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Solunum Yetmezliginde Tedavi / Ismail Hakki Akbudak
Solunum Yetmezligi / Cagla Erdogan

SOzLU BILDIRILER

Allopurinol Kullanimina Bagh Gelisen Vaskiilit: Olgu Sunumu

Bening Tiroid Nodiillerinde Mikrodalga Ablasyon Tedavisi

Ocrelizumab Toksisitesinde Sitokin Filtresi Kullanimi Vakasi

Rektum tutulumu ile presente olan Malign melanom: Olgu Sunumu

Akut Myeloid L.osemi Tedavisinde Hipometile Edici Ajan ile Venetoclax Kombinasyonu, Ger¢ek Yasam Verileri
Tip 2 diyabetik hastalarda serum fetuin-B diizeyi ve metabolik parametreler ile iliskisi

Mide Kanserli Hastalarda MCV nin Prognoz Uzerine Etkisi ve C-ERB B2 Pozitifligi ile Olan Hi§kisi
Tedavilerde Direncli, Siddetli Bir Trombositopeni Vakasi: Olgu Sunumu

Merkezimizde Tan1 Alan Adrenal Tiimorlerin Klinikopatolojik Bulgularinin Degerlendirilmesi

Akromegali Tanist Almis Hastalarda Serum Betatrophin, Chemerin, Kisspeptin Diizeylerinin Olciimii

Over Kanserinde Taraf Farki ile Klinikopatolojik Ozelliklerin Progresyonsuz ve Genel Sagkalim Arasindaki Hi§ki

Olgular Esliginde immiinoterapinin Endokrin ve Nérolojik Yan Etkileri

Tek Merkez Deneyimi Erkek Meme Kanseri Olgu Serisi

Metakron ve Senkron Uc Primerli Kanser: U¢ Olgu Sunumu

Hedgehog Inhibitorii Olan Vismodeglib le Uzun Siire Tam Yamitli Seyreden Bazal Hiicreli Karsinom Olgulari: Tek Merkez Deneyimi

Fizik Muayene [le Primeri Bulunan Tiimér: Invazif Lobiiler Karsinom

POSTER BILDIRILER

Akut Lenfoblastik [.6semi Tanil1 Hastada Direncli Ates Etiyolojisinde Nadir Bir Etken: Brucella
Hormon Pozitif Meme Kanseri Adjuvan Tedavi Sirasinda Gelisen Tromboemboli Vakasi
Sternoklavikiiler Eklem Tutulumu fle Seyreden Kondrit: Tietze Sendromu Olgu Sunumu
Gastrointestinal Sistem Kanama Olgu Sunumu

Yogun Bakimda Solunum Yetmezligi Vakasi

Antidepresan Kullanimi Sonrasi Gelisen Lokositoklastik Vaskulit Olgusu

Mesanenin Tasli Yiiziik Hiicreli Adenokarsinomu

Diyabetin Farkli Yiizleri Olgu Sunumlari
Gastrointestinal Sistem Kanamalarinda Ayirici Tani

Multiple Myelom Boébrek Tutulumu: Vaka Sunumu

Tek Ajan Nivolumab fle Uzun Genel Sagkalim Gériilen Rec Vakasi

Sistemik Lupus Eritematozuslu Hastaya Yaklasim Olgu Sunumu

Trombositopeni ile Bagvuran Kronik Lenfositik Lésemi Hastasinda Rituksimab-Venetoclax Deneyimi
Pankreas Metastazi Gelisen Renal Hiicreli Karsinom: Olgu Sunumu

Noromyelitis Optica Sendromu ve Sistemik Lupus Eritematozus Birlikteligi- Olgu Sunumu

Nadir Bir Cilt Tutulumu Olarak Necrobiyozis Lipoidika

Alt Ekstremite Yerlesimli Alveolar Soft Part Sarkom Olgusunda Nadir Goriilen Meme Metastazi
Metastatik Kiiciik Hiicre Dis1 Akciger Kanserinde Tirozin Kinaz Inhibitorleri {le Tam Yanitli Olgu Sunumu
Nadir Hipokalsemi Sebeplerinden Psédohipoparatroidi Vaka Sunumu

TIP 1 VE TiP 2 Dm Ozelliklerin Birlikteligi: Duble Diyabet Vaka Sunumu

Streptococcus sobrinus peritoniti: Vaka Sunumu

Masif Plevral Eflizyon ile Basvuran Kronik Lenfositik L. dsemi Hastasinda Venetoklaks — Rituksimab Deneyimi

Periorbital Sislik ile Prezente Olan Sjogren’s Sendromu Olgusu
Ilk Sira Tedaviye Refrakter Hodgkin Lenfoma Hastasina Yaklasim
Superior Vana Cava Sendrom {le Takip Edilen Vaka Sunumu
Renal biyopsinin nadir bir komplikasyonu
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Degerli meslektaslarimiz,

Gegen yil birincisini yaptigimiz ve geleneksellesmesini hedefleyerek yola ¢iktigimiz Pamukkale i¢ Hasta-
liklar1 Giinlerinin bu yil 23-25 Aralik tarihleri arasinda, Doga Termal Otel Denizlide ikincisini yapmay1
planliyoruz. Basta i¢ hastaliklar1 asistanlar1 ve uzmanlari olmak tizere tiim meslektaslarimiza bilgilerini giin-
cellemeleri i¢in bir firsat sunmak amaciyla hazirladigimiz bilimsel programin interaktif format ile vakalarla
giincel konularin ele alinmasi hedeflenmektedir. Ayrica bu yil segilecek en iyi s6zlii ve poster bildirilerine
odiil de verilecektir. Ug giine yayilan siirede, beraber deneyim ve bilgi birikimlerimizin kargilikli tartigilabi-
lecegi ortamlarin daha fazla olacagi ve her yoniiyle doyurucu bir toplant: 6ngoriistiyle sizleri 2. Pamukkale
I¢ Hastaliklar1 Giinleri'ne davet etmek istiyoruz.

Sizleri 23-25 Aralik 2022 tarihlerinde Doga Termal Otel Denizlide aramizda gormeyi umuyor, degerli katki-
larinizla da giiglenecek bir toplantiya ev sahipligi yapmayi diliyoruz.
Saygilarimizla. ..

Prof.Dr. Gamze Gokoz Dogu  Prof.Dr. Nil Giiler

pco@eaorganizasyon.com.tr
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KURULLAR

Sempozyum Baskanlari

Prof. Dr. Gamze GOKOZ DOGU

Prof. Dr. Nil GULER

Sempozyum Sekreteri

Dr. Ogr. Uyesi Ugur KARASU
Diizenleme Kurulu

Prof. Dr. Veli COBANKARA

Prof. Dr. Gamze GOKOZ DOGU

Prof. Dr. Nil GULER

Dr. Ogr. Uyesi Nevin ALAYVAZ

Dr. Ogr. Uyesi Atike GOKCEN DEMIRAY
Dr. Ogr. Uyesi Ugur KARASU

Dr. Ogr. Uyesi Burcu YAPAR TASKOYLU
Bilimsel Kurul

Prof. Dr. Veli COBANKARA

Prof. Dr. Belda DURSUN

Prof. Dr. Nil GULER

Prof. Dr. Giizin FIDAN YAYLALI

Doc. Dr. Giilsiim AKGUN CAGLAYAN
Doc. Dr. Mevliit CERI

Doc. Dr. Sibel HACIOGLU

Dr. Ogr. Uyesi ismail Hakki AKBUDAK
Dr. Ogr. Uyesi Nevin ALAYVAZ

Dr. Ogr. Uyesi Atike GOKCEN DEMIRAY
Dr. Ogr. Uyesi Basak UNVER KOLUMAN
Dr. Ogr. Uyesi Burcu YAPAR TASKOYLU
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Prof. Dr. Gamze GOKOZ DOGU
Prof. Dr. Melahat Semin FENKCI
Prof. Dr. Arzu YAREN

Prof. Dr. Mustafa YILMAZ

Doc. Dr. Mustafa CELIK

Doc. Dr. Serkan DEGIRMENCIOGLU
Dog. Dr. Ufuk KUTLUANA

Dog. Dr. Senay TOPSAKAL

Dr. Ogr. Uyesi Mehmet ALPUA
Dr. Ogr. Uyesi Ayten ERAYDIN
Dr. Ogr. Uyesi Ugur KARASU
Dr. Ogr. Uyesi Murat YiGIT
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BILIMSEL PROGRAM

23 ARALIK CUMA
14:45-15:00  ACILIS
15:00-16:00  SOZLU BILDiRi OTURUMU
Oturum Baskanlari: Dog. Dr. Davut Akin Dr. Ogr. Uyesi Basak Unver Koluman; Dr. Ogr. Uyesi Murat Yigit;
15:00-15:10 Benign tiroid nodiillerinde mikrodalga ablasyon tedavisi Sema TABAN
15:10-15:20 Ocrelizumab toksisitesinde sitokin filtresi kullanimi vakasi Cagla Erdogan
15:20-15:30 Rektum tutulumu ile presente olan malign melanom: olgu sunumu Tuba ERURKER OZTURK
15:30-15:40 Tip 2 diyabetik hastalarda serum fetuin-b diizeyi ve metabolik parametreler ile iliskisi Canan KARAN

