, BARD skoru ve MRE birlestirilerek MEBARD indeksi so-
nuglari elde edildi ve bu indekslerin evre >3/6 fibrozis tanis1 koymada sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif de-
ger (PPD) ve negatif prediktif degerleri (NPD) hesaplandi. FIB-4 skorunda PPD %64,3 iken MEFIB indeksinde
PPD’nin %75,0 oldugu, BARD skorunda PPD %75 iken MEBARD indeksinde PPD’nin %100’e ¢iktig1 saptandi.
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Tablo. HU-NAFLD kohortunda MRE, FIB-4 skoru, BARD skoru, MEFIB indeksi ve MEBARD indekslerinin
evre >3/6 fibrozisi saptamadaki etkinlikleri

Sensilivite Epesifisite PFPD MNPD

- MREE (23 kPa) F6.9 F B 56. 7 86.4

FIB-a Skoru (21.2) 60.2 79.2 64.3 82.6

MEFIR indeksl 652 &7.5 73.0 a84.0
(FIB-a 21.2 + MEE 23 kPa)

*  BARD Skoru (=3) 69.2 &7.5 73.0 a24.0

= MEBARD Indeksi 69.2 100.0 100.0 85.7

(BARD =3 + MRE =3 kPa)

Sonuc: FIB-4 skoru ve BARD skoru tek baslarina kullanildiklarinda NAYKH hastalarinda orta-ileri evre fibro-
zisi ongordiirmede diisiik PPD’ye sahipken, MRE ile beraber kullanildiklarinda daha yiiksek dogruluk oraniyla
orta-ileri evre fibrozisi dngordiirebilirler. MEBARD, MEFIB’e gore daha yiiksek PPD’ye sahiptir.

Kaynaklar:

1. JungJ, et al. MRE combined with FIB-4 (MEFIB) index in detection of candidates for pharmacological
treatment of NASH-related fibrosis. Gut. 2020. Epub 2020/11/21.
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Giris

Gaucher Hastalig1; en sik goriilen herediter lipozomal depo hastaligi olup glikosfingolipid birikimi ile farklila-
san makrofajlarin (Gaucher hiicreleri); basta kemik 1ligi, karaciger ve dalak olmak {lizere pek ¢ok organi infiltre
etmesi ile karakterizedir (1). Gaucher hiicreleri konglomere olarak “Gaucheroma” ad1 verilen ve siklikla karaci-
ger, dalak ya da lenf nodlarinda, daha nadiren kemikte fokal lezyonlar olarak goriintiilenen timor benzeri yapiy1

olustururlar (2).
Olgu Sunumu

Bu olgu sunumunda; siddetli eklem agrisi ile bagvuran ve sik osteomyelit dykiisii olan 36 yasindaki erkek Ga-
ucher hastasindaki osse6z Gaucheroma tanimlanmaktadir. Hastanin acil servise bagvurusu sirasinda cekilen iki
yonli uyluk grafisinde; sag femur proksimal diyafizinde litik, iyi sinirli, korteksi inceltmis, segmenter bir alanda
korteks erozyonu ve periost reaksiyonuna neden olan lezyon goriildii. Daha sonra ¢ekilen sag uyluk manyetik
rezonans goriintillemede sag femur intertrokanterik bolgeden orta diafizyel bdlgeye uzanan, iyi sinirli, kontrast-
lanma gosteren, kortekste erozyon ile birlikte periost reaksiyonuna neden olan, iv kontrast madde sonrasi diffiiz
kontrastlanan mediiller lezyon tespit edildi. Gaucher Hastalig1 oldugu bilinen olguda; mediiller lezyonun iyi sinir-
11 olmasi, korteks erozyonuna yol agmasi ve eslik eden periost reaksiyonu olmasi nedeni ile bu olgularda insidansi
arttig1 bilinen multiple myelom da ayiric1 tanida diisiiniildii. Histopatolojik degerlendirmede CD163 ve CD68
ile belirginlesen yer yer burusturulmus kagit gériinlimiindeki histiyositler icinde PAS ve PAS-D pozitif graniiler
materyal gosterilerek depo hastaliklarindan 6ncelikle Gaucher Hastaligi ile uyumlu olarak tanimlandi. Kemik
taramada bilateral koksa vara deformitesi, her iki femur diyafizinde Erlenmayer flask deformitesi ile birlikte sol
tibia distal diyafizinde yaklasik 3,7 cm boyutlarinda korteksi hafif derecede incelten Gaucheroma agisindan siip-
heli ayr1 bir odak daha izlendi. KMD’ de L1-L4 z skoru 1,3 olarak bulundu. Sistemik tutulum agisindan yapilan
taramalar sonucunda; oftalmik, pulmoner, kardiyak tutulum olmadig: goriildii. Hepatik Gaucheroma agisindan
cekilen abdomen ultrasonografide karacigerde yer tutan fokal lezyon saptanmadi. Norolojik tutulum agisindan
yapilan EEG normal sinirlar i¢indeydi. Kranial MR’ da goriintiiye dahil tiim kemik yapilarda Gaucher tutulumu-
na ait olabilecek sinyal degisiklikleri izlendi. Anemi, trombositopeni ve artmis sedimentasyon hizi olan hastada
serum protein elektroforezinde poliklonal IgG artist bulundu, kronik karaciger hastaligi lehine degerlendirildi.

Hastaya imigluseraz enzim replasman tedavisi (ERT) baslandi.
Sonuc¢

“Gaucheroma” adiyla bilinen, hastaliga 6zgii psodotiimor olusumu Gaucher hiicrelerinin karaciger, dalak, lenf nodu ve



SOZEL BIiLDIRILER

daha az siklikla kemiklerde kiimelenmesi ile meydana gelir (3). Gaucheromanin radyolojik goriintiisiiniin; konvansiyo-
nel ultrasonografi, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintiileme kullanilarak hepatoseliiler karsinom, fokal
nodiiler hiperplazi veya lenfoma gibi diger hepatik ve splenik lezyonlardan ayirt edilmesi zordur (4). Doku biyopsisin-
de tipik olarak genislemis, eksantrik nucleus ve kondanse kromatin igceren “burusturulmus kagit” goriintimlii Gaucher
hiicreleri tan1 koydurur (1). Kemik mineral kaybi, kortikal incelme, litik lezyonlar, frajilite kiriklari, osteonekroz ve ek-
lem deformiteleri yoluyla hastaligin kemik tutulumu; yagsam kalitesinde ciddi azalma ile sonuglanmaktadir (5). Ayrica
ERT’ ye ragmen GH-1 olgulari, basta multiple myeloma olmak iizere diger hematolojik malignensiler ve solid tiimorler
acisindan artmus risk altindadir (6). Gaucher Hastalig1 seyrinde boyut artis1 gosteren her kitle, tiimér ve Gaucheroma
ayirict tanisi agisindan kor biyopsi yapilmasini zorunlu kilar. Agrili iskelet lezyonlarmim ayrici tanisinda nadir bir neden
olarak Gaucheroma akilda tutulmalidir. Ayrica, bu olgu sunumu; nadir goriilen osse6z Gaucheromaya ait radyolojik

ozelliklerin sergilenmesi agisindan literatiire katki sunmaktadir.

Kaynaklar:

1. Stirnemann, J., et al., A Review of Gaucher Disease Pathophysiology, Clinical Presentation and Treat-
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2. Ivanova, M., et al., Gaucheromas: When macrophages promote tumor formation and dissemination. Blood
Cells, Molecules, and Diseases, 2018. 68: p. 100-105.

3. Tseng, S.Y., et al., Very rare condition of multiple Gaucheroma: A case report and review of the literature.
Mol Genet Metab Rep, 2019. 20: p. 100489.

4. Regenboog, M., et al., Imaging characteristics of focal splenic and hepatic lesions in type 1 Gaucher dise-
ase. Blood Cells, Molecules, and Diseases, 2016. 60: p. 49-57.

5. Hughes, D., et al., Gaucher Disease in Bone: From Pathophysiology to Practice. Journal of bone and mi-
neral research : the official journal of the American Society for Bone and Mineral Research, 2019. 34(6):
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Resim 2. Sag uyluk MRG’de T1A’da hipointens (*), T2A’da ara-artmis intensitede, ivkm sonrasi kontraslanma

gosteren, ekspansil, korteks erozyonu ve periosteal inflamasyona neden olan kitle (turuncu ok) izleniyor. Kitle
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distalinde, T1A’da diffiiz hipointens, Gaucher hiicre infiltrasyonuna bagli sinyal degisiklikleri (beyaz ok) ve eslik

eden osteonekroz (sar1 ok) var.
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Giris

Inflamatuvar bagirsak hastaliklarinin (IBH) eklem tutulumunun sorgulanmast, rutin pratikte siklikla atlanmakta-
dir. Bu durum hastalarda bazi eklem patolojilerinin tanisinda gecikmeye ve geri doniissiiz bazi kas-iskelet sistemi
rahatsizliklarinin gelismesine yol agmaktadir. IBH tanili hastalarda goriilen artropatiler genellikle spondiloart-
ropatiler grubuna aittir. Aksiyel ve periferik artropatiler olarak iki gruba ayrilabilir. 2016 yilinda yayinlanan bir
sistematik derlemede hastalarin %13’iine periferik artrit, %10 una sakroileit ve %3’iine ankilozan spondilit eslik
edebildigi gdsterilmistir (1). Bu ¢calismada, HUTF I¢ Hastaliklar1 Gastroenteroloji ve Romatoloji béliimleri tara-
findan IBH tanil1 hastalardan gastroenteroloji poliklinigine rutin kontrole gelen hastalarin eklem tutulumlarinin

tespiti amaciyla degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontem

Ocak 2020 - Aralik 2020 tarihleri arasinda gastroenteroloji poliklinigine basvuran IBH tanili hastalara etkinligi
dogrulanmis, 6 sorudan olusan bir anket uygulandi (2) . “1- Hig el ya da ayak parmak ekleminizde ve/veya her-
hangi bir ekleminizde bagka bilinen bir neden olmadan agr1 ve sislik oldu mu?, 2- El ya da ayak parmaginiz sis,
sosis gibi goriindii mii?, 3- Topuklarinizda agr1 oldu mu?, 4- Hi¢ travma olmaksizin en az 3 ay siiren bel agriniz
oldu mu?, 5- Sabah ve/veya dinlendikten sonra egzersiz ile diizelen bel agriniz var mi1?, 6- Bel agris1 nedeniyle
geceleri uyaniyor musunuz? sorularindan herhangi birine «evet» yanitini veren hastalar ileri inceleme i¢in roma-
toloji poliklinigine yonlendirildi. Hastalar fizik muayene, laboratuvar tetkikleri ve goriintiileme ile spondiloart-
ropatiler (SpA) agisindan degerlendirildi. SpA olan ve olmayan hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri karsi-
lastir1ldi. inflamatuvar barsak hastaliklarinda artrit tespitinde her soru icin duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif prediktif
deger, negatif prediktif deger ve olasilik oran1 (LR) hesaplandi.

Bulgular

Calismaya IBH tanisi olan ve belirlenen zaman araliginda poliklinik kontroliine gelen 217 hasta dahil edildi. On-
ceden bilinen romatolojik hastaligi olan 20 hasta ¢alisma dis1 birakildi. Kalan 197 hastanin 49°u (%24) en az bir
soruya olumlu cevap verdi. Bu hastalarin 39>u (%20) Romatoloji polikliniginde degerlendirildi ve 16ysina (%8,1)
SpA (spondilit:9, periferik artrit:7) tanist konuldu. Beck depresyon envanterine gore, SpA olan ve olmayan has-
talar arasinda yas, cinsiyet, IBH tipi, hastalik siiresi, mevcut tedavi, fibromiyalji sendromu (FMS) ve depresyon
acisindan anlamli fark bulunmadi. Iki hasta anket sorularmin 5’ine evet, bes hasta 4’iine evet, on bir hasta 3’{ine

evet, on hasta 2’sine evet ve on bir hasta 1’ine evet cevabi verdi. Bu 6 sorudan, SpA’dan etkilenen hastalar1 ayirt
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etmede en iyi ayirt etme giicii ikinci ve dordiincii sorularda (sirasiyla LR + 2,9 ve 1,57) bulundu.

Tablo 1. IBH tanili hastalari demografik ve klinik 6zellikleri ile DETAIL anket sorularinin duyarliligi, 6zgiillii-

gii, pozitif ve negatif prediktif degeri, pozitif ve negatif olasilik oran1 tabloda gdsterilmektedir.

SpA + SpA -
n=16 n=23 P
Yas (IQR) 47.03 (27,4) 35.9 (14,1) 0,052
Kadin, n (%) 8 (50) 17 (74) 0,12
Ortalama hastalik siiresi (IQR) 66.7 (70,7) 44.8 (70) 0,26
IBH tipi, n (%)
CD 6 (37) 11 (48) 0.19
ucC 9 (56) 12 (52) ’
IC 1(7)
Sigara, n (%) 10 (62,5) 11 (48) 0,37
Kullandig1 ilaclar, n (%)
- Steroid (oral ve/veya topikal) 6 (37,5) 5(21,7) 0,31
- 5-ASA 11 (68,8) 14 (61) 0,61
- Immiinsiipresan ajanlar (AZA, MTX) 6 (37,5) 8 (34,8) 0,86
- bDMARD 2 (12,5) 4(17,4) 1
FMS, n (%) 1(6,7) 3(13) 1
Beck depresyon envanteri, depresyon
diizeyi, n (%)
-minimal depresyon 1(9) 5(22) 0.13
-hafif depresyon 8 (73) 7 (30) ’
-orta depresyon 2 (18) 9 (39)
-ciddi depresyon 0 209)
ANKET
A Pozitif =~ Negatif Pozitif Negatif
Sorular Duy;rhhk Ozg(;lluk prediktif pre(%iktif olasilik Olﬁ%lllk
o, ) deger (%) deger (%) orani orani
1- Hic el ya da ayak parmak ekleminizde
V?/.Veya h.erhangl bir eklemn}lzde bz.lsl.(a 68.8 34,8 423 61.5 1,05 0.9
bilinen bir neden olmadan agn ve sislik
oldu mu?
2- El ya da ayak parmaginiz sis, sosis gibi
obriindii mii? 12,5 95,7 66,7 61,1 2,9 0,91
3- Topuklarimizda agri oldu mu? 43,6 56,5 41,2 59,1 1,01 0,99
4- Hi¢ travma olmaksizin en az 3 ay
siiren bel agrimz oldu mu? 73 e S 73 - U
5- Sab.ah. ve/\:eya dlnlendjkten sonra 43.6 56,5 412 50,1 1,01 0,99
egzersiz ile diizelen bel agrimz var mi?
6- Bel agris1 nedeniyle geceleri uyaniyor 18.8 783 375 581 0.87 1.04

musunuz?

IQR: Interquantile range — geyrekler arasi aralik
IBH:Inflamatuvar bagirsak hastaligi; SpA: Spondiloartrit, bDMARD: hastalik modifiye edici biyolojik ajanlar,
CD: Crohn hastaligi, UC: Ulseratif kolit, IC: Indetermine kolit, ASA: 5-aminosalisilik asit; AZA: azatiyoplirin;
MTX: metoreksat; FMS: Fibromyalji sendromu

Sonuc¢

IBH tanil1 hastalarda spondiloartropatiler igin klinik tarama kriterleri netlik kazanmasa da hastalarin kas iskelet
sistemi semptomlar1 agisindan sorgulanmasi ve gerekli goriildiigii takdirde bir romatoloji klinigine sevk edilmesi
gerekli ve onemlidir. Caligmaya katilan hastalarin 16’s1 (%8,1) spondiloartropati tanisi almistir. Gastrointestinal

sistem muayenesi sirasinda kas-iskelet sistemi semptomlarinin sorgulanmasi eslik eden romatolojik hastaliklarin

tanisindaki gecikmeleri Onleyecektir.
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S04
PANKREAS KANSERLI HASTALARDA TUMORDE
BRCA1, BRCA2 VE ATM EKSPRESYONUNUN
KEMOTERAPI YANITI VE SAGKALIM ILE ILISKISININ
DEGERLENDIRILMESI

Furkan Ceylan', Deniz Can Giiven?, Hakan Taban?, Oktay Aktepe?, Sadettin Kiligkap?, Alev Tiirker?,
Erhan Hamaloglu?, Derya Karako¢®, Aynur Isik?, Aytekin Akyol*’, Suayib Yal¢in?, Omer Dizdar?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Medikal Onkoloji Boliimii
3 Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali
4 Hacettepe Universitesi Transgenik Hayvan Teknolojileri Uygulama ve Arastirma Merkezi
5 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Patoloji Anabilim Dali

Amac: Bu calismada opere pankreas kanserli hastalarda tiimdr dokusunda immunohistokimya ile BRCAL,
BRCA2, ATM ekspresyonlari1 degerlendirilerek ekspresyon kaybi goriilen hastalarda platin bazli tedavilerin et-

kinliginin degerlendirilmesi amaglandi.

Yontem: Calismaya Hacettepe Universitesi Onkoloji Hastanesi’nde 2005-2017 yillar1 arasinda pankreas kanseri
nedeniyle opere olmus, tanida metastazi olmayan 18 yas iistii 130 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik ve
klinikopatolojik 6zellikleri ve tiimor dokularinda BRCA1, ATM ve TP53 ekspresyonlar1 degerlendirildi. BRCA2
ekspresyonu teknik nedenlerle degerlendirilemedi.

Bulgular: Hastalarin %6’°sinda (n=6) BRCA1, %23 iinde (n=25) ATM ekspresyon kaybi1 gézlenirken, %62 ’sinde
(n=66) anormal TP53 ekspresyonu gozlendi. BRCA1 ve ATM’de ekspresyon kaybi olanlarda olmayanlara gore
GSK ve HSK’de (BRCA1; GSK:23,1 vs 16,2 ay, p=0,17, HSK:16,8 vs 10,6 ay, p=0,12) (ATM; GSK:19 vs 21,9
ay, p=0,92, HSK: 11,4 vs 14,9 ay, p= 0,84) fark gézlenmedi. Anormal TP53 ekspresyonu olan hastalarda GSK
(23,1 vs 15,5 ay, p=,034) ve HSK’nin (14.1 vs 9,2 ay, p=,025) daha uzun oldugu gozlendi. Platin bazli tedavinin
BRCA1 ekspresyon kayb1 gozlenenlerde (BRCAT1; GSK:20,9 vs 25,6 ay, p=0,59, HSK:13,9 vs 22,8 ay, p=0,30),
ATM ekspresyon kaybi gbézlenenlerde (ATM; GSK:23,1 vs 21,9 ay, p=0,96 HSK:11,4 vs 21,9 ay, p=0,97) ve
anormal TP53 ekspresyonu gozlenenlerde (TP53; GSK:23,1 vs 21,9 ay, p=0,44, HSK:11,8 vs 19,1 ay, p=0,77)
sagkalim avantaj1 sagladig1 gdsterilememistir. ileri evre , lenf nodu pozitifliginin kisa sagkalim ile korele oldugu
bilinirken, calismamizda vaskiiler invazyon ve post-op CA19-9 yiiksekliginin erken niiks ile, tanida tromboz var-
1181 ve post-op CA19-9 yiiksekliginin kisa sagkalim ile korele oldugu gosterilmistir. DM varlig1 ve anormal TP53

ekspresyonunun uzun GSK ve HSK ile korele oldugu gdsterildi.

Sonug¢: Opere pankreas kanserli hastalarda BRCA1 ve ATM’nin IHK ile degerlendirilmesi prognozu tayin et-
mede ve tedavi se¢iminde yararli bir yontem degildir. P53’iin IHK ile degerlendirilmesi prognozu éngérmede
faydalidir.
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S05
KANSERLI HASTALARDA SARKOPENI iLE
ANTRASIKLIN KULLANIMINA BAGLI GELISEN
KARDIYOTOKSISITE ILISKiSI

Onur Bas', Ahmet Giirkan Erdermir?, Mehmet Ruhi Onur2, Necla Ozer®, Yusuf Ziya Sener?,
Giirkan Giiner?, Deniz Can Giiven*, Salih Aksu’, Neyran Kertmen*, Sercan Aksoy*,

Ibrahim Barista‘, Fatma Alev Tiirker*, Omer Dizdar*

1 Hacettepe Universitesi T1ip Fakiiltesi ¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dal1 06100 Sihhiye, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Ana Bilim Dal1 06100 Sihhiye, Ankara, Tiirkiye
3 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Ana Bilim Dali 06100 Sihhiye, Ankara, Tiirkiye
4 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Medikal Onkoloji Bilim Dali 06100 Sihhiye, Ankara, Tiirkiye
5 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Hematoloji Bilim Dal1 06100 Sihhiye, Ankara, Tiirkiye

Giris: Sarkopeni varliginin kanserli hastalarda kotii prognozla iligkili oldugu ve tedaviye ikincil gelisen toksisi-
teleri arttirdig1 bircok calismada gosterilmistir fakat kemoterapiye (KT) ikincil gelisen kardiyotoksisite ile sarko-
peni arasindaki iliskiyi gosteren veri miktart sinirlidir.

Amag: Bu calismanin amaci antrasiklin kullanimina bagh gelisen kardiyotoksisite ile sarkopeni arasindaki ilis-
kiyi gostermektir.

Yontem: Calismaya 2014-2018 yillar1 arasinda antrasiklin tedavisi alan, tedavi dncesi L3-L4 diizeyinde uygun
kesitli abdomen bilgisayarli tomografisi (BT) olan, tedavi dncesi ve sonrasinda izlemde ekokardiyografisi (EKO)
olan hastalar dahil edildi. Kardiyotoksisite tanisi i¢in Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti’nin (ESC) ejeksiyon fraksiyo-
nu (EF) kriterleri ve Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti’nin (ASE) diyastolik disfonksiyon kriterleri; sarkopeni
tanis1 i¢in ise daha Once literatiirde belirlenmis cinsiyete 6zgii esik degerler kullanildi. Sarkopenik olan ve olma-
yan hastalarda kardiyotoksisite riski degerlendirildi ve ¢cok degiskenli analiz ile kardiyotoksisiteyi 6n gérmede
sarkopeninin olas1 bagimsiz prediktif degeri belirlendi.

Bulgular: Calismaya 166 hasta dahil edildi: Meme kanserli 50 (% 30,1) hasta, lenfomal1 82 (%49,4) hasta ve
diger kanser tanilar1 olan 34 (% 20,5) hasta. Ortanca yas 48,5 ve ortanca toplam doksorubisin dozu 238,3 mg/
m? bulundu. L3-iskelet kas1 indeksi (SMI) kriterine gore 33 (%19,9) hastada, L4-SMI kriterine gére 17 (%10,2)
hastada ve psoas kas1 indeksi (PMI) kriterine gore 45 (%27,1) hastada sarkopeni saptandi. Antrasiklin tedavisi
sonrasi 27 hastada kardiyotoksisite gelistigi goriildii: 18 (%10,8) hastada sistolik disfonksiyon, 9 (%5,4) hastada
diyastolik disfonksiyon. Cok degiskenli analizde yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (VKI), kardiyovaskiiler hasta-
lik ve antrasiklin dozu degerlerine gore diizeltme uygulandiginda; BT ile 6l¢iim yapilan {i¢ farkli seviyeden her-
hangi birinde sarkopeni olmasinin kardiyotoksisite riskini bagimsiz ve anlamli olarak arttirdig: bulundu (L3-SMI
Hazard oran1 [HR]= 4,14, %95 giiven aralig1 [CI] 1,67-10,31, p=0,002; L4-SMI HR=3,65, %95 CI 1,21-11,0,
p=0,022; PMI HR=4,39, %95 CI 1,81-10,65, p=0,001).

Sonug: Bu ¢alisma BT ile tan1 konulan sarkopeni ile antrasiklin kullanima bagl gelisen kardiyotoksisite arasin-
daki iligkiyi gosteren ilk ¢alismadir. Kanser evrelemesi amaciyla ¢ekilen rutin BT ile sarkopeninin degerlendiril-
mesi, kardiyotoksisite agisindan yakin takip edilmesi veya ek dnlemler alinmas1 gereken yiiksek riskli hastalari

belirlemek ag¢isindan yararli olabilir.

Anahtar Kelimeler: Sarkopeni, Antrasiklin, Kardiyotoksisite, Psoas Kas Indeksi,iskelet Kas Indeksi
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S06
ERKEN EVRE KOLON KANSERI OLGULARINDA
SISTEMIK VE TUMOR-ICI INFLAMASYON
BELIRTECLERININ PROGNOSTIK VE PREDIKTIF
DEGERI

Safa Can Efil', Giines Giiner?, Deniz Can Giiven?, Burcu Celikten', Elvin Celebiyev',
Hakan Taban’, Aytekin Akyol?, Sadettin Kilickap®, Suayip Yal¢in®, Omer Dizdar?

1. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Ankara
2. Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi, T1bbi Patoloji Ana Bilim Dali, Ankara
3.Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Medikal Onkoloji Bilim Dali, Ankara

Giris

Kolorektal kanser (KRK) en sik goriilen ve 6liime yol acan kanserlerden birisidir. Evre 2 ve 3 kolon kan-
serinde prognoz tayini ve tedavi stratejileri icin TNM evreleme sistemi ve yliksek riski gosteren klinikopatolojik
kriterlerden baska, konagin immun yanit1 ve tiimor mikrogevresi ile ilgili birtakim faktorlerin de nemli oldugunu

ortaya konulmustur.
Amag

Bu ¢aligsmada sistemik ve lokal inflamasyonun birlikte degerlendirilmesinin hem erken evre kolon kanse-
rinin prognozunun belirlenmesinde, hem de adjuvan kemoterapinin katkisinin predikte edilmesinde katkis1 olup

olmadigini aragtirmay1 amagladik.
Yontem

Cahsmaya kiiratif rezeksiyonu yapilan, Ocak 2008- Ocak 2016 tarihleri arasinda tan1 alan 304 hasta
dahil edildi. Dahil edilme kriterleri; evre II ve III kolorektal kanser tanist olmasi, tan1 yasinin 18 yasindan biiyiik
olmasidir. Diglanma kriterleri; aktif infeksiyon ve aktif romatolojik hastalik varligi ve operasyon oncesi klinik ve

patolojik verilerin bilinmemesidir.

Sistemik inflamasyon belirtegleri igin cerrahi dncesi 2 hafta igindeki tam kan sayimi ve alblimin deger-
lerine retrospektif olarak bakildi. Notrofil lenfosit oran1 (NLR); notrofil sayisinin lenfosit sayisina boliinmesiyle
belirlendi. Sistemik immun inflamasyon indeksi (SII); NLR ile trombosit sayisinin sayisinin ¢arpilmasi ile, pa-
nimmun inflamasyon degeri (PIV); SII ile monosit sayisinin ¢arpilmasi ile elde edildi. Bu belirtegleri yiiksek
veya diislik riskli olarak ikiye ayirmak i¢in kullanilan sinir degerleri; NLR igin 5, albiimin i¢in laboratuvar alt

sinir1 olan 3,5 mg/dL, SII ve PIV i¢in; ¢alisma grubunun ortanca degeridir.

Lokal inflamasyon i¢in tiimor merkezi ve periferindeki CD 8 infiltrasyonu degerlendirildi. Tiimor i¢i ve
tiimor periferinden elde edilen hiicre sayilari, alana boliinerek hiicre yogunlugu hesaplandi. Bu iki hiicre yogun-
lugunun aritmetik ortalamasi alinarak “ortalama CD8 yogunlugu” tanimlandi. Ortalama CD8 yogunlugunun 75.
persantili sinir deger kabul edildi. PIV ve ortalama CD8 yogunlugunun prognosotik ve prediktif etkisinin bir

arada degerlendirilmesi icin kombine inflamasyon skoru (KIS) tanimlandi. Buna gore PIV’1 yiiksek olan ve ayni
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zamanda ortalama CDS8 yogunlugu 75. persantilin altinda olan hastalarda KIS “yiiksek” bunun digindaki durum-

lar ise KIS “diisiik” olarak tanimlandi.
Bulgular ve Sonug¢

Cahismaya dahil edilen 304 hastanin demografik ve klinikopatolojik 6zellikleri tablo 1°de gosteril-
mistir. Hastalarin genel sagkalim (OS) orani %76,9 olup S y1lik hastaliksiz sagkalim (DFS) oran1 %71,1’dir.

Yiiksek albiimin-NLR skoru ve yiiksek PIV daha kisa DFS ve OS ile iliskili bulundu (p <0,001). Ortalama
CD8 yogunlugunun diisiik olmas1 kisa DFS ile iliskili bulundu (p=0,02). KIS yiiksek olmas1 hem daha kisa OS
hem de daha kisa DFS ile iliskili bulundu (her ikisi igin p<0,001). DFS i¢in ¢ok degiskenli analizde KiS; yas ve

evreden bagimsiz olarak kotli prognozla iliskili olarak bulundu.

Calismamizda PIV, ortalama CD8 yogunlugu ve KiS’in kemoterapi yamitlari ile iliskisi analiz edil-
di. Evre 3 hastalarin neredeyse tamami kemoterapi aldig1 icin bu analiz sadece evre 2 hastalarda yapildi.
Evre 2 hastalar grubunda erken dliimlerin ve erken niikslerin karistiric etkisini aritmak icin DFS siiresi
3 ayn iizerindeki hastalar analize dahil edildi. KIS yiiksek olan olgularda adjuvan kemoterapinin DFS’yi

anlamh olarak artirdig goriildii (Sekil 1).

Sonug olarak KiS; evre 2 ve 3 kolon kanseri olan hastalarda prognostik, ayrica evre 2 kolon kanserinde

kemoterapi yanitin1 6n goren prediktif yeni bir belirte¢ olarak kullanilabilir.

Tablo 1. Hastalarin Demografik ve Klinikopatolojik Ozellikleri

Tani1 Yasi 62 (19-
Ortanca (min-maks) 91)
N (%)
<65 yas 176 (%58)
> 65 yas 128 (%42)
Cinsiyet
Kadin 122 (%40)
Erkek 182 (%60)
Tiimor Yerlesimi
Sag 115 (%37,8)
Sol 184 (%60,5)
Senkron (sag+sol) 5 (%1,6)
Histolojik grad
Iyi diferansiye 75 (%30)
Orta diferansiye 116 (%46)
Kotii diferansiye 59 (%24)
Histolojik Alt Tip
Adenokarsinom 211 (%84.,4)
Miisingz 34 (%13,6)
Mediiller 5 (%2)
T evresi
T1-T2 6 (%2)
T3 182 (%60)
T4 116 (%38)
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N evresi
NO 158 (%52)
N1 93 (%31)
N2 53 (%17)
TNM Evre
11 157 (%51,5)
I 147 (%438.5)
Lenfovaskuler Invazyon
Var 85 (%63)
Yok 51 (%37)
Perinéral Invazyon
Var 52 (%55)
Yok 43 (%45)
Obstruksiyon/Perforasyon
Herhangi birisi var 42 (%14)
Ikiside yok 262 (%86)

Kemoterapi Alma Durumu
Kemoterapi Alan
Sadece Floropirimidin
Floropirimidin+QOksaliplatin

205 (%68)
67 (%22,5)
121 (%40)

Bilinmeyen 17 (%5,5)
Kemoterapi Almayan 86 (9%28)
Bilinmeyen 13 (%4)
Evre 2 Hastalarda
Kemoterapi alan 78 (%52)
Kemoterapi almayan 73 (%48)
Evre 3 Hastalarda
Kemoterapi Alan 127 (%91)
Kemoterapi Almayan 13(%9)
MMR durumu
dMMR 12 (%12)
pMMR 88 (%88)

dMMR: deficient mismatch repair, pMMR:proficient mismatch repair, TNM:Tlimdr, Nod, Metastaz
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Sekil 1. Evre 2 hastalarda kombine inflamasyon skoru “Diisiik” veya “Yiiksek” olanlarin kemoterapi alma du-

rumuna gore hastaliksiz sagkalim grafigi
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P01
TAKAYASU ARTERITI ILE ILISKILI GELISEN
PULMONER HIiPERTANSIYON VAKASI

Ahmet Yetkin', Yusuf Ziya Sener', Baris Kaya', Alper Sari’, Ali Akdogan?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji ABD
2 Hacettepe Universitesi Tip Faiiltesi I¢ Hastaliklart ABD Romatoloji Bilim Dal1

Giris:

Pulmoner hipertansiyon bir¢ok etiyolojik nedene bagli olusabilen, kronik ve ilerleyici bir kardiyopulmoner has-
taliktir. Agiklanamayan dispne ile bagvuran her hastalarda akla gelmelidir. Tan1 sag kalp kataterizasyonu ile
Olciilen ortalama pulmoner arter basincinin 25 mmhg ve pulmoner vaskuler direncin 3,0 Woods {initesi tizerinde
olmas1 ile konulmaktadir. Pulmoner hipertansiyon, etyolojik nedene ve hemodinamik parametrelere gore 5 alt
gruba ayrilmaktadir.Romatolojik hastaliklarda her tip pulmoner hipertansiyon gelisebilmektedir. Bu sunumda
Takayasu arteritinin pulmoner vaskiiler yatak tutulumuna sekonder gelisen Grup 4 pulmoner hipertansiyon has-
tasini prezente ettik.