15:40-15:50 Merkezimizde tani alan adrenal tiimérlerin klinikopatolojik bulgularinin degerlendirilmesi Gilsiin GULTEN
15:50-16:00 Akromegali tanisi almis hastalardaserum betatrophin, chemerin, kisspeptin diizeylerinin dl¢ciimi Aysegul
CAYAN

16:00-16:45 KAN TRANSFUZYON PRENSIPLERi VE REAKSIYONLARA YAKLASIM
Konusmaci: Prof. Dr. Nil Gller

Oturum Baskani: Doc. Dr. ismail Hakki Akbudak

16:45-17:00 ARA

17:00-18:00 SISTEMIK LUPUS ERITEMATOSUZLU HASTAYA YAKLASIM
Ayirici Tani: Uzm. Dr. Aysenur Akbasg

Vaka sunumu: Dr. Mustafa iz

Konusmaci: Dog. Dr. Gokhan Sargin

Oturum Baskani: Dr. Ogretim Uyesi Melike Kalfa Ersoy

18:00-18:45 ROMATOLOJIDE IVIG KULLANIMI

Konusmaci: Dr. Ogretim Uyesi Ugur Karasu

Oturum Baskani: Prof. Dr. Veli Cobankara

24 ARALIK CUMARTESI
09:00-09:45  DIYABETIN FARKLI YUZLERI
Vaka Sunumu: Dr. Ering Goneng
Ayirici Tani: Uzm. Dr. Asli Erig
Konusmaci: Dog. Dr. Senay Topsakal
Oturum Baskani: Prof. Dr. Semin Fenkgi, Prof. Dr. Giizin Fidan Yaylal
09:45-10.30 MEME KANSERINDE HORMONAL TEDAVi- CDK4/6 iINHIBITORLERI VE IMMUNOTERAPI
Vaka Sunumu: Dr. Gizem Eray
Konu anlatimi: Uzm. Dr. Melek Ozdemir

Calisma anlatimi: Dr. Ogretim Uyesi Atike Gokcen Demiray

Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Arzu Yaren, Prof. Dr. Gamze Gok6z Dogu
10:30-10:45 ARA

10:45-11:30 KRONIK LENFOSITER LOSEMi TEDAVISINDE YENILIKLER
Vaka Sunumu: Dr. Cansu Korkmaz

Konusmaci: Prof. Dr. Zahit Bolaman

Oturum Baskani: Prof. Dr. Nil Giiler

11:30-12.15 GASTROINTESTINAL SiISTEM KANAMALARI

Vaka Sunumu: Dr. Ali Himmet Cakmak

Ayirici Tani: Uzm. Dr. Melek Soykan

Konusmaci: Doc. Dr. Mustafa Celik

Oturum Baskani: Prof. Dr. Mustafa Yilmaz

12:15-12:55 UYDU SEMPOZYUM: METASTATIK KOLON KANSERINDE CETUXiMAB
Konusmaci: Prof. Dr. Banu Oztiirk

Oturum Baskani: Prof. Dr. Arzu Yaren

12:55-14:00 OGLE YEMEGi

pco@eaorganizasyon.com.tr
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14:00-14:45  PSORIATRiK ARTRIT TEDAVISi

Vaka Sunumu: Dr. Safa Aktan

Ayirici Tani: Uzm. Dr. Zeynep OK

Konusmaci: Prof. Dr. Emine Figen Tarhan

Oturum Baskani: Prof. Dr. Taskin Sentiirk

14:45-15:30 UYDU SEMPOZYUM: RELAPS REFRAKTER MULTIPLE MYELOMA TEDAVISi-AMGEN

Konusmaci: Prof. Dr. Nil Guler

Oturum Baskani: Prof. Dr. Giiray Saydam

15:30-16.15 SOLUNUM YETMEZLIGi-ARDS

Vaka Sunumu: Dr. Muhammed Seyyid Kayhan

Ayirici Tani: Uzm. Dr. Cagla Erdogan

Konusmaci: Doc. Dr. ismail Hakki Akbudak

Oturum Baskani: Dog. Dr. ismail Hakki Akbudak

16:15-16:30 ARA

16:30-17:30(18:00) SOzLU BILDIRi OTURUMU

Oturum Baskanlari: Dog. Dr. Giilsiim Akgiin Caglayan; Dog. Dr. Serkan Degirmencioglu; Dr. Ogr. Uyesi Mehmet Alpua
16:30-16:36 Allopurinol kullanimina bagli gelisen vaskiilit : olgu sunumu Ali Himmet CAKMAK

16:36-16:42 Akut myeloid |6semi tedavisinde hipometile edici ajan ile venetoclax kombinasyonu, gercek yasam verileri
Nevin ALAYVAZ ASLAN

16:42-16:48 Mide kanserli hastalarda mcv'nin prognoz iizerine etkisi ve c-erb b2 pozitifligi ile olan iliskisi ilker Nihat OK-
TEN

16:48-16:54 Tedavilere direncli, siddetli bir trombositopeni vakasi: olgu sunumu Basak UNVER KOLUMAN

16:54-17:00 Over kanserinde taraf farki ile klinikopatolojik 6zelliklerin progresyonsuz ve genel sagkalim arasindaki iliski
Burcin CAKAN DEMIREL
17:00-17:06 Olgular esliginde immiinoterapinin endokrin ve nérolojik yan etkileri Semra TAS

17:06-17:12 Tek merkez deneyimi erkek meme kanseri olgu serisi Melek OZDEMIR
17:12-17:16 Metakron ve senkron ti¢ primerli kanser: {i¢ olgu sunumu Taliha GUCLU KANTAR

17:18-17:24  Hedgehog inhibitorii olan vismodeglib ile uzun siire tam yanitli seyreden bazal hiicreli karsi-
nom olgulart: tek merkez deneyimi Tolga DOGAN
17:24-17:30  Fizik muayene ile primeri bulunan tiimor: invazif lobiiler karsinom Arif KUS
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25 ARALIK PAZAR
09:00-09:45 RELAPS REFRAKTER HODGKIN LENFOMA TEDAVISi
Vaka Sunumu: Dr. Huriye Ermis
Ayirici Tant: Uzm. Dr. Ozde Elver
Konusmact: Dr. Ogretim Uyesi Nevin Alayvaz Aslan
Oturum Bagkani: Dog. Dr. Sibel Hacioglu
09:45-10.30 METASTATIK AKCIGER KANSERI TEDAViSINDE HEDEFE YONELIKLER VE IMMUNOTERAPI
Vaka Sunumu: Dr. Fatima Ozkaya Kutluay
Konu anlatimi: Uzm. Dr. Tolga Dogan
Caligma anlatimi: Dr. Ogretim Uyesi Burcu Yapar Taskoyli
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. Arzu Yaren, Prof. Dr. Gamze G6koz Dogu
10:30-10:45 ARA
10:45-11.30 MULTIPLE MYELOMDA BOBREK TUTULUMU
Vaka Sunumu: Dr. Ahmet Kutluay
Ayirict Tani: Uzm. Dr. Mehmet Mert
Konugmact: Prof. Dr. Belda Dursun
Oturum Bagkani: Dog. Dr. Mevliit Ceri
11:30-12:00 Kapanis-Odiil Toreni

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE

IC HASTALIKLARI GUNLERI
23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLIi

| KONUSMA OZETLER

) PAMUKKALE
ROMATOLOJI
( DERNEGI

www.pamukkaleichastaliklarigunleri.org

pco@eaorganizasyon.com.tr
/)

organizasyon



2. PAMUKKALE
IC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

KONUSMA OZETLERI

SOLUNUM YETMEZLiGINDE TEDAVI / Do¢.Dr.ismail Hakki Akbudak
1- Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal

Akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS), hipoksemik solunum yetmezligine neden olan, permeabili-
te artigina bagl olusan nonkardiyak pulmoner 6demle karakterize diffiiz radyolojik infiltrasyonlar ve oksijen
tedavisine direngli arteryel hipoksemi ile karekterize sendromdur.

Hastalarda akut solunum yetmezliginin tiim klinik bulgular1 olur. Takipne siyanoz, yardimei solunum kasla-
rinin kullanimu, tagikardi ve ajitasyon olur. Hipoksiye bagli olarak mental durum degisiklikleri gortilebilir.
Akciger oskiiltasyonunda raller, ronkiisler ve bronsial ses duyulabilir. Altta yatan nedene bagl klinik bulgu-
lar da olacaktir. Semptom ve bulgularin tamami1 nonspesifiktir.

Arteriyel kan gazinda hipoksi vardir. Arteriyel karbon dioksit diizeyi erken donemde artan takipne ve dakika
ventilasyonu nedeni ile diisiiktiir. ARDS tablosu ¢ok agirlasir ise gaz degisimi karbon dioksit degisimini dahi
etkileyeceginden hiperkapni goriilebilir.

Hiperakut donemde akciger filmi normale yakin dahi olabilir. En sik goriinlim yama tarzinda veya diffiiz
bilateral konsolidasyonlarm gériilmesidir. Ilerleyen ddnemde yama tarzinda alanlar birleserek beyaz akciger
goriiniimii olusturabilir.

ARDS ig¢in halen standart bir tedavi yontemi yoktur. Bu ylizden ARDS hastalari; altta yatan hastalik 1yi-
lesene kadar destekleyici tedavi yontemleri ile izlenmektedir. Bu destekleyici tedavi yontemlerinin basinda
mekanik ventilator (MV) destegi gelir. Pozitif basingli ventilasyonun amaci bu heterojen yapidaki akcigeri
acmak ve acik olarak kalmasini saglamaktir. Hafif ARDS’de yiiksek akimli oksijen ve helmet maske ile
non-invazif mekanik ventilasyon destegi mekanik ventilasyona alternatif olabilir, ventilator iligkili kaciger
hasarini 6nleyici etkisi olabilir. Ancak agir ARDS’de 6nerilmez hatta artmis solunum isi ve destek gereksini-
mi nedeni ile Ventilatdr Induced Lung Injury(VILI)’yi artirabilir.

Amag kan gazi parametrelerini diizeltmek degil, akcigerde yeni bir hasar olusturmadan yasami idame etti-
rebilecek ventilasyon destegini saglamaktir. Tidal voliim (TV) ve PEEP diizenlemeleri, pron pozisyonu ve
recruitment manevralari uygulamalarini icermektedir.

MYV Mod ; en ¢ok kullanilan voliim Asist/Control moddur. Ancak ARDS hastalarinda kullanilan hi¢cbir MV
modunun bir digerine iistiinliigli gdsterilememistir.

TV; Akciger koruyucu ventilasyon stratejisi denince ilk akla gelen TV kisitlamasidir. ARDS tanis1 varligin-
da; TV tahmini kiloya gére 4-8 mL/kg olmali, bu degerleri gegmemelidir. Inspiratuar basinglar takip edilme-
li ve plato basinct 30 cmH2O0 altinda tutulmalidir. Driving pressure; plato basinci ile PEEP arasindaki fark
olan siiriicli basinc1 ARDS de prognoz ve mortalitesini tahmin etmede TV ve PEEP’ten daha iistiin olduguna
inanilmaktadir. Ne kadar diislik olursa akciger hasar1 okadar az olacaktir. 15 cmH2O altinda tutulmasi 6ne-
rilmekte fakat ileri ¢calismalar ihtiyag¢ vardir.

Permisif Hiperkapni; Diisiik TV uygulamalar1 alveollerden CO2 atilimini azaltacagindan hiperkapni nedeni
olabilir pH 7.20 ve/veya PaCO2 80 mmHg olana kadar TV degisikligi yapilmadan MV destegine devam
edilir.

PEEP; surfaktan yetersiz oldugunda kapanan alveollerin agik kalmasini saglar, intrapulmoner sant azalir
ve bdylece oksijenasyon diizelir. Ayrica, agilmig alveoliin ekspiryum sonunda tekrar kapanmasini 6nler, boy-
lece VILI olusma riskini azaltir. Agik alveol sayis1 arttik¢a ventilasyona katilan alveol sayisi artar, kompli-
yans diizelir, daha homojen bir ventilasyon saglanir.

pco@eaorganizasyon.com.tr
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Ayrica, alveollerde asir1 gerilime nedeni olursa VILI olusumuna sebep olabilir. PEEP oksijenasyon, akci-
ger mekanikleri ya da goriintlileme ile titre edilebilir. Transpulmoner basing takibi ile PEEP titrasyonu yeni
bir yontem olup, bu konuda yapilan ¢aligmalar devam etmektedir. PEEP’in VILI'yi 6nleyici etkisi konu-
sunda edinilen bilgiler arttikca FiO2 degerine gore uygulanabilecek PEEP diizeylerini gosteren bir ¢izelge
gelistirmistir.

Pron Pozisyonu; Yiiziistii ¢evrilen hastalarda dorsal akcigerde kompliyans artar ve bu bolgelerin daha iyi
havalanmasi ile oksijenasyon diizelir, CO2 atilimi artar. Pron pozisyonuna yanit ARDS nin erken donem-
lerinde daha iyidir. Son rehberlerde yalnizca siddetli ARDS olgularinda, giinde en az 12 saat uygulanmasi
onerilmektedir.

Recruitment Manevralar1 (RM); Recruitment Manevralari ile havayolu basinci gegici olarak artirilarak
kollabe olan alveollerin agilmasi ve daha fazla akciger alaninin ventilasyona katilmasi saglanir. Bu nedenle
ARDS hastalarinda RM kullanimi1 6nerilmektedir. Bu manevralarin ne siklikla, hangi basing diizeylerine
kadar, ne siireyle ve ne sekilde yapilmasi gerektigine dair bir goriis birligi yoktur.

Yiiksek Frekansli Osilatuar Ventilasyon (HFOV); koruyucu MV teknikleriyle karsilastirildigi caligmalar-
da mortalite, oksijenasyon ve CO2 atilimi agisindan faydasi gosterilememistir. Orta ve agir ARDS olgularin-
da HFOV kullanimin1 6nermemektedir.

Venovendz ECMO ARDS hastalarinda kullanimi giderek artan bir ekstrakorporeal destek yontemidir.
Hastadan kani genis bir santral ven araciliiyla alir, oksijenasyon ve karbondioksit atilimi sagladiktan sonra
tekrar santral ven araciligiyla hastaya verir. MV teknikleri ve farmakoterapinin kullanilmasi, fayda saglana-
maz ise ECMO ig¢in karar verilmesi yoniindedir. Ciddi komplikasyonlar1 da olan bu yontemin uygunlugu
icin calismalara gereksinim vardir ECCO2R; ECMOQ’ya gore daha diisiik kan akimi ile calisanve oksi-
jenasyonu 1yi ancak karbondioksit atilim1 bozuk olan hastalarda kullanilmaya baslanmistir. ECCO2R ¢ok
diistik TV (3 mL/kg) ile akciger koruyucu ventilasyonu miimkiin kilmaktadir.

ARDS igin spesifik bir farmakolojik tedavi yoktur. Inhale nitrik oksit (NO) gegici olarak oksijenasyonu
diizeltir ve sag kalan hastalarda akciger fonksiyonlari iizerine olumlu etkilidir, ancak mortalite iizerine etkisi
gosterilememistir, akut bobrek hasarina neden olur. Glukokortikoidler oksijenasyonu diizeltebilir, havayolu
basing¢larini diisiirebilir, ancak mortalite lizerine olumlu etkisi gosterilememistir, ge¢ baslanirsa zararh etkile-
ri oldugu gosterilmistir.

Noromuskiiler blokerler oksijen tiikketiminde azalma, hasta ventilatdr uyumsuzlugunun ortadan kalkmasi,
dinamik hiperinflasyon, akcigerde bolgesel hiperinflasyonun azalmasi ve akcigerlerden salinan sitokinlerin
azalmasi gibi etkiler ile akciger korucu olabilirler Orta ve agir ARDS de erken donemde, kisa siireli ndro-
muskiiler bloker kullaniminin yararl olabilir.

Son yillarda intravenz mezenkimal hiicre kok hiicre uygulamalari ile akciger hasarinin dnlenebilirligi
tizerinde ¢alisilmaktadir. Siv1 kisitlamalari ve diiiretik tedavileri ventilatorde kalinan siireyi kisalttigi goste-
rildiginden ARDS olgularinda 6nerilmektedir. Beslenmeleri agisindan yapilan ¢aligmalar enteral beslenme-
nin Ustiinliigiinden bahsetmektedir.

pco@eaorganizasyon.com.tr
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SOLUNUM YETMEZLIGI / Uzm. Dr. Cagla ERDOGAN!

1-Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

Akcigerlerin metabolik ihtiyag¢lar1 karsilayamamasi ile karakterize olan durumdur. Solunum siteminin
mix vendz kandan oksijeniz asyonii ve/veya karbondioksit eliminasyon fonksiyonlarinda bozulma ile karak-
terize bir sendromdur. Arteriel kanda oksijen parsiyel basinci (Pa02)’nin < 60 mm Hg veya arteriel kanda
karbondioksit parsiyel basinc1 (PaCO2>45 mm Hg) olmasi seklinde tanimlanir (1).

Akciger yetersizligi sonucu gaz aligverisinin bozulmasi ile karakterize solunum yetmezligi hipoksemik,
pompa yetersizligine bagli ventilasyonun bozulmasi sonucu meydana gelen solunum yetmezIligi ise hiper-
kapnik olarak adlandirilir (2).

4 ¢esit solunum yetmezligi mevcuttur. Hipoksemik, hiperkapnik, perioperatif, soka bagl solunum yet-
mezligi olarak siralandirilabilmektedir. Bunlardan en sik Tip 1 ve Tip 2 solunum yetmezligi goriiliir (3).

Hipoksemi ya kanda ¢6ziinmiis oksijenin parsiyel basincinin (Pa02) < 80 mm Hg olmas1 ya da Hb’ ye
bagli yiizde olan SaO2’ nin %95 den az olmasi olarak tanimlanir. PaO2’nin 60-80 mmHg arasinda olmasi
hafif diizeyde hipoksemiyi gosterirken, 60 mmHg nin altinda olmasi ise hipoksemik solunum yetmezligi
olarak tanimlanmaktadir.

Hipoksi ise organ ve doku diizeyinde yetersiz oksijen i¢erigi olarak tanimlanir. Yani hipoksemi ve hipoksi
farkli durumlar1 tanimlar. Solunum yetmezligi genellikle hipoksemiye yol acar, bu da end organ hipoksisi ve
yetmezligine yol agabilir.

Tip 1 Solunum Yetmezligi: PaO2 < 60 mm Hg ile beraber normal veya azalmig PaCO2 degerlerin oldugu
solunum yetmezligidir. Ug mekanizmadan biri ile temel patolojik olay agiklanabilir.