Olgu:

Bilinen Takayasu Arteriti tanis1 olan 26 yasinda kadin hasta ploritik gogiis agris1 ve dispne sikayeti sebebiyle
hastaneye basvurdu. Fizik muayenede pulmoner odakta 2/6 siddetinde sistolik {ifiiriim ve her iki karotis arterde
minimal iifiiriim disinda patolojik bulguya rastlanmadi. Kan tetkiklerinde tam kan sayimi normal olarak izlendi.
Biyokimya ve BNP degereri normal saptandi. Hastaya yapilan BT Anjiyografide pulmoner vaskiiler yatakta 6n
planda vaskiilitik tutulum saptandi. Sag superior pulmoner arter duvar kalinliginda artis ve apikal segmente gi-
den arter trasesinde dansite artisi, sag pulmoner arter ve segmenter dallarda hipodens alan (PTE ile uyumlu),sag
akciger alt lobda buzlu cam goriiniimii-enfarkt alan1 seklinde raporlandi. Pulmoner trunkus ¢apt 35 mm olarak
ol¢iildii. Bunun iizerine hastaya transtorasik ekokardiyografi yapildi ve sistolik pulmoner arter basinct 90 mmHg
tespit edildi. Orta derece trikiispid yetmezligi disinda valvuler patoloji saptanmadi. Sag kalp kataterizasyonu ya-
pild1 ve pulmoner arter ortalama basincit 30 mmHg, pulmonerkapiller kama basinct 13 mmHg, pulmoner vaskiiler
rezistans 3,2 WU olarak 6l¢iildi. Pulmoner anjiyografide sol akciger alt lob, sag akciger iist ve alt loblarda dolma
defekti izlendi. Hastaya Takayasu arteriti iliskili Grup 4 pulmoner hipertansiyon tanis1 konuldu. Hasta tadalafil,
enoksaparin, prednisolon, ambrisentan, tocilizumab tedavileri altinda fonksiyonel sinif 2 olarak izlenmeye devam
edilmektedir.

Tartisma:

Takayasu arteriti vb. vaskiilit olan hastalarda efor dispnesi varliginda pulmoner hipertansiyondan siiphelenmek

gerekir. Romatolojik hastaliklarda her grup pulmoner hipertansiyon gelisebilecegi akilda tutulmalidir.
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NADIR BiR PARANEOPLASTIK SENDROM VAKASI:
NAZOFARENKS KANSERI ILISKIiLi DERMATOMIYOZIT
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Anahtar Kelimeler: Dermatomiyozit, Malignite, Nazofarenks kanseri, Paraneoplastik sendrom

Giris

Dermatomiyozit, simetrik proksimal kas gii¢siizliigii ve karakteristik cilt bulgulariyla seyreden inflamatuar bir
miyopati olup maligniteyle iligkisi en iyi tanimlanmis otoimmiin hastaliklardan biridir.! Over, meme, akciger ve
mide kanseri gibi bircok maligniteyle birlikteligi gdsterilmesine ragmen dermatomyozitin nazofarenks karsino-

mu ile olan birlikteligi Asya dis1 lilkelerden nadir olarak bildirilmistir. Burada dermatomiyozit ile birlikte nazo-

farenks kanseri tanisi alan bir vakay1 sunmay1 amagladik.
Olgu Sunumu

Kirk dokuz yasinda erkek hasta yaygin eritamatdz cilt lezyonlari, kollarin1 kaldirmakta ve merdiven ¢ikmakta
giicliik sikayetleriyle ile bagvurdu. Hastaya kas enzimleri yiiksekligi, fizik muayene bulgular1 ve EMG’de myo-
pati izlenmesiyle dermatomiyozit tanis1 konuldu. Pulse steroid ve IVIG tedavilerine iyi yanit alinamayan hastaya
siklofosfamid tedavisi verildi. Maligniteye yonelik yapilan taramalarinda Anti-TIF-1 gama pozitifligi saptanan ve
dermatomyozit tanisini1 almasindan 3 ay sonra disfaji tarifleyen hastanin bag-boyun muayenesinde nazofarenkste
kitle saptandi. Alinan biyopsi ile indiferansiye, non-keratinize tip nazofarenks karsinomu tanisi konuldu. Evre I11
(TIN2MO) olarak evrelendirilen hastaya sisplatin (40 mg/m?) ile es zamanli kemoradyoterapi sonrasinda adjuvan
olarak 3 kiir dosetaksel/sisplatin rejimi verildi. Kemoradyoterapi siiresince hastanin takibinde kas gii¢stizliigiinde
artis izlenince dermatomyozit tedavisi i¢in aldig1 metilprednizolon 32 mg/giin olarak diizenlendi ve aylik IVIG
tedavisi tekrar baslandi. izlemde kas giigsiizliigiinde ve cilt bulgularinda gerileme izlendi. Hastanin romatolojik
olarak diisiik doz steroid ve aylik IVIG tedavisi ile izlemine devam edilmekte olup tedavisinin kesilmesi planlan-

maktadir. Onkolojik agidan ise yapilan goriintiilemede tedaviye tam yanit alinmis olup tedavisiz izlenmektedir.
Sonuc¢

Dermatomiyozit ve nazofarenks karsinomunun birlikteligi Asya iilkelerinde iyi tanimlanmasina ragmen diger
iilkelerden sinirl sayida vaka bildirimi yapilmistir. Bu vaka ise iilkemizden literatiire bildirilen ilk vakalardan biri
olma 6zelligini tasimaktadir. Dermatomiyozit tanist alan maligniteyle iligkili otoantikor pozitifligi olan hastalarda
birlikteligi sik goriilen kanserlerin saptanamamasi durumunda iilkemiz ve Asya disi1 iilkelerde de nazofarenks

kanserinin de akilda tutulmasinin gerekliligini diisiinmekteyiz.
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Gorseller

Resim1. Hastanin PET BT kesitleri. Sekil A’daki MIP gériintiisiinde iist ve alt ekstremite kaslarinda dermatomiyo-
zite bagh tutulum ve servikal lenf nodlarinda nazofarenks kanseri ile iliskili tutulum goériinmektedir. Sekil B’de
nazofarenksteki primer kitledeki ve Sekil C’de ise bilateral servikal lenf nodlarindaki FDG tutulum goriinmek-
tedir.

Kaynaklar:

1. Hochberg MC, Gravallese EM, Silman AJ, Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH. Rheumatology2018.
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P03
PANKREASTA KITLEYE SENKRON GELISEN
MEDULLER TIROID KANSERI OLGUSU

Aylin Cetinkaya', irem Séonmezoglu', Damla Eyiipoglu'2, Omer Alper Giirlek'?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
1,2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali

Giris
Mediiller Tiroid Kanseri (MTK), tiroid kanserlerinin %5-10"unu olusturmaktadir. Multiple Endokrin Neo-
plazi (MEN) sendromlarinda farkli tiimorler goriilebilmesine ragmen pankreas kitlesiyle senkronisitesi nadirdir.

Bu vakada, pankreas kitlesiyle es zamanli MTK izlenen hastamizi degerlendirmeyi amacladik.

Olgu:

Tip 2 diyabet, hiperlipidemi tanilariyla takip edilmekte olan kadin hastanin karin agrist nedeniyle ¢ekilen
abdomen BT’sinde “Pankreas kuyruk kesiminde 61x55 mm boyutunda, intraduktal papiller duktal neoplazm?

adenokarsinom?” lehine degerlendirilen kitle saptandi.

Hastanin muayenesinde sol tiroid lobunda 4 cm nodiil palpe edildi. Yapilan Tiroid USG’sinde “Sol lobda,
diizgilin sinirli, 3x5x4.5 cm boyutlarinda yogun vaskiiler, heterojen i¢ yapida dev solid nodiil” izlendi. Serum
kalsitonin: 13257 pg/ml, CEA seviyesi : 538.4 ng/ml olarak sonuglandi. Yapilan ince igne aspirasyon biyopsi

sitoloji sonucu MTK ile uyumlu olarak raporlandi.

MEN 2 sendromu agisindan gonderilen plazma katekolaminleri ve idrar metanefrinleri normal olarak
izlendi. Serum diizeltilmis kalsiyum diizeyi 9.7 mg/dL ve fosfor diizeyi: 4.1 mg/dl iken serum paratiroid hormon
seviyesi 35.5 pg/ml olarak sonuclandi. Genetik degerlendirme amaciyla hastadan RET proto-onkogen analizi
gonderildi. FDG-18 -DOPA —PET te metastaz saptanmadi, pankreastaki kitlede tutulum izlenmedi.

Hastaya Oncelikle total tiroidektomi ve bilateral santral lenf nodu eksizyonu yapildi. Operasyon sonrasi
bakilan kalsitonin seviyesi: 421 pg/ml olarak oldugu gozlendi. Hastaya ayri bir seansta distal pankreatektomi

planlanarak taburcu edildi.

Tartisma:

Primer tlimorlii olgularda ikinci bir kanser gelisme riski, saglikli bireylerle karsilastirildiginda, 1.29 kat
daha fazladir. Ikinci primer kanser insidansinin indeks primer kansere bagli olarak %1 ila %16 arasinda degisme-
kte oldugu bildirilmistir. .Multipl primer kanserlerde, primer kanserin gelisim bolgesinde ve yakininda birgok

senkron tiimor bildirimi yapilmistir.

MTK; tan1 aninda %20 metastatik olan bir karsinomdur. Boyunda disinda en sik metastaz alanlar1 ka-
raciger, akcigerler ve kemiklerdir. Sporadik MTK; vakalarin %75’ini olusturur ve %75-90 oraninda soliter tiroid
nodiilii olarak izlenir. MTK evrelendirmesinde; Boyun USG , Toraks BT , Boyun BT, Trifazik Karaciger BT ve
Karaciger MRI , Kemik Sintigrafisi gibi konvansiyonel goriintiileme yontemlerine ek olarak 18F-DOPA-PET
yontemi kullanilabilmektedir. MTK , Feokromasitoma ve Hiperparatirodizm ile birlikte MEN 2A komponenti
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olarak gortiilebilirken ; Feokromasitoma , ganglindromatozis ve Marfanoid 6zellikli muskuler ve iskelet anor-
maliliginin eslik ettigi MEN 2B nin bir komponenti olarak goriilebilir. Literatiirde MTK ile senkron gelisen pap-

iller tiroid kanser vakalar1 bulunmaktadir.

Sonuc:

Pankreasta kitleye senkron gelisen MTK olgusu literatiirde nadir olmasi ile olgumuzu 6zel kilmaktadir.
MTK olgularinda hizli metastatik yayilim ve senkron tiimor olasiligr akilda tutulmali , biitiinciil yaklagim olgu-

larda prognostik 6nem arz etmektedir.

Figiir: Abdomen BT deki pankreas kitlesi goriiniimii

Referanslar:

1. Wells SA Jr et al. Revised American Thyroid Association guidelines for the management of medullary
thyroid carcinoma. Thyroid. 2015 Jun;25(6):567-610. [PMID: 25810047]

2. S.Leboullexx et al. Medullary Thyroid Carcinoma .Clinical Endocrinology (Oxf) 2004 Sep;61(3):299-310
PMID: 15355445

3. B. Fibbi et al.Synchronous Occurrence of Medullary and Papillary Carcinoma of the Thyroid in a Patient
with Cutaneous Melanoma: Determination of BRAFY®E in Peripheral Blood and Tissues. Report of a
Case and Review of the Literature Endocrine Pathology 2014 May?25, 324-331

4. G.Trigliaetal.,Detection rate of recurrent medullary thyroid carcinoma using fluorine-18 fluorodeoxygluco-
se positron emission tomography: a meta-analysis — Endocrine,2012 Dec;42(3):535-45. PMID: 22527889
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P04
PSORIAZIS TANISIYLA ADALIMUMAB KULLANAN
HASTADA BES YIL ARA iLE iKi TUBERKULOZ TANISI:
LATENT TUBERKULOZ VE MILIYER TUBERKULOZ

Aytekin Idikut!, Ugur Ozberk, Deniz Koksal*

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklart Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali

Giris:

Tiimor nekrozis faktor antagonistleri (anti-TNF), standart tedavilere direngli otoimmiin hastaliklarda yaygin ola-
rak kullanilan ve tiiberkiiloz (TB) riskini (10-20 kat) artirdig1 bilinen ajanlardir. TB hastalig1 olgularin ¢ogunda
latent TB infeksiyonun (LTBI) reaktivasyonu sonucu gelismektedir. Bu nedenle anti-TNF tedavi baglamadan
once LTBI aragtirilmasi ve saptanirsa tedavi edilmesi 6nerilmektedir. Bu bildiride psoriazis tanisiyla adalimumab
tedavisi baglarken LTBI saptanmayan ancak tedavi siirecinde 6nce LTBI, bes y1l sonrasinda da miliyer TB tanis1

konan olgunun sunulmasi amag¢lanmistir.
Olgu:

Psoriazis tanistyla adalimumab tedavisi kullanan 34 yasinda kadin hasta akciger grafisinde miliyer paternde no-
diiller goriilmesi tizerine, Gogiis Hastaliklar1 poliklinigine sevk edilmisti. Bir aydir sirt agris1, 10 giindiir gece
terlemesi, 4-5 giindiir atesi ve son 3 ayda 5 kg kilo kaybi1 mevcuttu. 25 yil 6nce psoriazis tanist almis, asitretin,
metotreksat, siklosporin tedavileri ile hastalik kontrolii saglanamayinca adalimumab baslanmisti. Tedavi baglan-
gicinda hastanin quantiferon testi negatif bulunmus, 6 ayda bir akciger grafisi ve yillik quantiferon testi ile iz-
lenmisti. 2015 yilindaki quantiferon testi pozitif gelince, izoniyazid 300 mg/giin baslanmis ve hasta bu tedaviyi
8 ay kullanmisti. Sonrasinda yapilan kontrollerde akciger grafileri normal bulunmustu. Fizik muayenede vital
bulgulari, oksijen saturasyonu ve solunum muayenesi normal sinirlardaydi. Rutin laboratuvar incelemeleri CRP
(7,8 mg/dl) ve Sedimantasyon (84 mm/saat) yiiksekligi disinda normaldi. Toraks BT de goriilen bilateral yay-
gin 3 mm’den kiiciik iyi sinirli mikronodiiller miliyer TB ile uyumlu degerlendirildi. Taninin dogrulanmasi igin
bronkoalveoler lavaj ve kemik iligi biyopsisi alindi. Standart anti-TB tedavi (izoniyazid, rifampisin, pirazinamid,
etambutol) baslandi. Bronkoalveoler lavajda (BAL) ARB yaymasi negatif bulundu. Molekiiler test (PCR) negatif
olarak sonuglandi. Kemik iligi biyopsisi kazeifiye graniilomatoz iltihap olarak raporlandi. BAL ve kemik iligi TB

kiiltiir sonucu bekleniyor.
Sonug:

Anti-TNF tedavi siirecinde TB agisindan takipleri diizenli yapilan, tedavi siirecinde LTBI tanis1 alan ve izoniya-
zid ile tedavi edilen hastada, 5 yil sonra TB’nin acili olarak bilinen, en agir klinik tablolardan biri, miliyer TB
geligmistir. Milyer TB, bol miktarda TB basilinin hematojen yayilimi sonucu olugmaktadir. Latent TB’nin reakti-
vasyonuyla veya primer infeksiyonun progresyonuyla olusabilmektedir. LTBI tedavisi alan hastamizda 6n planda
re-infeksiyon ve bu infeksiyonun progresyonu olabilecegi diisiiniilmiistiir. Bu olgu anti-TNF tedavi siirecinde

hastalarin TB acisindan diizenli degerlendirilmesinin 6nemini ortaya koymaktadir.
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P05
NADIR GORULEN BiR KLINIK PREZENTASYON:
BILATERAL KOROIDAL METASTAZ iLE TANI ALAN BIR
AKCIGER ADENOKARSINOM VAKASI

Burhan Sami Benli!, Bahadir Koylii!, Burak Yasin Aktas?, Giirkan Giiner?, Sadettin Kilickap?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Medikal Onkoloji Bilim Dali, Ankara, Tiirkiye

Anahtar Kelimeler: Akciger adenokarsinom, koroidal metastaz, alectinib, ALK inhibitorleri

Giris:

Okiiler metastazlar tiim malignitelerin yaklasik %2-9’unda goriiliir ve okiiler metastazlarin %69-88’1 goziin ko-
roid tabakasinda ortaya cikar (1). En sik meme ve akciger kanserinde goriilen ve genellikle ileri evre hastalikta
ortaya ¢ikan metastatik okiiler lezyonlar klinik olarak sessiz olabildikleri gibi, bulanik gérme, gérme alani de-
fektleri, orbital agri, diplopi gibi yasam kalitesini olumsuz etkileyen durumlara da neden olabilmektedir. Semp-
tomatik koroidal metastazlar nadiren ilk klinik prezentasyon olarak karsimiza ¢ikmaktadir. 2012 yilina ait bir
meta-analizde, literatiirde 55 akciger kanseri vakasinin ilk bulgu olarak okiiler metastazla karsimiza ¢iktigi ve
bunlarin %42’sinin adenokarsinom oldugu bildirilmistir (2). Kii¢tik hiicreli dis1 akciger karsinomlarinda (KH-
DAK) koroidal metastazlar sigara dykiisii olmayan geng hastalarda daha sik goriilmekte, benzer sekilde ALK gen
rearranjmani da sigara igmeyen geng hasta grubunda daha sik bildirilmektedir (3). Ancak su ana kadar koroidal
metastaz mekanizmasi ile ALK-pozitifligi arasindaki iliski agiklanamamistir. ALK-pozitif KHDAK hastalarinda
birinci kusak ALK inhibitorii crizotinib progresyonsuz sag kalimda (PFS) kemoterapiye gore daha iyi sonuglar
saglarken, crizotinib-refrakter olgularda ikinci kusak ALK inhibitorleri olan alectinib ve ceritinib etkinlik gos-
termektedir (4). Crizotinibe gore yaklasik 5 kat daha potent bir ALK inhibitorii olan alectinib, santral sinir siste-

mine ¢ok 1y1 penetre olabilmesi nedeniyle intrakranial metastazi olan ALK-pozitif KHDAK hastalarinda tercih
edilmektedir (4).

Olgu Sunumu:

22 yasinda kadin hasta, iki haftadir sag gdzde giderek artan gorme kayb1 ve sabahlari artan bag agris1 sikayetleri
ile Goz Hastaliklar1 poliklinigine basvurdu. Sol gézde gormede bulaniklik veya gorme kaybi tariflemeyen hasta-
nin sag tarafli retroorbital agr1 ve bulanti sikayetleri mevcuttu. Sigara kullanmayan hastanin ailesinde malignite
Oykiisii yoktu. Optik koherens tomografi, orbita MRG ve kranial MRG ile degerlendirilen hastada sag bulbus
okiili igerisinde, optik diskin temporalinde 6 mm ¢apinda koroidal kitle saptandi. Koroidal malign melanom 6n
tanistyla Medikal Onkoloji boliimiine yonlendirilen ve ara donemde sol gbzde de gorme kaybi baglayan hastaya
yeniden orbita MRG ¢ekildi, sag bulbus okiili posteriorundaki kitlenin interval donemde boyutlarinin arttig1 (9
mm) ve retrobulber-retroskleral alanda tiimoral infiltrasyon agisindan siiphe uyandiran milimetrik kalinlikta re-
tikiiler sinyal degisikliklerinin eslik ettigi, sol bulbus okiili i¢inde temporal tarafta yeni ortaya ¢ikan milimetrik
boyutlu lezyon oldugu goriildii. Bu kitlelerin koroidal malign melanomdan ziyade metastatik infiltrasyon oldugu

diisiiniilerek ¢ekilen PET-BT de sag akcigerde hiler yerlesimli, orta lob brongunu oblitere eden 34x34x36 mm bo-
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yutlarinda kitle, sag akciger alt lob superior segmentten baslayarak major fissiirli invaze eden 30x18 mm boyut-
larinda kitle ve her iki akciger parankiminde metastazla uyumlu olabilecek parankimal nodiillerde patolojik FDG
tutulumu, subkarinal lenf nodunda diisiik diizeyde FDG tutulumu saptandi. Sag akciger orta lob br onsunu obli-
tere eden kitleden biyopsi yapildi, akciger adenokarsinomu ile uyumlu sonuglandi. ALK gen rearranjmani tespit
edilen hastaya alectinib basland1. Her iki gbze palyatif radyoterapi verildi. Alectinib ile 1 y1llik tedavinin sonunda

primer ve metastatik lezyonlarda tama yakin yanit alindi. Hasta halen alectinib kullanmaya devam etmektedir.

Sekil. Sag akcigerde hiler yerlesimli, orta lob bronsu oblitere eden, 34x34x46 mm boyutlarinda kitle(SUV-
max:10). Sag akciger alt lob superior-list lob posteriorda major fissiri invaze eden, 30x18 mm boyutlarinda
diizensiz sinirh parankimal nodil(SUVmax:7.4). Her iki akcigerde metastaz ile uyumlu olabilecek parankimal
noddller.

Sonug:

Akciger kanserinde hastalik seyri sirasinda okiiler metastazlar sik goriilebilmekle birlikte, akciger kanserinin ilk
bulgu olarak okiiler metastazla karsimiza ¢ikmasi olduk¢a nadir bir durumdur. Daha ¢ok kii¢iik hiicreli dis1 akci-
ger karsinomlarinda ortaya ¢ikan okiiler metastazlarin varliginda, molekiiler testler ile mutasyon saptandiginda

hedefe yonelik tirozin kinaz inhibitorleri ile tedavide olumlu sonuglar alinmas1 miimkiin olabilmektedir.
Kaynaklar:

1. Shields CL, Shields JA, Gross NE, Schwartz GP, Lally SE. Survey of 520 eyes with uveal metastases.
Ophthalmology. 1997;104(8):1265-76. Epub 1997/08/01.

2. Singh N, Kulkarni P, Aggarwal AN, Mittal BR, Gupta N, Behera D, et al. Choroidal metastasis as a pre-
senting manifestation of lung cancer: a report of 3 cases and systematic review of the literature. Medicine.
2012;91(4):179-94. Epub 2012/06/27.

3. Gozzi E, Angelini F, Rossi L, Leoni V, Trenta P, Cimino G, et al. Alectinib in the treatment of ocu-
lar metastases of ALK rearranged non small cell lung cancer: Description of 2 case reports. Medicine.
2020;99(27):€21004. Epub 2020/07/08.

4. Ou SH, Ahn JS, De Petris L, Govindan R, Yang JC, Hughes B, et al. Alectinib in Crizotinib-Refractory
ALK-Rearranged Non-Small-Cell Lung Cancer: A Phase II Global Study. Journal of clinical oncology :
official journal of the American Society of Clinical Oncology. 2016;34(7):661-8. Epub 2015/11/26.
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P06
BAS-BOYUN KANSERLERINDE KEMORADYOTERAPI
ONCESI YUKSEK NOTROFIL/LENFOSIT ORANI KILO
KAYBI VE KASEKSI GELISIMI ILE ILISKILi OLABILIR
Bahadir Koylii', Burak Yasin Aktas?, Hakan Taban?, Gozde Yazicr®, Sercan Aksoy?, Ibrahim Giillii2

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Medikal Onkoloji Bilim Dali, Ankara, Tiirkiye
3 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

Anahtar Kelimeler: Bas-boyun kanseri, notrofil, lenfosit, NLR, kaseksi
Amac:

Kanser iligkili kageksi durumunda sistemik inflamatuar biyobelirteclerde es zamanli artig oldugu gosterilmekle
beraber, sistemik inflamasyonun kaseksi gelisimine katkida bulunmasi da olasidir. Notrofil/lenfosit oran1 (NLR)
kolay uygulanabilir bir sistemik inflamatuar biyobelirtegtir ve bas-boyun kanserli hastalarda tedavi dncesi yiiksek
NLR degerleri daha yiiksek oranda kilo kayb1 ve kaseksi gelisimiyle iliskili olabilir.

Yontem:

Bu calismada Kasim 2019 ve Mayis 2020 tarihleri arasinda bas-boyun kanseri nedeniyle Hacettepe Universitesi
Medikal Onkoloji boliimiine bagvuran, daha dnce kemoterapi ve radyoterapi almamais, platin-bazli kemoterapi ile
es zamanl radyoterapi alan 29 hasta dahil edilmistir. Hastalarin kemoradyoterapi (KRT) 6ncesi ve sonrasi boy,
kilo, viicut kitle indeksi(VKI) degerleri ve tam kan sayimi sonuglari retrospektif olarak analiz edilmistir. Hastalar
tan1 aninda NLR<4 ve NLR>4 olanlar seklinde iki gruba ayrilmistir ve gruplar arasinda kageksi gelisme oranlari,
baslangig ve bitis VKI degerleri ve yiizde olarak kilo kayb1 oranlari karsilastirilmustir. Kaseksi; >%35 kilo kaybi
veya baglangic VKi<20 kg/m? olmasi durumunda >%?2 kilo kayb1 olarak tanimlanmustr.

Bulgular:
HLR=A HLR®A P defieri
[n=23, %74) (n=8, %26)
=  Yag [OrtalamalsD) SB.8+12.7 B0, 34152 0.48
¢ Kadm clnsiyet, m{%) 4(17.4) 2(33.3) 0.58*%
=  Baglangw; kile [Ortalamal5D) FLR 73,3138 0.73
«  R[ltly ko [OrtalamatSn) 71.8+16.3 66.3+12.5 .61
«  Baglangi; VEL, kg/m?® [OrtalamalsD) 26.3£5.0 26.344.9 0.91
¢ Bitls VK, kg/m? [Ortalamatsn) 25.2+4.% 23.8+4.8 0.63
«  Oicimler aras gegen sire [Giin) 37191 A2 0 2 0.4k
e Kageksl, n[%) 7 (30.4) 4 (66.7) 0.16*%
& Koy H‘-‘I'Il'hl, % 1|_'_Irt;1|r|m:'|+m] 3.0x3.8 335G O.01S

*Fisher's exact rest

Calismaya dahil edilen 29 hastanin %74’ (23 hasta) NLR<4 grubunda yer alirken %26°si (6 hasta) NLR>4 gru-
bunda yer aldi. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, baslangic ve bitisteki kilo ve VKi’leri ve dlgiimler arasinda gecen
stire acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. NLR<4 olan grupta 7 hastada (%30,4) kaseksi gelis-
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tigi, NLR>4 olan grupta ise 4 hastada (%66,7) kaseksi gelistigi saptand1 (p=0, 16). NLR<4 olan grupta ortalama
kilo kayb1 %3,6+3,8 iken, NLR>4 olan grupta ortalama kilo kaybinin %9,5+5,6 oldugu ve iki grup arasinda kilo
kaybi1 oranlar1 agisindan ortaya ¢ikan bu farkin istatistiksel agidan anlamli oldugu saptandi (p=0,015).

Sonug:

Kaseksi, altta yatan hastaliga bagl olarak ortaya ¢ikan multifaktoriyel bir durumdur ve kanser iliskili 6liimlerin
yaklasik %20’sinden sorumlu tutulmaktadir (1). Kanser iliskili kaseksi durumunda sistemik inflamatuar biyo-
belirteglerde es zamanli artis oldugu gosterilmekle beraber, sistemik inflamasyonun kaseksi gelisimine katkida
bulunmasi da olasidir (2, 3). Bas-boyun kanseri tanisi alan hastalarin sigara ve alkol kullanimi gibi faktorlere
bagl olarak tan1 aninda nutrisyonel durumlar1 1yi olmayabilecegi gibi, bu hasta grubunda tiimor lokalizasyonu
ve antineoplastik tedavi slirecinde gelisen yan etkiler nedeniyle malnutrisyona ve kaseksi gelisimine artmis bir
yatkinlik mevcuttur (4). Kasektik hasta grubu infeksiyonlar, yara iyilesmesinde gecikme, postoperatif kompli-
kasyonlar, refeeding sendromu gibi durumlar agisindan daha yiiksek riske sahiptir ve bu grupta mortalite oran-
lar1 daha yiiksektir (5). Bu nedenle bas-boyun kanseri tanisi alan hastalarda erken donemden itibaren hastanin
nutrisyonel durumu dikkatle degerlendirilmeli ve kanser iligkili kaseksi gelisimi acisindan tetikte olunmalidir.
Notrofil/lenfosit oran1 (NLR) kolay uygulanabilir bir sistemik inflamatuar biyobelirtegtir. Bu ¢alismamiz, 6nceki
caligmalarla benzer sekilde NLR orani yiiksek olan grubun kilo kayb1 ve kaseksi gelisimi acisindan yiiksek riskli

olduguna isaret etmektedir.
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DILEMMA: OTOANTIKOR POZITIiFLIiGI DURUMUNDA
HEREDITER VE SEKONDER DEMIR BIiRIKIMININ
AYIRT EDILMESI

Nur Yazdah Koylii!, Bahadir Koylii!, Cenk Sokmensiier?, Yasemin Balaban?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi T1ip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye
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Anahtar Kelimeler: Demir birikimi, hemokromatozis, otoimmun hepatit, artmis trasferrin satlirasyonu

Giris:

Kronik karaciger hastaliginda asir1 demir birikimi tanisal zorluklara neden olabilir. Anormal serum demir parametreleri
ve agir1 demir birikimi herediter hemokromatozis (HH) gibi primer bir nedene bagli olabilecegi gibi, kronik inflamas-
yona sekonder olarak alkolik karaciger hastaligi, non-alkolik yagh karaciger hastaligi, kronik viral hepatit ve -¢cok
nadir de olsa- otoimmiin hepatit (OTH) gibi diger karaciger hastaliklarmda da goriilebilir (1, 2). HH sadece karacigerin
parankimal hiicrelerinde degil, ayn1 zamanda endokrin bezler, kalp ve ciltte anormal demir birikimi ile karakterize bir
durumdur (3). Sekonder demir birikimi ise parankimal hiicrelerden daha ¢ok retikiiloendotelyal hiicreleri etkiler (4). Bu
olgu sunumunda siroz ve karacigerde asir1 demir birikimi ile birlikte yeni baslangicli diyabet, hipergamaglobulinemi ve

yiiksek titrede otoantikor pozitifligi olan geng bir hasta sunulmustur.
Olgu Sunumu:

38 yasinda, yeni tan1 diyabeti olan erkek hasta, bisitopeni nedeniyle Gastroenteroloji klinigine basvurdu. Halsizlik ve
kilo kaybr sikayetleri mevcuttu. Fizik muayenede ciltte koyu-sar renk degisikligi ve splenomegali saptandi. Oykiisiin-
de alkol, intravendz ilag ve bitkisel iiriin kullanimi1 yoktu. Karaciger hastaliklari agisindan soyge¢misinde 6zellik yoktu.
Tetkiklerinde trombositopeni, 16kopeni, indirekt bilirubin diizeylerinde artig mevcuttu, transaminaz diizeyleri normaldi.
Negatif viral panel ile viral hepatitler dislandi. Hipergamaglobulinemisi olan hastanin anti-niikleer antikor (ANA) ve
anti-smooth muscle antikor(ASMA) titreleri sirastyla 1/160 ve 1/320 pozitifti. Transferrin satlirasyonu %92 ve ferritin
diizeyi 498 mcg/L saptandi. Abdomen MRG’de sirotik goriiniimde karaciger, karacigerde multipl siderofilik nodiiller,
portal vende okliizyon, splenomegali, atrofik pankreas, splenorenal sant ve d6zefageal varisler goriildii. Diyabete neden
olan pankreatik atrofi, immun nedenlerden ¢ok demir birikimine baglandi. Baska endokrinopati tespit edilmedi. Kara-
ciger biyopsisinde portal alanlarda hafif lenfositik inflamatuar infiltrat, lokal piecemeal nekroz ve hepatosit-predominat
demir birikimi gortildii, modifiye HAI skoru 3/18 ve fibrozis skoru 5/6 olarak hesaplandi. HFE gen mutasyon analizin-
de heterozigot C282Y mutasyonu saptandi.



POSTER BILDIRILER

Sekil A. Karaciger biyopsisinde he-
matoksilin&eozin boyamasinda go-
rilen kahverengi pigmentler(x200).
Sekil B. Asiri demir birikimi Prusya
mavisi ile boyamada gosterilmis-
tir(x400).

Sonug:

Bu olguda, geng bir erkek hastada yeni baslangicl diyabet ve ciltte hiperpigmentasyon nedeniyle herediter he-
mokromatozisten siiphelenilmis olsa da olguda yliksek titrede otoantikor pozitifligi ve hipergamaglobulinemi
eslik etmesi tanisal bir ikileme yol agmistir. Herediter hemokromatozis tanisi, yiliksek ferritin diizeyi ve belirgin
sekilde artmis transferrin satiirasyonu ile birlikte MRG’de karacigerde demir birikiminin gosterilmesi ile des-
teklenmistir. Karaciger biyopsisi sadece primer demir birikimini dogrulamakla kalmamis, ayn1 zamanda OIH’yi
de dislamistir. C282Y mutasyonu Avrupa’da ¢ok sik goriilmektedir ve HH i¢in tanisal algoritma mutasyon ana-
lizine dayanmaktadir. Ancak daha 6nce lilkemizde 2677 saglikli kan bagiscisinda yapilan bir ¢aligmada C282Y
mutasyonu tespit edilememistir (5). Ayrica iilkemizde yapilan kiigiik bir ¢calismada HH tanili 5 hastada C282Y
mutasyonu tespit edilememistir (6). Olgumuzda heterozigot C282Y mutasyonunun varligt HH i¢in destekleyici
bir bulgu olarak kabul edilmistir.

Ulkemizde herediter hemokromatozis nadir goriilmektedir. Ancak kronik karaciger hastaliginda asir1 demir biri-
kimi durumunda HH ayiric1 tanilar arasinda bulundurulmalidir. Tetkik sonuglari farkli bir tantya yonlendirse dahi
(olgumuzda otoantikor pozitifligi ve hipergamaglobulinemi olmasi gibi) dykii, fizik muayene ve demir paramet-
releri herediter hemokromatozisi diistindiirdiigiinde karaciger biyopsisi ve HFE gen mutasyon analizi ile dogru
tantya ulasmak miimkiindiir. Ulkemizdeki HH olgularinin ¢ok biiyiik kisminin non-HFE hemokromatozis oldugu
da akilda bulundurulmalidir.