1.Yetersiz oksijenlenmis alveol(diisiik FiO2ve/veya alveoler kollaps ve/veya alveoliin s1vi, hiicre, debris
veya kanla dolmasi)

2.Alveolden kana O2 gecisini bozan interstisyel veya pulmoner vaskiiler hastaliklar

3.Kanin oksijenlenmesinde bozulma(kan akiminda obstriiksiyon, sant, diisiik Hb konsantrasyonu veya
disfonksiyone Hb nedeniyle) Arter kan gaz1 (AKG)’ nin analizi ve alveolo-arteriyel (A-a) oksijen gradyenti-
nin hesaplanmasi tip 1 SY ’nin degerlendirilmesinde ¢ok dnemlidir (4).

Tip 2 Veya Hiperkapnik Solunum Yetmezligi: Karbon dioksitin in yeterince uzaklastirilmasindaki yeter-
sizliktir yani azalmis alveoler dakika ventilasyon ile PaCO2 > 45 mm Hg olmas1 durumudur. PaCO2’ deki
artis durumunda CO?2 ile O2 yer degistirir alveolar parsiyel oksijen basinci (PAO2)azalir boylece hipokse-
miye yol acar. Bazi tip 1 SY’den farkli olarak O2 tedavisine iyi yanit verir. Akut ya da kronik ndromuskiiler
hastaliklara, havayollar1 ve akcigerlerin yeterli ventile edilememesine bagli ortaya ¢ikar. Alveoler hipoventi-
lasyon ve V/Q dengesizligidir.A hipoventilasyonda hiperkapni mutlaka gelisir.

Solunum kapasitesine karst Solunum talebi kavramlar1 vardir. Solunum kapasitesi, solunum kas yorgun-
lugu gelismeden saglanabilecek maksimum spontan ventilasyon (maximal sustainable ventilation, MSV)
olarak tanimlanir. Solunum talebi ise sabit bir durumda stabil bir PaCO2 saglayan spontan dakika ventilas-
yonudur. Normal kosullarda solunum kapasitesi, solunum ihtiyacindan ¢ok daha fazladir, yani bir miktar
rezerv vardir. Agir KOAH’l1 bir hastada sepsis gelisirse hem solunum kapasitesi azalmis hem de solunum
talebi artmis oldugundan solunum yetmezIligi gelisir.
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Tip 3 Veya Perioperatif Solunum Yetmezligi: Tip 1’in bir alt tipi olarak ele alinabildigi gibi olduk¢a sik
goriildiigiinden dolay1 ayri bir alt baslik halinde de incelenebilmektedir. Temel nedeni, perioperatif donem-
de fonksiyonel rezidiiel kapasite ve vital kapasitenin azalmasidir (5). En yiiksek risk olusturan cerrahiler,
diyafram ile yakin iliskisi nedeniyle iist abdominal cerrahilerdir.

Tip 3 SY’nin en sik genel nedeni atelektazi olmakla birlikte nedenleri soyledir: Akciger ile ilgili nedenler:
Atelektazi, Pndmoni, Aspirasyon, Akut solunum sikintis1 sendromu, Pulmoner emboli, akciger 6demi, Bron-
kospazm, KOAH. Akciger dis1 nedenler: Solunum merkezinin baskilanmasi, Diyafram paralizisi, frenik sinir
hasari, Obstriiktif uyku apne sendromu.

Tip 4 veya Soka Bagli Solunum Yetmezligi: Kardiyojenik, septik ya da hipovolemik soka sekonder
geligsen hipoperfiizyonun, solunum kaslarinin fonksiyonunda bozulma yaparak solunum yetersizligine neden
olmasidir.Genellikle Tip 1 ya da Tip 2 solunum yetmezligi ile sonuglanir.
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3. Ciledag A, Kaya A. Solunum yetmezIligi, in Solunum yetmezligive mekanik ventilasyon. Ed. Celikel
T, Giirsel G, Istanbul 2010.

4. West JB. Pulmonary physiology: The Essentials, 9 th ed., 2011: 56-170.

5. Celli BR. What is the value of preoperative pulmonary function testing? Med Clin North Am.
1993;77:309-258. Markou NK, Myrianthefs PM, Baltopoulos GJ. Respiratory failure: an overview. Crit
Care Nurse Q. 2004;27:353-79

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE
IC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

SOZEL BIiLDIRILER

ALLOPURINOL KULLANIMINA BAGLI GELISEN VASKULIT : OLGU

SUNUMU ALI HIMMET CAKMAK,
DAVUT AKIN
PAMUKKALE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI, DENIZLI

GIRIS

Kronik bobrek yetmezligi olan olgularda elektrolit bozukluklar ve tirik asit yiiksekligi sik gézlenmekte-
dir. Allopurinol ksantin oksidaz enzim inhibisyonu ile iirik asit diisliriilmesinde kullanilan bir ilagtir. Allopu-
rinole bagli petesi, purpura gibi yan etkiler sik gozlenir. Burada allopurinol tedavisi sonras1 makiilopapiiller
dokiintii gelisen olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

66 yas erkek ; viicutta yaygin kizariklik ve idrar miktarinda azalma olmasi1 sikayetleriyle bas-
vurdu. Yapilan tetkiklerde kreatinin ve iire diizeyinde progresif artis olmasi iizerine hasta kronik
bobrek yetmezligi lizerine akut bobrek yetmezligi ve makiilopapiiller dokiintii etyolojisi aydin-
latilmas1 ac¢isindan interne edildi. Bilinen HT, BYPASS ve KBH o6ykiileri mevcut olan hastaya
90 giin dnce iirik asit yiiksekligi nedeniyle allopurinol tedavisi baslandig1 goriildii. Allopurinol
tedavisi kesildi. Hastanin sistemden incelendigi kadariyla bazal kreatinin degeri 2.2 olarak he-
saplandi. Gelis laboratuvar degerleri ; Hb 9.9, WBC 6550 *Eozinofil 1480 (%22.6), PLT 245000,
kreatinin 4.3, Ure 194, BUN 91, AST 28, ALT 66, Urik asit 3.1, CRP 82.2, Procalcitonin 0.711.
Hastanin gelisinde yaygin dokiintiileri mevcuttu. (Fotograf 1-2) Ayirici tanida viral enfeksiyon-
lar, otoimmiin olaylar1 dislamak i¢in hastaya daha ileri kan tetkikleri yapildi. Hastanin Elisa
testleri normal olarak geldi. Hastada ANA (ANTI NUKLEER ANTIKOR) calisildi. ANA 1/100
diliisyonda zayif sitoplazmik patern pozitif gelmesi lizerine ANCA ve diger vaskiilit panelleri
calisildi. Hastanin vaskiilit panel degerleri normal olarak geldi. Hastaya cilt biyopsisi yapildi.
Lokositoklastik Vaskiilit olarak raporlandi.1 mg/kg/giin metilprednizolon tedavisi baslandi. D6-
kiintiilerde gerileme gozlendi.

TARTISMA

Lokositoklastik vaskiilit ilk olarak Zeek tarafindan ila¢ alim1 sonrasi kiigiik damarlarda olu-
san vaskiilit seklinde tanimlanmis ve hipersensitivite vaskiiliti olarak adlandirilmistir. Lokosi-
toklastik vaskiilit cogunlukla idiyopatik olmakla birlikte, enfeksiyonlar, inflamatuvar hastaliklar,
ilaclar, maligniteler ile iliskili olarak da ortaya ¢ikabilmektedir. Sahin ve ark.’1n yaptigi calis-
mada en sik etyolojik neden olarak ilaglar tespit edilmistir. Lokositoklastik vaskiilite yol acan ilaglar
arasinda beta laktam grubu antibiyotikler, penisilinler, siilfonamidler, NSAID’ler, allopiirinol, tiyazidler,
insiilin, retinoidler, kinolon grubu antibiyotikler yer almaktadir. Ilagtan kaynaklandiginin bulunabilmesi igin
hastada vaskiilite neden olabilecek olas1 faktorler dislanmalidir.
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Allopiirinol aktif metaboliti oksipiirinoliin ; birikerek immiinolojik reaksiyonlar1 uyardig1 ve dokulara
kars1 antikor olusumunu saglayarak doku hasarina sebep oldugu one stiriilmektedir. Renal fonksiyon bo-
zuklugu olanlarda, yasla birlikte bu metabolitin atilimi1 yavaslamakta ve allopiirinol toksisitesi artmaktadir.
Tedavide ilk basamakta bizim olgumuza uyguladigimiz gibi sebep oldugunu diisiindiigiimiiz etken ilag
kesilir daha sonra 0.5-1 mg/kg/giin streoid tedavisine baslanir. Ila¢ kesiminden sonra dékiintiilerde gerileme
gorlilmelidir. Buradaki olgu sunumunda ilag kesilmesi ile steroid baslanmasi arasinda gecen siirede hastada
dokiintiiler gerilemistir. Burada olgumuzda vermeye calistigimiz amag allopurinol kullanan, kronik bébrek
yetmezligi de bulunan hastalarda toksisitenin artabilecegi géz 6niinde bulundurulmalidir.