Tablo. Tiirkiye’de yapilan HFE gen mutasyon analizi ¢calismalari
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Caligma Popilasyonu C282¥ /[ C282Y/ HG3D,/ HG3IDS C282Y/f
C282Y M HBe30 M Hbe3h

Barut G Aghk durumunda TS2%50 olan 26 saghkh 0 0 1(E) 10(E). 0
2003 ghniilld 1{K)
Bozkaya H | Doymamis DBE <28 microM clan 65 kan 0 0 0 7 0
2004 bagiscis
Simsek H 86 saflikh kan bafiscisi, TS5z %45 0 ] 11 25
2004 57 saghkh kan bagrsoes, T5< %45 0 ] 0 0 1]
Simsck H HH tamil 5 hasta 0 0 0 5 0
A005
Simsek H MNonalkolik steatohepatit tanl 30 hasta 1 12
M
Dzturk S 141 saghkh eriskin 0 0 2 30 0
2007
Yonal O C282Y homozigot HH tamis alan bir 2 1 0 3 3
2007 hastarn aile taramas
Dulger AC 159 saglikh erkek 3 11
2012
Karaca H 2304 katilimica 1 1 0 0 1
2013
Unal 5 87 beta-thalassemia major, 13 beta- 0 0
2014 thalassemia Intermedia hastas ve 100

saghkh kam bafiiscisi

TS Translerrin saldrasyonu, DEE: Demin boglama kapasitesi, HH: Herediter hemokromalois, E: Erkek, B Kadm
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MIDENIN SPORADIK MULTIPL GASTROINTESTINAL
STROMAL TUMORU: OLGU SUNUMU

Basak Sasmazer!, Onur Keskin? Arda Cetinkaya?, Erkan Parlak®

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dal1, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dal1, Gastroenteroloji Bilim Dal1, Ankara
3 Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi ABD

Amag:

Gastrointestinal stromal tiimérler (GIST), intestinal Cajal hiicrelerinin prekiirsorlerinden kaynaklandig: diisii-
niilen mezenkimal neoplazmlardir. Gastrointestinal sistemin her yerinde gelisebilirler ancak en siklikla mide ve
ince bagirsaklarda lokalize olurlar. GIST’ler en sik 60’11 yaslarda tespit edilirken 40 yas altindaki kisilere nadiren
tan1 konulmaktadir. Sporadik GIST ler tipik olarak soliter lezyonlardir. Multipl GIST ler ise oldukg¢a nadirdir ve
genellikle ailesel GIST ile iliskilidir.

Olgu sunumu:

Demir eksikligi anemisi nedeni ile tetkik edilen 42 yasinda kadin hastanin ¢ekilen bilgisayarli tomografisinde mi-
dede submukozal olabilecegi diisiiniilen lezyonlar goriildii. Bunun {izerine yapilan {ist gastrointestinal endoskopi-
de mide antrum, korpus ve pilor komsulugunda biiytigii yaklagik 2-2,5 cm submukozal lezyon (SML) ile uyumlu
olabilecek lezyonlar izlendi. Bunun iizerine merkezimizde hastaya endoskopik ultrasonografi (EUS) planlandi.
EUS’ta midede multipl GIST ile uyumlu olabilecek lezyonlar saptanmast iizerine hasta genel cerrahiye yonlen-
dirildi. Operasyon sirasinda midede ¢ok sayida lezyon goriildiigii i¢in hastaya total gastrektomi yapildi. Total
gastrektomi materyalinin CD117 ve CD34 ile diffiiz kuvvetli pozitiflik, DOGI ile orta siddette pozitiflik ve Ki67
ile %1 proliferasyon indeksi izlendigi; histopatolojik incelemesinde ise mide duvarinda multipl kitleler olugturan
tiimoriin epiteloid tipte oldugu, mukozada iilserasyon olusturdugu, bazi tiimor nodiillerinde kistik dejenerasyon
alanlarmin izlendigi belirtildi. Immunohistokimyasal ve histopatolojik degerlendirmenin neticesinde GIST tanis1
konuldu.

Sonug:

Demir eksikligi anemisi etiyolojisine yonelik yapilan ileri incelemeler nadir goriilen bazi patolojilerinin tanisina
ulasmamiz1 saglamaktadir. Bu patolojik durumlardan birisi de midenin multipl GIST leridir. GIST ler baz1 vaka-
larda kanamali mukozal tlserlere ve boylece anemiye neden olabilmektedir. Bu vakada da mukozal iilserasyon
olusturan tiimoral lezyon hastanin demir eksikligi anemisinin nedenini agiklamaktadir. Sonug olarak demir ek-
sikligi anemisi etiyolojisinde endoskopik inceleme nadir goriilsede GIST ve diger SML’ler agisindan dikkatli bir

sekilde yapilmalidir. EUS ta multipl GIST tespiti operasyon sirasinda cerrah igin de yol gdsterici olacaktir.
Anahtar Kelimeler: GIST, SML, anemi
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Resim 1. Endoskopik USG Goriintiisii- Midede muskularis propriadan kaynaklanan 36.4 mm boyutunda
subepitelyal lezyon
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NADIR GORULEN BIR AKUT SOLUNUM YETMEZLIGI
NEDENI; NEGATIF BASINCLI PULMONER ODEM

Basak Saymnalp, Oguz Abdullah Uyaroglu

Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara

Giris
Negatif basingli pulmoner 6dem (NBPO), genel anestezi ile yapilan ameliyatlar sonras1 ekstiibasyonu takiben
laringospazm nedeniyle gelisebilecek nadir bir komplikasyondur. Prevalansi %0,05-%0,1 arasindadir. Genellikle

geng ve saglikli bireylerde goriilmesi, hizli tan1 ve tedaviyle tamamen geri doniisebilir bir durum olmasi nede-

niyle klinik 6nem arz etmektedir.
Olgu Sunumu

Bu olgu sunumunda, rotator cuff yirti§1 nedeniyle yapilan bir ortopedik islem sonrasinda NBPO gelisen geng
bir hastaya yer verilmistir ve nadir goriilen bu komplikasyon hakkinda hekimlerde farkindalik yaratmak amag-
lanmistir. Bilinen dahili hastalig1 olmayan 29 yasindaki erkek hastanin ekstiibasyon sonras ikinci saatte serviste
izlenirken nefes darlig1 ve oksijen ihtiyaci gelismistir. Pembe renkli kopiiklii balgam sikayeti olan ve desatiire
oldugu gozlenen hastanin ¢ekilen akciger grafisinde yeni gelisen bilateral pulmoner infiltrasyonlar oldugu goriil-
miistiir. Alinan kan tetkiklerinde yeni gelisen 16kositozu (nétrofil agirlikli), hafif hipoksemisi, laktik asidozu ve
NBPO tanis1 koyularak intravendz furosemid, inhaler beta agonist tedavileri ve non-invaziv mekanik ventilasyon
destegi baglanmistir. Birkag¢ giin yogun bakim iinitesinde izlendikten sonra hasta tam iyilesme ile taburcu edil-
mistir.

Sonug¢

NBPO bir ¢esit akut non-kardiyojenik pulmoner édem tipi olup iist havayolundaki bir obstriiksiyona kars1 negatif
intratorasik basingta artis ve pulmoner interstisyuma sivi gegisi ile meydana gelir. Ozellikle havayolu obstriiksi-
yonuna yatkinlig1 bulunan kisilerde sikliginin arttig1 bildirilmistir. Bu yatkinligi olusturan risk faktorleri arasinda
obezite, kisa ve kalin boyun, obstriiktif uyku apnesi sendromu, orofaringeal ve bas/boyun cerrahileri yer alir.
Belirti ve bulgular1 arasinda nefes darligi, takipne, kanl ve kopiiklii balgam, diisiik oksijen satlirasyonu, akciger-
lerde raller ve akciger grafisinde pulmoner 6dem bulgular1 yer alir. NBPO tedavisinde dikkatli monitorizasyon,
havayolu obstriiksiyonunun giderilmesi, oksijen ve mekanik ventilasyon destegi yer alir. Ilag tedavisi hakkinda
farkli goriisler mevcuttur. Bazi yazarlar tarafindan negatif basingli pulmoner 6demin gecirgen kapillerlere bagh
olmasi ve asir1 s1v1 veya sivi yliklenmesi sonucu goriilmemesi nedeniyle furosemid tedavisinin gerekli olmadig:
diistiniilmektedir. Baz1 yazarlar ise semptomatik ve radyolojik iyilesmeye yol agmasi nedeniyle furosemid tedavi-
sini dnermektedir. Ayrica, bronkospazm olmamasina ragmen yapilan ¢aligmalarda beta agonist tedavinin alveo-
llerdeki sivinin uzaklastiriimasini kolaylastirarak pulmoner 6dem semptomlarini iyilestirebilecegi gosterilmistir.
NBPO vakalar1 uygun tedavi baglanmasini takiben genellikle 12-48 saat igerisinde klinik ve radyolojik iyilesme

gosterir. Olgumuzda da oksijen ve non-invaziv mekanik ventilasyon destegi, diiiretik ve inhaler beta agonist
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tedaviyle hizli bir iyilesme izlenmis ve herhangi bir sekel gozlenmemistir. Sonug olarak; ekstiibasyon sonrasi
solunum sikintis1 geligen, 6zellikle de havayolu obstriiksiyonu dykiisii olan vakalarda, hayat1 tehdit edebilen bir
komplikasyon olmasi sebebiyle NBPO hizla akla getirilmelidir. Erken tan1 ve tedaviyle sekelsiz iyilesme ihtimali
oldukgca yiiksektir.

Resim 1. Hastanin solunum sikintis1 aninda ¢ekilen akciger grafisinde bilateral yeni gelisen infiltrasyonlar (sol),
tedavi sonrasi infiltrasyonlarda gerileme (sag)
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iYi SEYIRLI BiR KLiPPEL-TRENAUNAY SENDROMU VAKASI

Burcu Usta!, Onur Keskin?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 ABD Gastroenteroloji Bilim Dali, Ankara

Giris
Splenik hemanjiyomatozis, dalagin biiyiik kisminin hemanjiyomlarla kapli oldugu ve normal parankimin yerini
aldig1, nadir goriilen bir sendromdur. Genellikle hastalarda tesadiifen saptanmaktadir. Bu sunumda Hacettepe

Universitesi gastroenteroloji polikliniginde tani alan iyi seyirli bir splenik anjiyomatozis vakasi deneyimi payla-

silmaktadr.
Olgu Sunumu

Otuz dort yasinda kadin hasta adet diizensizligi nedeniyle tetkik edilirken ultrasonografide dalak parankiminde
cok sayida lezyon saptanmasi iizerine gastroenteroloji klinigine yonlendirilmisti. Klinigimizde yapilan degerlen-
dirmede hastanin herhangi bir yakinmasi yoktu. Fizik incelemesinde patolojik bulgu yoktu. Yapilan abdominal
manyetik rezonans (MR) incelemede tiim dalagi dolduran en biiyiigii 2,7 cm ¢apinda kistik goriiniimler izlendi
ve en biiyligli dalak posterior kesimde 3,8 cm ¢apinda giderek artan kontrastlanma gosteren solid lezyonlar (anji-
yomatozisle uyumlu) saptandi. Kemik yapilarda belirgin bir lezyon izlenmedi. Karin sol lateral duvarinda vendz
malformasyonla uyumlu bulgular goriildii. Bulgular incelemeyi yapan radyolog tarafindan venolenfatik malfor-
masyonlarla ve anjiyomatozisle uyumlu bulundu. Karin duvarindaki bulgularla birlikte degerlendirildiginde ise

Klippel-Trénaunay sendromu ile uyumlu bulundu.

Hasta tedavi gerekliligi agisindan degerlendirildi. Splenektomi, vaskiiler radyolojik girisimler ve medikal teda-
viler (sirolimus vs.) acisindan hasta ilgili boliimler ile degerlendirilse de asemptomatik olan hastada tedavi diisii-
niilmedi. Tedavisiz izlemde 15. aya ait MR incelemenin aksiyel yag baskil1 T2 kesitinde dalaktaki kistik anjiyo-
matozis ve karin duvarindaki ektatik vaskiiler yapilarin boyut ve goriiniim agisindan stabil oldugu saptandi. Sekil

1 ve 2°de hastanin tan1 aninda Ust Abdomen MRG ile degerlendirilmesi ve tedavisiz izlemin 15. ayinda ¢ekilmis

olan kontrol BT goriintiileri bulunmaktadir.

Sekil-1 Sekil-2
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Sekil 1. 03/2019 tarihli ilk degerlendirme Ust Abdomen MRG gériintiisii — Aksiyel yag baskili T2 kesiti Sekil 2:
07/2020 tarihli takip degerlendirme Abdomen BT goriintiisii

Sonuc¢

Klippel-Trénaunay sendromu kapiller veya vendz malformasyonlarla karakterize, dogumsal bir mezodermal
anomali tablosudur. Kapiller malformasyon, ven6z malformasyon ve lenfatik malformasyonun eslik edebildigi
ekstremite hipertrofisi triad1 goriilmektedir (1). Genellikle sporadik olarak goriilmektedir, nadiren ailesel vakalar
bildirilmistir. Etiyopatogenezinde PIK3CA (phosphatidylinositol-4, 5-bisphosphate 3-kinase, catalytic subunit
alpha) gen mutasyonu ile iligkili oldugu gosterilmistir (2,3). Bu mutasyon mTOR (mammalian target of rapamy-

cin) yolak aktivasyonu araciligiyla hiicre proliferasyonunu ve anjiyogenezi arttirmaktadir.

Klippel Trénaunay sendromuna bagli visseral tutulum nadir olarak kolon, ince bagirsak, bobrek, mesane ve da-
lakta goriilebilir (4). Splenik anjiyomatozis sebebiyle splenomegali ya da basi bulgularina bagli olarak yakinmalar
olabilecegi gibi ¢ogu zaman hastalar asemptomatik olarak tani alir. Vaskiiler malformasyon saptanan hastalarin
goriintiileme yontemleri ile detayli incelenmesi ile tan1 konmaktadir. Vendz tromboembolik olaylar ve koagiilo-

pati agisindan izlem gerektirmektedir.

S6z konusu hasta karin duvarindaki venéz malformasyon ve splenik hemanjiyomatozisin goriintiilenmesi sonucu
rastlantisal olarak tani almus, olas1 tedavi segenekleri agisindan degerlendirilmistir. iki yildir tedavisiz ve semp-

tomsuz olarak takip edilmektedir.

Nadir olmakla birlikte; asemptomatik bir hastada radyolojik olarak splenik hemanjiyomatozis saptandiginda,

olas1 tanilar arasinda Klippel-Trénaunay sendromu olabilecegi akla gelmelidir.
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SARS-COV-2 ILISKILI IMMUN TROMBOSITOPENIDE
PLAZMAFEREZ TEDAVISI

Burcu Usta', Siilleyman Cagin Giirbiiz', Unal Karaca', Mine Karadeniz?, Canan Esin Saglam’,

Melahat Yalcin Solak?, Nilgiin Sayinalp?, Osman ilhami Ozcebe?, Arzu Topeli?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dal1, Ankara
3 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Yogun Bakim Bilim Dali, Ankara

Giris
Immiin trombositopeni, retikiiloendotelyal sistemde artmis trombosit yikimi ve trombosit fonksiyon bozuklu-

gu sonucu meydana gelen otoimmiin bir kanama bozuklugudur. Tedavide steroid ve/veya IV immiinoglobulin

(IVIG), immiin baskilayici ajanlar, plazmaferez ve splenektomi yer alir.

2019 y1l aralik ayinda Cin’de tanimlanan yeni tip koronaviriis (SARS-CoV-2) infeksiyonu nedeniyle yatan hastalarin
yaklasik %36’sinda trombositopeni bildirilmistir'. Trombositopeni mekanizmasi, dissemine intravaskiiler koagiilasyon
(DIC), sepsis veya ilaca bagl olabilir>. Yakin zamanda COVID infeksiyonu sirasinda meydana gelen trombositope-
ninin arkasindaki neden olarak immiin trombositopeninin yer alabilecegini one siiren vaka serileri bildirilmistir’. Bu

olguda, plazmaferez ile tedavi edilen SARS-CoV-2 iliskili bir immiin trombositopeni vakasi sunulmaktadir.
Olgu Sunumu

Seksen ii¢ yasinda kadin hasta, burun kanamasi, {ist ekstremitelerde ve alinda morluk sikayeti ile acil servise
basvurdu. Fizik muayenesinde yaygin ekimoz disinda bulguya rastlanmadi. Laboratuvar tetkiklerinde trombosit
sayisi 13 x 103/ul (N:159 — 388 x10%/uL), C-reaktif protein 11,9, mg/dl (N:0 — 0,8 mg/dl), prokalsitonin 7,4 ng/
ml (N: 0— 0,1 ng/ml), protrombin zaman1 (INR) 8.45 INR (N:0,8 — 1,2 INR), kreatinin 1,37 mg/dl (N:0,51 — 0,95
mg/dl), laktat dehidrogenaz 346 U/L (N: <247 U/L), haptoglobin 76,1 mg/dl (N:36 - 195 mg/dl) olarak saptandi.
Periferik yaymasi trombosit sayisi ile uyumlu goriildii, blast veya sistosit gériilmedi. Bunun iizerine taze donmus
plazma (TDP), havuzlanmis trombosit siispansiyonu ve K vitamini verildi. COVID-19 RT-PCR negatif goriilen

hasta, trombositopenisi ve kanama riski nedeniyle Dahiliye Yogun Bakim Unitesi’ne yatirildi.

Oykiisiinde 15 giin dnce ates ve halsizlik sikayetleriyle evde yapilan COVID-19 RT-PCR testinin pozitif bu-
lundugu, bu nedenle favipravir ve hidroksiklorokin kullandigi, ayrica aort yetmezligi ve hipertansiyonu oldugu

ogrenildi. Ilag sorgusunda coumadin, nifedipin, metoprolol, losartan kullandig: tespit edildi.

Trombositopeniye yonelik; romatolojik belirtecleri negatif, EBV, parvoviriis, CMV PCR negatif saptandi.
ADAMTS-13: 0.86 TU/L (N: 0.40 — 1.30 IU/ml) goriildii. Trombosit replasmanina yanit vermedi. immiin trombo-
sitopeni On tanisi ile 400 mg/kg IVIG ve 48 mg/giin metilprednizolon baslandi. Takibinde solunum is yiikii artan
hasta entiibe edildi. Tedavinin 4. giiniinde trombositopeninin <20.000 olmasi iizerine bes giin boyunca giinliik
plazmaferez uygulandi. Solunum parametreleri diizelen hasta ekstiibe edildi. Plazmaferez sonrasi trombosit 120
x 10°/uL ‘ye kadar yiikseldi ve servise devredildi. Serviste 3. giiniinde kardiyak arrest neticesinde etkin kardiyo-

pulmoner resiisitasyona yanit alinamayarak eksitus gergeklesti.
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Grafik 1: Platelet susp: platelet slispansiyonu, IVIG: IV immunoglobulin, plasmapheresis: terapdtik plazma degi-

simi, FFP: taze donmug plazma, platelet count: platelet sayis1
Tartisma

Hastamizda diger nedenler dislanarak trombositopeninin olas1 etiyolojisinin COVID-19 infeksiyonu olabilecegi
diistintilmistiir. Steroid ve IVIG’e yanit alinamamuis, terapotik plazma degisiminin uygulandigi ilk giinden iti-
baren trombosit sayisinda belirgin artis meydana gelmistir (Grafik 1). Literatiirde benzer hastalar bildirilmis, 14
hastalik bir vaka serisinde ilk COVID bulgusu ile ilk ITP bulgusu arasindaki zaman ortalama 14 giin (2-30 giin)
olarak tespit edilmistir3. Bu 14 hastanin tamamui steroid veya IVIG’e yanit vermistir. Bu nedenle bu hasta, CO-
VID’e bagl steroide ve IVIG’e yanitsiz immiin trombositopenide plazmaferez ile tedavi edilen, literatiirdeki ilk

hastalardan biri olarak goriilmektedir.

Kaynaklar:
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NADIR GORULEN BIR AKUT KARIN NEDENIi: SPONTAN
RENAL ARTER TROMBOZU

Burcu Usta, Oguz Abdullah Uyaroglu, Murat Ozdede

Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali

Giris
Renal arter trombozu, nadir goriilmesi sebebiyle tanisi atlanabilen, ciddi bir akut karin nedenidir. Olgu serilerinde

acil bagvurular1 arasinda prevalansi 2/100.000 civarinda gosterilmistir (1).Bu yazida, sag yan agris1 nedeniyle

erigkin acil poliklinigine bagvuran ve spontan renal arter trombozu tanisi alan bir hasta paylasilmaktadir.
Olgu Sunumu

Elli bir yasinda erkek hasta, bir giin 6ncesinden baslayarak siddetlenen sag yan agrist sikayetiyle acil servise
basvurdu. Fizik muayenesinde sag iist kadranda hassasiyeti mevcuttu, kostovertebral ac¢1 hassasiyeti, suprapubik
hassasiyeti yoktu. Tam kan, tam idrar tetkiki karaciger ve bobrek fonksiyon testleri normaldi. Bobrek tasi, piye-
lonefrit, mezenterik vaskiiler olay 6n tanilari ile yapilan abdomen BT anjiyografide sag renal arterin segmental
dalinda trombiis ve bu dalin besledigi sag bobrek inferior pol diizeyinde kama sekilli hipodens enfarkt alani
(Sekil 1) saptandi. Uroloji, kardiyovaskiiler cerrahi ve girisimsel radyoloji boliimlerine danisildi, acil cerrahi
girigim diisiiniilmedi. Hastaya heparin infiizyonu baglandi. Agris1 gerileyen hasta 2x0,6 U subkutan enoksaparin
ile taburcu edildi. Poliklinik kontroliinde; 3 yil 6nce koroner arter hastalig1 tanisi aldig, stentinin oldugu, RCA
proksimalinde %100 darlik bulundugu ve stent takilamadig1 6grenildi. Hiperlipidemiye yonelik statin tedavisini
kullanmadig1 6grenildi. Otuz paket/yil sigara ve aile dykiisiinde ¢ok sayida kardiyak nedenli erken 6liim mev-
cuttu. Tetkiklerinde MTHFR (1298) ve PAI 4G/5G: heterozigot goriildii. Homosistein, folik asit ve vitamin B12
diizeyleri ile antifosfolipid antikor tetkikleri normaldi. Total kolesterol 247 mg/dl (N:<200 mg/dl), HDL koles-
terol 54 mg/dl (N:>40 mg/dl), LDL kolesterol 163 mg/dl (N:<130 mg/dl) goriildii. Kardiyovaskiiler hastalik risk
siniflamasina gore “’¢ok yiiksek riskli”” olan hastaya yiiksek doz statin tedavisi baslandi. Kardiyoembolik odak
acisindan kardiyoloji boliimiine yonlendirilen hastada selektif koroner anjiyografi ile es zamanli renal anjiyogra-
fide RCA proksimali tikali, sag bobrek alt polii besleyen renal arter dalinda %95 darlik izlendi. Konseyde koroner

arter bypass greft cerrahisi planlandi.
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Sekil 1: Mezenterik abdomen BT anjiyografiye ait koronal kesitte, arteriyel fazda sag renal arterin segmental
dalinda trombiis ve bu dalin besledigi sag bobrek inferior pol diizeyinde kama sekilli hipodens enfarkt alan1 go-
rilmektedir. Ayrica sol bobrek boyutlarinin sag bobrekten kiiciik olmasi dikkat ¢ekmektedir.

Sonuc¢

Renal arter trombozunda trombiis, atrial fibrilasyon gibi kardiyak nedenlerin yarattig1 akut tromboemboli netice-
sinde olusabilecegi gibi kronik siiregte hiperkolesterolemiye bagl olarak lipit plaklarin riiptiiriine bagli parsiyel
tikaniklik sonucu da meydana gelebilir (2).

Literatiirde parsiyel renal enfarkt olgularinin genellikle atrial fibrilasyon veya endokardite bagli olarak meydana
gelen tromboemboli sonucunda gergeklestigi gosterilmistir (3). Diger nedenler arasinda spontan renal arter di-
seksiyonu, dilate kardiyomiyopati, paradoksik emboli, travma, vaskiilitler, antifosfolipid antikor sendromu, orak
hiicreli anemi yer alir (4-8). Bilgisayarli tomografi ile renal enfarktlarin %80°’1 saptanabilir (9). Kesin tani renal
arter anjiyografi goriintiilemesi ile konur. Tedavide baslangicta heparin infiizyonu, hipertansiyondan kaginilmasi
esastir. Girisimsel islemlerin bobrek fonksiyonuna katkisi a¢isindan yeterli veri bulunmadigindan multidisipliner
olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir (9).

Ani baslangigli yan agris1 sikayetiyle acil servise bagvuran bu hastada ayirici tanilar arasinda bobrek tasi, piye-
lonefrit, mezenterik vaskiiler olay gibi durumlar yer almaktadir. Goriintiileme neticesinde renal arter trombozu
saptanmigtir. Tromboz etiyolojisine yonelik olarak yapilan detayli incelemede kardiyoembolik odak, romatolojik
hastalik, primer trombofili, orak hiicreli anemi diisiiniilmemistir. Bu hasta, kardiyovaskiiler hastalik risk sinifla-

masina gore ‘’cok yiiksek riskli” gruptadir. Bu nedenle, dislipidemi varliginda yaygin aterosklerotik plaklarin
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renal arter trombozuna neden olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Yan agrisi ile bagvuran; koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, dislipidemi gibi kardiyovaskiiler olay riski ytik-

sek hastalarda ayirici tanida renal arter trombozu akla gelmelidir.
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NONTRAVMATIK RABDOMIYOLIZLE TANI ALAN
KALITSAL NEFROJENIK DIABETES INSIPIDUS
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Giris

Rabdomiyolizin travmatik olmayan nedenleri; alkol, ilaglar, agir egzersiz, metabolik miyopatiler ve hiperozmo-
larite olarak sayilabilir. Hiperozmolarite, diabetes insipidus (DI) veya diyabetik hiperglisemik aciller seyrinde
gelismesinden bagimsiz olarak, siddetine bagli olarak rabdomiyolizi tetikleyebilir. Bu vaka sunumunda, mental
retardasyon ve dismorfik bulgulari olan 19 yasindaki bir hastanin rabdomiyolize bagli akut bobrek hasariyla bag-

vurusu lizerine tanis1 konan nefrojenik DI olgusu tartigiimistir.
Olgu sunumu

19 yasinda erkek hasta, ates ile hastaneye basvurdugunda hipernatremi ve akut bobrek hasari saptanarak hidras-
yon planiyla yatirildi. Sodyum degerinde diisme olmayan ve 205 mEq/L’ye kadar yiikselen hasta, takibinde bilin-
cinde gerileme olmasi {izerine entilibe edildi. Kranial goriintiilemede patoloji saptanmadi. Giinliik 8 litreye yakin
idrar ¢ikis1 olan hastaya, nefrojenik veya santral DI ayrimi yapilamayarak, desmopressin baslandi. Takibinde
idrar renginde koyulagma izlenen; LDH ve CK yiiksekligi (>100.000 U/L) gelisen hasta, rabdomiyoliz diisiinii-
lerek hemodiyalize alindi. Hemodiyaliz sonrasi hipernatremi ve akut bobrek hasari tablosunda gerileme olmasi,
ancak idrar ¢ikisinda azalma olmamasi iizerine hasta bilinci agik sekilde DI ve metabolik miyopati 6n tanisi ile

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne devralind.

10 yasindan beri poliiiri ve polidipsi tarifleyen hastanin mental retardasyonu ve mikrosefali bulgusu mevcuttu.

Anne babasi1 akrabaymis ve ailede diyaliz hikayesi olan birey yoktu.

Izleminde tekrar hipernatremi gelisen hastanin intravaskiiler dekstroz infiizyonuna cevabi olmadi. Oncelikle des-
mopressin tablet, sonrasinda spirinolakton ve hidroklorotiyazid tedavisi verildi. Hipernatremisi diizelmeyen ve
poliiirisi devam eden hastaya sonrasinda tek basina indometazin baglandi. Sodyum degerleri gerileyen hasta in-

dometazin 2x25 mg ile taburcu edildi.

Hastanin mevcut tablosu nefrojenik DI’ya bagli hipernatremi ve hiperozmolaritenin tetikledigi rabdomiyoliz ola-
rak degerlendirildi. Sekonder nefrojenik DI ekarte edildi. Mental retardasyon ve mikrosefalisi nedeniyle mikro-
dizin analizi planlandi, fakat neticesi elde olunamadi. Olasi kalitsal metabolik hastaliklar agisindan kas ve bobrek

biyopsisi yapildi. Kitotriozidaz aktivitesi normal bulundu. Depo hastaliklarini diisiindiirecek bulguya rastlanmadi.
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Sonu¢

Sunulan vaka, nontravmatik rabdomiyoliz etyolojisinde, gen¢ yas, mental retardasyon ve mikrosefali bulgular
nedeniyle, metabolik miyopatiler basta olmak iizere genetik zemin diisiindiirmiistiir. Bu hastalik grubu i¢inde ser-
best yag asidi oksidasyon defektlerinde, egzersiz veya atesli hastalik sonrasi rabdomiyoliz ataklari tetiklenebilir.
Pompe ve Cori hastalii gibi depo hastaliklarindaysa, ilerleyici kas giicii kaybi lizerine eklenen nontravmatik
rabdomiyoliz ataklar1 goriilebilir. Hastamizin ayrici tanisinda kalitsal metabolik hastaliklar diistintilmiis, fakat

biyokimyasal ve histopatolojik bulgularla bu tan1 grubundan uzaklasilmistir.

Hipernatremi ile dilue idrar birlikteligi DI tanisim1 diisiindiiriir. Santral DI’de desmopressin uygulandiginda idrar
konsantrasyonunda izlenen artis, nefrojenik formunda gézlenmez. Hipopituitarizmin veya intrakraniyal patolo-
jilerin dislanmasi da nefrojenik DI lehinedir. Konjenital nefrojenik DI siklikla hayatin ilk yillarinda ortaya ¢ikar.
Eriskinlerde ise daha cok ilaglar, hiperglisemi, elektrolit bozukluklari, obstruktif iiropati gibi sekonder nedenler
bulunur. Nefrojenik DI tedavisinde tiyazid diiiretikler diisiik tuzlu diyetle birlikte kullanildiginda poliiiriyi azaltir.
Tiyazidin hipokalemi yan etkisine karsin, potasyum tutucu diiiretik olan amilorid ile birlikte kullanim1 da mev-
cuttur. NSAID’ler ise prostaglandin inhibisyonuyla, prostaglandinin ADH iizerindeki antagonize etkisini azalti-

rarak idrar konsantrasyonunu artirmaya katki saglarlar.

Sunulan vakada, heniiz genetik konfirmasyonu yapilamayan kalitsal nefrojenik DI ve buna bagli rabdomiyoliz
diisiiniilmiistiir. Hastanin ¢cocuklugundan beri olan poliiiri polidipsi dykiisii taniy1 gii¢lendirmistir. Infeksiyonla
birlikte, yeterli su ihtiyaci karsilanamamis, hipernatremi ve hiperozmolarite meydana gelmistir. Her geng¢ nont-

ravmatik rabdomiyoliz vakasinda ayrici tanida metabolik miyopatiler degerlendirilmelidir.
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PRIMER SPONTAN PNOMOTORAKS OLGU SUNUMU

Cemile Selimoglu, Beyza Olcay Oztiirk

Ilgaz Devlet Hastanesi, I¢ Hastaliklar1, Cankir1

Giris:

Primer spontan pndmotoraks (PSP), altta yatan akciger hastaligi olmayan ve tetikleyici bir faktér bulunmayan
hastalarda plevral aralikta hava bulunmasi ve buna sekonder akciger kollapsidir. Akut gogiis agrisi ve nefes
darlig1 en sik goriilen semptomlardir. Akciger muayenesi, klinik tan1 i¢in son derece dnemlidir. Posterioanterior

akciger grafisinde gogiis duvarindan ayrilmis olarak goriilen visseral plevra ¢izgisi tan1 koydurucudur.
Olgu Sunumu:

58 yasinda zayif, ince, uzun viicut yapisina sahip erkek hasta, kuru oksiiriik ve yaklasik 1 haftadir devam eden
ploritik agri ile bagvurdu. Ex-smoker (10 paket/yil) oldugu 6grenilen hastanin 6zge¢mis ve soyge¢misinde ek
ozellik yoktu. Ates ve nefes darlig1 yoktu. Hemodinamik olarak stabil ve periferal oksijen saturasyonu %96 idi.
Pulmoner oskiiltasyonda sol hemitoraksta solunum sesleri duyulmadi. Palpasyon ile sol hemitoraksta vibrasyon
torasik azalmisti, perkiisyon ile hipersonarite alindi. PAAGde sol hemitoraksi tama yakin dolduran pndmotoraks
izlendi (Resim 1). Tiip torakostomi takilan hastaya, Gogiis Hastaliklar1 Cerrahisi tarafindan sol {ist lobda yaygin
biilloz degisiklik nedeni ile sol video yardiml torakoskopik cerrahi (VATS)+ist lob wedge rezeksiyon yapildi
(patoloji raporu: biil duvari ile uyumlu histopatalojik bulgular). Takipte sikayetleri gerileyen, dreni ¢ekilen, PA-
AGde pnomotoraks goriilmeyen hasta, taburcu edildi. 1 ay sonra kontrole gelen hastada tam iyilesme hali goriil-
dii.