T,

FOTOGRAF 1 FOTOGRAF 2
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BENIGN TiROIiD NODULLERINDE MiKRODALGA ABLASYON TEDAVISi:
PAMUKKALE UNIVERSITESI DENEYIMI /Sema Taban’,

Muhammet Arslan?, Semin Melahat Fenkgi'

'Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali, DENiZLi

2Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali, DENIZLI

GIRIS

Tiroid nodiillerinin insidansi (%20-76) ultrasonografinin yayginlagmasiyla diinya ¢apinda her yil artmak-
tadir (1). Nodiillerin ¢cogu benigndir ve tedavi gerektirmez. Ancak bazi nodiiller trakea, 6zofagus ve noro-
vaskiiler yapilara bas1 yapabilir. Bu durumda dekompresyon amaciyla cerrahi ya da nodiilleri kiigiiltecek
islemler yapilabilir. Ayrica kozmetik sorunlar ve malign transformasyon nedeniyle de cerrahi ya da ablatif
tedaviler uygulanabilmektedir. Son yillarda minimal invaziv yontemler 6zellikle de perkiitan ablasyon yon-
temleri giderek daha sik kullanilmaktadir. Mikrodalga ablasyon (MDA), daha sik kullanilan termal ablatif
bir yontem olup yaklasik 10 yildir tiroid nodiillerinde kullanilmaktadir (2). Calismamizin amact benign
tiroid nodiillerinin lokal tedavisinde perkiitan MDA ydnteminin giivenilirligini ve kisa donem etkinligini
aragtirmaktir. Ayrica bu konuda farkindalik olusturarak tedavide kullanilabilecegini gostermektir.

MATERYAL VE METOD

Calismamiza Kasim 2018 -Kasim 2022 perkiitan MDA tedavisi yapilmis 7 hasta dahil edilmistir. islem
oncesi hastalarin nodiilleri IIAB ile benign nodiil tanis1 almis ve nodiillerin boyutlari islem &ncesinde ve 3.
ay kontrollerinde en uzun ¢ap baz almarak galisma kagidina not edilmistir. islem boyun bdlgesinin sterilizas-
yonu sonrast lokal anestezi altinda yapilmustir. iki hastada nérovaskiiler demeti uzaklastirmak i¢in hidrodi-
seksiyon yontemi kullanilmgtir.

SONUC

Hastalarimizin 5°1 kadin 2’si erkekti. Ortalama yas 58 olup 4 hastada multiple nodiiller 3 hastada ise
soliter nodiile islem uygulanmistir. Bes nodiile kozmetik amacgli 2 nodiile ise basi bulgulari nedeniyle islem
yapilmigtir. Major komplikasyon izlenmemistir. En biiylik nodiillerin islem 6ncesi en uzun ¢ap ortalamasi
39,6 iken 3 ay sonraki Ol¢timlerde 25,2 mm’ye diistligli izlenmistir.

TARTISMA

Lokal ablatif yontemler giiniimiizde minimal invaziv islemler olarak pek ¢ok hastalikta artan siklikta kul-
lanilmaktadir. Yue ve ark. 2017 yilinda 260 hasta iizerinde yaptig1 ¢alismada tiroid nodiillerine radyofrekans
ve mikrodalga ablasyon uygulanan hastalarda ortalama %50°den fazla hacimsel kii¢iilme bulmustur. Bizim
calismamizda sadece uzun aks ile 6l¢iim yapildigindan hacimsel olarak bir 6l¢li veremedik ancak boyut
olarak benzer sekilde nodiillerde kiigiilme oldu (3). Calismamizin retrospektif ve olgu sayisinin az olmasi ve
uzun siireli takiplerinin bulunmamasi kisitliliklarimiz arasinda sayilabilir. Sonug olarak benign tirod nodiille-
rinde MDA giivenilir etkili bir tedavi yontemidir.

KAYNAKLAR

1. Tingting Cui, Chunxiang Jin, Dan Jiao, et al. Safety and efficacy of microwave ablation for benign th-
yroid nodules and papillary thyroid microcarcinomas: A systematic review and meta-analysis. Eur J Radiol,
2019;118:58-64.

2. B. Feng, P. Liang, Z. Cheng, et al. Ultrasound-guided percutaneous microwave ablation of benign thy-
roid nodules: experimental and clinical studies. Eur J Endocrinol 2012;166:1031-1037.

3. Yue WW, Wang SR, Lu F, Sun LP, Guo LH, Zhang YL, et al. Radiofrequency ablation vs. mic-
rowave ablation for patients with benign thyroid nodules: a propensity score matching study. Endocrine
2017;55:485-95.
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OCRELIZUMAB TOKSISITESINDE SITOKIN FILTRESI KULLANIMI VAKASI
Uzm. Dr. Cagla ERDOGAN?,

[lknur Hatice AKBUDAK!
1-Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

GIRIS: Ocrelizumab, B hiicresi tiikenmesini optimize etmek igin tasarlanmis bir rekombinant insan an-
ti-CD20 monoklonal antikorudur. Okrelizumab tedavisi ile en yaygin yan etkiler inflizyon reaksiyonlart, iist
ve alt solunum yolu enfeksiyonlari ve cilt enfeksiyonlaridir. Okrelizumab, aktif hepatit B viriisii enfeksiyonu
olan hastalarda kontrendikedir. Olgumuzda ocrelizumaba bagli gelisen hiperinflamasyon durumu ve sitokin
filtresi kullanimi sunulacaktir.

OLGU SUNUMU: Sekonder progresif multiple skleroz tanili 56 yasinda erkek hasta, yaklasik 2 haftadir
olan ve giderek artan halsizlik, karin agris1 sikayeti ile acil servise basvurdu. Tetkiklerinde yiiksek karaciger
ve bobrek fonksiyon testleri saptand1. Oykiisiinde 1 ay 6nce aldig1 ocrelizumab disinda 6zellik yoktu. Genel
durumu kétii olan hasta multiple organ disfonksiyonu tanisi ile yogun bakim iinitesine yatirildi. Hastanin
yatisinda asidozu ve aniirisi olmasi tizerine hemodiyalize alindi. N-asetil sistein infiizyonu baslandi. Hepatit
markerlar1 negatif olarak saptandi. Sonrasindaki kontrol kanlarinda kreatinin seviyelerinde diizelme goriil-
medi. Laboratuvar degerleri; ferritin: 2309, iirik asit: 15.8, tire: 125, kreatinin: 1.99, AST: 9191, ALT: 3394
LDH:5813 olarak saptandi. Hastada hiperinflamasyon ve sitokine bagli organ disfonksiyonu diisiiniilerek
sitokin filtresi ile siirekli renal replasman tedavisi (CRRT) uygulandi. Hastanin 24. Saat laboratuarinda be-
lirgin diizelme gbzlenirken, tedavi 72 saat siirdiiriildii. Tedavi sonrasi degerleri; kreatinin: 1.59, ferritin: 482,
uirik asit: 5.2, AST: 1845, ALT: 1713, LDH: 880 olarak saptand1. Takiplerinde hastanin AST degeri 123, ALT
degeri 434 seviyesine kadar geriledi. Yatisinin 5. Giiniinde servise devri diisiiniilen hasta ani gelisen takipne
ve tasikardi ile entiibe edildi. Yatisindan bu yana kardiyak enzimlerinde yiikselme mevcuttu. Yatiginin 8. Gii-
niinde hasta ani kardiyak arrest ile exitus ilan edildi. Oliim sebebi olarak , miyokardit 6n planda diisiiniildii.

Tablo 1: CRRT oncesi, siras1 ve sonrasindaki laboratuvar degerleri

CRRT o6ncesi 24. saat 72. saat Tedavi sonrasi
48.saat

Kreatinin 1,99 1,05 0,73 0,77

BUN 58 37 25 41

Urik asit 15,8 8.8 5,2 5,8

Ferritin 2309 - 482 399

LDH 5813 2127 880 613

ALT 3394 2561 1713 434

AST 9191 2092 1845 243

TARTISMA: Ocrelizumab, son donemlerde bir¢ok otoimmiin hastalik i¢in kullanilan yeni molekiiller-
dendir. Yarattig1 immiinsupresif durum nedeniyle hastalar enfektif tablolara yatkinlik géstermektedirler. Bu
vakamizda, bu duruma bagli disregiile immiin yanit ve sitokin firtinasina bagl multiple organ disfonsiyonu
gortldi. Sitokin filtresi uygulanarak laboratuar degerlerinde ciddi bir diizelme goriildii. Yeni bir molekiil
olan bu ilacin, toksisitelerinde sitokin filtesi kullanilabilecegi akilda bulundurulmalidir.
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Rektum tutulumu ile presente olan Malign melanom: Olgu Sunumu Tuba
ERURKER OZTURK?*

*Denizli Devlet Hastanesi

Giris

Malign melanom en sik kutandz dokuda goriiliir. Daha az siklikla da olsa melanosit i¢eren respiratuar,
gastrointestinal , genitoliriner sistem mukozal epitelinde de saptanabilir. Anorektal malign melanomalar mu-
kozal melanomalarin %24 “linii olusturur. Kolorektal kanserlerinin ise %0,01 {inii kapsar(1) .Ortalama tani
yast 70°dir. Tan1 kondugunda ¢ogu zaman hastalik ileri evrededir. Burada rektum tutulumu ile presente olan
malign melanom olgusunu tartistik.