Resim 1.
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Sonuc:

PSP’nin olusumunda subplevral bir biil veya blep riiptiiriiniin etken olduguna inanilmaktadir. Literatiirde insidan-
st erkekler i¢in y1llik 7,4-28/100.000 ve kadinlar i¢in yillik 1,2-6/100.000 olarak bildirilmektedir. PSP i¢in sigara
icen, ektomorf viicut yapisina sahip geng erkek profili tipiktir. ilgelerdeki saglik kuruluslari, acil durum arz eden
ve erken teshis tedavinin hayat kurtarict oldugu hastaliklarda ilk tibbi temas noktalaridir. Bu yerlerde gorev yapan
hekimler fizik muayene yapma konusunda gerekli dikkat ve 6zeni gostermelidir. Teknolojik gelisimin giderek
arttig1 bir donemde, tamamlayici testler asla kapsamli fizik muayenenin yerini almamalidir. G6giis agris1 ve nefes
darlig: sikayetinin varliginda, nadir goriilen bir klinik durum olmasina ragmen, ayirici tanida spontan pnémoto-

raks mutlaka akla getirilmelidir.
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COVID-19 INFEKSIYONU iLE KOMPLIKE OLAN
METIMAZOLE BAGLI GRANULOSITOPENI: OLGU
SUNUMU

Cigdem Kara', Damla Eyiipoglu2, Ugur Unliitiirk'?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi ¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali, Ankara

Giris

Amiodaron, kardiyak aritmilerin tedavisi i¢in kullanilan uzun yarilanma dmriine sahip, iyot i¢eren bir ilactir. Hem
yiiksek iyot igerigi hem de direk sitotoksik etki sonucu tiroid disfonksiyonuna neden olabilir. Covid-19 yaygin
sistemik etkileri olabilirken, kritik hastalik stirecini de daha komplike hale getirebilir. Hipertroidizm tedavisinde
kullanilan tiyonamid grubu ilaglar, kullanimlarini1 engelleyebilen ciddi yan etkilere yol acabilirler.Yan etki nede-
niyle tiyonamidlerin kesilmesi sonrasi hipertroidi tedavisinin daha hizli ve agresif yontemlerle yapmak gerekir.
Bu vaka sunumunda amiadoron kullanimi sonrasinda es zamanli metimazol tedavisine bagl grantilositopeni ve

Covid-19 infeksiyonu ile komplike olan toksik multinodiiler guatr (TMNG) vakasi ve klinik seyri tartisilmistir.
Olgu Sunumu

63 yasinda kadin hasta nefes darligi nedeniyle kardiyoloji poliklinigine bagvuruyor. Laboratuvar incelemesinde
tam kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri normal sinirlarda olan hastada, TSH < 0,015 mIU/L (N:
0,38-5,33 mIU/L), serbest T4 58,07 pmol/L (N: 7,86-14,41 pmol/L) serbest T3 6,7pmol/L (N:3,8-6 pmol/L ) ola-
rak bulunuyor. EKG’de atriyal fibrilasyon, transtorasik ekokardiyografide mitral ve trikiispit yetmezlik saptani-
yor. Hasta tirotoksikozu nedeni ile Endokrinoloji boliimiine konsulte ediliyor. Hastaya yapilan Tiroid USG’de;her
iki tiroid lobunda ¢ok sayida, bez parankimini tama yakin dolduran solid nodiiller rapor edildi. Hastaya TMNG
tanisi ile preoperatif 6tiroidi saglamak amaci ile metimazol 2x10mg baglandi. Sonrasinda Kalp ve Damar Cerra-
hisi boliimii tarafindan bioprotez mitral kapak replasmani, trikiispidoplasti, supraventrikiiler aritmojenik odaga
yonelik cerrahi ablasyon iglemleri yapiliyor. Hasta postoperatif izleminde atriyal fibrilasyona girmesi iizerine
amidoaron infiizyonu baslaniyor. Hastanin taburculuk sonrasi kontroliinde nétrofil - 1,6 x1073/uL, 16kosit - 3,1
x1073/uL,lenfosit - 0,9 x10"3/uL ve tirotoksikoz (TSH - < 0,015 mU/L, Serbest T3 - 10,74 pmol/L,Serbest T4
- 52,22 pmol/L) saptanmasi lizerine Endokrinolojiye konsulte ediliyor.Lokositlerinde diisme egilimi goriilmesi
nedeni ile metimazol tedavisi kesilerek, plazmaferez ile hipertiroidinin kontrol altina alinmasi ve sonrasinda
total tiroidektomi yapilmasi plani ile servise yatis1 yapildi.Servis yatisinda Covid-19 PCR testi pozitif olarak
saptandi. Hastada graniilositer seride diigmesinin olmasi, izlenen lenfopenin Covid-19 infeksiyonundan ¢ok
once bulunmasi nedeni ile hastada 6n planda metimazole bagli graniilositopeni diisiiniildii. Hastanin plazmaferez
tedavisi altinda tiroid hormon diizeylerinde yiikselme devam etti (Sekil 1 ). Tedavi segcenekleri degerlendirilmesi
sonucunda; Metimazole baglh graniilositopeni olmasi nedeniyle, hastaya tiyonamid grubu bir diger ajan olarak
propiltiyourasil diisiik dozda basland1 ve amiodaron infiizyon Oykiisii olmasi ve T4 {in T3 doniigiimiiniin bloke

edilmesi amaci ile tedaviye steroid eklendi. Hasta, 6tiroid hale gelmesi sonrasinda elektif olarak tiroid cerrahisine

verilme plani ile izlenmektedir.
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Sonu¢

Toksik multinodiiler guatr zemini olan vakada amiodaron verilmesi, metimazol tedavisi ile kontrol altinda olan
tiroid fonsiyonlarinin bozulmasina yol agmistir. Metimazol tedavisine bagl graniilositopeni nedeni ile ilacin kul-
lanilamamasi1 ve covid-19 ile infekte olan hastada hipertiroidinin siddetlenmesi nedeni ile tiroid firtinasi riskinin
azaltilmas1 ve kalici tedavi saglanmasi amaci ile plazmaferez ve devaminda acil total tiroidektomi planlanmugtir.
Metimazol veya propiltiyourasile bagl agraniilositoz veya diger ciddi yan etkiler gelisen hastada, iki ilag arasin-
daki ¢apraz reaktivite riski nedeniyle birbirlerinin yerine kullanim1 6nerilmez.Ancak metimazol ile tedavi edilen
ve agraniilositoz gelisen bir hastada yasami tehdit eden tirotoksikozda propiltiyourasil kullanimi, 6zellikle tedavi
siiresi kisa olacaksa, yeniden degerlendirilebilir.Covid-19 hastalarinda dikkat edilmesi gereken bir nokta da an-
ti-tiroid ila¢ kullanimina bagl gelisen ndtropenide olusacak infeksiyonda goriilen ates, bogaz agrisi, grip benzeri
hastalik bulgularin Covid-19°da da gelisebilecegi ve bu iki durumu birbirinden ayirt etmek gerektigidir.

TABLO 1: Hastanin servise yatisinda laboratuvar incelemesi

Sonuc¢ Referans arahk
HEMOGLOBIN 11,1 gr/dL 11,7-15,5
NOTROFIL 1,4 x1073/uL 1,8-6,4
LENFOSIT 0,7 x1073/uLL 1,2-3,6
LOKOSIT 2,6 x10"°3/uLL 4,1-11,2
TROMBOSIT 216 x1073/pLL 159-388
Kreatinin (Kan) 0,44 mg/dL 0,67-1,17
AST 40 U/L <50
Bilirubin, total 0,62 mg/dL 0,3-1,2
Anti-TPO Ab 411,1 TU/mL 0-9
Anti-triglobulin antikor 169,0 IU/mL 0-4
TRAB Negatif
TSH < 0,015 ulU/mL 0,38-5,33
Serbest T3 9,43 pmol/LL 3,8-6
Serbest T4 45,49 pmol/L 7,86-14,41
Protrombin Zamam (INR) 1,37 INR 0,8-1,2
Ferritin 123,2 ng/L 11-307
Interlokin-6 12,89 pg/mL <6,4
Glikozile hemoglobin (HbA1c) % 6,0 3,5-5,6
D-dimer 1,09 mg/L 0-0,55

SEKIL 1. Tedavilere tiroid hormon yanit:
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Giris:
Nedeni bilinmeyen ates ayirici tanisinda siklikla kanser, inflamatuvar hastaliklar ve infeksiyonlar bulunmaktadir.

Nadir bir hastalik olan mezenterik pannikiilit, ince bagirsak ve kolon mezenterinin adipdz dokusunun kronik

fibroinflamatuvar hastaligidir. En sik semptomlart ates, karin agrisi, kilo kaybidir.
Olgu Sunumu:

Iki y1l &nce ates, halsizlik, yorgunluk, kilo kayb1 sikayetleri baslayan ve dncesinde bilinen hastalig1 olmayan 40
yasinda erkek hastanin, o donemde son 5 ayda yaklasik 14 kg kilo kayb1, atesi, gece terlemesi, halsizlik ve yor-

gunluk, tekrarlayan oral aftlar1 varmis.

Hastanin Mayis 2019°da yapilan Bilgisayarli Tomografi Anjiyografi (BTA) ve Manyetik Rezonans Goriintiile-
me (MRG) ‘de omental yag dokusunda lokal intensite artiglari, paraaortik ve parakaval lenfadenopatiler, pelvik
bolgede s1vi saptanmis. Parasentez sivisi eksudatif karakterde, tiiberkiiloz kiiltiirii ve ARB negatif saptanmuis.
Mayis 2019°da eksploratif laparoskopiyle omental implantlarin 6rneklemesinde mezotelyal hiicre proliferasyonu

saptanmis.

Temmuz 2019°da HUTF Romatoloji basvurusunda c¢ekilen abdomen BT’ de batinda asit, peritoneal kontrast tu-
tulumu ve omental kekle uyumlu bulgular izlenmis. Mezenterik tutulum Mayis 2019 tarihli dis merkezde ¢ekilen

BT tetkikiyle karsilastirildiginda interval donemde artis géstermis.

Infeksiy6z hastaliklar, lenfoproliferatif hastaliklar ve onkolojik maligniteler yapilan tetkiklerle diglanmas.
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Romatolojik belirteclerinden ANA 1/100 (graniiler, niikleolar), ENA, ANCA, anti-ds DNA, CCP negatif saptan-

mis.

Hastaya Temmuz 2019°da multidisipliner toplant1 kararlar1 dogrultusunda omental doku 6rneklemesi yapilmas.
Doku biyopsisi 1gG4 ile %10-20 boyanmis, bulgular reaktif peritoniti diisiindiirmiis. On planda otoimmiin neden-

ler diistiniilmiis.

Hasta bu bulgularla multidisipliner olarak degerlendirilmis, mezenterik pannikiilit tanis1 almis. Hastaya 48 mg
metilprednizolon ve siklofosfamid (Cyc) 500 mg olarak baslanmis. Hastanin takibinde steroid dozu tedrici olarak

azaltilmis. Cyc16 kiir toplamda 8 gram olarak kullanmis. Ates sikayeti steroid baslandiktan sonra tekrarlamamus.

Hasta Haziran 2020°de yeniden degerlendirilmis, abdomen BT’ de peritoneal sivida ve omental tutulumda azalma

saptanmis. Hastaya Rituximab (Rtx) 15 giin arayla 1 gram toplamda 2 gr olarak Temmuz 2020°de verilmis.

Sikayetleri artan hasta Ocak 2021°de yeniden hastalik progresyonu agisindan degerlendirildi. Abdomen BT’ de
pelvik sivida artis ve mezenter tutulumunda progresyon saptandi. Multidisipliner olarak Romatoloji konseyinde
degerlendirilen hastaya, daha dnceki girisimleri ve yeni girisimin getirebilecegi riskler nedeniyle Rtx indiiksiyon
tedavisi olarak yeniden verilmesi, steroid doz arttirilmasi kararlastirildi.

Tartisma:

Mezenterik pannikiilit tedavisinde antienflamatuar ajanlar baslangic tedavisinde 6zellikle glukokortikoidler, di-

ger immunsupresif ajanlar ve TNF antagonisti ajanlar medikal tedavide tercih edilebilir.

Bu olguda hastanin atesinin ve konstitiisyonel semptomlarinin olmasi, iki kez yapilan doku tanisinda 1gG4 +
plazma hiicre oraninin %10-20 olmasi bizi IgG4 iliskili hastalik tanisindan ve doku tanisinda malign mezotelyo-

ma ya da karsinom infiltrasyonu olmamasi olast malignitelerden uzaklastirmaktadir.

Mezenterik pannikiilit, ates ve konstitiisyonel semptomlarin nadir bir sebebidir ancak bu olguda oldugu gibi akil-

da tutulmasi gereken bir durumdur.

Sekil 1.

Sekil 1. Kirmizi oklar mezenterik veno6z yapilarda konjesyonu, sari oklar bliyik omentumda omental kek benzeri
kalinlasma ve dansite artisini gostermektedir. Cyc sonrasi 2020’de hastanin ven6z konjesyonunda, omental
tutulumunda azalma goézlenmistir. Rtx sonrasi yapilan 2021 tarihli gortintilemelerde 2020’ ye gére progresyon

gorilmektedir.
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OZET

Behget hastaligi, farkli klinik alt kiimedeki hastalar1 iceren genis bir klinik spektrum olarak degerlendirilmek-
tedir. Hastaligin vaskiiler kiime alt grubu, hem vendz hem de arteriyel sistemde tekrarlayan tromboemboliler
ile karakterizedir. Trombozun enflamatuar mekanizmasi nedeniyle anti-inflamatuar tedavi yaklagiminin temelini
olusturmakta olup birinci basamak tedavilere direngli olan veya bu tedavileri tolere edemeyen hastalarda monok-
lonal anti-TNF antikorlar1 ile umut verici sonuglar bildirilmistir. Yiizeysel penil tromboflebit veya penil Mondor
hastalig1 nadir fakat ayn1 zamanda eksik bildirilen bir hastaliktir. Cogunlukla idiopatik ve asir1 cinsel aktivite
nedeniyle tetiklenen bu tablo literatiirde vaskiiler hasar ile seyreden bazi nadir etiyolojilere sekonder olarak da
bildirilmistir. Bu olguda, penil Mondor hastalig: ile klinigimize basvuran ve infliksimab ve antikoagiilasyon ile
basaril1 bir sekilde tedavi edilen literatiirde yayimlanmis ilk Behget hastaligi olgusunu sunmaktayiz.

Giris

Behget hastaligi, oral ve genital iilserler, akneiform dokiintiiler ve eklem hastalig1 gibi sik goriilen organ tutulumla-
rinin yani sira hemen her boyuttaki vendz ve/veya arteriyel vaskiiler hasar ile seyredebilmesi nedeniyle diger vaskii-
litlerden ayrilan sistemik bir vaskiilit olarak siniflandirilir (1). Bu baglamda, hastalik farkli klinik alt kiimeleri iceren
genis bir klinik spektrum olarak degerlendirilmektedir (2). Bircok farkli fenotip arasinda vaskiiler kiime alt grubu,
vendz ve daha az siklikla arteriyel vaskiiler sistemi iceren tekrarlayan inflamatuar trombozlar ile seyreden spesifik
bir hasta grubunu tanimlar (3). Behget Hastaligi’nda vendz tromboz hem yiizeysel hem de derin vendz sistemde ve
siklikla ayni hastada goriilme egilimindedir [4]. Erken tan1 ve etkili tedavi vaskiiler tutulumun hastaligin morbidite
ve mortalitesi lizerindeki olumsuz etkisi nedeniyle 6nemli kritik dnem arz etmektedir (5). Birinci basamak tedavilere
yanit vermeyen veya intoleransi olan hastalarda monoklonal anti-TNF antikorlari ile timit verici sonuglar bildiril-
mistir. Burada, penil Mondor hastalig ile klinigimize bagvuran ve infliksimab ile basarili bir sekilde tedavi edilen,

vaskiiler, mukokutandz ve oftalmolojik tutulumlari olan bir Behget hastalig1 olgusunu sunmaktayiz.
Olgu Sunumu

37 yasinda erkek hasta agrili penis ereksiyonu nedeniyle klinigimize iiroloji boliimiinden yonlendirildi. Hastaya
15 y1l 6nce genital bolgede aftoz iilserler, ylizeyel list ekstremite trombozu ve rekiirren iiveit oykiisii ile Behget
Hastalig1 tanist konulmus ve azatioprin ve prednizolon tedavileri baglanmaisti; ancak halsizlik, yorgunluk ve dis-

pepsi sikayetleri nedeniyle ilaglarini yaklasik 4 yildir kullanmadigi belirtti. Mevcut bagvurusunda, herhangi bir
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nefes darlig1, hemoptizi, goz hareketlerinde agr1, fotofobi veya gozlerde kizariklik; bacaklarinda veya karninda
sislik sikayetleri bulunmuyordu. Ayrica son zamanlarda siddetli cinsel aktiviteyi veya herhangi bir travmay1 da
reddetti. Hastanin semptomlar1 baglamadan iki hafta 6nce mons pubisinde bulunan pilonidal siniisiin cerrahi
eksizyonunu yapildig1 6grenildi. Fizik muayenede, penisin dorsal tarafinda yaklasik 3 cm uzunlugunda, palpe
edilebilen ve agril1 yiizeysel bir vene ek olarak, agizda aftoz lilserler ve list sirtta papiilopiistiiler deri dokiintiisii
saptandi (Sekil 1). Hastada herhangi bir ek sistemik vaskiiler tromboz bulgusu bulunmuyordu. Laboratuvar test-
lerinde 16kosit degeri 7,2 x 10° / uL (4,3-10,3 x 10? / pL), eritrosit sedimantasyon hiz1 (ESR) 9 mm / sa (0-20
mm / sa) ve C-reaktif protein (CRP) diizeyi 0.5 mg/dL (0-0,8 mg/dL) olarak sonuglanirken anti-niikleer antikor
(ANA) ve anti-¢ift sarmallt DNA antikoru (anti-dsDNA) negatif olarak sonuc¢landi.

Yiizeyel dorsal penil ven trombozu 6n tanisi ile yapilan doppler ultrason goriintiilemesinde trombozu diistindii-
ren, interioru anekoik goriiniimde, sikistirilamayan ve dilate ylizeyel dorsal ven goriildii (Sekil 2). Bu bulgulari

destekler sekilde renkli doppler incelemede siipheli yiizeyel dorsal penil vende vaskiiler akimin izlenemedi.

Aktif Behget hastaligina bagli mukokutandz belirtilere ek olarak yiizeyel ven penil trombozunun dogrulanmasi
ve azatioprin ile advers etki Oykiisii dikkate alinarak; steroid (3 giin 1000 mg metilprednizolon) infliksimab (0, 2
ve 6. haftalarda 5 mg / kg) ve enoksaparin (giinde iki kez 6000 IU) tedavileri basland1. izleminde agril1 ereksiyon
sikayeti azalan ve palpe edilebilen tromboze yiizeyel venin hem boyutu hem de hassasiyeti gerileyen hastanin

tedaviyi iyi tolere ettigi goriildii ve takip siirecinde yan etki izlenmedi.
Tartisma

Glinlimiize dek priapizm klinigi ile prezente olan iki derin penis ven trombozu olgusu bildirilmis (6,7) ve Behget
hastalig1, tartigmada daha ayrintili bahsedilecek olan penil Mondor hastaliginin nadir ikincil bir nedeni olarak
belirtilmisse de (14), literatiir PubMed, Embase, MEDLINE veri tabanlarinda ‘yiizeysel penis ven trombozu’,
‘penil Mondor hastalig1’ ve ‘Behget hastaligi’ anahtar sozciikleriyle incelendiginde heniiz bildirilen benzer bir
olgu saptanmamuistir. Dolayisiyla olgumuzun Behget hastaligina sekonder olarak gelisen ilk penil Mondor hasta-

111 vakasi oldugunu diistinmekteyiz.

Alt ekstremite yiizeyel ve derin ven trombozu vaskiiler kiime alt kiimesinde en sik goriilen tutulum tiirleri ol-
masina ragmen (3), olgumuzda gorildiigii gibi ayni1 bireyde farkli tipte vaskiiler tutulumlar goriilebilir. Behget
hastaliginda vaskiiler tutuluma iligkili klinik risk faktorlerini degerlendiren galismalar, vaskiiler olaylarin preva-
lansinin erkeklerde daha yiiksek oldugu konusunda hemfikirdir; ancak diger ana organ tutulumlari ile korelasyon
konuusnda c¢eligkili sonuglar belirtilmistir (8, 9). Prospektif kohortlarda takip siiresi arttik¢a sikligin arttig1 da
gosterilse de, hastalarin ¢ogunun ilk vaskiiler komplikasyonun olgumuza benzer olarak hastaligin baglangicindan

sonraki 5 yil iginde yasadiklari iyi bilinmektedir (4, 5).

Yiizeyel penil tromboflebit veya penil Mondor hastaligi; dorsal penil saftta kord benzeri bir sertlesme ile ortaya
c¢ikan nadir fakat ayni1 zamanda eksik bildirilen bir durumdur (10). Siddetli cinsel iliski iyi bilinen bir predispozan
faktor olmasina ragmen, tirogenital infeksiyon, cerrahi, hiperkoagiilabilite ile giden hastaliklar ve PDE-5 inhibi-
torleri gibi ilaglar diger etiyolojileri olusturmaktadir (11). Doppler ultrason incelemesi hem taninin dogrulanmasi
hem de eslik eden olas1 derin ven trombozunun dislanmasi i¢in faydalidir (12). Trombofili olgularinda steroidal
olmayan antiinflamatuvar ilaclar, topikal merhemler, cinsel perhiz ve hiperkoagiilabilite ile giden hastaliklarda
antikoagiilasyonu igeren konservatif yaklasimin vaka serilerinde basarili oldugu bildirilmistir (13, 14). Bununla
birlikte, Behget hastaliginda trombozun enflamatuar dogasi, olgumuzda antikoagiilasyona ek olarak immiinsiip-

resif tedavi kullanilmasini gerektirmistir (15).
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Heniiz Behget Hastaligi’'nda geleneksel immiinsiipresif tedaviye tolerans gosteremeyen veya refrakter olan ve-
ndz trombozlu hastalarin tedavisine rehberlik edecek kesin kanitlar bulunamamistir (16). Monoklonal anti-TNF
antikorlar1 ile yararli sonuglar bildirilmis olup 6zellikle infliksimab tedavisinin ¢ok sayida ve genis bir arteriyel
ve vendz tutulum spektrumuna sahip hastalari i¢eren vakalarda etkili oldugu gosterilmistir (17,18). Cocuk sahi-
bi olma istegi olan geng bir erkek olgumuzda azatioprine intolerans, tekrarlayan tromboz dykiisii ve potansiyel

infertilite riski nedeniyle tedavi yontemi olarak infliksimab ve steroid ile daha agresif bir yaklasim se¢ilmistir.

Daha 6nce bahsedildigi gibi (13, 14), trombofiliye sekonder gelisen nadir penil Mondor hastalig1 vakalarinda
antikoagiilasyon tedavisi ile olumlu sonuclar alinmistir. Behget hastalig1 agisindan, vendz tromboz i¢in antiko-
agiilasyon, trombozlu hastalarin tedavisinde antikoagiilanlarin kullanilmas1 gerekip gerekmedigine dair ileriye
doniik randomize kontrollii veriler olmamasi bu durumun literatiirde uzun siiredir tartisilmasina yol agcmistir
(16,19). Behget hastaliginda pulmoner emboli siklig1 artmadigini bildiren yayinlat ve pulmoner arter anevriz-
masinin vaskiiler kiime alt kiimedeki hasta grubunda alt ekstremite trombozu ile olasi iliskisine ragmen (20,21),
antikoagiilanlar post-trombotik sendrom riskini azalttig1 goriilmektedir (19, 22). Trombofiliye sekonder penil
Mondor hastalig ile pozitif sonuclarin yan sira, potansiyel infertilite ve post-trombotik sendrom riskleri nede-

niyle hastamizda antikoagiilasyon tedavi tercih edilmistir.

Sonug olarak, olgumuzda sunulan yeni bir vaskiiler tutulum bolgesi Behget hastaliginda klinik spektrumun hete-
rojenitesinin altin1 ¢izmekte ve otoimmiin ve otoinflamatuar hastaliklarda multidisipliner yaklasimi vurgulamak-
tadir.

Kaynaklar:

1. Yazici H, Seyahi E, Hatemi G, Yazici Y. Behget syndrome: a contemporary view. Nat Rev Rheumatol.
2018 Feb;14(2):107-119.

2. Sag E, Demir S, Ozen S. Clusters in Pediatric Rheumatic Diseases. Curr Rheumatol Rep. 2020 May
20;22(7):28.

3. Emmi G, Bettiol A, Silvestri E, D1 Scala G, Becatti M, Fiorillo C, Prisco D. Vascular Behget’s syndrome:
an update. Intern Emerg Med. 2019 Aug;14(5):645-652.

4. Tascilar K, Melikoglu M, Ugurlu S, Sut N, Caglar E, Yazici H. Vascular involvement in Behget’s sy-
ndrome: a retrospective analysis of associations and the time course. Rheumatology (Oxford). 2014
Nov;53(11):2018-22.

5. Kural-Seyahi E, Fresko I, Seyahi N, Ozyazgan Y, Mat C, Hamuryudan V, Yurdakul S, Yazici H. The long-
term mortality and morbidity of Behget syndrome: a 2-decade outcome survey of 387 patients followed at
a dedicated center. Medicine (Baltimore). 2003 Jan;82(1):60-76.

6. Ates A, Aydintug OT, Diizglin N, Yaman O, Sancak T, Omiir ND. Behget’s disease presenting as deep
venous thrombosis and priapism. Clin Exp Rheumatol. 2004 Jan-Feb;22(1):107-9.

7. Beddouche A, Ouaziz H, Zougaghi S, Alaoui A, Dergamoun H, El Sayegh H, Iken A, Benslimane L, Nou-
ini Y. Thrombose de la veine dorsale profonde de la verge revelant une maladie de Behcet [Deep dorsal
penile vein thrombosis revealing Behcet’s disease]. Pan Afr Med J. 2016 May 6;24:17.

8. Sakane T, Takeno M, Suzuki N, Inaba G. Behget’s disease. N Engl J] Med. 1999 Oct 21;341(17):1284-91.
Rodriguez-Carballeira M, Solans R, Larrafiaga JR, Garcia-Hernandez FJ, Rios-Fernandez R, Nieto J, So-
lanich X, Martinez-Valle F; REGEB investigators, Autoimmune Diseases Study Group (GEAS). Venous

thrombosis and relapses in patients with Behget’s disease. Descriptive analysis from Spanish network of

146




POSTER BILDIRILER

10.

I1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Behget’s disease (REGEB cohort). Clin Exp Rheumatol. 2018 Nov-Dec;36(6 Suppl 115):40-44. Epub
2018 May 3.

Manimala, N.J., Parker, J. Evaluation and Treatment of Penile Thrombophlebitis (Mondor’s Disease). Curr
Urol Rep 16, 39 (2015).

Amano M, Shimizu T. Mondor’s Disease: A Review of the Literature. Intern Med. 2018 Sep 15;57(18):2607-
2612

Avery LL, Scheinfeld MH. Imaging of penile and scrotal emergencies. Radiographics. 2013 May;33(3):721-
40.

I-Mwalad M, Loertzer H, Wicht A, Fornara P. Subcutaneous penile vein thrombosis (Penile Mondor’s
Disease): pathogenesis, diagnosis, and therapy. Urology. 2006 Mar;67(3):586-8

Sasso F, Gulino G, Basar M, Carbone A, Torricelli P, Alcini E. Penile Mondors’ disease: an underestimated
pathology. Br J Urol. 1996 May;77(5):729-32.

Becatti M, Emmi G, Bettiol A, Silvestri E, Di Scala G, Taddei N, Prisco D, Fiorillo C. Behget’s syndrome
as a tool to dissect the mechanisms of thrombo-inflammation: clinical and pathogenetic aspects. Clin Exp
Immunol. 2019 Mar;195(3):322-333.

Hatemi G, Christensen R, Bang D, Bodaghi B, Celik AF, Fortune F, Gaudric J, Gul A, Kétter I, Leccese P,
Mahr A, Moots R, Ozguler Y, Richter J, Saadoun D, Salvarani C, Scuderi F, Sfikakis PP, Siva A, Stanford
M, Tugal-Tutkun I, West R, Yurdakul S, Olivieri I, Yazici H. 2018 update of the EULAR recommendations
for the management of Behget’s syndrome. Ann Rheum Dis. 2018 Jun;77(6):808-818.

Vallet H, Riviere S, Sanna A, Deroux A, Moulis G, Addimanda O, Salvarani C, Lambert M, Bielefeld P,
Seve P, Sibilia J, Saadoun D; French Behget Network. Efficacy of anti-TNF alpha in severe and/or refrac-
tory Behcet’s disease: Multicenter study of 124 patients. J Autoimmun. 2015 Aug;62:67-74

Desbois AC, Biard L, Addimanda O, Lambert M, Hachulla E, Launay D, Ackermann F, Pérard L, Hot A,
Maurier F, Mausservey C, Bernard F, Noel N, Alric L, Mirault T, Cohen F, Boussouar S, Resche-Rigon
M, Cacoub P, Saadoun D. Efficacy of anti-TNF alpha in severe and refractory major vessel involvement
of Behcet’s disease: A multicenter observational study of 18 patients. Clin Immunol. 2018 Dec;197:54-59
Karadag O, Bolek EC. Management of Behcet’s syndrome. Rheumatology (Oxford). 2020 May 1;59(Suppl
3):1i1108-111117.

Seyahi, Emire MD; Melikoglu, Melike MD; Akman, Canan MD; Hamuryudan, Vedat MD; Ozer, Yazici,
Hasan MD Pulmonary Artery Involvement and Associated Lung Disease in Behget Disease, Medicine:
January 2012 - Volume 91 - Issue 1 - p 35-48

Ahn JK, Lee YS, Jeon CH, Koh E-M, Cha H-S. Treatment of venous thrombosis associated with Behcet’s
disease: immunosuppressive therapy alone versus immunosuppressive therapy plus anticoagulation. Clin
Rheumatol 2008;27:201-5.22.

Seyahi E, Cakmak OS, Tutar B, Arslan C, Dikici AS, Sut N, Kantarci F, Tuzun H, Melikoglu M, Yazici H.
Clinical and Ultrasonographic Evaluation of Lower-extremity Vein Thrombosis in Behcet Syndrome: An
Observational Study. Medicine (Baltimore). 2015 Nov;94(44):¢1899

147




POSTER BILDIRILER

RESIMLER

Figure 1. Dorsal peniste yiizeyel ven trombozu ile uyumlu goriiniim

Figure 2. Yiizeyel dorsal venin proksimal segmentinin tromboz ile uyumlu anekoik goriiniimii(sol). Yiizeyel dor-

sal venin distal segmentinin subakut tromboz ile uyumlu genislemis artmis lineer ekojenite igeren goriiniimii(sag)

*Corpus cavernosum; “Corpus spongiosum
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IMMUN-KONTROL YOLAGI iINHIiBITORLERI iLE
TEDAVI EDILEN ONKOLOJI HASTALARINDA VENOZ
TROMBOEMBOLI YUKU
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Oktay Halit Aktepe!, Saadettin Kilickap®, Mustafa Erman?, Sercan Aksoy!
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3 Preventif Onkoloji Bilim Dal1, Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, Ankara, Tiirkiye

Anahtar sézciikler: Immiinoterapi, immiin kontrol yolag: inhibitérleri, derin ven trombozu, pulmoner trom-
boemboli, vendz tromboemboli

Giris:

Immiinoterapi son on yilda kanser tedavisini yeniden sekillendirmis olup bir¢ok hastanin kaderini degistirmis-
tir. Immiin sistemin kontrol yolag1 inhibitorleri modern immiinoterapinin temel iiyeleridir ve kanser tedavisinin
besinci ayagi haline gelmislerdir. Kemoterapiye gore daha az olumsuz yan etkiyle iligkili olduklar1 belirtilse de
kullanimlar1 sirasinda yasanan sorunlar hala net olarak tanimlanmamaistir. Vendz tromboemboli (VTE) onkoloji
popiilasyonunda 6nemli bir morbidite nedenidir ve konvansiyonel kemoterapi ile tedavi edilen hastalarda sikligi-
nin arttig1 daha onceki ¢alismalarda bildirilmistir. Ancak immiinoterapi ile tedavi edilen kanser hastalarinda VTE
riski ve yiikii arasindaki iligski bilinmemektedir. Bu nedenle immiin-kontrol nokas1 inhibitorleri ile tedavi edilen
hastalarda VTE sikligin1 degerlendirdik ve olas1 predispozan faktorleri belirlemeye calistik.

Yontem:

09/09/2014 ve 06/06/2019 tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi Kanser Merkezi’nde herhangi bir kanser tiirii
icin immiin-kontrol noktas1 inhibitdrleri ile tedavi edilen erigkin kanser hastalarinin retrospektif olarak inceleme-
sini yaptik. Immiinoterapinin ilk dozundan sonra en az bir takip goriintiilemesi mevcut olan hastalarin bilgileri
hastane kayitlarindan edinildi. Temel hasta 6zellikleri, hastalarin ECOG performans durumlari, hastalarin mevcut
tliimorlerinin tipleri ve evreleri, kullanilan immiin-kontrol yolag: inhibitorlerinin tipleri ve diizenli olarak kul-
landiklari ilaglar kaydedildi. Olasi predispozan faktorler istatistiksel olarak ki-kare testi ile degerlendirildi. Ana-
lizlerde Sosyal Bilimler igin Istatistiki paket siiriim 20 programi kullamildi. P degerleri 0,05’in altindaki degerler

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
Sonuclar:

Calismaya toplam 133 hasta dahil edildi. Ortanca yas 59,8 (18-86) idi ve hastalarin yaklasik 2/3’1i erkekti. Or-
tanca takip stiresi 10,1 ay (0,5-55) idi. Hastalarin %70’inden fazlasinin ECOG performans skoru 0 olup iyi bir
performansa sahiplerdi. En sik kaydedilen tan1 renal hiicreli karsinom (%26,3) olup melanom ve akciger kanseri

gibi daha az yaygin tanilarin bunu takip ettigi goriildii. Hastalarin 6nemli bir kismini geriatrik hastalar (>65 yas)
olusturmaktaydi (%28,6) (Tablo 1).

15 hastada (%11,3) Vendz tromboemboli atagi yasandigi tespit edildi. Vendz tromboembolilerin ¢ogu pulmoner
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emboli iken (10/15), ayrica ii¢ olguda derin ven trombozu, bir olguda vena kava trombozu ve bir olguda por-
tal ven trombiisii saptandi. Bu vendz tromboemboli olgularinin %80°1 (12/15) tesadiifen saptanirken, derin ven
trombozu olan bir hastada bacak sismesi ve pulmoner tromboemboli olan iki hastada dispne ile tan1 konuldugu
goriildii. Baslangic ECOG performans durumu 1 veya daha fazla olan hastalarda (ECOG 0 vs >0) vendz tromboz
riskinin énemli dlciide arttig1 goriildii (p skoru=0,039). Hasta yas1, tiimor tipi, bazal notrofil ve eozinofil sayisi

gibi diger klinik faktorlerin vendz tromboemboli riski ile anlamli bir iligkisi bulunmadi.
Sonuc:

Sonug olarak, bu ¢aligmada immiinoterapi ile tedavi edilen hastalarin %10’dan fazlasinda VTE mevcuttu. Bir
diger 6nemli nokta ise hastalarin %80’inde VTE’nin insidental olarak saptanmasiydi. Bulgularimiz, asempto-
matik hastalarda bile kanser immiinoterapisinde vendz tromboemboli olasiliginin her zaman akilda tutulmasi

gerektigini diisiindiirmektedir.
Tablo 1:

Hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin bazal degerlendirilmesi

Klinik 6zellikleri Kategori N %
ECOG derecesi 0 94 70,7
1 29 21,8
2 9 6,8
3 1 0,8
Cinsiyet Kadin 47 35,3
Erkek 86 64,7
Kullanilan immunoterapi ajani Ipilimumab 9 6,8
Nivolumab 95 71,4
Pembrolizumab 9 6,8
Atezolizumab 19 14,3
Avelumab 1 0,8
Primer Tiimor tipi Melanom 32 24,1
Renal hiicresi kanser 35 26,3
Kiiciik hiicre dis1t AC kanseri 25 18,8
HNC 7 5,3
Mesane kanseri 7 5,3
Digerleri 27 20,2
Immiinoterapi kombinasyonu Yok 128 96,2
Var 5 3,8
Immiinoterapi+BT gériintiileme Yok 101 75,9
Var 32 24,1
Onceki tedavisi 0 16 12,0
1 48 36,1
2 32 24,1
3 25 18,8
4-6 12 9,1
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Giris

Immiinoterapi son yillarda kanser tedavisinde yeni bir dénem baslatmis ve immiin kontrol noktas1 inhibitorleri pek ¢ok
malignitenin tedavisinde énemli bir yer bulmustur. Klinik ¢alismalar incelendiginde immiinoterapi renal yan etkiler
acisindan kemoterapiye gore daha gilivenli goriilmekle birlikte son yillarda yapilan gozlemsel ¢alismalarda akut bobrek
hasar1 basta olmak tizere daha sik goriilen renal yan etkilerin, yalnizca immiin-iligkili akut tiibiilointerstisiyel neftit gibi
yan etkilere odaklanilmasi nedeniyle eksik bildirilmis olabilecegini gostermistir. Ayrica klinik aragtirma ¢alismalarina
genellikle performans diizeyi daha yiiksek ve komorbidite sayis1 daha diisiik olan ve ayrica daha 6nce onkolojik bir te-
davi almamis olan hastalarin katilryor olmasi immiinoterapi alan ger¢ek yasam kohortlarda akut bobrek hasari sikligini
ortaya koyan caligmalarin yapilmasi gerekliligini gostermektedir. Bu bakis acisiyla, ¢aligmamizin amaci immiinoterapi

alan hastalarda akut bobrek hasart sikligini ve risk faktorlerini degerlendirmektir.
Yontem

Bu retrospektif gozlemsel ¢alisma Ocak 2014-Aralik 2019 zaman diliminde Hacettepe Universitesi Medikal
Onkoloji boliimiinde immiinoterapi alan 147 eriskin metastatik kanser hastasini degerlendirmektedir. i1k kiiriinii
aldiktan sonra baska merkezlerde takip edilen ve bir klinik aragtirma kapsaminda tedavi alan hastalar ¢calismaya
dahil edilmemistir. Bazal demografik 6zellikler, kanser alt tipleri, hastalarin viicut kitle indeksleri, performans
skorlari, komorbiditeleri, diizenli kullandiklar1 ilaglar, hastalik sonlanim durumu, immiinoterapi ajanlar1 ve kii-
miilatif dozlari, kontrast alma oykiileri, tedavi siirecindeki serum kreatinin ve glomeriiler filtrasyon hizi (GFR)
degerleri, tedavi siiresi ve kreatinin dl¢iim sayisi kaydedildi. Akut bobrek hasart (ABH) ‘Kidney Disease Im-
proving Global Outcomes (KDIGO)’ kriterlerine gore tanimland: ve evrelendirildi. ABH gelisimi i¢in olan risk

faktorleri tekli ve coklu degisken analizleri ile degerlendirildi.
Bulgular
Toplamda 147 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin medyan yas1 61(IQR 51-67) ve %69,4°1i erkekti. Hastalara

medyan 8 kiir immiinoterapi verilmis ve hastalarin %72,8 Nivolumab tedavisini almisti. Melanom (%24,5), renal
hiicreli karsinom (%25,9) ve kii¢iik hiicre-dis1 akciger kanseri (%15) hasta kohortunun yaklasik 2/3’ {inii olustur-
du. Sirasiyla hipertansiyon (%38,1), kronik bobrek hastaligi (%21,2) ve tip 2 diyabet (%19,7) hastalarda goriilen
en sik komorbiditeleri olusturdu. Medyan Charlson Komorbidite Indeksi 8 (7-9) olarak hesaplandi.
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Hastalarin medyan takip stiresi 10,3 ay (IQR 6,3-19,4) olarak hesapland1. Tedavi siiresince hastalardan medyan 9
(IQR 5-18) kez kreatinin degeri goriilmiistii. Takip doneminde 28 hastanin (%19) en az 1 kez akut bobrek hasari
gecirdigi ve 3 hastada (%10,7) birden ¢cok ABH gerceklestigi goriildii. Tedavi baslangicindan ABH gelisimi olan
medyan siire 2,53 ay (IQR 1,39-6,19) olarak hesaplandi. ABH tablolarinin 6nemli bir oranin erken evre (28 vaka-
nin 27’sinde evre 1 veya evre 2) ve geri-doniisiimlii (25/28) oldugu goriildii. Tek-degiskenli analizlerde; koroner
arter hastaligi (KAH) (p=<0,001), kronik borek hastaligi (KBH) (p=0,002), nefrektomi dykiisii (p=0,015), immii-
noterapi kiirliniin verildigi 7 giin i¢inde iyot igeren kontrast alma dykiisii (p=0,035), diizenli renin-anjiotensin-al-
dosteron sistemi inhibitdrii(RAASI) (p=0,046) ve proton pompa inhibitorii (PPI) tedavisi (p=0,041) akut bobrek
hasar gelisimiyle iligkili olarak bulundu. Tip 2 diyabet (p=0,067), yiiksek Charlson Komorbidite indeksi (9 vs.
>9, p=0,107), bazal laktat dehidrogenaz diizeyi (p=0,177) ve performans statiisii (ECOG 0 vs. >1, p=0,235) ile
ABH gelisim riski arasindaki iligkiyse istatistiksel olarak anlamli diizeyde goriilmedi. Coklu-degisken analizle-
rinde KBH (OR: 3,719, 95% CI: 1,375- 10,057, p=0,010) ve KAH (OR: 4,774, 95% CI: 1,803- 12,641, p=0,002)
tanis1 olan hastalarin ABH gelistirme riskinin istatistiksel anlamli olarak yiiksek oldugu goriiliirken diizenli PPI
kullanimin (OR: 2,734, 95% CI: 0,991- 7,542, p=0,052) da istatistiksel anlamlilik sinirinda oldugu goriildii. Ca-
lismaya dahil edilen hastalarda ABH gelisimi ile mortalite arasinda anlamli iliski goriilmedi (HR: 0,726, 95% CI:
0,409-1,291, p=0,276).

Sonuc¢

Calisma orneklemimizde yaklasik 5 hastadan birinin hastalarin immiinoterapi siiresince ABH komplikasyonu ile
karsilastig1 goriildii. Koroner arter hastalig1 veya kronik bobrek hastaligi tanilar1 olan ve RAASi veya PPI teda-

visi alan hastalarda artmis oldugu goriilen ABH gelisimi, 6zellikle immiinoterapi altinda riski yiiksek olan hasta

gruplarinda daha kapsamli bir onko-nefroloji is birliginin ve multidisipliner yaklagimin 6nemini vurgulamaktadir.
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HEMATOLOJIK MALIGNENSILERDE GEC DONEM
TRANSPLANTASYON KOMPLIKASYONU: PULMONER
GRAFT VERSUS HOST HASTALIGI

Dilan Yagmur Kutlay, Giilsiim Umay Topcu, Murat Ozdede

Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara

Giris:
Allojenik kemik iligi transplantasyonu sonrasi ge¢ donemde morbitidite ve mortalitenin en sik sebeplerinden biri

pulmoner graft versus host hastaligidir. Genellikle nakilden en erken 100 giin sonra goriiliir ve nefes darlig1, kuru

oOksiiriik, dispne gibi iist solunum yolu semptomlari ile karsimiza ¢ikar.

Olgu sunumu:

2019 yilinda AML tanis1 alan ve Nisan 2020°de kardesinden allojenik kemik iligi nakli olan hasta yaklasik 10
giindiir siiren nefes darlig1 sikayetiyle acil servisimize bagvurmus. Oksiiriik ve balgami olmayan, Covid PCR so-
nucu negatif, oda havasinda oksijen satiirasyonu 85, solunum sayis1 26 olan hasta 41t/dk nazal oksijen destegi ile
satiirayonu 95 olarak dahiliye servisimize kabul edildi. Hastanin nakil sonras1 Tacrolimus, Mikofenolat Mofetil,
Siklosporin kullanma dykiisii mevcut olup kreatinin ve KCFT yiiksekligi nedeni ile 2 ay sonra kesilmis. Gelisinde
sadece Bactrim ve Valtrex proflaksilerini alan hastada 6n tani olarak pulmoner tromboemboli, infeksiyon, kronik
GVHD ve akcigerin l6semik infiltrasyonu diisiiniildii. Bronkoskopi ile biyopsi ve lavaj 6rnekleri alindi, balgam
kiiltiirii gonderildi. Biyopsi sonucunda malign infiltrasyon saptanmadi. Bronkoalveolar lavaj (BAL) kiiltlirtinde
10.000 koloni S. aureus liremesi goriilen hastaya Linezolid baslandi, antibiyogram sonucunun MSSA olarak gel-
mesi tizerine Sulbaktam Ampisilin’e daraltildi. Toraks BT ¢ekildi, sonucu ayirici tanida subakut-kronik evredeki
graft versus host hastaliginin akciger tutulumu olabilecegi seklinde raporlandi. BAL Aspergillus antijeni sonucu-
nun 0,7 gelmesi lizerine kandan Aspergillus antijeni diizeyi gonderildi, 0,17 olarak sonuglanmasi lizerine hasta
pulmoner GVHD kabul edilerek 48mg prednol baslandi. Hasta prednol tedavisine dramatik yanit gsterdi. Ok-

sijen ihtiyaci azald1 takipnesi geriledi. Hastanin SAM tedavisi 10 giine tamamlandi, oda havasinda satiirasyonu
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92 civarinda stabil seyreden ve takipnesi olmayan hasta prednol tedavisine ayaktan devam etmek tizere taburcu
edildi.

Sonuc:

Allojenik kemik iligi nakli sonras1 gelisen solunum semptomlarinda ayirici tanimizda graft versus host hastaligi

mutlaka bulunmalidir. Infeksiyon, tromboemboli gibi durumlar dislandiktan sonra uygun immiinsupresif tedavi-

ye erken baslanmasi hastalarin morbidite ve mortalitesinde 6nemli bir farka yol agmaktadir.

Kaynaklar:

1. Hildebrandt, G., Fazekas, T., Lawitschka, A. et al. Diagnosis and treatment of pulmonary chronic
GVHD: report from the consensus conference on clinical practice in chronic GVHD. Bone Marrow
Transplant 46, 1283—-1295 (2011).

2. Soubani AO, Uberti JP. Bronchiolitis obliterans following haematopoietic stem cell transplantation. Eur
Respir J. 2007 May;29(5):1007-19. doi: 10.1183/09031936.00052806. PMID: 17470622.
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Giris

Myelodisplastik sendrom (MDS); hematopoetik hiicrelerde morfolojik displazi bulgular1 ile karakterize klonal
bir kemik iligi neoplazisidir. Hastalarin %10-20’ sinde sistemik inflamatuar ve otoimmun hastalik birlikteligi ve
bu hastaliklar arasinda %35-60 a varan oranlarda vaskiilit hakimiyeti bildirilmistir. MDS’ye eslik eden vaskii-
litlerden en sik bildirilenleri 16kositoklastik vaskiilit ve poliarteritis nodosa (PAN) dir. Burada, nadir birliktelik
gosteren MDS iliskili PAN tanili bir olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu

Hipertansiyon ve koroner arter hastalig1 tanilar1 olan 62 yasindaki erkek hasta; halsizlik, yorgunluk ve istemsiz
kilo kayb1 nedeniyle hematoloji poliklinige bagvurmus. Tam kan sayiminda pansitopeni ve periferik yaymasin-
da notrofillerde hipograniilasyon/hiposegmentasyon olmasi iizere yapilan kemik iligi biyopsisi myelodisplastik
sendrom olarak raporlanmis. Hastaya MDS tanisi ile azasitidin kemoterapisi baglanmis. Tedavinin ilk ayinda
ayak bileklerinde kuvvetsizlik ve bacaklarda sislik gelisen hasta romatoloji klinigimize konsiilte edildi. Muaye-
nesi bilateral pretibial ddem ve bilateral ayak bilegi dorsifleksiyon kas giicii 0/5, plantar fleksiyon kas giicti 3+/5
olmasi disinda normaldi. Laboratuarinda; Hb:7,2 gr/dL, 16kosit: 1500/uL, sedimentasyon: 64 mm/saat, C-reaktif
Protein: 8,25 mg/dL, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri normal, spot idrar protein/kreatinin: 346,44 ve tam
idrar tetkikinde 6zellik yoktu. ANA ve ANCA negatif idi. EMG “sensorimotor aksonal polindropati” ile uyumlu
idi. Hastaya vaskiilit 6n tanisi ile BT-anjiografi istendi. Cdlyak trunkusta diseksiyon ve splenik arterde subtotal
okliizyon saptandi. Girisimsel radyolojiden bulgularin spontan eski diseksiyonlar ile uyumlu oldugu, PAN Ilehine
bulgu olmadig1 6grenildi. Hastaya vaskiilitik ndropati 6n tanisi ile kas-sinir biyopsisi yapildi. Biyopsi “Perinoral
orta ¢apl arter duvarinda fibrinoid nekroz ve damar duvarinin mikst tip inflamatuar hiicreler obliterasyonu” sek-
linde raporlandi.

Hastaya PAN tanisi ile metilprednizolon ve iv immunglobulin baslandi. Tedavinin 4. ayinda ayak bilegi dorsif-

leksiyonu sagda 2+/5, solda 2-/5’e ylikseldi. Hastanin steroid doz azaltimina ve aylik ivig tedavisi ile izlemine

devam edilmektedir.
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Sonu¢

Vaskiilitler damar duvarinda inflamasyon, nekroz ve hasar; damar liimeninde daralma/okliizyon, anevrizma ve
rliptlir gelisimi ile organ yetmezligine yol acabilen inflamatuar hastaliklardir. Vaskiilitler, malignitelerin seyri

sirasinda ortaya ¢ikabilmektedir. MDS seyrinde en sik goriilen vaskiilitler: 16kositoklastik vaskiilit ve PAN’dur.

MDS hastalarinda goriilen immun bozukluklarin fizyopatolojik mekanizmalar1 net olarak aydinlatilamamustir.
NK hiicreleri ile T ve B lenfositlerde meydana gelen defektif immun hiicresel degisikliklerin; MDS’ de hastalik

progresyonuna katkida bulindugu bildirilmistir.

Literatiirde; vaskiilit ilskili MDS nedeniyle takip edilen hastalarda birinci basamak olarak glukokortikoid teda-
visinin tercih edildigi, glukokortikoid direngli olgularda da kombine immiinosupresif ajanlara ge¢ildigi belirlen-
mistir. Hematolojik yanit1 siirdiiriirken; vaskiiliti de kontrol altina almak tedavi yonetimini zorlastirmaktadir.
Bu baglamda immiinstipresif ilaglar, 6zellikle MDS i¢in daha once tedavi edilmis hastalarda infeksiyon riskini

artirabileceklerinden dolay1 kontrolsiiz vaskiilitler veya siddetli tutulum i¢in saklanmalidir.
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PRIMER TiROID KANSERIYLE KARISAN AKCIGER
ADENOKANSERININ TIROID BEZINE METASTAZI VE
CRIZOTINIB ILE DRAMATIK YANIT: OLGU SUNUMU
VE LITERATUR DERLEMESI

Enes Erull, Deniz Can Giiven, Koray Sahin, Ibrahim Giillii

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklart Ana Bilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi, Medikal Onkoloji Ana Bilim Dali , Ankara

Giris
Akciger adenokarsinomunun tiroid bezine metastazi son derece nadir olmakla birlikte, 6zellikle ilk bagvuruda
metastaz varlig1 gibi olagandis1 6zellikleri olan hastalarda akilda tutulmalidir. Primer tiroid kanseri ve ekstra ti-

roid malignitesinin tedavisi tamamen farkli oldugu i¢in dogru tanmi klinik 6neme sahiptir. Ancak her iki durumda

da siklikla TTF-1 ekspresyonu nedeniyle iki farkli durumu sadece histopatolojik 6zelliklerle ayirt etmek zordur.
Olgu Sunumu:

67 yasinda kadin hasta, boynunda agrisiz kitle nedeniyle Ocak 2019°da yerel bir hastaneye basvurdu. Ultrason-
da guatr ve multiple servikal lenfadenopati goriilmekteydi. Servikal lenfadenopatileri i¢in ince igne aspirasyon
sitolojisinde, pozitif TTF-1 ekspresyonu ile tiroid malignitesini diisiindiiren bulgular mevcuttu. Primer tiroid
malignitesini diisiindiiren tanisal degerlendirme nedeniyle hastaya total tiroidektomi ve bilateral boyun lenf nodu
diseksiyonu yapildi ve patolojik inceleme kotii diferansiye tiroid bezi malignitesi ile uyumluydu. Ameliyattan
sonra hasta ikinci bir goriis icin klinigimize bagvurdu. Hastanemizde tiroidektomi materyalinin degerlendirilmesi
akciger adenokarsinomu ile uyumluydu. Daha sonra yapilan PET taramas1 sag supraklavikuler, bilateral servikal,
sag hiler, mediastinal, paraaortik ve parakaval bolgeler ve kemiklerde yogun tutulum oldugunu ortaya koydu
(Sekil 1-A). Molekiiler analizler, ROS-1 floresan insitu hibridizasyon (FISH) i¢in pozitiflik gosterdi. Krizotinib

ile tedaviye baslandi ve 3 aylik tedaviden sonra tiim lezyonlarda tam yanit goriildii (Sekil 1-B).
Sonuc:

Bildigimiz kadariyla bu olguyla beraber tiroid metastaz1 ve ROS1 yeniden diizenlemesi olan KHDAK hastasi ilk
kez tibbi literatiirde tanimlanacaktir. Akcigerden metastaz yapan tiroid kanseri vakalari nadirdir. Onceden malig-
nite Oykiisli olmayan hastalar i¢in, bizim vakamizda oldugu gibi atipik prezentasyonlar, terapdtik yaklagimdaki

kritik ayrim nedeniyle her zaman metastatik bir hastalik siiphesini uyandirmalidir.
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HIZLI iILERLEYEN AKUT BOBREK HASARINDA NADIR
BIiR ETIYOLOJI: GOODPASTURE SENDROMU

Engin Cesmeci!, Ahmet Burak Fedai', Oguz Abdullah Uyaroglu?, Tolga Yildirim?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Dahiliye Bilim Dal1, Ankara
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Giris:
Goodpasture Sendromu renal ve alveolar bazal membrana karsi gelismis olan antikorlarla gelisen kii¢iik damar

vaskdilitidir. Klinik tablo ¢ogunlukla RPGN olarak gézlenmekte olup pulmoner hemoraji tabloya eslik edebilmek-
tedir.

SARS-Cov-2 iliskili COVID-19; asemptomatik olabilecegi gibi pndmoni ile birlikte akut respiratuvar distres
sendromu sonucu 6liimlere de neden olmaktadir. En yaygin infeksiyon goriiniimii pndmoni gibi goriinse de CO-
VID-19’u diger solunum yolu infeksiyonlarindan ayiracak benzersiz bir klinik 6zellik yoktur.> Goriintiileme tet-
kiklerinde buzlu cam dansiteleri ve nodiiler opasiteler COVID-19 lehine belirtecler olup COVID PCR negatif
olan hastalarda benzer klinik goriiniime neden olabilecek pulmoner 6dem, alveolar hemoraji gibi durumlar da

ay1rici tanida mutlaka akilda tutulmalidir.

Bu olgu sunumunda hemoptizi sikdyetiyle bagvurusunda radyolojik goriintiilemeleri sonucu COVID-19 diistinii-
lerek tedavi verilen ancak klinik ve laboratuvar bulgular1 sonucu Goodpasture Sendromu tanisi konulan bir hasta

tartisilmastir.
Olgu Sunumu:

Tip 2 Diabetes Mellitus, hipertansiyon, kronik bobrek hastaligi, hiperlipidemi tanilar1 olan 58 yasinda kadin hasta
1,5 yildir olan 8ksiiriik, bulant: sikayetlerinin artmast iizerine dis merkeze basvurmus. On tan1 olarak COVID-19
diistintilen hastanin PCR negatif olmasina ragmen Toraks BT de bilateral buzlu cam dansiteleri ve nodiiler opa-
siteler goriilmesi tizerine COVID-19 dislanamayarak tedavi edilen hastanin tedavi sonrasinda sikayetlerinin iler-
leme gdstermesi tizerine dis merkezde degerlendirilerek etiyolojisi aydinlatilamamig RPGN 6n tanisi ile 3 giin
pulse Metilprednizolon tedavisi verilmis. Tedavi yan etkisi goriilen hasta tedaviyi kendi istegiyle sonlandirarak

merkezimize basvurdu.

Bagsvurusunda hemoptizi sikayetleri devam eden ve laboratuvar bulgularinda kreatinin degeri 8,50mg/dL olan
hastanin idrar tetkikinde mikroskobik hematiiri ve nefrotik diizeyde proteiniiri gériilmesi lizerine hastaya RPGN
etiyolojisine yonelik renal biyopsi yapildi. Patolojik degerlendirmede bazal membranda lineer IgG birikimi gos-
terilmesine ek es zamanli gonderilmis olan Anti-GBM antikor diizeyinin yliksek raporlanmasi tizerine Goodpas-
ture Sendromu tanisi desteklenerek hastaya plazmaferez tedavisi planlandi. Tedavi tamamlanmasi sonrasinda
hemoptizinin gerilemesine karsin renal 1yilegsme goriilmemesi ve son donem bobrek hastaligi kliniginin oturmasi

iizerine hasta renal replasman tedavisi (RRT) plani ¢izilerek taburcu edildi.
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Sonuc:

Goodpasture Sendromu, renal ve pulmoner tutuluma sekonder semptomlarla karakterize klinik seyir gostermek-
tedir. Klinik bulgularin erken donemde hastalar tarafindan fark edilmemesi nedeniyle tanida ge¢ kalinan vakalar
goriilmektedir. Taninin gecikmesi durumunda geri doniigsiiz renal hasara veya pulmoner hemoraji progresyonuna

yol agarak morbidite/mortalite tablolarina neden olmaktadir.

Pandemi déneminde neredeyse tiim solunum yolu sikayetleri ile bagvuran hastalarin degerlendirmesine CO-
VID-19 pnémonisi diisliniilmekte, klinik ve goriintiileme tetkiklerinde ayirici tanilara neden olabilecek diger ta-
nilar gdzden kacgabilmektedir. Vakamizda da dncelikle COVID-19 diisiiniilerek tedavi baslanilmasi, Goodpasture

Sendromu tanisinin gecikmesine ve renal hasarin geri doniisiimsiiz hale gelmesine neden olmustur.

Pandemi doneminde solunum semptomlar1 olan hastalarda oncelikle COVID-19 diisiiniilse de ayiric1 tanida

semptomlara neden olabilecek diger tanilar unutulmamalidir.
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KALBIN NADIR GORULEN BIR TUTULUMU:
NOROENDOKRIN TUMORUN KARDIYAK METASTAZI
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GIRIS

Noroendokrin tiimorler (NET) cogu organda ortaya ¢ikabilen, ndroendokrin farklilagsmasi olan epitelyal neopla-
ziler olarak tanimlanabilir. Primer yerlesim yeri bilinmeyen néroendokrin tiimdrler nadir goriiliir, tiim NET lerin
%10 ile 14’1linii olusturur. Bu karsinomlarin ¢ogu muhtemelen brons, pankreas, mide, kolon veya rektum gibi
birka¢ organdan birinde klinik olarak saptanamayan birincil bolgeden kaynaklanmaktadir (1). Primer yerlesimi
bilinmeyen NET ler tipik olarak yaygin metastazlarla kendini gosterir. Yaygin metastatik bolgeler arasinda kara-
ciger, kemik, akciger ve beyin bulunur. Biz bu vaka ile NET in ¢ok nadir bir metastazi olan miyokard tutulumunu
bildirerek tibbi literatiire katkida bulunmak istedik.

Olgu Sunumu

40 yasinda erkek hasta on ay once baslayan ates, gece terlemesi, ses kisiklig1 sikayetleri ile hastaneye bagvurmus.
Tibbi ge¢misinde bilinen hastalig1 yokmus. Fizik muayenesinde sol supraklavikular lenfadenopatisi olan hastaya
cekilen toraks bilgisayarli tomografisinde (BT) servikal, mediastinal ve peripankreatik lenfadenopatiler tespit
edilmis. Yapilan bronkoskopide distan bas1 diisiindiiren bulgular saptanmis. Hasta bu sonug¢larla klinigimize bas-
vurdu. Hastaya lenfoma 6n tanisiyla servikal lenfadenopati eksizyonu yapildi. Patolojisi néroendokrin karsi-
nom (Ki-67 %15, Mitoz 1-2/10) olarak sonuc¢landi. Gastrointestinal sistem kaynakli NET arastirilmast amaciyla
endoskopi/kolonoskopi yapildi, patolojik bulguya rastlanmadi. Fluorodeoksiglukoz (FDG)-Pozisyon Emisyon
Tomografisinde (PET) ise karacigerde, sol supraklavikiiler, mediastinal, abdominal lenf nodlarinda metastatik
hastalik goriildi. Her iki ventrikiilde irregiiler, yer yer miyokard igerisinde fokal FDG tutulumlari izlenmesi sebe-
biyle manyetik rezonans goriintiileme (MRG) onerildi. Cekilen kardiyak MRG’de her iki ventrikiilde miyokartta
yaygin metastatik lezyonlar tespit edildi.

Hastaya Ga-68 DOTATATE PET-BT cekildi, ancak aviditesi diisiik oldugu i¢in radyopeptit tedavi diisiiniilmedi.
3 kiir kapesitabin-temozolomid ve aylik oktreotid tedavisi verildi. Sonrasinda ¢ekilen FDG PET/BT goriintiile-
mesinde intratorasik, abdominal lenf nodu ve karaciger metastazlarinda progresyon goriildii. Kalpte her iki vent-
rikiilde miyokardiyal (en belirgini septum ve sol ventrikiil posterobazalde suv max: 6,7) fokal FDG tutulumlari
vardi (Figiir-1). Bulgular progresyon ile uyumluydu. Hastanin tedavisine sisplatin-etoposid ile devam edilmesine

karar verildi.

Sonuc¢
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Figiir-1: FDG/PET: Sol ventrikiilde baskin olmak iizere her iki ventrikiilde miyokardiyal fokal FDG tutulumlari

Kalbe sik metastaz yapan kanserler arasinda akciger kanseri, meme kanseri, yumusak doku sarkomlari, renal
hiicreli karsinom, 6zefagus kanseri, hepatoselliiler karsinom ve tiroid kanseri gosterilebilir (2). Cesitli serilerde
kanser hastalarinda kardiyak tutulumun %8’e kadar goriildiigii bildirilmistir (3). NET lerin yaygin metastaz yap-
t181 bolgeler arasinda karaciger, kemik, akciger ve beyin bulunur. Bu yaygin metastaz bolgeleri diginda, kalp gibi
nadir ancak mortalite riskine neden olabilecek organlarda da metastaz gelisebilecegi akilda tutulmalidir. Siiphe
goriildiigiinde kardiyak MRG gibi ileri tetkiklerle hastalar degerlendirilmelidir.
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LEPTOMENINGEAL MELANOMATOZIS TANILI NADIR
BiR OLGU
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Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, Ttbbi Onkoloji Bilim Dali
Anahtar kelimeler: leptomeningeal melanomatozis, menenjioma, bas agrisi, dural kalinlagsma

Ozet

Santral sinir sisteminin (SSS) primer melanositik hastalig1 nadir bir melanom prezentasyonu olarak karsimiza
cikmaktadir. Primer leptomeningeal melanomatozis 10-20 milyonda 1 goriilmektedir (1,2). Servikal veya torakal
spinal bolgede intradural extrameduller lezyonlar seklinde goriilebilirler (3). Bilgisayarli tomografi, kontrastl
manyetik rezonans (MR) ve beyin omurilik sivis1 (BOS) sitolojisi tanida kullanilmaktadir (4). Bu hastaligin nadir
goriilmesi ve dzellikle cilt lezyonlariin olmayisi taninin gecikebilmesine ya da atlanma ihtimalinin olmasina
zemin hazirlamaktadir. Biz burada, patolojik olarak tanisini koydugumuz ve gebelik sonrasi niiks ile gelen nadir

bir leptomeningeal melanomatozis olgusunu sunacagiz.

Giris

Meningeal melanomatoz, melanomun agresif ve nadir bir varyantidir ve santral sinir sisteminin (SSS) primer me-
lanositik tiimorlerinden biridir. Subaraknoid boslukta melanositik hiicrelerin ¢ogalmasiyla kendini gosterir (5).
Radyolojik ve histopatolojik incelemelerin degerli olmasi kadar klinik agidan degerlendirme de olduk¢a 6dnem
tagimaktadir. Nadir goriilen bir hastalik oldugu i¢in hastalik konusundaki tecriibe genellikle vaka raporlarina

dayanmaktadir. Biz de burada, takip ettigimiz bir leptomeningeal melanomatozis olgusunu ve takip ve tedavi

slirecini sunacagiz.
Olgu

Yirmi sekiz yasinda kadin hasta, Kasim 2016 tarihinde {iniversitemizde bas agris1 sikayeti ile beyin ve sinir cer-
rahisi boliimiine bagvurmus. Beyin MRG incelemelerinde 6ncelikle sol girus rektus diizeyinde yaklasik 12 mm
capinda menenjiom ile uyumlu olabilecek kitle goriilmiis. Takiplerinde agr1 sikayeti artan hastanin Ekim 2017°de
tekrar istenilen beyin MR goriintiilemesinde kitle boyutlarinin 23x20 mm boyutuna ulastiginin goriilmesi {izerine
hastaya cerrahi karar1 verilmis. Hastadan perioperatif gonderilen frozen incelemede melanositik igsi hiicreli ne-
oplazm diisiindiiren bulgular goriilmiis. Kitle RO rezeksiyon ile tamamen ¢ikarilmis ve patoloji sonucu meningeal
melanomatozis ile uyumlu olarak degerlendirilmis. Hastanin muayenesinde g6z kapagi lizerinde melanositik

neviis diginda patolojik 6zellik saptanmamis olup hasta, cerrahiden sonra yillik olarak beyin MRG ile takip edil-
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di. Ilk yilinda gekilen MR gériintiilemesinde cerrahi lojda stabil dural kalinlasma ve kontrast tutulumu oldugu
belirtilerek takip Onerildi. Sonraki yilda ¢ekilen kontrol beyin MRG’sinde dural bélgedeki bu kalinlagma olup
kontrast tutan bolgenin nodiiler hale geldigi ve hastanin daha 6nceki MR goriintiilemesinde izlenmeyen, hemen
pons inferioruna anteriorda yerlesimli T1 hiperintens ve kontrastlanma gosteren, leptomeningeal melanomatosis
lehine kontrastlanan lezyon oldugu belirtildi. Hasta, bu sonuglarla tarafimizca degerlendirilip radyoterapi igin
konsiilte edildi. Hastaya lokal niiksii i¢in 08.2020°de frontotemporal lezyona 20 Gy ve tiim beyne 30 Gy radyo-
terapi verildi.