Olgu

83 yas kadin hasta makatta ele gelen kitle nedeniyle basvurdu. Hastanin koroner arter hastalig1 disinda
kronik hastalik dykiisii yoktu. Fizik muayenesinde rektal tusede palpe edilen sert kitle tespit edildi. La-
boratuar tetkiklerinde Glukoz 104 mg/dL, Kreatinin 0,68 mg/dL, T.BiL 1,39 mg/dL, D.BIL 0,61 mg/dL,
Total protein 62,9 g/L, albiimin 39,8 g/L., AST 13 IU/L, ALT 9 IU/L, ALP 140 IU/L, GGT 60 U/L, Kalsi-
yum 10,29 mg/dL, CRP 0,77 mg/dL. Tiimor belirtecleri normal aralikta idi. Kolonoskopide rektumda anal
vergeden baglayan ve 5 cm e kadar ki liimende liimeni saat 03 ile 07 kadranlar1 arasinda infiltre eden iil-
serevejetatif kitle izlendi (Resim 1-2 ). Sigmoid kolonda liimen ve mukoza normaldi. Izlenen kitleden ¢ok
sayida biyopsi alindi. Biyopsi sonucu malign mekanom ile uyumlu geldi. Hastaya PET-BT istendi. PET-BT
de karaciger parakiminde en biiyiigii sag lobda segment 4’de yaklasik 15 mm c¢apli olmak {izere ¢ok sayida
hipodens lezyonlarda artmig F-18 FDG tutulumu ( SUV max:8,3-3.94) saptanmistir. Sol parailiyak 13 mm
capli lenf nodunda artmis F-18 FDG tutulumu ( SUV max:19,38) saptanmistir. Rektumda anal kanaldan
baslayarak yaklasik 5 cm lik segmentte diizenlik kontiirlii kitle lezyonunda artmis F-18 FDG tutulumu (
SUV max:46,13) saptanmistir. Hasta metastatik rektum tutulumlu malign melanom olarak medikal onkoloji
tarafinca takibe alind1.

DENiZLi DEYLET
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Tartisma-Sonug¢

Mukozal malign melanomlar diger subtiplere gore daha agresif seyretmektedir. Tan1 konuldugunda
cogunlukla hastalik ileri evrededir. 5 yillik sagkalimi oran1 %10’dur. Ttiim kolon kanserleri i¢inde ise na-
dir gbren bir malignitedir. Anorektal malign melanomalarin anatomik yerlesimi anal kanal, rektum ya da
anorektal bolge olsun arasinda sagkalim acisindan bir fark yoktur (3). Sagkalimi etkileyen faktorler peri-
ndral invasyon ve tiimor ¢apidir. Kolon kanserlerinde nadir de olsa ayirict tanida malign melanom da akilda
tutulmalidir.
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Akut Myeloid Losemi Tedavisinde Hipometile Edici Ajan ile Venetoclax

Kombinasyonu, Ger¢ek Yasam Verileri / Nevin Alayvaz Aslan'
'Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dal1, Denizli

Giris: Akut myeloid 16semi (AML) eriskin yas grubu akut 16semilerinin %80’ini olusturmakta olup or-
tanca goriilme yas1 65’°tir. Glinlimiizde sitotoksik kemoterapiyi tolere edemeyen ileri yas ve komorbiditeleri
olan hastalarda hipometile edici ajanlar (HMA) olan azasitidin veya desitabin ile bcl-2 inhibisyonu yapa-
rak apoptozu indiikleyen venetoclax kombinasyonlarinin kullanimi sagkalim ve yanit oranlarinda anlaml
iyilesmeler saglamistir.1 Bu calismada merkezimizde takip edilen AML tanili hastalarda HMA ve venetoclax
kombinasyonunun etkinligini aragtirmak amaclanmistir.

Materyal-Metod: Pamukkale Universitesi eriskin hematoloji kliniginde Eyliil 2020-Kasim 2022 tarih-
leri arasinda takip ettigimiz, 18 yas ve lizeri sitotoksik kemoterapiye uygun olmayan ve HMA+Venetoclax
kombinasyon tedavisi baglanan yeni tan1 ve relaps-refrakter AML hastalarinin dosya bilgilerinden demogra-
fik 6zellikleri, onceki tedavileri, tedavi iligkili 6zellikleri, tedavi yanitlar: ve sagkalim durumlari retrospektif
olarak incelendi. Hastalarin almig oldugu tedavi rejimleri; venetoclax 100 mg/giin oral (1-28 giin) ve azasi-
tidin 75mg/m? s.c (1-7 giin) veya decitabin 20mg/m? i.v (1-5 giin) olarak verildi. Tiim hastalara antifungal
profilaksi amaciyla posakonazol baslandi. Tedavide kullanilan ilaglarin dozlar1 yan etkilere, sitopenilere,
yanit durumuna ve beraberinde kullanilan ilaglara gére modifiye edildi.

Sonuclar: Venetoclax ve HMA kombinasyonu alan 12 hastanin ortanca yasi1 63.75+12.9 (28-76), kadin /
erkek orani 2/10 olarak saptandi. Hastalarin 1’1 yeni tan1t AML, 1’1 yeni tan1t AML olup indiiksiyona yanit
veren ve konsolidasyonda Venetoclax+HMA alan, 1’1 myelodisplastik sendrom olup AML’ye doniistimii
olan, diger 9’u (%75) ise relaps/refrakter AML tanil1 hastalardi. Eslik eden hastaliklar incelendiginde; 3 has-
tada (%25) herhangi bir komorbidite yok iken, 9 hastada (%75) en az bir ek hastalik (diyabet, hipertansiyon,
koroner arter hastalig1, konjestif kalp yetmezligi, kolon kanseri) mevcuttu.

Hastalarin daha 6nceden almis olduklari tedaviler incelendiginde; 4’ii daha 6nce 1 sira tedavi almigken,

7 hastanin (%58.3) daha 6nce 2 ve lizeri tedavi aldigi, 1 hastanin ise daha once hig¢ tedavi almamis oldugu
goriildi. Hastalarin %41.7’si (5 hasta) venetoclax ile desitabin alirken, %58.3’1 (7 hasta) venetoclax ile aza-
sitidin almigti. Ortalama kiir say1s1 3.5+3.9 idi. Yanit oranlarina bakildiginda ise 1. Kiir sonunda hastalarin
5’inde (%41.7) tam yanit (CR), 1’inde kismi yanit (PR) elde edilirken, 1’inde stabil hastalik (SD), 2 hastada
progresif hastalik ve 2 hastada aplazik kemik iligi saptandi. Venetoclax HMA tedavisi ile ortanca progres-
yonsuz sagkalim (PFS) 7.81+7.45 ay (1-28), ortanca genel sagkalim (OS) ise 9.41£8.9 ay (1.2-34) olarak
saptandi. Azasitidin+venetoclax ve desitabin+venetoclax kombinasyonu karsilastirildiginda PFS ve OS ‘de
anlamli farklilik izlenmedi (P>0.05). Hastalarda goriilen yan etkiler degerlendirildiginde; 9 hastada (%75)
grade 3-4 ndtropeni, 8’inde (%66.6) grade 3-4 trombositopeni gelistigi goriildii. Hastaneye yatis gerektiren
grade 3-4 enfeksiyonlar incelendiginde; 5 hastada pnémoni, 1 hastada mukor enfeksiyonu, 1 hastada invaziv
pulmoner aspergilloz, 4 hastada ise iiriner sistem enfeksiyonu gelistigi goriildii.

Tartisma: Yaslh veya ek hastaliklar1 olan yiiksek doz kemoterapi rejimlerini tolere edemeyecek AML
hastalarinda venetoclax ve HMA kombinasyonlari 6zellikle yeni tan1 almis hastalarda etkili tedavi segenegi
olarak karsimiza ¢ikmaktadir.2 Calismamizda hasta sayisi yeterli olmadigi i¢in sonuglar genellenemeyecek-
tir ancak biiylik oranda relaps/refrakter hastalardan olusan ¢alisma popiilasyonumuzda tam yanit oranlari
umut vadetmektedir. Ancak hastalar 6zellikle sitopeniler ve enfeksiydz komplikasyonlar agisindan yakin
takip edilmelidir.
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Tip 2 diyabetik hastalarda serum fetuin-B diizeyi ve metabolik parametreler ile
iliskisi

Kisa bashk: Fetuin-B’nin metabolik parametreler iizerindeki etkisi / Canan Karanl,
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Ozet

Amag: Diabetes mellitus insulin hormon sekresyonunun ve/veya insulin etkisinin mutlak ve goéreceli
azlig1 sonucu karbonhidrat, protein ve yag metabolizmasinda bozukluklara yol acan kronik hiperglisemik
bir grup metabolizma hastaligidir. Insiilin direnci diyabetin patogenezinde énemli bir yer tutmaktadir ancak
insulin direncinin fizyopatolojik mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamustir. Fetuin ailesinden olan fetu-
in-A’nin insiilin direnci gelisimi ile iliskili oldugu gosterilmistir. Son yillarda fetuin ailesinin yeni bir elama-
n1 olan fetuin-B’nin glukoz metabolizmasi ile iliskili oldugu preklinik ¢alismalarda gosterildi. Biz de arastir-
mamizda naif diyabetik hastalarda fetuin B diizeyini inceledik.

Yontem : 2015 yilt Agustos-Eyliil-Ekim aylarinda hastanemiz i¢ hastaliklar1 ve endokrinoloji poliklini-
gine bagvuran hastalardan arastirma protokoliine uygun olanlar ¢calismaya dahil edildi. Bu hastalardan BK1,
bel ¢evresi, sistolik ve diyastolik kan basinci dl¢iildii. Aclik kan glukozu, serum lipid parametreleri, AST,
ALT, iire, kreatinin, HbA1C, 2.saat plazma glukoz, aglik insiilin, hs-CRP, HOMA-IR, karotis intima media
kalinlig1 ve serum fetuin-B diizeyi bakildu.

Bulgular : Calismaya 40 adet yeni tani almis tip 2 diyabetik hasta ile 43 adet kontrol grubu hastas1
kabul edildi. Olgiimler sirastyla bel ¢evresi (Tip 2 DM=101.05 + 10.86 cm, Kontrol=95.09 + 10.37 cm,
p=0.013%*), serum HDL (Tip 2 DM=46.65 + 9.49 mg/dl, kontrol=62.48 + 32.21 mg/dL, p=0.003*), serum
LDL (Tip 2 DM=158.70 + 34.14 mg/dl, kontrol=140.93 + 41.74 mg/dL, p=0.036*), ALT (Tip 2 DM=26.11
+ 14.38 U/L, kontrol=20.47 + 6.82 U/L , p=0.025%*), HOMA-IR (Tip 2DM=3.57 + 2.06, kontrol=1.98 +
1.08, p=<0.001%*), serum hs-CRP (Tip 2DM=4.98 + 3.56mg/dL, kontrol=3.31 + 2.45mg/dL, p=0.033%*),
KIMK (Tip 2DM=0.72 + 0.10 mm, kontrol=0.67 & 0.13 mm, p=0.033*) olarak istatistiksel olarak an-
laml1 saptandi. Serum fetuin-B (tip 2 diabetik grup=297.00 (283.50-346.75) ng/ml, kontrol grubu=
318.00(291.00-592.00) ng/ml, p=0.022*) diizeyi agisindan diyabetik hastalarda serum kontrol grubundaki
bireylere gore istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi.

Sonug : Yeni tani tip 2 diyabetik hastalarda kontrol grubundaki normoglisemik bireylere kiyasla serum
fetuin-B diizeylerini anlaml olarak diisiik saptadik. Diisiik fetuin-B’nin diyabetik hastalarda kardiyometa-
bolik bir risk faktorii olma ihtimali yiiksektir. Bu nedenle hem diyabetin kardiyovaskiiler komplikasyonlarin-
da hem de tedavisinde yeni bir tedavi secenegi olma potansiyeli vardir.
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Anahtar Kelimeler : Tip 2 Diabetes Mellitus, Fetuin-B, Metabolik Parametreler, Karotis intima Media
Kalinhg

Title: In type 2 diabetic patients serum fetuin-B levels and relationship between metabolic parameters

Short title: Fetuin-B effects on metabolic parametres

Abstract

Purpose : Diabetes mellitus is chronic metabolic disease which requires continuous medical care due to
a lack of insulin or the defect on insulin effect and organism can not benefit enough from carbonhydrate, fat
and protein. Insulin resistance plays an important role in the pathogenesis of diabetes, but its pathophysio-
logical mechanism is not fully understood. Fetuin-A, the first member of the fetuin family, has been shown
to be associated with the development of insulin resistance. In case, fetuin-B is the new member of the fetuin
family and has determined the relationship with glucose metabolism in recent preclinical studies. And than,
in our study we examine fetuin-B levels in drug naive newly diagnosed patients.

Material — Method: Patients was included in admitted to the internal medicine and endocrinology clinics
of our hospital in August-September-October 2015 according to the study protocol. BMI of these patients,
waist circumference, systolic and diastolic blood pressure were measured. Fasting blood glucose, serum
lipids, ALT, AST, urea, creatinine, HbAlc, 2.hr plasma glucose, fasting insulin, hs-CRP, HOMA-IR, carotid
intima-media thickness and serum fetuin-B levels were examined.

Results : 40 newly diagnosed type 2 diabetic patients and a control group of 43 patients were included
to study. Sequentially measurements were statistically calculated. Waist circumference (Type 2 DM=101.05
+ 10.86 cm, control=95.09 + 10.37 cm, p=0.013*), serum HDL (Type 2 DM =46.65 + 9.49 mg/dl, cont-
rol=62.48 + 32.21 mg/dL, p=0.003*), serum LDL (Type 2 DM =158.70 + 34.14 mg/dl, control=140.93
+41.74 mg/dL, p=0.036*), ALT (Type 2 DM =26.11 + 14.38 U/L, control=20.47 + 6.82 U/L , p=0.025%),
HOMA-IR (Type 2 DM =3.57 £ 2.06, control=1.98 + 1.08, p=<0.001%*), serum hs-CRP (Type 2 DM =4.98
+ 3.56mg/dL, control=3.31 + 2.45mg/dL, p=0.033*), CIMK (Type 2 DM =0.72 £+ 0.10 mm, control=0.67
+ 0.13 mm, p=0.033*) determined statistically significant. Serum fetuin-B (type 2 diabetic group =297.00
(283.50-346.75) ng/ml, control group= 318.00(291.00-592.00) ng/ml, p=0.022%*) levels found. Serum fetu-
in-B level was found statistically significant lower in diabetic group than control group.

Discussion : We found that serum fetuin levels were lower in newly diagnosed type 2 diabetic patients
compare with normoglycemic persons in control group. Low fetuin-B levels in diabetic patients is likely car-
diometabolic risk factor. Therefore, fetuin-B has the potential to be a new therapeutic agent of both diabetes
treatment and diabetes cardiovascular complications.

Keywords : Type 2 Diabetes Mellitus, Fetuin-B , Metabolic parameters, Carotis intima media thickness

Giris

Diyabet mellitus (DM) insiilin eksikligi ya da etkisindeki defektler nedeniyle organizmanin karbonhid-
rat, yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi, siirekli tibbi bakim gerektiren, kronik bir metabolizma
hastaligidir [1]. Diyabet, prevalansi diinya ¢apinda hizla artan pandemik bir hastalik haline gelmistir. Ulusla-
raras1 Diyabet Federasyonuna (IDF) gore 2014 yilinda tiim diinyadaki eriskin diyabet popiilasyonu 387 mil-
yona ulagmistir. 2035 yilina kadar bu rakamin 592 milyona ulasacagi tahmin edilmektedir. Diinyada her 12
kisiden birisi diyabet hastasidir ve diyabet nedeniyle 7 saniyede bir hasta hayatin1 kaybetmektedir [2]. 2010
yilinda tilkemiz erigkin niifusunda yapilan TURDEP-II (Tiirkiye diyabet epidemiyoloji projesi) ¢aligmasinda
diyabet prevalans1 % 13,7 ve pre-diyabet prevalansi %28,7 olarak bulunmustur [3].
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DM, kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde en 6nemli risk faktorleri arasindadir. 1979 yilinda yayin-
lanan Framingham ¢alismasi, 20 yillik t,akipler sonrasinda aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik gelisme
oraninin diyabetik hastalarda, diyabetik olmayanlara gore 2—3 kat arttigin1 gostermistir. Bu sebeple giinii-
miizde diyabet, bir kardiovaskiiler hastalik olarak degerlendirilmektedir. Diyabetik hastalarda olusan endo-
tel disfonksiyonu ve hizlanmis aterosklerozun kardiyovaskiiler komplikasyonlarin olusumunda anahtar rol
oynadig diisliniilmektedir. Diyabetik kardiyovaskiiler hastalik (KAH) siklig1 Tip 1 DM % 20 iken bu oran
Tip 2 DM 9% 45°dir ve bu hastalarda en sik 6liim nedeni de KAH dir [4]. Diyabette goriilen KAH, diyabet
olmayanlara gore erken yasta goriildiigii gibi prognozu daha agir olup sessiz miyokard infarktiisiiniin ve er-
ken oliimlerin sebebi olabilmektedir. Kardiyovaskiiler hastaliklar diinyada en sik 6liim nedenidir. Bu nedenle
mortaliteyi ve morbiditeyi 6nlemek amaciyla erken tanis1 onemlidir. Kardiyovaskiiler hastalik riskinin artist
dislipidemi, hipertansiyon, hiperglisemi, hiperinsulinemi ve trombotik faktorleri igceren risk faktorleri ile
aciklanmaktadir. Ateroskleroz, lipidler ile doldurulmus orta ve biiyiik arterlerin i¢ten i¢e devam eden multi-
fokal, immiinoinflamatuar hastaligidir [5]. Aterosklerozun erken taninmasi ¢ok 6nemlidir. Karotis arterlerin
ultrason ile goriintiilenmesi non-invaziv, giivenilir ve kolay ulagilabilir bir yontemdir. Bu yontem ile karotis
arter hakkinda karakteristik bilgiler elde edilinebilir. Karotis arterin degerlendirilmesi, inme, koroner arter
hastalig1 gibi kardiovaskiiler hastalik riski hakkinda bilgi verir. Bir¢ok kardiovaskiiler risk faktoriiniin karotis
arter duvarini etkiledigi bilinmektedir. Amerikan kalp dernegi kilavuzuna gore karotis intima media kalinli-
ginin degerlendirilmesi kanit II a olarak dnerilmektedir. Ayrica diger kilavuzlarda da benzer sekilde bilinen
KAH, serebrovaskiiler hastalig1 ve periferik arter hastalig1 olmayan hastalarin eger framingham risk skoru %
10 ile % 20 arasinda ise karotis intima media kalinliginin degerlendirilmesi 6nerilmektedir [6,7]. Fetuinler
diisiik molekiil agirlikli sistein proteaz inhibitdrii olan sistatin ailesinin bir tiyesidir [8]. Fetal hayatta major
protein olup dogum sonrasi serum seviyesi gerileyen fetuinlerin bir¢ok metabolik yolakta anahtar protein
olarak gorev aldig1 tespit edilmistir [9]. Yetiskinlerde cogunlukla karacigerde sentezlenirler. Insan ve havyan
caligmalarinda; osteogenez-kemik rezorbsiyonu tlizerindeki etkisi ile bliylime-gelismeye katkisi [10], insii-
lin reseptoriiniin intrinsik tirozin kinaz aktivitesinin inhibisyonu ile insiilin direnci ve diyabet gelisimindeki
rolii [11], hepatik biliylime faktoriiniin karacigerdeki reseptoriine baglanmasini inhibe etmesi [12], katyonik
makrofaj deaktive edici molekiilii opsonize edip sistemik inflamasyon akut faz yanitinda bulunmasi [13] gibi
birgok yolakta rol aldig1 belirlenmistir. Literatiirde fetuin ailesinin birinci {iyesi olan fetuin-A’nin instilin
direnci ve Tip 2 DM ile iliskisini belirten bir¢cok ¢alisma bulunmaktadir, ikinci iiyesi olan fetuin-B ile ilgili
diyabetik hastalarda metabolik degerler iizerine klinik bir ¢alisma yoktur. Fetuin-B’nin Tip 2 DM patogene-
zi, dislipidemi, sistemik inflamasyonda akut faz yaniti, ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalik ag¢isindan
fetuin-A ile benzer etkilerinin olup olmadig1 merak konusudur.