Tartisma

Primer leptomeningeal melanomatozis (PML), nadir bir melanom varyantidir ve izole ya da nérokutandz mela-
nozis olarak goriilebilmektedir (6). Miimkiinse tam cerrahi eksizyon en iyi tedavidir, ¢iinkii melanom oldukga
agresif, radyasyona direngli ve kotii prognozlu bir tiimordiir. Tamamen eksize edilen melanom olgularinda, prog-
nozun iyi oldugu bildirilmistir (7). Akciger, dalak, pankreas ve bobrege ekstrakraniyal metastaz nadiren bildiril-

mistir (8). Radyoterapi ve kemoterapinin rolii ve etkinligi tartismalidir (9).

Sonug olarak bas agris1 ve intrakranial kitle ile gelen olgularda, nadir bir hastalik olmasina karsin erken tani ile

1yi sonuglar nedeniyle primer leptomeningeal melanomatozis her zaman akilda tutulmalidir.
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ROMATOLOJI POLIKLINIGINDE TAKIPLIi
HASTALARDA TAMAMLAYICI VE ALTERNATIF TIP
TEDAVISI KULLANIMI

Hakan Babaoglu

Erzurum Bolge Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Romatoloji, Erzurum

Amac:

Tamamlayici ve alternatif tip kullanim1 giiniimiizde gittik¢e artan bir popiilarite kazanmaktadir. Bu ¢alismada
kesitsel olarak romatoloji polikliniginde takipli hastalarda bu tedavi yontemlerinin kullaniminin yayginligi ve

hastalara olan etkisinin arastirilmasi amac¢lanmaistir.
Yontem:

Romatoloji polikliniginde takipli 100 hastaya anket sorular1 yoneltilerek ¢alisma yapilmistir. Hastalara bu tedavi
yontemlerini kullanip kullanilmadiklar1 sorulmus; kullandilarsa sebepleri, nereden 6grendikleri, medikal tedavi-

lerine, sikayetlerine etkisi arastirilmistir.
Bulgular:

Katilan 100 hastanin %75 1 kadin %25 ‘i erkekti. Hastaliklarin dagilimi ise 45 romatoid artrit, 21 sjogren, 11
ankilozan spondilit, 8 sistemik lupus eritematozus, 6 undiferansiye bag doku, 5 Ailevi Akdeniz atesi ve 4 gut has-
tas1 seklindeydi. Romatolojik tanisi olan ve siirekli ila¢ kullanmasi gereken bu hasta grubuna doktoru tarafindan
yazilan regeteli ilaclarin kullanimi soruldugunda hastalarin %30 “unun ¢esitli sebeplerle yazilan ilaglarin hepsini
almadig goriildi.

Herhangi bir tamamlayici/alternatif tip tedavisi kullanan hasta sayis1 43 idi. Bu tedavi yontemlerinin ige-
risinde en sik tercih edilen yontem (%34,9) hacamat iken, 2.sirada siiliikkle tedavi (%20,9), sonrasinda ise siklik
sirastyla bitkisel ilag, ozon tedavisi, balik yag: ve vitamin takviyesi gelmekteydi. Hastalara bu tedavilerin kulla-
nimina yonelik en ¢ok tavsiye ailelerinden ve sosyal ¢evrelerinden gelmisti. Hastalara tedavi etkinlikleri soruldu-
gunda hastalarin %60,5°1 tedavinin faydasiz oldugunu belirtirken %25,6’s1 kismen fayda gordiigiinii, geri kalan
%14 ‘U ise tamamen fayda gordiigiinii belirtti. Alternatif tedavi kullananlarin biiyiik bir kismi (%58,1) tekrar
alternatif tedavi diisiinmedigini sdylemesine karsilik bu tedaviyi denedigi i¢in pisman olanlarin orani (%41,9)

daha az bulundu.
Sonuc:

Tamamlayici ve alternatif tedaviler romatolojik hasta grubunda kullanim1 yayginlasmistir. Buna karsilik istenen

verimi saglayamamasinin yaninda hastalara zaman ve maddi kayba yol agmaktadir.
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KONTRASTLI MRI KULLANILARAK OMUZ KASI
TUTULUMLU POLIARTERITIS NODOSA TANISI
KONULMASI

Hakan Oral', Emre Bilgin? *, Adalet El¢in Yildiz2, Omer Karadag??

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Romatoloji Bilim Dali, Ankara Tiirkiye
3 Vaskiilit Arastirma Merkezi

Giris

Ailevi Akdeniz Atesi (FMF) tekrarlayan ates, periton, plevra, eklem ve kaslarin episodik inflamasyonuyla ka-
rakterize bir hastaliktir. FMF ve polyarteritis nodosa (PAN) arasindaki iliski daha 6nce yapilan ¢aligmalarda
gosterilmistir. Ozellikle bacak kaslarini tutan iskelet sistemiyle sinirli formda olan PAN tanisini koymak zorlayici
olabilir. Kas biyopsisi PAN tanisin1 koymada altin standart olsa da bu bir invaziv yontemdir. Siiphede kalinan

hastalarin tanisinda kaslarin kontrastli manyetik rezonans gortintiilemesi (MRI) kullanigh olabilir.
Olgu Sunumu

25 yasinda erkek hasta halsizlik, myalji, alt ekstremitede dokiintii, bilateral omuz, el bilekleri, ayak bilekleri ve
dirseklerde agr1 sikayetiyle klinigimize basvurdu. Ozge¢misinde 3 yasinda FMF tanis1 konulmus ve o zamandan
beri kolsisin tedavisi kullantyormus. Yaklasik 2 yi1l 6nce serebrovaskiiler olay (SVO) gecirmis ve antikoagiilan
tedavi sonrast sekel gelismemis. Hastanin fizik muayenesinde, ates (39,2°C), bilateral omuz, dirsek, el ve ayak
bilekleri eklemlerinde artrit, bilateral alt ekstremitede palpabl purpura tespit edildi. Laboratuar incelemesinde
anemi (hemoglobin = 11,3 g/dl), 16kositoz (I6kosit: 18500 /mm?), normal diizeyde eozinofil (eozinofil: 100/ mm?),
artmis eritrosit sedimentasyon hizi (55 mm/saat), artmis C-reactive protein (195 mg/L) goriildii. Kreatinin kinaz
seviyesi yliksek (710 U/L) olmasina ragmen, rutin biyokimyasal tetkikler normal araliktaydi. Proteinaz3-ANCA,
myeloperoksidaz-ANCA, cryoglobulin, antifosfolipid antikorlar negatif olarak geldi.

Sol omuz ve bilateral uylugun kontrastli MR goriintiilemesinde miyozit ve mikroanevrizmalardan olusan
dallanma damarlarinda (pamuk-yiin goriiniimil) merkezlenmis kiiclik kabarik kontrastli lezyonlar1 ¢cevreleyen ya-
mal1 hiperintens lezyonlar goriildii (Resim 1). MRI ‘da myozitik odaklar ve mikroanevrizmalarin goriinlimlerine
dayanarak FMF hastaligina eslik eden PAN tanis1 konuldu. Hastanin siddetli semptomlar1 nedeniyle, remisyon
indiiksiyonu i¢in pulse kortikosteroid ve intravendz siklofosfamid kullanildi. Tedavinin ilk haftasinda akut faz
reaktan diizeyleri normale dondii, kas ve eklem sikayetleri kayboldu, atesi azald1. Idame rejimi oral kortikosteroid

(60 mg prednizolon / giin, azaltma programu ile) ve intravendz siklofosfamid olarak planlandi.
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Resim 1. Sol omzun kontrastli T1 agirlikli aksiyel MRI goriintiisiinde, dallanan damarlari ¢cevreleyen yamali giic-
lendirici myozitik odaklar, merkezlenmis kiiciik kabarik contrast lezyonlar (daire), hafif fasiyal (oklar) ve deltoid

kasta periosteal (ok basi) kontrastlanma goriilmektedir.
Sonu¢

Olgumuzun, FMF hastaligina kontrastli MRI da omuz kas1 gibi nadir bir bolge tutulumundan PAN tanis1 alarak
eslik etmesiyle literatiirdeki ilk 6rnek oldugunu diisiinmekteyiz. Sonug olarak, klinisyenler diger tanisal moda-
litelerle birlikte klinik siiphe yiliksek oldugunda, sinirli PAN formunda kontrastli MRI kullanimin1 akla getirme-
lidir. Pamuk-yiin goriiniimii bu olgu sunumuyla birlikte PAN tanis1 i¢in spesifik hale gelebilir. Omuz kaslarinin
spesifik MRI goriiniimii PAN tanisin1 destekleyici bulgular arasinda yer alabilir.
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NADIR BIR VAKA: NUKS MALIGN PECOMALI HASTADA
SIROLIMUS iLE RADYOLOJIK TAM YANIT

Hakan Taban, Alev Tiirker

Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, T1bbi Onkoloji Bilim Dali, Ankara

Giris: Perivaskiiler epiteloid hiicre tiimorleri (PEComa) nadir goriilen mezenkimal tiimorlerdir. Melanositik ve
miyojenik belirteclerin ekspresyonu ile karakterize bu tiimdrler perivaskiiler epiteloid hiicrelerden koken alir.
Cogunlukla bening olmalarina ragmen nadiren lokal niiks veya metastaz yaparlar. PEComa’da tiimor siipresor
genler olan 7SC! ve TSC2 mutasyonlarina baglt mTOR sinyal yolaginda agir1 aktivasyon olur. Literatiirdeki vaka
raporlar1 ve vaka serilerinde ileri evre PEComa’da mTOR inhibitdrlerinden yanit alindigi gsterilmistir. Burada,
niiks malign PEComali hastada bir mTOR inhibitdrii olan sirolimus ile radyolojik tam yanit aldigimiz bir vakay1

sunduk.

Olgu Sunumu: Elli i¢ yasinda erkek hasta, yaklasik 3 y1l 6nce idrar yapmada zorlanma ve karin agris1 sikayeti
ile bagvurusunda pelviste 20 cm boyutunda kitle saptanip opere edilmis. Patolojisi PEComa ile uyumlu gelen has-
taya adjuvan 4 kiir ifosfamid/mesna/adriamisin (IMA) rejimi verilip ilagsiz takibe alinmis. Yaklasik 1,5 y1l sonra,
abdomen goriintiillemesinde lokal niiksii saptanan hasta kitle eksizyonu i¢in cerrahiye yonlendirildi. Preoperatif
hazirlik siirecinde belirgin progresyonu gelisen hasta in-operabl olarak degerlendirildi. Hastaya endikasyon dis1
basvuru onay1 alinarak sirolimus 2 mg/giin olarak baslandi. Tedavinin 10. haftasinda ¢ekilen abdomen BT ’sinde
radyolojik tam yanit goriildii. Sirolimus diizeyi 10-20 ng/ml arasinda seyreden hastada, grad 3 ve lizeri yan etki
izlenmedi. Sirolimus ile izlenmeye devam edilen hastanin en son tedavisinin 12. ayinda ¢ekilen kontrol goriin-

tillemelerinde niiks saptanmadi. Hastanin mevcut tedavi altinda tam yanitlh olarak izlemine devam edilmektedir.

Sonuc: Vakamiz ve literatiir bilgileri 15181nda, ileri evre veya niiks PEComa hastalarinda sirolimus ile mTOR yo-
lag1 inhibisyonunun tolere edilebilen ve 1yi radyolojik yanit alinan bir tedavi oldugunu diisiiniiyoruz. Genis ¢apli

hasta sayis1 igeren ¢alismalarla bu sonuglarin desteklenmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: mTOR inhibisyonu, PEComa, Perivaskiiler epiteloid hiicre tiimdri, sirolimus

Sekill. Sirolimus tedavisi 6ncesinde ¢ekilen abdomen BT kesitinde sol presakral alanda yaklasik 5 cm ¢apli iki
ayn kitle (kirmizi oklar) goriilmektedir. Sirolimus tedavisinin 10. haftasinda ¢ekilen kontrol abdomen BT de ise

sol presakral alandaki kitlelerin tamamen kayboldugu goriilmektedir.
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COVID-19 ILE MASKELENEN ONKOLOJIK SORUNLAR:
VENA KAVA SUPERIOR SENDROMLU iKi OLGU

Hasan Cagri Yildirim, Furkan Yesil, Deniz Can Giiven, Serkan Akin

Hacettepe Universitesi Onkoloji Enstitiisii, Medikal Onkoloji Bilim Dal1, Ankara

Giris

Son yillarin en biiyiik halk saglig1 sorunu olan COVID-19 pandemisi, kanser hastalarinda artmis mortalite nede-
niyle onkolojik bakimdan sorunlara neden olmaktadir. Bir diger sorun ise 6zellikle akciger kanseri hastalarinda,
COVID-19 semptomlarinin altta yatan hastalik ve iliskili komplikasyonlariyla benzerlik gostermesidir. Bu nok-
tadan hareketle, merkezimize nefes darlig1 ile basvuran ve toraks bilgisayarli tomografisinde (BT) COVID-19
ile uyumlu goriiniim olan ancak vena kava siiperior sendromu nedeniyle de acil tedavi ihtiyaci olan 2 vakamizi

sunmak istedik.

Vaka sunumu 1

Yakin zamanda solunum sikintilar1 nedeni ile tetkik edilen ve toraks BT’de sag akciger iist lobda Kkit-
le, iist bronsa basan kitle saptanan 55 yasinda erkek hastanin akcigerden alinan biyopsisi kiiclik hiicre-
li akciger kanseri ile uyumlu saptandi. Hastanin cekilen PET-CT’sinde buzlu cam alanlari, COVID-19
pndmonisiyle uyumlu olarak degerlendirildi. Hastanin fizik muayenesinde boyunda ve ylizde sislik, sirt-
ta kolleteraller mevcut olup, vena kava siiperior sendromu ile uyumlu goriildi. VCSS diisiliniilen hastaya
cisplatin-etoposid kemoterapisi ve metilprednizolon tedavisi baslandi, hastanin izleminde oksijen ihtiyaci

ve sikayetleri geriledi, bu siiregte 3 kez gonderilen COVID PCR ve elisa IgG testi negatif olarak sonuclandi.

Vaka Sunumu 2

Yeni tan1 kiiciik hiicre dis1 akciger kanseri olan 62 yasinda erkek hasta, nefes darligi, yiliz ve iist ekstremitede
odem, ses kisiklig1 sikayetleri ile bagvurdu. Hastaya toraks BT ¢ekildi. Toraks goriintiilemesi, siiperior vena cava
sendromu ile uyumlu oldugu gibi periferik ve peribronsial opasiteler agirlikli olarak COVID-19 pnémonisiyle
uyumlu saptandi. Infeksiyon hastaliklari tarafindan antiviral tedavi baslanilan hastaya VCSS nedeniyle acil ke-
moterapi ve metilprednizolon baslandi, hastanin izleminde oksijen ihtiyaci azaldi, sikayetleri geriledi, bu siiregte

gonderilen COVID PCR ve elisa IgG testleri negatif olarak sonugland.

Sonuc¢

Pandemi siirecinde nefes darligi, dksiiriik, ates yakinmalari olan hastalarda COVID-19 tanis1 akla gelmektedir,
fakat vakalarimizda oldugu gibi birgok akciger kanseri komplikasyonu bu klinik ile prezente olabilir. COVID-19
ile uyumlu klinik ve goriintiilemesi olan malignite hastalarinda VCCS gibi hayati tehdit eden durumlarin da ayi-

ric1 tanida iyi degerlendirilmesi gerekmektedir.



POSTER BILDIRILER

P30
NADIR GORULEN BIR KOMPLIKASYON: TIROTOKSIK
HIPOKALEMIK PERIYODIK PARALIZI

Irem Sénmezoglu', Banu Ertiirk'?, Okan Biilent Yildiz!?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
1,2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Bilim Dali, Ankara

Giris: Tirotoksik hipokalemik periyodik paralizi (THPP), tirotoksikozun nadir goriilen bir komplikasyonu olup,
tekrarlayan hipokalemi ile birlikte akut kas gii¢csiizlligii ile karakterize ataklar halinde giden bir hastaliktir. Bati
toplumlarinda diisiik olarak, daha siklikla Cin ve Japonya olmak {izere Asya iilkelerinde gézlenen THPP nin,
Tiirkiye’nin de i¢cinde oldugu beyaz irkta insidansi bilinmemekle birlikte giderek artan sayida olgu serileri bil-
dirilmektedir. Ilk atakta tan1 koymak ve uygun tedaviyi yapmak hastaligin iyilesme siirecini kisaltmaktadir. Bu

bildiride tirotoksik hipokalemik periyodik paralizi tanisi konan olgunun sunulmasi amag¢lanmustir.

Olgu: 34 yasindaki erkek hastanin, yaklasik 1 ay dnce baslayan ellerde titreme, carpinti, sinirlilik sikayetleri
olmus. Bu sikayetlerinin baglamasindan 2 hafta sonra, aksam saatlerinde ayaklarindan kasiklarina dogru yayilan
duyu kayb1 eslik etmeyen simetrik kuvvet kayb1 olmus. Dis merkez acil servise basvuran hastanin bakilan K*
degeri 1,3 mEq/L saptanmis. Bagvurudan sonra kuvvet kaybi, kollarina ve boynuna yayilan hastanin potasyum
replasmani ile sikayetleri de diizelmis. Hastanin o donemde bakilan TSH: 0,013 ulU/mL (R: 0,5-4,7), sT3:7,38
pg/mL (R: 2,3-4,2), sT4:3,36 ng/dL (R:0,8-1,6), Tiroid stimule edici immunglobulin: 5,43 U/L (R: 0-0,6). Tiroid
ultrasonografisi tiroid parankim ekosu azalmis ve heterojen, doppler ile kanlanma artis1 olacak sekilde tiroidit
ile uyumlu gelmis. Hasta metimazol tedavisi ile taburcu edilmis. Taburculugunun aksaminda her iki bacagindan
simetrik baslayan, yukar1 dogru yayilan kuvvet kayb: tekrarlamis. Hastanin tekrarlayan ataginda bakilan potas-
yum degeri 2,9 mEq/L olarak gelmis. Tekrar potasyum replasmani yapilan hastanin sikayetleri, potasyum rep-
lasmanina yanit verir sekilde diizelmis. Daha sonrasinda klinigimize yonlendirilen hastanin etiyolojiye yonelik
sorgulamasinda hastanin ataklarini tetikleyen herhangi bir travma, infeksiyon, ila¢ kullanimu, alkol alimu, stres ya
da egzersiz Oykiisii saptanmadi. Ailesinde benzer yakinmalari olan kimse yoktu. Klinigimizde yatirilarak izlenen
hastanin gelisinde nérolojik muayenesi normaldi. Bakilan K*:4,3 mEq/L, TSH:<0,015 wlU/mL (R:0,38-5,33),
sT4:17,09 pmol/L (R:7,86-14,41), sT3:10,35 pmol/L (R:3,8-6), anti-TPO:27,7 IU/mL (R:0-9), anti-tiroglobu-
lin:7,8 IU/mL (R:0-4), Tiroid stimule edici immunglobulin: 10,30 IU/L (R: <1,75) idi. Olgumuzda hipokalemik
paralizi yapabilecek adrenal ve renal kaynakli sekonder nedenler uygun klinik ve laboratuvar olarak dislandi.
Hipokalemiye bagli rabdomiyoliz saptanmadi. Hastaya paralizi ayirici tanist agisindan ataginin olmadigi do-
nemde yapilan uzun egzersiz testi normal sinirlar icerisinde bulundu. Hastanin hipokalemik periyodik paralizisi
tirotoksikoz ile iligkilendirildi. Tedavi ve tekrar atak gelisimini 6nlemek i¢in 6ncelikle hastanin tirotoksikozunun

diizeltilmesi amaglandi. Hastada metimazole doz artirilarak devam edilirken, propranolol baslandi.

Sonuc¢: THPP, tirotoksikozun akut, geri doniisiimlii kas giigsiizliigii ve hipokalemi ile karakterize olduk¢a nadir
ve potansiyel olarak hayat1 tehdit eden bir komplikasyonudur. Ataklarin siddeti bir grup kasin tutulumundan
yaygin paraliziye kadar degiskenlik gosterir. Tirotoksikoz kadinlarda yiiksek oranda goriilmesine ragmen bu

komplikasyon erkeklerde kadinlardan 17-70 kat fazla siklikta goriiliir ve baglangic yasi genellikle 3. dekattadir.
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Sundugumuz olgu da 34 yasinda erkek olmasiyla benzer 6zellikler tasimaktadir. THPP nin patogenezinde tiroid
hormonlarinin Na-K-ATPaz aktivitesini arttirmasi ve bu nedenle K+ iyonunun hiicre i¢ine girmesi rol alir. Peri-
yodik paralizi sirasinda acil potasyum replasmani rebound hiperkalemi riski tasimakla birlikte kas giiciinde hizli
lyilesmeyi saglar. Ayrica beta-blokerler ataklarin sikligini ve siddetini azaltir. Na-K-ATPaz aktivitesini inhibe
eden nonselektif beta-blokerlerden propranolol oral yolla verilebilir. Olgumuzda akut paralizi tablosunda, hipo-
kalemiye yonelik potasyum replasmani yapilmis, tirotoksikozun diizeltilmesi i¢in metimazol verilmistir. Klini-
gimize basvurusunda tiroksikozunun diizeltilmesi ve ataklarin 6nlenmesi i¢in metimazole doz artirilarak devam

edilirken, tedaviye propranolol eklenmistir.

Sonug olarak tekrarlayan kas gii¢siizliigii veya paralizi epizotlari ile bagvuran olgularda tirotoksikoza bagli hipo-
kalemik periyodik paralizi olabilecegi diisiiniilmelidir. Elektrolit durumuna 6zellikle hipokalemi varligina bakil-

maly, altta yatan tiroid hastaliklar1 da arastirilmalidir.

170
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NEDENI BILINMEYEN ASIT ZEMININDE GELISEN
MALIGN PERITONEAL MEZOTELYOMA OLGU
SUNUMU VE LITERATURUN GOZDEN GECIRILMESI

Mehmet Erdevir', Deniz Can Giiven?, Omer Dizdar?

1 Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Altindag/ ANKARA
2 Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii Medikal Onkoloji ve Prevantif Onkoloji Anabilim Dali Altindag/ANKARA

Giris: Mezotelyoma plevra, periton, perikardiyum ve tunica vajinalis testisi tutabilen bir malignitedir. En sik
plevra, ikinci sirada da periton tutulur. En sik sebep, plevral mezotelyomada oldugu gibi peritoneal mezotelyo-
mada da asbesttir. Ancak son donemde c¢esitli vakalarda kronik periton irritasyonunun da mezotelyomaya yol

acabilecegi gosterildi.
Olgu sunumu:

Burada multiple abdominal cerrahiler ve uzun siireli asit zemininden gelisen mezotelyoma olgusunu bildirdik.
Hastanin daha 6nce gonderilen peritoneal sivi sitolojilerinde maligniteye rastlanmadi. Artan parasentez ihtiyaci,
kilo kayb1 gibi sikayetleri gelisince yapilan abdomen goriintiilemede peritoneal implantlar tespit edildi. Trucut

biyopsi ile malign mezotelyoma tanisi konulan hastaya pemetreksat+ sisplatin kemoterapisi planlandi.

Sonuc: Bu vakay1 bildirerek, uzun siire asit ile izlenen hastalarda klinikte bozulma oldugunda, sebebin kronik

periton irritasyonuna bagli mezotelyoma olabilecegini vurgulamak istedik.

Tablo: Hastanin es zamanli kan ve asit s1vis1 ornekleri

171
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Resim: Hastanin abdomen MR goriintiisii
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FMF HASTALARINDA COVID-19 INFEKSIYONU
BULGULARI

Nesrin Sen, Mehmet Engin Tezcan

Kartal Dr Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi, Romatoloji Klinigi

Ozet

COVID-19 hastalig1 yeni bir koronaviriisiin neden oldugu ve ilk olarak Aralik 2019’da Cin’in Wuhan sehrinde
tespit edilen bir solunum yolu hastaligidir. Hizlica tiim diinyaya yayilan covid-19 infeksiyonu Tiirkiye ‘de ilk
vaka 11 Mart 2020 tarihinde bildirilmistir. Ates, oksiirlik, nefes darligi, kas agris1 veya yorgunluk, bas agrisi, koku
ve tad kaybi baslica klnik bulgular1 olsa da akut solunum yetmezligi ve 6liime neden olmaktadir. Tiim diinyada
yasam tarzimizi degistiren covid-19 infeksiyonu hakkinda bir¢ok ¢alisma yapilmasina ragmen halen bilinmeyen
cok 0zelligi mevcut. Yapilacak ¢aligsmalara 151k tutmasi amaciyla bu ¢alismada romatoloji poliklinigine bagvuran

FMF hastalarinin covid infeksiyonu geg¢irip ge¢irmedigi sorgulanip, klinik bulgular1 degerlendirilmistir.

Giris

Koronaviriisler (CoV), Coronaviridae familyasindaki Orthocoronavirinae alt familyasina ait olan tek zincirli,
pozitif polariteli, zarfli RNA viriisleridir. Ates, oksiiriik, nefes darligi, kas agris1 veya yorgunluk, bas agrisi, koku
ve tad kaybi baslica klinik bulgulari olsa da akut solunum yetmezIligi ve 6liime neden olmaktadir. Coronaviriis

infeksiyonunun FMF hastalarinda nasil seyrettigini belirlemek i¢in Romatoloji poliklinigine basvuran FMF has-

talarinin covid infeksiyonu gecirip gecirmedigi sorgulanip, klinik bulgular1 degerlendirilmistir.
Bulgular

Romatoloji poliklinigine bagvuran FMF 46 hastanin 7’si (%15,2) coronaviriis infeksiyonu gegirdi. Hastalardan
6’s1 evde tedavi aldi1. Sadece 1 hasta hastaneye yatarak tedavi ve nazal oksijen ihtiyaci oldu ve yas1 54 idi. Hasta-

larin 6zellikleri Tablo 1’de sunulmustur.
Sonuclar

Hastalarda yogun bakim ihtiyaci olmamasi ve ek komplikasyon gelismemesi bir¢ok nedene bagl olabilir. Evde
tedavi alan hastalarin yas ortalamasi daha gengcti (ortalama 26,8). Coronaviriis infeksiyonu gegiren hastalarin
tiimiinde eslik eden ek hastalik yoktu. Kolsisin disinda bagka ila¢ kullanmiyorlardi. Kolsisinin coronaviriis in-
feksiyonunda kullanildig1 calismanin Faz 3 bulgularinda 40 yas {izerinde komorbiditesi olan hastalar evde teda-
viye baglayica mortalite oran1 yogun bakim ve mekanik ventilasyon ihtiyaci daha diisiik oldugu bildirilmistir.
Hastalarin kolsisin kullaniyor olmasi hastalig1 daha hafif gecirmelerine neden olabilir. Bu konuda daha ¢cok FMF

hasasinin degerlendirildigi calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Tablo1: Covid-19 infeksiyonu geciren hastalarin demografik-klinik bulgulari

Hast Hastahk | Hastalhk Kolsisin Semptom
asta
Yas Cinsiyet siiresi Ciddiyet | Gen Analizi | dozu mgr/ Semptomlar siiresi
no
(yi)) Skoru giin (giin)
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M694V Ates,basagrisi,miyalji, bulanti-
27 18 Orta ) 1.5 10
Heterozigot kusma
Ates,bogaz agrisi,nefes darhig,
R202Q . $ “ogaz a.gr.151 nefes darligi
31 3 Hafif : 1.5 miyalji, halsizlik-yorgunluk, 10
Heterozigot
tad kayb1, koku kaybi
Ates, miyalji, bulanti-kusma,
36 12 Hafif -- 1.5 halsizlik-yorgunluk, tad kaybi, 15
koku kaybi1
Ates,basagrisi,artralji, miyalji,
24 11 Hafif -- 1 bulanti-kusma 10
halsizlik-yorgunluk
Ates,bagagrisi,oksiiriik, nefes
54 31 Orta -- 2 L 15
darlig1, halsizlik-yorgunluk
V726A
20 3 Orta . 1.5 Tad kaybi, koku kaybi1 8
Heterozigot
M694V
23 7 Orta i 1.5 Tad kaybi, kokukayb1 10
Homozigot
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P33
ROMATOID ARTRITLI HASTALARDA PROGNOSTIK
NUTRISYONEL INDEKS VE HASTALIK AKTIVASYONU
ILE ILiSKiSI
Nazire Aladag', Nesrin Sen?, Mehmet Engin Tezcan?

1 Kartal Dr Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Klinigi
2 Kartal Dr Liitfi Kirdar Sehir Hastanesi, Romatoloji Klinigi

Giris ve Amac¢: Romatoid Artrit eklemleri tutan 6nemli morbiditeye neden olan kronik otoimmun inflamatuar
hastaliktir . Romatoid Artrit hastalarinda malnutrisyon prevalans1 %26-71 oraninda bildirilmistir. Malnutrisyonu
olan romatoid artritli hastalarin malniitrisyonu olmayanlara gore hastane yatis siiresinin daha uzun oldugu bulun-
mustur. Bu ¢alismada Romatoid Artrit hastalarinda Prognostik Nutrisyonel indeks ile malnutrisyon durumunu ve

hastalik aktivasyonu ile iligskisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Materyal- Metodlar: Romatoid Artriti olan toplam 103 hasta (18 erkek+85 kadin) degerlendirildi. Hastalik
aktivasyonu DAS 28 (Hastalik Aktivite Skoru 28) ile ve fonksiyonel olarak HAQ Skoru (Saglik Degerlendirme
Anketi) ile degerlendirildi. Niitrisyonel durumu PNI(Prognostik Nutrisyonel indeks): 10 x serum albiimin(g/dl)
+ 0,005 x total lenfosit dagilim1 (per mm3) formiilii ile hesaplanarak kaydedildi. PNI>50: Normal , <50 hafif, <45

orta , <40 ciddi malnutrisyon olarak degerlendirildi.

Bulgular: DAS2S ‘e gore 68 hasta remisyonda, 29 hasta aktifti (6 hasta degerlendirilemedi). PNI indekse gore 2
hasta normal, 26 hastada hafif, 56 hastada orta, 19 hastada ciddi malnutrisyon tespit edildi. PNI ile DAS 28, HAQ
skoru ve CRP arasinda istatistiksel anlamli iligki tespit edilmedi. PNI hastalik siiresiyle kiyaslandiginda 28 nor-
mal-hafif malnutrisyonlu hastanin hastalik siiresi 11,06+£16,9 ay ,75 orta-ciddi malnutrisyonlu hastanin hastalik
stiresi 38.97+61.83 ay bulundu.

Sonuc¢: Romatoid Artritli hastalarda PNI ‘e gore 26 hastada hafif (%25,2), 56 hastada orta (%54,4), 19 hastada
ciddi malnutrisyon (%18,4) tespit edildi. Her ne kadar hastalik aktivasyonu ile iliskili tespit edilmese bile mal-
nutrisyon oldukca yiiksek oranda (%98) tespit edildi. Hastalik siiresi uzun olanlarda orta-ciddi malnutrisyonun
tespit edildi. Bu bulgular 1s181nda Romatoid Artrit hastalarinda malnutrisyonun goz ardi edilmemesi ve miimkiin

oldugunca erken tedavisi onemlidir.

Anahtar Kelimeler: Malnutrisyon, Prognostik Nutrisyonel indeks, Romatoid Artrit
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Tablo 1: Hastalarin malniitrisyon diizeylerinin karsilastirilmasi

PNI SKORU
Normal-Hafif Orta-ciddi
malnutrisyon malnutrisyon
Hasta Yasi
Ortalamaz+st sapma 48,7+11,9 54;0+13,5
(y1)
o Erkek 5 13
Cinsiyet
Kadin 23 62
Hastalik Siiresi 38,9+61.8
Ortalamazst sapma 11,0+16,9
(ay) p<0,05*
Remisyon 20 48
DAS 28
Aktif 7 22
CRP Ortalamaz+st sapma 6,0+5,5 11,2+24,6
HAQ Ortalamazst sapma 0,1+0,2 0,2+0,2
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P34
STEVEN JOHNSON SENDROMU : OLGU SUNUMU

Ozlem Sahan', Oktay Aktepe?, Zafer Arik>

1 Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, T1ibbi Onkoloji Bilim Dali

Giris

Steven-Johnson sendromu (SJS) ve toksik epidermal nekroliz (TEN), nadir goriilen, ancak yiiksek mortalite hi-
zina sahip, akut baslangicli en sik ilaglarla tetiklenen siddetli mukokutanoz reaksiyonlardir. Etyolojide 6zellikle
ilaclar,¢esitli infeksiyon ajanlari,malignite ,kollojen doku hastaliklar1 rol alir. En sik su¢lanan ilaglar antibiyotik-
ler, non-steroid antiinflamatuvarlar (NSAII) ve antikonviilzanlardir. Antibiyotikler arasinda siilfonamidler basta
olmak {izere, aminopenisilinler, kinolonlar, sefalosporinler, tetrasiklinler ve imidazol grubu antifungaller yer alir-
ken antikonviilzan ilaglardan fenitoin ,lJamotrijin, karbamazepin tiirevi ilaglar ile goriilmiis vakalar mevcuttur.SJS
/ TEN insidansi,immiin yetmezligi olan(AIDS,lenfoma)otoimmun hastalig1 olan,malignitesi olan , beyin timorii
nedeniyle radyoterapi ve antikonviilzan tedavi alan hastalarda genel popiilasyona gore ¢ok daha yiiksektir.Spe-
sifik tedavisi yoktur.Tedavide ilk basamak neden olan ajandan kaginilmasi,etken olan ilacin kesilmesi ve destek
tedavisinin saglanmasidir. Destekleyici bakim; yara bakimi, s1v1 ve elektrolit yonetimi, beslenme destegi, sicaklik
yonetimi, agr1 kontrolii ve siiper infeksiyonlarin izlenmesi veya tedavisini icerir. Kortikosteroidler, intravendz
immunglobulinler, immunsiipresif ilaglar plazmaferez diger tedavi secenekleridir. Bu ¢alismada ila¢ kullanimina

bagli gelisen Steven Johnson Sendromlu olgudan ve tedavi yaklagimindan bahsetmek istedik.
Olgu sunumu

Bilinen koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, gecirilmis serebrovaskiiler olay, kolon Ca (beyin, akciger, karaci-
ger ve beyin metastazlari) tanilar1 olan FOLFIRI tedavisi baslanan ancak genel durumu bozulmas: iizerine 2 Kiir
alabilen 68 yasinda erkek hasta genel durum bozuklugu ve iirosepsis gelismesi lizerine onkoloji yogun bakima
kabul edildi. Uriner sistem enfeskiyonu seftriakson tedavisi alan hasta ,takibinde oksijen ihtiyacinda artis,biling

durumunda bozulma olmasi nedeniyle entiibe edildi.

Izleminde gogiis 6n duvarinda, koltuk alt1 ve gluteal bdlgesinde eritem ve dékiintiiler gelismesi iizerine derma-
toloji boliimii tarafindan 6nce miliaria ve alerjik kontakt dermatit tanilariyla advantan baslandi ancak tedaviye
yanit1 olmadi . Avug i¢leri ve ayak tabanlarinda yaygin eritem, kollarda el dorsumlarda ve bacaklarda yer yer
birlesme egiliminde eritemli makiiller, govde 6nylizde boyunda ve bilateral g6z kapaklarinda erozyonlar, scalpte
hemorajik krutlu plaklar, dudak mukozasinda hemorajik kurutlu plaklar1 olustu. Lezyonlara soyulmalar egslik
ediyordu. Ayirict tanilarimizda SJS-TEN overlap sendromu, Covid infeksiyonuna sekonder SJS benzeri dokiintii,

kemoterapiye sekonder toksik reaksiyon mevcuttu.

Lezyondan alinan punch biyopsi sonucu ; epidermal nekroz, miks inflamasyon, deri, IgA , IgG, C3, IgM birikimi
saptanmadi olarak raporlandi. Covid PCR gonderildi. Negatif olarak sonuglandi. Mukozal tutulum agisindan géz
hastaliklar1 béliimii ve iiroloji bdliimiine danisildi.Korneada ve gdz arkasinda lezyon saptanmadi. Urogenital

tutulum saptanmadi.

SJS etyolojisine yonelik hastanin kullandig1 ilaglar gézden gecirildi. Beyin metastazlarina yonelik fenitoin teda-



POSTER BILDIRILER

visi aliyordu. Fenitoin ve seftriakson tedavisi dokiintiiye sebep olabilecegi diisiiniilerek kesildi. Fenitoin yerine
Levetirasetam 2x500 mg baglandi.

Gegirilmis SVO hikayesi ve kardiak trombosunun olmasi nedeni ile IVIG tedavisi uygulanamayacagima karar
verildi. Urosepsis olarak degerlendirilen ve atesleri devam etmesi iizerine Siklosporin tedavisi baslanilamadi.
Infeksiyon boliim oOnerileri alinarak prednol 1x60 mg/giin baslandi. Debridman uygulanmadan agiz bakiminin
yapildi, erode alanlara bactroban siiriiliip bactigras ile lezyonlar1 kapatildi. izleminde hastanin dokiintiileri geri-

leme egiliminde seyretti.
Sonuc¢

Steven Johnson Sendromu nadir goriilen fakat hayati tehdit eden bir hastaliktir. Giiniimiizde sik kullandigimiz

bir¢ok ilaca kars1 geligsebilecegi ve hizli tedavi ile mortalitenin azaltilabilecegi unutulmamalidir.

Resim 1. Resim 2.
bilateral g6z kapagi tutulumu iist ekstremitede makiiler lezyonlar
skalpte hemorajik kurutlu plaklar
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P35
PSORIAZIS BENZERI DOKUNTU VE LENFADENOPATISI
OLAN HASTA; YAPBOZUN DiGER PARCALARIYLA
BIRLESTIRELIM

Ozlem Sahan', Emre Bilginz, Omer Karadag?

1 Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Giris

SLE her yas, cinsiyet ve etnik grupta goriilebilen, klinik belirtileri ¢ok degisken olan nedeni bilinmeyen otoim-
miin karakterli, bir¢cok organ ve sistemi tutan bag dokusu hastaligidir. Hastalarin %90’1indan fazlas1 dogurganlik
cag1 kadinlardir. SLE’nin tanis1 klinik bulgular ve beraberinde otoantikorlar1 da igeren laboratuvar testleriyle
konulur. Hastalik aktivitesi, organ tutulumlar1 ve derecesine gore baslangic tedavisi, indiiksiyon ve idame teda-
visinde kullanilacak ilaclar degiskenlik gosterir.Kutan6z hastalik, SLE’ de yaygindir; hastalarin yaklasik % 80°1
hastalik seyrinin bir noktasinda cilt hastalig1 gelistirir. Bu olguda LAP ve yaygin ddkiintiilerle bagvuran SLE
tanist konulan hastadan bahsedilecektir.

Olgu sunumu

Bilinen hastalig1 olmayan 24 yasinda erkek hasta; 39 derece ates bilateral boyunda, kasikta, koltuk altinda sislik,
sacli deriden alt ekstremiteye uzanan yaygin dokiintiilerle klinigimize basvurdu. Son zamanlarda istahsizlik ve
halsizlik sikayetleri oldugu, 2.5 ay dnce baslayan tek tarafli, sonrasinda bilateral olan periorbital eritemli lez-
yonlarin olustugu, ilerleyen déonemde kasintinin eslik ettigi ve agizda aftéz lezyonlarin oldugu ve bu sikayetlerle

farkli bir merkezde Psoriazis tanisi ile tedavi baslanildig1 6grenildi.

Fizik muayenesinde; viicutta yaygin eritemli, basmakla solmayan, ciltten kabarik,yer yer birlesme egiliminde,s-
kuamlarin eslik ettigi lezyonlar mevcuttu.Agiz i¢inde aftdz lezyonlari, fotosensitivitenin de eslik ettigi malar ras1
vardi.Bilateral servikal, aksiller ve inguinal bolgelerinde en biiyiigii 2x2 c¢cm boyutlarinda ¢ok sayida yumusak
kivamli hareketli ve agrisiz lenfadenopatiler saptandi.Sol ayak dorsalis pedisden nabiz alinamadi.Ekleminde ha-

reket kisithiligy, sislik, kizariklik yoktu.

Tam kan sayiminda pansitopeni mevcuttu. Periferik yayma nodtropeni, trombositopeni ile uyumlu, blast yoktu.
TORCH paneli,Hepatit B,Hepatit C,Anti-HIV ,EBV IgM, IgG negatif olarak saptandi. Serum C3 ve C4 diizeyleri
diistiik C3 11,9 mg/dL (79-152 mg/dL),C4 4,93 mg/dL (16-38mg/dL) ANCA; pANCA 1/320 pozitif, ANCA El-
sa Lactoferrin pozitif saptandi. Kollajen doku hastaliklarinda tanisal degeri olan ANA 1/1000, Anti dsSDNA >800
IU/mL (0-100 IU/mL ),Anti-Sm 36,8 mL (<20Ru/ mL)pozitif bulundu.Anti kardiolipin antikor IgM negatif,Anti
kardiolipin antikor IgG - 21,1 GPL/MI ( <12 GPL/mL) pozitif, Beta-2 glikoprotein IgG (<20 RU/ mL) (negatif),
Beta-2 glikoprotein IgM (<20 RU/ mL) (negatif) saptandi.

Lenfadenopatileri ve pansitopenisi olan hastanin malignite ekartasyonu i¢in boyun -toraks -abdomen bilgisayarli to-
mografilerinde multipl sayida, cogunun yuvarlaklik indeksleri artmig lenfadenopatileri mevcutu. Doppler usg’ de an-

terior tibyal arter distal kesiminden baslayip dorsalis pedis boyunca devam eden tromboze arteriyel segment saptandi.
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Deri biyopsi sonucu; bazal vakuoler dejenerasyon, epidermisin degisken seviyelerdeki diskeratozlar olarak ra-
porlandi1.24 saatlik idrar testinde 5.2 gr proteiniirisi olmasi iizerine yapilan bobrek biyopsi sonucu:Fokal lupus
nefriti, aktif lezyonlar (Class III ISN/RPS, 2018). Yaygin wire-loop lezyonlar ve intrakapiller hyalen psddotom-

biisler, minimal tiibiilointerstisyal ve vaskiiler degisiklikler olarak raporlandi.

Klinik labaratuvar biyopsi sonuglar1 degerlendirildiginde SLE tanis1 konuldu. Tedavide 2x200mg hidroksikloro-
kin, 32 mg prednol,antikoagiilan ajan baslandi. Alerji gelismesi nedeniyle hidroksiklorokin ve prednol kesildi,
3 giin Pulse steroid uygulandi. Akabinde 2x500 mg Mikofenolat mofetil, 48 mg prednol baslandi .Prednol doz

azaltimi1 yapilarak kesilmesi hedeflendi.
Sonuc¢

Herhangi bir semptom veya bulgu ile bagvuran hastanin ayirici tanisinda sistemlerin gézden gecirilmesi, fizik

muayene sonra istenecek tetkiklerle taniya ulagma siireci; yapbozun parcalarini birlestirmeye benzemektedir.
LAP, bir¢ok hastaligin bir bulgusu olabilir. SLE’de bunlardan birisidir.

SLE, psoriazis benzeri dokiintiilerle karsimiza ¢ikabilir.
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P36
MULTIPLE ENDOKRIN NEOPLAZI TiP 1: BIR OLGU
SUNUMU

Polat Ercan’, Siilleyman Nahit Sendur?, Burcin Goniil iremli?, Melike Mut?, Ulas Kumbasar®,
Riza Dogan*, Erhan Hamaloglu®, Sevgen Onder®, Aytekin Akyol®, Figen Soylemezoglu®,

Bilge Volkan Salanci’, Mustafa Ozmen®, Tomris Erbas>

1 Hacettepe Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali,
3 Norosiriirji Anabilim Dali
4 Gogiis Cerrahisi Anabilim Dal
5 Genel Cerrahi Anabilim Dali
6 Patoloji Anabilim Dali
7 Niikleer Tip Anabilim Dali
8 Radyoloji Anabilim Dali8

Ozet:

Multiple endokrin neoplazi Tip 1 sendromu (MEN1) nadir goriilen, MENI adli genin mutasyonlarindan kaynak-
lanan ve otozomal dominant kalitilan bir sendromdur. Hastalik pituiter, paratiroid ve duodenopankreatik néroen-
dokrin tiimdr (NET) triadi ile tanimlanir. Duodenopankreatik NET olarak en sik nonfonksiyonel neoplaziler gorii-
liir; bunu gastrinoma ve insulinoma takip eder. Tiimdrlere yonelik cerrahi eksizyon agirliklidir ve cerrahiye uygun
olmayan hastalar i¢in medikal ve radyoniiklit tedaviler dnerilmektedir. Ozgegmisinde nefrolitiazisi bulunan otuz
dokuz yasindaki erkek hasta, ii¢ y1l 6nce, halsizlik, istahsizlik, karin agris1 ve ciltte ¢ok sayida kabarik lezyonlar
sikayeti ile arastirilirken saptanan pankreas kitlesi sebebiyle Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ne
basvurdu. Eslik eden hiperparatiroidizm, akromegali ve hipopituitarizm bulgulari olmasi {izerine hastada MEN1
diistintildii. Goriintiileme yontemleri ile paratiroid glandinda, hipofiz glandinda, pankreasta ve sol adrenal gland-
da lezyon, sol renal lojun anteriorunda liposarkom, bilateral nefrolitiazis ve hidronefroz tespit edildi. Hastaya
ayni seansta distal subtotal pankreatektomi, splenektomi, sag iki paratiroidektomi, tiroid sag lobektomi ve ser-
vikal timektomi yapildi. Patolojik degerlendirmede paratiroid glandlar1 hiperplazik olarak, pankreastaki kitle ise
grade 2 NET olarak saptandi, bu bulgular 15181nda hastada MEN1 tanis1 kesinlesti. Paratiroid cerrahisi sonrasinda
primer hiperparatiroidizm sebat etti, eksize edilmeyen diger iki paratiroid glandin da hiperplazik olabilecegi dii-
stintildii. Takipleri devam eden hastaya bir y1l sonra yapilan Ga-68 DOTATATE PET-BT goriintiilemede, hipofiz,
sag akciger ve sol adrenal glandda tutulum tespit edildi. Total timektomi ve sag akciger alt lobektomi uygulandi.
Patolojik incelemeler sonucunda timusta orta dereceli NET, akcigerde diisiik dereceli NET tespit edildi. Hipofiz
glandinda tanimlanan lezyona 2019 yilinda transsfenoidal operasyon uygulandi, patolojik degerlendirme yiiksek
mitoz gdsteren NET olarak yorumlandi; GH, PRL, FSH, TSH, LH, ACTH ile boyamalari negatif olarak bulundu.
Pankreas cerrahisi sonrast IGF-1 diizeylerinde drastik diisiis olmasi, pituiter ve pankreatik NET lerin GH negatif
boyanmasi, pankreatik NET’in GHRH salgilayarak akromegalik bulgulara yol ac¢tigini diislindiirdii. Bir sene
sonra, dispne yakinmasi ile bagvuran hastaya toraks BT ¢ekildiginde her iki akcigerde ve plevrada metastaz ile
uyumlu nodiiller tespit edildi. Nodiilden alinan biyopsi iyi diferansiye NET olarak raporlandi. Metastatik NET ol-
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dugu diisiiniilen hastaya ek bir cerrahi girisim uygulanmadi. NET agisindan radyoniiklit tedavi, sistemik konvan-
siyonel kemoterapi, sistemik hedef tedaviler ve somatostatin reseptdr ligand tedavilerinin alternatif se¢enekler
olabilecegi diisliniildii. Takip altindaki hastanin giincel Ga-68 DOTATATE PET-BT goriintiileme sonucuna gore

tedavisinin planlanmasina karar verildi.

Sekil — Goriintiileme tetkikleri

1 — Pankreas protokollii BT de arteryal fazla kontrastlanan pankreatik lezyon (yesil ok)

2 — Abdomen MRG’de goriilen pankreatik lezyon (yesil ok)

3 — i¢inde kanama odaklar: bulunan pituiter lezyon (beyaz ok)

4 — Bilateral hidronefroz (beyaz ok), nefrolitiazis (sar1 0k) ve sol adrenalde kistik nodiil (kirmizi ok)
5 — Metastatik akciger ve plevra nodiilleri (mor ok)

6 — Sol renal loj anteriorunda, retroperitoneal, lipid dansitesinde, liposarkomu andiran lezyon (beyaz ok)
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P37
METASTATIK RENAL HUCRELI KARSINOM
HASTASINDA EVEROLIMUS VE/VEYA NIVOLUMAB
ILISKILI CMV KOLITI
Rashad Ismayilov', Oktay Halit Aktepe?, Koniil Sardarova', Can Berk Leblebici’, Mustafa Erman?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye.
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1, Ankara, Tiirkiye.
3 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye.

Giris: Everolimus meme kanseri, bazi néroendokrin tiimorler ve renal hiicreli karsinom tedavisinde oral olarak
kullanilan mTOR inhibitériidiir. ilacin yaygin goriilen yan etkileri arasinda stomatit, dokiintii, halsizlik, hiper-
lipidemi ve hiperglisemi yer almaktadir (1). Everolimus iliskili CMV infeksiyonlar1 oldukca nadir goriilmekte
olup, literatiide say1l1 vaka sunumlari ile kisithdir (2). Bu calismada biz, everolimus kullanimi sonras1 CMV koliti

gelisen RHK olgusu sunduk ve olas1 nedenleri tartistik.

Olgu sunumu: Bilinen RHK (kromofob subtip, pT3aN1) tanili, sag nefrektomize, 6 aydir pazopanib tedavisi
almakta olan hastaya progresif akciger metastazlari nedeniyle nivolumab (260 mg/2hft) baglandi. Alt1 doz nivo-
lumab sonras1 hastanin akciger lezyonlarinda anlamli boyut artis1 gézlemlendi. Devaminda antineoplastik tedavi
everolimus 10mg/giin’e degistirildi. Ancak bu tedavinin 24. giiniinde hastada siddetli karin agrisi, ishal (16/
giin) ve hematokezya gelisti. Gaita incelemesinde viral veya bakteriyal etyoloji saptanmadi. Ust GIS endoskpisi
normal izlenen hastanin kolonoskopisinde rektumdan ¢ekuma kadar tiim kolon mukozasi hiperemik, konjestif
ve eritemli izlendi. Kolonoskopik biyopsi sonucunda CMV koliti tanis1 konuldu (sekil 1). Takiben everolimus
durdurularak gansiklovir 5Smg/kg BID baslanan hastada antibiyoterapinin 15. giiniinde ishal sayisinda azalma (3/
giin) gozlemlendi.

Tartisma ve Sonuc: Post-transplant hastalarda da yaygin sekilde kullanilan everolimusla CMV infeksiyonu
iligkisi ¢okca arastirmaya konu olmustur. Yapilan ¢alismalarda ilacin CMV DNA replikasyonunu baskiladigi,
viriisiin yayilimini engelledigi gosterilmistir (3). Bunun aksine, literatiirde everolimusla CMV infeksiyonunu

iligkilendiren az sayida vaka sunumlari da bulunmaktadir (4).

Immun kolit nivolumab gibi checkpoint inhibitdrlerinin bilinen yan etkisidir ve tedavi baglangicindan 1-32 hafta
sonra ortaya ¢ikabilir (5). Bununla birlikte son zamanlarda literatiirde artan sayida nivolumaba bagli CMV ko-
liti vakalar1 sunulmaktadir (6). Ancak viriis reaktivasyonunun kesin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.
Sonug olarak, ilaglarin yan etkilerinin iyi bilinmesi tedavideki gecikmeleri ve istenmeyen sonuglari dnlemek
adma olduk¢a 6nemlidir. Everolimus ve/veya nivolumab kullanan hastalarda ishal durumunda CMV koliti akla

getirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Sitomegalovirus, Kolit, Everolimus, Nivolumab, Renal hiicreli karsinom.
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Sekiller

Sekil 1. Kolon mukozasi. Nétrofilden zengin kronik aktif inflamasyon ve lamina propriada kript apseleri. Ekle-

mede CMYV inkliizyonlariin immunhistokimyasal boyanmasi goriilmektedir.
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P38
ATIPIK ANTI-GLOMERULER BAZAL MEMBRAN
GLOMERULONEFRITI TANILI HASTADA PULMONER
TROMBOEMBOLIYI TAKLIT EDEN NOCARDIA
ABSCESSUS NEDENLI PULMONER NOKARDIYOZIS

Rashad Ismayilov', Neslihan Koray', Nese Inal?, Giilgin Telli Dizman?,

1 71 i urusu 10V u \4
Giilsen Hazirolan?, Mine Durusu Tanriover!, Murat Akova3

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Unveristesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye.
3 Hacettepe Unversitesi Tip Fakiiltesi, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobyoloji Anabilim Dal1, Ankara, Tiirkiye.

Giris: Nocardia cinsi gram pozitif, aerobik bakteriler olup Actinomycetales ailesine dahildirler (1). Giincel olarak
bu cinse ait 111 tiir tanimlanmistir (2). Bunlardan biri olan Nocardia abscessus ilk kez 2000 yilinda Yassin ve ark.
tarafindan ortaya konulmustur (3). Nocardia tiirleri siklikla inhalasyonla bulasarak firsat¢1 infeksiyonlara neden
olurlar. En sik tutulum yeri akcigerler olmakla beraber, santral sinir sistemi yayilimi da yaparak olduk¢a mortal
seyredebilmektedirler (4).

Olgu sunumu: Bilnen yeni tan1 atipik anti-GBM hastalig1 nedeniyle immunsupresif tedavi altinda izlenmekte
olan 54 yasinda erkek hasta akut ploritik sag yan agrisi ile bagvurdu. Fizik muayenede sag hemitoraks ekspan-
siyonunda azalma ve plevral frotman saptandi. Hastaya ¢ekilen toraks BT de sag akciger orta lob lateral seg-
mentinde 6n planda segmenter PTE diisiindiiren 17x19 mm yumusak doku lezyonu goriildii (sekil 1). Kreatinin
yliksekligi (5.09) nedeniyle BT anjiyografi ¢ekilemeyen hastanin yapilan V/P sintigrafisi ve Doppler USG sinde
DVT/PTE lehine bulgu saptanmadi. Kesin tan1 i¢in hastaya BT esliginde igne byopsisi yapilmasi karar1 alindi ve
alian aspirasyon materyalinin aerob kiiltiiriinde Nocardia abscessus liremesi saptandi (sekil 2). Devaminda 7,5

mg/kg/g TMP-SMX tedavisi baslanan hastada takipte klinik ve radyolojik 1yilesme gozlemlendi.

Tartisma ve Sonuc¢: Pulmoner nokardiyozis sikilkla nonspesifik semptomlarla prezente olup, olduk¢a degisken
radyolojk bulgularla karsimiza ¢ikabilmektedir. Bu durum tani ve tedavide esas gecikme sebebidir (3). Yapilan
calismalarda semptom baglangicindan taniya kadar gegen siirenin ortalama 30 ile 42 giin arasinda oldugu gos-
terilmistir (4). Sundugumuz vakada bahsedilen siire 10 giin olup, olgunun klinik ve radyolojk olarak PTE'yi
taklit etmesi en biiylik tanisal problem olusturmustur. Boyle ki, klinisyenler 6zellikle immunsupresif hastalarda,
infeksiyon kuskulu akciger tutulumlarinda nokardiyozisi akilda bulundurmalidirlar. Uygun hastalarda ampirik

antibiyotik tedavisi ve invaziv tanisal metodlarin erken kullanimi faydali olabilir.

Anahtar kelimeler: Nocardia abscessus, pulmoner nokardiyozis, firsat¢i infeksiyon, anti-GBM.
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Sekil 1. Toraks BT. Sag akciger orta lob lateral segmentinde 6n planda segmenter PTE diistindiiren 17x19 mm
yumusak doku lezyonu.

Sekil 2. a) Columbia %5 agarda Nocardia abscessus koloni morfolojisi. b) izole edilen koloninin gram boyamali

preparatt (Gram boyama % 1,000).
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Kaynaklar:

1. Muifoz J, Mirels B, Aragon LM, Gutérrez N, Sanchez F, Espanol M, et al. Clinical and microbiological
features of nocardiosis 1997-2003. J Med Microbol.2007;56(4):545-50.

2. Parte AC, Sarda Carbasse J, Meer-Kolthoff JP, Remer LC, Goker M. List of Prokaryotic names with Stan-
ding in Nomenclature (LPSN) moves to the DSMZ. Int J Syst Evol Microbol. 2020;0-5.

3. Yassin AF, Raney FA, Mendrock U, Brzeznka H, Schaal KP. Nocardia abscessus sp. nov. Int J Syst Evol
Microbol. 2000;50:1487-93.

4. Wilson JW. Nocardiosis: Updates and clinical overview. Mayo Clin Proc. 2012;87:403-7.
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CDK 4/6 INHIBITORUNE COK IYI YANIT VEREN CILT
METASTAZI OLGUSU

Ridvan Fevzi Degirmenciler!, Burak Yasin Aktas?, Sercan Aksoy?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii, Medikal Onkoloji Bilim Dali

Giris
Hormon reseptorii pozitif meme kanserinde siklin-D asir1 ekspresyonu yaygindir ve bu da G1-S kontrol noktasini
ideal bir terapotik hedef haline getirir. CDK4/6 inhibitdrleri, bu kontrol noktasindan ilerlemeyi engelleyerek hiic-

re dongiisiiniin arrestine neden olur. Su an ribosiklib, palbosiklib ve abemasiklib olmak iizere klinik kullanimda
ii¢ CDK 4/6 inhibitorii bulunmaktadir.

Olgu Sunumu

61 yasinda kadin hasta, 2004 yilinda sol memede elen kitle nedeniyle degerlendirilmis ve meme kanseri tanisi
almisti. Hasta modifiye radikal mastektomi cerrahisinin ardindan adjuvan kemoterapi, radyoterapi ve bes yil bo-
yunca hormonoterapi kullanmisti. Hasta 2013 yilinda bu kez sag meme kanseri tanis1 almis ancak patoloji sonucu

ile tekrar hastaneye bagvurmamusti.

Hasta 2017 yilinda kolda ve gdgiis on duvarinda ciltte akintili yara ve nefes darlig1 ile Hacetepe Universitesi
Medikal Onkoloji Poliklinigi’ ne bagvurdu. Hastanin basvuru aninda Hb 3,8 g/dL, CA 125 diizeyi 491,5 U/mL
(0-35), CA 15-3 diizeyi 178,8 U/mL (0-31,3), CEA 17,4 ng/mL (0-7) goriilmiistii. Cilt biyopsisi, meme karsino-
mu metastazi olarak yorumlanmist1 ve HR pozitif, HER2 negatif, Ki67 indeksi %40 saptanmisti. Ayn1 zamanda
Toraks BT goriintiilemesinde; sag gégiis on duvarinda 5 cm kalinliginda kitle, sagda 6n-arka kalinligi 5 cm olan

plevral efflizyon ve sag parakardiyak alanda 3 cm ¢apinda lobiile kitle ve yaygin kemik metastazlar1 goriilmiistii.

Hastaya bu bulgularin ardindan metastatik meme kanseri i¢in paklitaksel ve zoledronik asit tedavileri baslandi.
Nisan 2019’ da hastaya tiimor progresyonu nedeniyle kapesitabin tedavisi baglandi. Hasta Subat-Haziran 2020

arasinda ampiyem nedeniyle meme kanserine yonelik tedavisini alamada.

Temmuz 2020’ de HR+ meme kanseri nedeniyle ikinci basamak hormonoterapi olarak fulvestrant ve ribosiklib
tedavileri baglandi. Ocak 2021 kontroliinde agrilarinin ve cilt lezyonlariin belirgin olarak azaldigi, giinliik ya-

sam aktivitelerinin arttig1 goriildii (Sekil 1).

Sonug

CDK4/6 inhibitorii ve endokrin tedavi kombinasyonunun sadece endokrin tedavi ile karsilagtirildigt MONALE-
ESA, MONARCH ve PALOMA caligmalarinda hem ilk hem de ikinci basamakta kombinasyon tedavisi lehine

genel sag kalim verisi elde edilmistir. >

Hastamizda, bir CDK 4/6 inhibitorii olan ribosiklib ve hormonoterapi kombinasyon tedavisinin ardindan klinik
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belirgin yanit alindi. NCCN tarafindan rekiirren veya metastatik hastalik halinde 6n planda tercih edilmesi 6neri-
len, hormonoterapi ve CDK 4/6 inhibitorii kombinasyonuna, lilkemizde daha kolay erisim olmas1 halinde benzer

1yi yanitlarin artabilecegini diislinliyoruz.

Sekil 1. Cilt metastazinin ribosiklib tedavisine yaniti, A) tedavi 6ncesi, B) tedavi sonrast.
Kaynaklar:

1. Slamon, D. J., ve ark. (2019). “Overall Survival with Ribociclib plus Fulvestrant in Advanced Breast
Cancer.” 382(6): 514-524, doi:10.1056/NEJMoal911149 (2019).

2. Sledge, G. W., Jr, ve ark. (2020). “The Effect of Abemaciclib Plus Fulvestrant on Overall Survival in
Hormone Receptor—Positive, ERBB2-Negative Breast Cancer That Progressed on Endocrine Therapy—
MONARCH 2: A Randomized Clinical Trial.” JAMA Oncology 6(1): 116-124.

3. Finn, R. S., ve ark. (2016). “Efficacy and safety of palbociclib in combination with letrozole as first-line
treatment of ER-positive, HER2-negative, advanced breast cancer: expanded analyses of subgroups from
the randomized pivotal trial PALOMA-1/TRIO-18.” Breast Cancer Res 18(1): 67.
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P40
NADIR VE YETIM HASTALIK; AKUT INTERMITANT
PORFIRI

Selin Tekin Siiner', Murat Ozdede?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Dahiliye Bilim Dali

Giris: Porfiriler hem biyosentez yolaginda ortaya ¢ikan enzim defektleri sonucunda ara metabolitlerin birikmesi
ile meydana gelen oldukc¢a nadir bir hastalik grubudur. Olgumuzda nadir goriilen ancak genellikle tanis1 atlanan
porfiri hastalik grubunun yine nadir goriilmekle birlikte norolojik ve gastroenterolojik olgular taklit edebilen
‘akut intermitant porfiri’ tablosundan bahsetmeyi ve bu tip hasta grubunda ayirici tanida porfirilerin akilda tutul-

masinin énemini vurgulamay1 amagladik.

Olgu Sunumu: 29 yasinda kadin hasta bilinen hastalig1 yokken 2 y1l 6nce gebelik terminasyonu (24. haftada int-
rauterin fetal kayip) sonras1 donemde baglayan karin agris1 ve kabizlik tablosuyla dis merkezde iki kez volvulus
nedeniyle opere edilmis. Postop donemde uykusuzluk, huzursuzluk, yaygin viicut agrisi, sag kolunda gii¢ kaybi
sikayetleriyle dis merkezde noroloji boliimiince degerlendirilmis ve EMG ¢alismas1 akut aksonal polindropati ile
uyumlu bulunmus ve hastaya Guillan Barre Sendromu (GBS) 6n tanisiyla IVIG tedavisi baglanmis. IVIG tedavisi
altinda solunum disfonksiyonu gelismesi lizerine entiibe edilmis, kuadriplejik olarak 70 giin yogun bakim tinite-
sinde izlenmis ve sonrasinda IVIG tedavisi kesilmis. Sonrasindaki bir yillik siirecte islevsel kapasitesini biiyiik
Olciide geri kazanmis ve volvulus nedeniyle acilan gecici kolostomisi kapatilmis. Kolostomi kapatilma operas-
yonundan sonra letarji, insomnia, kabizlik ile birlikte jeneralize tonik klonik nébet gegirmesi tizerine tekrar GBS
distintilerek 0.4mg/kg/gilin dozundan IVIG tedavisi tekrar baglanmis. Hasta IVIG tedavisinden fayda gérmemesi
lizerine ileri bir merkeze sevk edilmis. Hastamiz Hacettepe Universitesi Genel Dahiliye Poliklinigine idrarda art-
mis protoporfirin seviyesi sonucu ile bagvurdu. Oykiisii detaylandirildiginda hastane yatislarinda kirmizi renkli
idrar yapma hikayesi oldugu, fotosensitivite veya cilt lezyonu olmadigi anlasildi. Aile dykiisiinde bir amcasinin
30 yasinda benzer sikayetler ile arastirildigini ancak karaciger yetmezligi, ates ve solunum yetmezIligi geliserek
diisiik ayak ve stopaj yiirliylis oldugu, kas giiciiniin ve duyu muayenesinin normal oldugu goriildii. Psddo-Guillan
Barre Sendromu ve akut batin dykiisii olmasi ve idrarda protoporfirinlerin ¢cok yiiksek olmasi sebebiyle tam kan,
plazma ve gayta orneklerinden porfiri tetkikleri dis merkez laboratuvarina gonderildi. Hastanin idrar1 giineste
bekletildi ve karardig1 goriildii. Idrar tetkiklerinde; porfobilinojen++, Delta Aminoleviilinik Asit seviyesi 44,9,
Total Porfirin 208 olarak kaydedildi. Gayta total porfirin diizeyi diisiik, plazma total porfirin diizeyi ise 1limh
yiiksek olarak goriildii. Idrar porfirin fraksiyon analizine gére koproporfrin-III fraksiyonlari artis gdstermektey-
di. HMBS gen taramas1 gonderildi ve otozomal dominant kalitim gdsteren mutasyona rastlandi ve hastaya akut
intermitant profiri tanis1 konuldu. Hastaya ve ailesine genetik danismanlik verildi aile bireylerine genetik tarama
onerildi. Akut ataklar tetikleyebilecek durumlar ve ilaclar hakkinda bilgi verildi, akut atakta yapilmasi gereken-

ler ve akut atak esnasinda kullanilmak tizere hematin preperati recete edildi.

Sonug¢: Akut intermitant porfiri en sik goriilen akut porfiridir. Ataklar hipokalorik durumlar, ilaglar, cerrahi, ge-
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belik gibi durumlarla tetiklenebilir. Karin agrisi, kabizlik, yaygin viicut agrisi, kas giicli kaybi, konviilziyon,
periferik néropati tablosuyla prezente olabilir.

Polindropati siklikla GBS ile karistirilir. Olgumuzda tekrarlayan karin agrisi ataklar1 ve nérolojik bulgular1 olan
hastalarda porfiri tanisinin akilda tutulmasinin 6liimciil komplikasyonlarin oniine gecebilmek ve genetik danis-

manlik verilerek aile bireylerinin taranmasini saglamak agisindan 6nemini vurgulamayi amagladik.
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P41
ANAMNEZDEN TANIYA: FAKTOR 5 LEIDEN
HOMOZIiGOT MUTASYONLU PORTAL VEN TROMBOZU
OLGUSU

Siimeyye Nur Satin!, Burcu Celik Eroglu', Giilay Sain Giiven?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Genel Dahiliye Bilim Dali

Ozet:

Portal ven trombozu klinik pratikte karin agris1 ile bagvuran ve karaciger sirozu olmayan olgularda nadiren tespit
edilen bir patolojidir. Genel insidans1 %0.05-0.5 arasinda degismektedir (1). Bu olgu sunumunda sag yan agrisi,
bulant1 ve kusma sikayetleriyle acil servise bagvuran bir hastada saptanan portal ven trombozu ve anamnezi de-
rinlestirmekle tespit edilen homozigot Faktor 5 Leiden mutasyonunu sunarak; portal ven trombozu etiyolojisi,
tan1 ve tedavi yaklasimi ile anamnezin derinlestirilmesinin tani ve tedavide ne kadar etkin bir rolii olduguna
dikkatleri cekmeyi hedefledik.

Olgu:

49 yasinda erkek hasta; sag yan agrisi, bulant1 ve yemeklerden sonra yediklerini igerir tarzda kusma sikayetleriyle
acil servise bagvurdu. Fizik muayenesinde sag iist kadranda hassasiyet saptanan hastaya ¢ekilen Abdomen BT de
SMYV ve dallarindan portal vene buradan da intrahepatik portal dallara uzanan yaygin trombiis saptandi. Portal

ven trombozu (PVT) tanisi konulan hasta, etiyoloji arastirilmasi ve tedavi plani i¢in servise yatirildu.

Hastanin romatolojik sorgulamasinda pozitif bulgu saptanmadi. Antikoagiilasyon kontrendikasyonu bulunmayan
hastaya diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH) baslandi. izleminde sag iist kadranda hassasiyet tarifleyen fizik
muayenesinde defans ve rebound saptanan hastaya akut patolojilerin ekartasyonu ve trombiisiin uzanimini deger-
lendirmek i¢in Abdominopelvik BTA ¢ekildi. Sonucunda portal ven, splenik ven ve SMV’de liimeni tam tikayan
trombiis ile vendz mezenterik iskemiyle uyumlu bulgular saptandi. Hastanin kliniginin diizelmesi nedeniyle akut

invaziv girisim diigiiniilmedi.

Hastanin gecirilmis MI 6ykiisii bulunmasi ve eski tetkiklerinde kronik DVT ile uyumlu goriiniim saptanmasi
nedeniyle anamnezi derinlestirildi. Anne ve babas1 arasinda akrabalik olmayan hastanin 1. derece akrabalarinda
kronik DVT oykiileri saptandi. Kiz kardesi ve annesinde heterozigot Faktor 5 Leiden, heterozigot protrombin

20210 mutasyonu saptandigi, kiz kardesinin kronik DVT tedavisi i¢in ila¢ kullandig1 6grenildi.

Hastanin romatolojik ve koagiilasyon markerlarindan JAK-2 mutasyonu (-), ENA(-), ANA(-), Lupus Antikoagii-
lani(-), Anti-kardiyolipin(-), B2 mikroglobulin(-), HLAB51(-), Protein C, S ve Antitrombin III diizeyleri normal
araliktaydi. Malignite taramasi icin Boyun ve Toraks BT cekildi, Toraks BT de bilateral hiler LAP saptanan
hastadan Endobronsiyal USG ile biyopsi alindi, patolojik incelemesinde malignite bulgusu saptanmadi. Transo-
zefageal Ekokardiyografisinde intrakardiyak trombiis saptanmadi. Endoskopi ve kolonoskopisinde Pangastrit di-
sinda patoloji saptanmadi, alinan biyopsilerin patolojik incelemesinde malignite bulgusu saptanmadi. Trombofili
panelinde Faktor 5 Leiden Homozigot, MTHFR C677T ve A298C Heterozigot mutasyonlar1 bulunan hastanin
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PVT kliniginin kalitsal trombofili sonucunda olduguna karar verilerek uygun antikoagiilasyon tedavisi planlandi.

Sekil 1.
Tartisma:

PVT, sirozlu olmayan hastalarda nadir bir patolojidir. Hastalar bazen asemptomatik olup, trombiis insidental
olarak saptanabilecegi gibi; ates, karin agrist veya dispeptik yakinmalarla bagvurabilmektedir (2). PVT’ye yakla-
sim algoritmasinda en 6nemli basamak siirecin akut veya kronik oldugunun belirlenmesidir. Kronik PVT klinigi
genellikle kronik portal hipertansiyona sekonder durumlarin varliiyla [splenomegali, vendz kollateraller, GIS
kanama, portal biliyopati] akut PVT kliniginden ayrilir. PVT de klinik prezentasyon ve prognoz trombiisiin yay-
ginlig1 ve olusum hizina bagldir. Tanida Doppler USG, BT, BT Anjiyografi, MRG gibi goriintiileme yontemleri
kullanilir (2).

Gorlintiilemeyle taninin kesinlestirildigi durumlarda etiyolojinin aydinlatilmasi gerekir. Hastalarin yaklasik
%30’unda lokal (siroz, malignite, inflamasyon, travma vs.), %70’inde sistemik bir risk faktorii (kalitsal veya
edinilmis hiperkoagiilopatiler) mevcuttur (3). Faktor 5 Leiden mutasyonu ise sistemik risk faktorleri mevcut olan

vakalarin %6-32’sinde tespit edilmistir (3). Lokal risk faktorii bulunmayan hastalarda ayrintili 6ykii ve tani test-

leriyle yaklagim gii¢lendirilmelidir.
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Akut PVT tedavisi altta yatan nedenin tedavisi ve antikoagiilasyondur. Ancak altta yatan kalic1 trombotik risk
faktorii bulunan kisilerde tedavi siiresi uzatilir. Kronik PVT tedavisi ise portal hipertansiyonun ve komplikasyon-

larinin tedavisini, rekanalizasyon i¢in gerekli goriilen vakalarda invaziv yaklasimlar icerir.
Sonuc:

PVT nadir goriilen bir patolojidir ancak erken tani konulmadig1 ve tedavi edilmedigi takdirde yiiksek morbidite
ve mortaliteye sahiptir. Akut karin bagvurularinda ayirici tanida yer almalidir. Etiyolojisinde lokal risk faktorleri
yoksa ayrintil1 6ykii ve tani1 testleriyle vakaya yaklagim giiglendirilmelidir. Kalitsal trombofililer PVT vakalarinda
onemsiz olmayan siklikta saptanmaktadir. Bu vakada hastanin dykiisii derinlestirildiginde kuvvetli bir hiperkoa-
giilopati aile Oykiisiiniin tespit edilmesi, altta yatan nedenin kalitsal trombofili olabilecegini diisindiirmiistiir. Bu
acidan degerlendirildiginde ayrintili anamnezin klinik yaklagimdaki etkin rolii ve yonlendirici giicii bir kez daha

anlasilmaktadir.

Kaynaklar:

Cotter TG., Pillai AA. Consult for portal vein thrombosis, Clinical Liver Disease,2019; 14:2

2. Intagliata NM, Caldwell SH, Tripodi A. Diagnosis, Development, and Treatment of Portal Vein Thrombo-
sis in Patients With and Without Cirrhosis. Gastroenterology. 2019;156(6):1582-1599.el. doi:10.1053/;.
gastro.2019.01.265

3. DeLeve LD, Valla DC, Garcia-Tsao G. Vascular disorders of the liver. Hepatology 2009;49:1729-1764
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P42
NADIR BIR BIRLIKTELIiK; PULMONER BRUSELLOZ

Yagmur Tahillioglu', Abdul Rasheed Bahar?, Oguz Abdullah Uyaroglu', Ahmet Cagkan inkaya®

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi

3 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 Anabilim Dali

Giris
Diinyada en yaygin zoonotik hastaliklardan biri olan bruselloz iilkemizde nedeni bilinmeyen atesin 6nemli ne-

denlerindendir. Bu olgu sunumunda bruselloza bir vaka iizerinden genel bir bakis saglanmasi ve brusellozda nadir

goriilen akciger tutulumunun vurgulanmasi amaglanmaktadir.

Olgu Sunumu

Bilinen hastalig1 olmayan, hayvancilikla ugrasan 45 yasinda erkek bir aydir olan halsizlik, istahsizlik, listime,
tireme, bel agris1 ve ayakta dokiintii sikayetleri ile bagsvurdu. 3 ayda 15-20 kilo kaybettigi ve ara ara atesi ve
gece terlemesi oldugu 6grenildi. Nefes darligi, oksiiriik, gecgirilmis tliberkiiloz 6ykiisli yoktu. Romatolojik sor-
gulamasinda 6zellik bulunmuyordu. Gastrointestinal/genitoiiriner sistem malignitesini diisiindiirecek semptom
Normokrom normositer anemisi mevcuttu. AST, ALT, ALP, GGT, akut faz reaktanlar1 ytliksekti. Bir ay 6nce Bru-
cella standart tiip aggliitinasyon (STA) testi negatifti. Tekrarlanan Brucella STA 1/1280 pozitif bulundu. Kan ve
kemik iligi kiiltiirleri alindi. Toraks BT’sinde sag akciger alt lobda malign/benign ayrimi yapilamayan siipheli
nekrotik lezyon, sag akciger orta ve alt lobda, sol akciger alt lobda parankimal, perifissiirel yerlesimli multiple
nodiiller saptandi. Abdomen BT de hepatosplenomegali, paraaortik 1 cm lenf nodlar1 mevcuttu. Norobruselloz
degerlendirilmesi amaciyla beyin manyetik rezonans (MR) ¢ekildi. Sag frontal subkortikal beyaz cevherde birkag
milimetrik nonspesifik T2 hiperintens odak. Sag 5. kraniyal sinir sisternal segmentinde sola gore hafif asimetrik
kontrast tutulumu saptandi. Tiim spinal MR tetkiki yapildi. T10, L2-5 vertebra korpuslarinin anterior koselerin-
deki aktif inflamatuar lezyonlar (“kose inflamatuar lezyonlar1”) en belirgin L3’te, bu diizeyde L.2-3 diskinin anu-
lus fibrozusunun sag anterolateralini de tutuyor; bunlar brusella spondiliti i¢in karakteristik degil ve aksiyel spon-
diloartritle birlikte olabilir. Izleminde 15 giinliik siirecte akciger grafisinde; sagdaki lezyonun geriledigi, solda

yeni infiltrasyon goriildii. Rifampisin ve doksisiklin baglandi. Kan ve kemik iligi kiiltiiriinde Brucella spp. iiredi.

Sonu¢

Brucella spp. fakiiltatif hiicre i¢i, gram negatif kokobasildir. Tanisi; serolojik yontemlere, mikroorganizmanin
izolasyonuna ve molekiiler yontemlere dayanir. Kan ve kemik iliginde etkenin {iretilmesi kesin tan1 yontemidir.

Olgumuzda seropozitiflik gdsterilmis, kan ve kemik iligi kiiltiirlerinde iireme saptanmistir.

Brusellozun klinigi degiskendir, sistem tutulumlarina gére; hematolojik, kas iskelet, solunum, santral sinir siste-

mi, gastrointestinal, genitoiiriner, kardiyovaskiiler sistem, deri tutulumu ile karsimiza ¢ikabilir. Olgumuzda ates,
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gece terlemesi, bel agrisi, halsizlik gibi nonspesifik semptomlar ve anemi, spondilit, dokiintii, solunum sistemi

tutulumlar1 mevcuttu.

Inhalasyonla bulasabilmesine ragmen, brusellozda akciger tutulumu nadirdir. Bakteriyemi neticesinde bakteri-
nin akcigerlere yerlesmesi solunum sistemi bulgularina yol acabilir. Solunum sistemi bulgular1 olgularin %15-
25’inde goriiliir. Akciger tutulumu tomografi ile tespit edilebilmesine ragmen, semptoma neden olmayabilir. Ol-
gumuzda solunum sistemi semptomu yoktu, radyolojik goriintiillemesinde akcigerde nodiiller, nekrotik lezyon
hafta doksisiklin ve rifampisin kullanilir. Sonug olarak; Bruselloz agisindan Tiirkiye endemik bolgedir. Brucella
spp.’nin akciger tutulumu yapabildigi bilinmeli, ates, eklem agris1 olan olgularda bruselloz ve Brucella spp.’ye

bagl akciger tutulumu akilda tutulmalidir.

Sag akciger alt lobda malign/benign ayrimi yapilamayan siipheli nekronik lezyon, sag akciger orta ve alt lobda,

sol akciger alt lobda parankimal, perifissiirel yerlesimli multiple nodiiller
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P43
PNOMONEKTOMI iLE SONUCLANAN
GRANULOMATOZ POLIANJITIS VAKASI

Yunus Kaygusuz', Giilsiim Umay Topc¢u', Gizem Ayan?, Zehra Duman Ozsoy?, Umut Kalyoncu?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali, Ankara

Giris
Graniilomatoz polianjitis (GPA / eski ad1 ile Wegener graniilomatozu) siklikla {ist ile alt solunum yollarin1 ve

bobrekleri tutan antindtrofil sitoplazmik antikor (ANCA) ile iligkili otoimmiin sistemik nekrotizan graniilomatz

kiiclik damar vaskiilitidir.
Yillik insidansi milyonda 2,4-11,3 arasindadir ve en sik 41-68 yaslar1 arasinda goriiliir.

Tedavisinde hastaligin siddetine gore glukokortikoidler, siklofosfamid, azatiyopiirin, metotreksat ve etanercept

ile abatacept gibi biyolojik ajanlar kullanilabilir.

Olgu Sunumu

Otuz yasinda bilinen GPA tanili kadin hastanin immunsupresif tedavisi altinda tekrarlayan nefes darligi atakla-
riyla acile bagvurmasi iizerine yapilan tomografik goriintiillemesinde ve bronkoskopi sirasinda sol akcigere giden
bronsu kollabe olarak goriildii. Hastaya birden ¢ok bronkoskopik girigim ile sol bronsa dilatasyon ve stent takma
islemleri denendi ancak bu denemelerde basar1 saglanamamasi sebebiyle hastaya sol pndmonektomi uygulanmak
zorunda kalindi. Operasyon sonrasi hastanin izleminde farkli donemlerde kullanilan siklofosfamid, steroid, ritiik-
simab, azatiopiirin, mikofelonat mofetil gibi immiinsupresif ilaglarla hastanin sikayetlerinde gerileme ve akciger

tutulumu agisindan remisyon saglandi.

Sonu¢

Endobronsiyal tutulum tiim GPA’larin %6’sinda ve siklikla gen¢ yastaki kadin hastalarda goriiliir. Bu tutulum
nadir goriilse de hayati tehlike yaratacak sonuglara neden olabilir. Hastalara erken donemde immunsupresif te-
davi baglanmasiyla klinik bulgularda gerileme goriilmekle beraber 6zellikle endoskopik tedaviye siklikla ihtiyag
duyulur.

Bizim hastamizda da immunsupresif tedaviye cevap vermeyen bronsiyal stenoza bagli nefes darlig1 ataklari ile
tekrarlayan acile basvurma ve oksijen ihtiyaci hikayesi mevcuttu. Hastanin miikerrer bronkoskopi ile dilatasyon

ve stent takma girisimleri basarisiz oldugundan sol pndmonektomi uygulandi.

Nadir de olsa GPA hastalarinda pndmonektomiye kadar gidebilecek bronsiyal tutulum olabilir, klinik siiphe ile

erken tan1 ve erken miidahale, akciger doku kaybinin 6niine gecmeyi saglayacaktir.
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P44
ANTI TNF KULLANAN ANKILOZAN SPONDILIT
HASTASINDA NON-HODGKIN LENFOMA GELISIMI

Zeynep Ozge Oztiirk', Engin Cesmeci', Umut Kalyoncu?, Ali Ihsan Ertenli

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali

Giris:

Ankilozan spondilit (AS) baslica aksiyal iskelet tutulumu ile giden ve tedavisinde non steroidal anti inflamatuar
(NSAI) ilaglarm ilk segenek olarak kullanildig: bir hastaliktir. Aksiyel hastaligi olup, en az 3 farkli NSATI ile, en
az 4 hafta tedaviye ragmen hastalik aktivitesi gostergesi olan BASDAI (BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Index) skorunun >5,2 oldugu ya da NSAI ilaglara kontrendikasyonu bulunan hastalarda An-
ti-TNF(Tiimor Nekrozis Faktor) tedavi veya diger biyolojik ilag tedavilerinden biri kullanilmaktadir. Anti TNF

tedavi hem aksiyal iskelet tutulumuna hem de periferik eklem tutulumuna etkilidir.

Romatolojik hastaliklarda anti TNF tedavi ile, tartigsmali olmakla birlikte romatoid artrit hastalarinda lenfoma
ile iliski kurulabilmekte, spondiloartrit seyrinde de nadiren lenfoma (6zellikle Non Hodgkin Lenfoma (NHL))

gelisimi gozlenebilmektedir.

Biz 40 yildir AS tanis1 olan ve 8 yildir Anti TNF tedavi kullanan bir hastada NHL ortaya ¢ikisin1 vaka olarak

sunacagiz.

Olgu Sunumu:

57 yasinda erkek hasta, 40 yildir AS tanisi olup, romatoloji poliklinigimizde takip edilmekte idi. Hastanin AS’ye
bagli belirgin aksiyal iskelet tutulumu disinda, sekonder amiloidozu (5 y1l) mevcuttu. Hastanin tedavisi NSAI
ilaglar ve siilfasalazin ile 2012’ye kadar devam etmis iken 2012 yilinda BASDAI>4,5 olmasi ile Anti TNF teda-
vi baglanmisti. Tedavisi 2015°te Etanersept tedavisi altinda {iveit ataklar1 gecirmesi nedeniyle 2015’ten itibaren

Adalimumab olarak siirdiiriilmiistiir.

Hastanin Temmuz 2020°de rutin poliklinik bagvurusunda kilo kaybi1 (%10 kadar) ve halsizlik sikayetlerine eslik
eden fizik muayene bulgusu olarak inguinal bolge ve sternum lizerinde kitle saptanmis ve 6rneklenmesi saglan-
mistir. Hastanin akut faz reaktanlar1 da bu donemde hastalik aktif olmamasina ragmen yiiksek (eritrosit sedimen-
tasyon hizi: 40 mm/saat ve CRP: 4,2 mg/dl) bulunmustur. Hastanin eksizyonel biyopsi 6rneklemesinin patoloji
raporu Diffiiz Biiyiik B Hiicreli Lenfoma (Folikiiler Lenfoma’dan Transforme) olarak bildirilmistir. Kemik iligin-
de lenfoma tutulumu saptanan ve PET-BT (PET-BT: Pozitron Emisyon Tomografi — Bilgisayarli Tomografi) de
yaygin kemik tutulumu goézlenen hasta evre 4 NHL olarak degerlendirilmis olup hematoloji boliimiince kemote-

rapi (KT) baslanmis ve kemik iligi nakli planlanmistir.

Tani1 aldig1 andan itibaren biyolojik ajan tedavisi kesilmistir. Hasta AS agisindan degerlendirildiginde yeni gelisen

progresyon ya da komplikasyon saptanmamustir. Hastanin son BASDAI degeri: 1,8 olarak izlenmektedir.



POSTER BILDIRILER

Sonuc:

AS hastalarinda anti TNF tedavi kullanimi ile hematolojik malinite riski arasinda gii¢lii bir iliski mevcut degildir.
Kohort ¢aligmalarinda ve biyolojik ilag kayit kiitiiklerinde kullanmayanlara benzer oranlar bildirilmektedir. Anti
TNF kullanimi ile melanom disi cilt kanserleri riskinde 2-3 kat artis bildirilmistir ve bu nedenle hastalara senede

bir dermatolojik muayene onerilmektedir.

Hematolojik maliniteler genellikle sinsi ilerleyici 6zellik gostermekte olup siklikla firsatgr infeksiyonlarla ken-
dilerini gostermektedirler. Bircok hastada bu klinik tablo anti-TNF tedavi yan etkisi ile karistirilmakta ve bu da
tanida ge¢ kalinmasina yol agmaktadir. Hastalar malinite yoniinden uyarici olabilecek yeni ortaya ¢ikan semp-
tomlar acisindan her kontrolde dikkatle sorgulanmali ve fizik muayenede yonlendirici bulgular gdzden kagiril-

mamaya 6zen gosterilmelidir.

Hastalarin da alarm semptomlari i¢in egitilmesi ve beklenen disindaki klinik bulgularda doktoruyla iletisime
gecmesi konusunda egitilmesi belirtilen klinik tablolarin erken yakalanmasi ve etkili tedavi edilmesi konusunda

biiyiik etkinlik saglayacaktur.
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COVIiD-19 PNOMONISI SONRASI NADIR BIR
KOMPLIKASYON: SPONTAN PNOMOTORAKS

Zeynep Ozge Oztiirk', Murat Ozdede?, Oguz Abdullah Uyaroglu?

1 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Genel Dahiliye Bilim Dali

Giris:
Korona Viriis Hastalig1 2019 (COVID-19) seyrinde yaygin birtakim komplikasyonlar izlenebilmektedir. Baslica

komplikasyonlar arasinda Solunum yetmezligi, Akut Respiratuar Distres Sendromu (ARDS), pulmoner fibroz,

aritmiler, sok, tromboembolik ve enflamatuar hastaliklar sayilabilir.

Bununla birlikte, altta yatan akciger hastalig1 veya mekanik ventilasyona bagli barotravma yoklugunda CO-
VID-19’un bir sonucu olarak spontan pndmotoraks, tansiyon pndmotoraks veya pndmomediastinum raporlari
nadir bildirilmistir. Pndmotoraks klinikte karsimiza nefes darligi ve ani gogiis agrisi ile ¢ikar. Az goriilen bir
komplikasyon olmasi, vakalarin gézden kagmamasi adina pnomotoraksin hizli bir sekilde tanimlanmasi ve yo-

netimini zor ama zorunlu kilar.

Biz bu vaka ile Covid-19 Pnémonisi sonrasinda izleminde ‘’Spontan Pndmotoraks” gelisimini ve bu nadir komp-

likasyonun tibbi 6nemi ile birlikte akilda her zaman tutulmasi gerekliligi ile sizlerle paylasmak istedik.

Vaka:
66 yasinda erkek hasta bilinen Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1 (KOAH) tanist mevcut olup Kasim 2020°de

Covid-19 pnémonisi gegirme Oykiisii mevcuttu. Hasta KOAH i¢in tedavi almiyordu. Oksijen konsantratorii yoktu.
Hastamizin 60 paket/y1l sigara dykiisii vardi, Sars-COV-2 infeksiyonu gec¢irdigi donemde kullanmay1 birakmaisti.

Kasim 2020’de halsizlik, ates ve bas donmesi sikayetleri ile acil servise bagvuran hastada Sars-CoV-2 PCR po-
zitifligi saptanmisti. Hastanin ayn1 zamanda ral ve ronkiisleri de muayenede mevcut olup, toraks tomografisinde
Subakut Sars COV-2 infeksiyonu izlenmistir. Laboratuar paremetrelerine bakildiginda D-dimer normal aralikta,
lenfosit diizeyi 700 x 10°ug/L ve serum ferritin diizeyi 346 pug/L olarak saptanmistir. Hastanin tedavisi favipira-
vir yiikleme dozu sonras1 600mg BID, moksifloksasin 400mg/giin ve deksametazon 6mg (5 giin boyunca) olarak

diizenlenmistir. Hastanin servis izleminde mekanik ventilasyon ihtiyaci olmamustir.

Hasta taburculuktan 2 hafta sonra kontrol polikliniginde artan nefes darlig1 ve yeni gelisen D-dimer yiiksekligi
(3,09 mg/L, normal aralik:0-0,55) ile dnce akciger grafisi sonrasinda pnomotoraks lehine bulgu goriilmesi ile
kontrastli tomografi ile degerlendirilmistir. Tomografisinde, direk radyografi ile uyumlu olmak suretiyle, hidrop-

ndmotoraksi telkin eden hava ve hava-sivi seviyesi goriilmistiir (Figiir 1).

Hidropnomotoraks saptanan hasta toraks-kalp damar cerrahisi boliimiine yonlendirilmistir, ggiis cerrahisi boliimiince
degerlendirilen hastanin gogiis tiipii takilmadan izlemine karar kilinmis olup, takibinde nefes darligi sikayeti gerilemis-

tir. Hasta konservatif olarak izlenerek haftalik radyografilerle pndmotoraksin geriledigi goriilmiistiir.
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Tartisma:

Pnémotoraks goglis agrist ve nefes darligi ile ortaya ¢ikabilen, fark edilmediginde fatal olabilen bir durumdur.
Covid-19 sonrasinda mekanik ventilator kullanim1 sonrasinda bildirilen cok sayida vaka olup, bu tedavi rejimle-

rinin uygulanmadig1 hastalarda nadir olarak gozlenmistir.

Covid-19 infeksiyonu sonrasinda da nefes darlig1 devam eden hastalarda bu olasilik akilda tutulmalidir. Hem

klinisyen olarak fizik muayene hem de akciger grafisinin iyi degerlendirilmesi bu agidan 6nemlidir.
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IMMUNOTERAPI ILE TEDAVI EDILEN YASLI
KANSER HASTALARINDA POLIFARMASI VE ILAC
ETKILESIMLERININ YUKU

Deniz Can Giiven', Gozde Kavgaci?, Oktay Halit Aktepe', Hasan Cagr Yildirim', Taha Koray Sahin?,
Sercan Aksoy', Mustafa Erman’, Saadettin Kilickap', Suayib Yal¢cin'

1 Hacettepe Universitesi Kanser Enstitiisii Tibbi Onkoloji Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
2 Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

Amacg

Polifarmasi, geriatrik kanser hastalarinda sik goriilen bir sorundur. Polifarmasi ve potansiyel olarak uygunsuz ilag
kullanim1 hakkindaki veriler, immiin kontrol noktasi inhibitorleri ile tedavi edilen hastalarda sinirlidir. Bu neden-
le caligmamizda immiin kontrol noktas1 inhibitorleri ile tedavi edilen geriatrik kanser hastalarinda polifarmasi

sikligini ve ilag-ilag etkilesimlerini degerlendirmeyi amacladik.

Yontem

Calismamiza toplamda 70 geriatrik ileri evre kanser hastasi dahil edildi. Polifarmasi, 5 veya daha fazla ilacin
diizenli kullanimi olarak tanimlandi. START/STOPP kriterlerinin 2. versiyonu kullanilarak potansiyel receteleme
thmalleri (PPO, potential prescribing omission) ve potansiyel olarak uygunsuz ila¢ kullanimlar1 (PIM, potenti-
ally inappropriate medication) degerlendirildi. Medscape ilac Etkilesim Denetleme programi kullanilarak olast

ilag-ilag etkilesimi varlig1 ve kategorisi (A, B, C, D ve X) belirlendi.

Bulgular

Hastalarin diizenli olarak kullandig1 ila¢ sayilarinin ortanca degeri 6’yd1 ve polifarmasi %77,1 oraninda izlendi.
Polifarmasi riski 75 yas tstii hastalarda (p = 0,028) ve opioid kullanan hastalarda (p = 0,048) anlaml1 olarak
artmaktaydi. Hastalarin % 50’sinde kategori D veya X ilag-ilag¢ etkilesimleri mevcuttu. Charlson Komorbidite
Indeksi daha yiiksek olan hastalarda ilag etkilesimi riski artmaktayd: (CKi>10 ile <10, p = 0,017). Hastalarin %
44,3’linde potansiyel olarak uygunsuz ila¢ kullanimlar1 ve % 68,6’sinda potansiyel receteleme ihmalleri oldugu
izlendi (Tablo 1). Polifarmasiyle genel sagkalim ve immiin iligkili advers olay iliskisi benzer iken 7 veya daha
fazla ilag kullanan hastalarda akut bobrek hasari riskinin arttig1 goriildii (HR: 4,667, p = 0,038).

Sonuc¢

Calismamizda immiin kontrol noktas1 inhibitorleri ile tedavi edilen geriatrik kanser hastalarinda yiiksek oranda
polifarmasi ve yiiksek riskli ilag-ilag etkilesimleri oldugunu gozlemledik. Potansiyel regeteleme ihmalleri ve po-
tansiyel olarak uygunsuz ila¢ kullanimlarinin yiiksek oranlar1 da; dogru ve uygun ilaglar ile daha etkili bir tedavi

saglanmasi ve geriatrik kanser hastalarinda genel tibbi bakim hizmetinin kalitesinin artirilmasina dikkat gekmesi

acisindan literatiire katkida bulunmaktadir.
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Tablo 1. {lag- ilag etkilesimleri

Hasta sayisi1 (n) Oran (%)
. Yok 63 90,0
A Kategori Ila¢ Etkilesimi
Var 7 10,0
. Yok 49 70,0
B Kategori Ila¢ Etkilesimi
Var 21 30,0
. Yok 10 14,3
C Kategori Ila¢ Etkilesimi
Var 60 85,7
. Yok 37 52,9
D Kategori Ila¢ Etkilesimi
Var 33 47,1
. Yok 67 95,7
X Kategori Ila¢ Etkilesimi
Var 3 4,3
Potansiyel Olarak Uygunsuz ila¢ Kullanimlar Yok 39 55,7
(PIM) Var 31 443
) Yok 22 31,4
Potansiyel Receteleme IThmalleri (PPO)
Var 48 68,6
Yok 16 22,9
Polifarmasi
Var 54 77,1
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DOPAMIN AGONISTI TEDAVISIYLE IZLENEN DEV
PROLAKTINOMA VAKASINDA OPTIK KiAZMA
HERNIASYONU: OLGU SUNUMU

Adile Begiim Bahcecioglu Mutlu, Sevim Giillii

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Bilimdali, Ankara

Giris:

Gorme alan defektine yol agan kistik olmayan makroprolaktinomalarin dopamin agonistleri ile medikal tedavisi
tiimor kitlesini azaltarak, gorme kusurlarini iyilestimekte ve hormonal disfonksiyonu diizeltmekte oldukca etkili-
dir. Medikal tedavi ile diizelmekte olan gérme alaninda, izlemde koétiilesme goriiliirse hipofiz apopleksi veya op-
tik kiazma herniasyonu diistiniilmelidir. Dev prolaktinomalarin medikal tedavi altinda izlemleri sirasinda ortaya

¢ikan nadir bir durum olan optik kiazma herniasyonu gelisen bir vaka tartisilacaktir.

Olgu:

38 yasinda erkek hasta bas agrisi, bag donmesi, gormede bulaniklik sikayetleri ile Mayis 2019’da néroloji bo-
liimiine bagvurusunda yapilan kraniel goriintiilemede hipofizer kitle saptanmasi iizerine tarafimiza basvurdu.
Basvuru sirasinda muayenesinde sag goziinde tama yakin, sol goziinde temporalde belirgin gérme alan kaybi far-
kedildi. Sistem sorgusunda da libido kaybi, erektil disfonksiyonu mevcuttu. Kraniel MRG’de sellar-suprasellar
yerlesimli lateralde kavernoz sinuslere, inferiorda klivus ve sfenoid sinuse uzanim gosteren, bilateral kavernoz
siniis invazyonu gosteren 40x33x30 mm boyutlarinda hipofiz adenomu goriildii. LH: 2,01 mIU/mL, FSH:2,48
mlIU/mL, T Testosteron: 138 ng/dl, PRL:11790 ng/ml olarak goriilen hastaya dev prolaktinoma tanis1 konularak,
hasta apopleksi acisindan bilgilendirilip 0,25 mg/hafta kabergolin tedavisi baslandi1 ve 2 hafta sonra bilgisayarl
gorme alani ile kontrol edildi. Gérme alaninda belirgin iyilegsme goriildii. 1. ayda bakilan prolaktin diizeyi 72 ng/
ml olarak gozlendi, 1. ayda goriintiilemede de lezyonda belirgin kii¢iilme gozlendi, medikal tedaviye radyolojik
ve biyokimyasal yanitli dev prolaktinoma olarak medikal izlemine devam edildi. Yakin takip ile 3 ayda yavas
doz arttirilarak 1,5 mg/ hafta dozuna ¢ikildi, prolaktin diizeyi 9 ng/ml’ye diistli. Tedavinin 8. Ayina kadar gérme
alaninda iyilesme izlenmeye devam ederken, 9. ayinda yapilan bilgisayarli gorme alaninda sag gozde o6zellikle
nasal kadranlarda belirgin yeni gelisimli gérme alan defektleri tespit edildi. Yapilan goriintiilemesinde optik kiaz-
ma herniasyonu gozlendi. Norosirurji ile kiazmopeksi agisindan goriisiilerek, 6n planda medikal tedavi kesilerek
izleme alinmasina karar verildi. Medikal tedavisiz izlemdeyken 6. ayda gorme alaninda diizelme gozlendi ve
yakin takipte tutulan hastanin gérme alaninda tekrar kotiilesme goriilmedi. 0,25 mg/hafta medikal tedavi tekrar

baslanarak izlemine devam edildi.

Sonug:

Makroprolaktinomalarda medikal tedaviyi takiben optik kiazmal herniasyon nadir goriilen bir komplikasyondur.
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Literatiirde dopamin agonisti tedavisi altinda izlenirken kiazmal herniasyon nedeniyle gérme alaninda kotiilesme
gozlenen vaka raporlar1 tanimlanmigtir. Bu komplikasyonu saptamak i¢in yakin takiple gérme alani degerlendir-
mesinin yapilmas1 ve medikal tedavinin bu takiplere gore diizenlenmesi 6nerilmektedir. Optik kiazma herniasyo-

nu tespit edildiginde ise ila¢ doz azaltimi, buna yanitsiz durumlarda da kiazmopeksi onerilmektedir.

Kaynaklar:

1. Dhanwal DK et al. Brain and optic chiasmal herniations into sella after cabergoline therapy of giant pro-
lactinoma. Pituitary. 2011 Dec;14(4):384-7.

2. Jones SE et al.Optic chiasmal herniation--an under recognized complication of dopamine agonist therapy
for macroprolactinoma. Clin Endocrinol (Oxf). 2000 Oct;53(4):529-34.

3. Marcos L et al. Tumour shrinkage and chiasmal herniation after successful cabergoline treatment for a
macroprolactinoma. Clin Endocrinol (Oxf). 2001 Jan;54(1):126-7.

4. Wu ZB et al. Five years follow-up of invasive prolactinomas with special reference to the control of ca-

vernous sinus invasion. Pituitary. 2008;11(1):63-70.

Resim.1. Optik kiazma herniasyonu-MRG-T1 koronal kesit
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