Calismamizda yeni tan1 diyabetik hastalarda serum fetuin-B diizeyi ile metabolik parametreler ve karotis
intima media kalinlig1 arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik. Ayrica ¢alismamizda serum fetuin-B diizeyi
ile diyabetin mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlar1 arasindaki iligkiyi incelenmeyi de amagla-
dik. Tan1 aninda diyabetik hastalarda serum fetuin-B diizeyini belirlemekle birlikte olas1 komorbid durumla-
rin tanimlanmasina yardimcei olacak bir ¢alismay1 planladik.

Gere¢ ve yontem

I¢ hastaliklar1 ve endokrinoloji poliklinigimize 2015 yilinin Agustos-Eyliil-Ekim aylarinda basvuran ve
yeni diyabet tanist almig hastalara arastirma hakkinda bilgi verilip, toplam 40 diyabetik hasta yazili onamlar1
alinarak ¢alismaya dahil edildi.
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Kontrol grubu olarak yine i¢ hastaliklar1 ve endokrinoloji poliklinigimize 2015 yilinin Agustos-Eyliil-
Ekim aylarinda bagvuran, normoglisemik ve arastirma protokoliine uygun oldugu belirlenen hastalara
aragtirma hakkinda bilgi verilip, toplam 43 saglikli birey yazili onamlar1 alinarak ¢aligmaya dahil edildi.
Arastirma, vaka kontrollii kesitsel bir ¢aligma olarak planlandi. Calismaya dahil edilme kriterleri; yeni tani
diyabetinin olmasi, ¢alismaya katilmaya goniillii olmak, 30-65 yas arasinda olmak iken ¢aligmaya dahil edil-
meme kriterleri; gebe olmak, gegmiste diyabet tanis1 almig olmak, malignite dykiisii olmak, steroid kullanim
oykiisli olmak, otoimmiin sistemi etkileyen ila¢ kullanim &ykiisii olmak. (Azotiopiirin, siklosporinA, sik-
lofosfamid, kinin, TNF-alfa blokerleri v.s), akut/ kronik bobrek yetmezligi, akut/ kronik karaciger hastalig
olmak olarak kabul edildi.

Tiim ¢alisma grubu i¢in demografik bilgiler (yas, cinsiyet, bel ve kalca ¢evresi dl¢iimii, beden kitle indeksi
degerleri) kayit edildi. Beden kitle indeksleri (BKI) kg/boy (m?) cinsinden hesaplands; viicut agirhigmin kg
cinsinden degerinin, viicut yiizey alaninin m? cinsinden degerine bdliinmesi ile elde edildi. Bel ¢evresi ve
kalga 6l¢iimii mezurayla (cm) yapildi; TEMD tarafindan 6nerilen bel ¢evresi dl¢limii noktalari; kosta alt ke-
nart ile spina iliaka arasindaki mesafenin ortasindan yapildi. Hastalarin kan basinci en az 10 dakika dinlen-
dikten sonra brakial arterden Erka marka tansiyon aleti kullanilarak 6l¢iildii.

Hastalarin insiilin direnci HOMA-IR (Homeostasis Model Assesment)’a gore hesaplandi.

. HOMA-IR = serum aglik instilin (uU/ mL) x serum aglik glukoz (mmol / L) / 22,5

Diyabet tanis1 i¢in kullanilmis olan kriterler:

. Aclik plazma glukoz seviyesinin >126 mg/dL olmasi,
. 75 gram glukoz ylikleme testinde 2.saat glukoz seviyesinin > 200 mg/dL olmast,
. HbAlc’nin >%6,5 arasinda olmasidir.

Hem c¢alisma hem de kontrol grubunda glisemik durumu degerlendirmek i¢in aglik ve tokluk plazma glu-
kozu yaninda HbA 1¢ diizeyleri, pankreatik B hiicre fonksiyonunun degerlendirilmesi i¢in aglik serum insii-
lin, metabolik parametrelerden; serum lipid diizeyleri (total kolesterol, HDL, LDL, Trigliserid) ile karaciger
ve bobrek fonksiyon testleri (ALT, AST, iire, kreatinin) bakildi. Arastirmaya katilanlardan ayrica hemogram,
hs-CRP, serum elektrolit ve tiroid fonksiyon test diizeyleri i¢in alinan kan 6rnegine ek olarak serum fetu-
in-B diizeyi calisilmak tizere 10 cc daha kan alind.

Tiim kan 6rneklerinin analizleri Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvari’nda
yapildi. Hasta ve kontrol grubunun vendz kanlar1 ortalama 10 saatlik aglik sonrasi 8mL’lik vakumlu ve jel
seperatorlii tiiplere alindi (Vacuette, Greiner Bio-One, Avusturya). Kan 6rnekleri 30 dakika kadar pihtilag-
mast i¢in beklendikten sonra dakikada 3000 devir olmak iizere 10 dakika siireyle oda sicakliginda santrifiij
edildi. Elde edilen serumlarin bir kismi rutin biyokimya analizinde kullanildi. Rutin biyokimya testleri
biyokimya otoanalizoriinde standart yontemlerle hazir ticari kit kullanilarak ¢alisildi (Olympus 2700, Olym-
pus Optical Co. Ltd, Shizuoka-ken, Japonya). Kalan serum porsiyonize edilerek Human Fetuin B (FETU-B)
diizeyleri calisilana kadar -80 derecede saklandi.

Fetuin-B : Serum Fetuin-B diizeyleri i¢in sandvi¢ ELISA yontemi ile ¢alisan ticari bir kit (Sunred, Re-
public of China) kullanildi. Calismalar kit prospektiislerindeki talimatlara gore yapildi. Spektrofotometrik
ol¢iim 450 nm dalga boyunda Thermo Scientific Multiskan GO model ELISA okuyucusunda (Finlandiya)
yapildi. Dilue standart absorbanslar1 kullanilarak ¢izilen standart egriden yararlanilarak 6rneklerin Fetuin-B
konsantrasyonlar1 belirlendi. Sonuglar ng/ml olarak ifade edildi.
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Karotis intima media kalinlig1 6l¢iimleri hastanemiz Radyoloji Kliniginde, HITACHI marka Ultrasound
cihazi ile ve standardizasyonun saglanmasi amaciyla ayni hekim tarafindan yapildi. Karotid arter intima me-
dia kalinliklar1 (KIMK) incelemesi sirasinda hasta supin pozisyonda yatirildi. Hastanin boynu hafif ekstan-
siyona ve basi incelenen tarafin tersine ¢evrili duruma getirildi. Incelemede 13,6 MHz’ lik prob kullanilarak
gri skala inceleme yapildi. Gri skala incelemeye transvers projeksiyonda baslandi. Inceleme her iki tarafta
supraklavikuler ¢entikten mandibuler agiya kadar tiim servikal karotid arteri kapsayacak sekilde yapildi.
Calismamizda her iki karotid arterin dl¢iimleri yapilmistir. intima media kalinligi lumen intima ayrimindan
media adventisya ayrimina kadar olan kisim olarak tanimlandi. Ekstrakraniyal vaskuler yapilarin B mode
US incelemesinde 6l¢iimler plak olmayan bolgeden yapildi. Bilateral karotid arterlerde en kalin yerinde inti-
ma-media kalinhig1 l¢iildii. Olgiilen degerlerin ortalamasi alinarak kaydedildi.

Istatiksel yontem

Tiim analizler Statistical PackagefortheSocialSciences software version 18,0 (SPSS Inc., Chicago, USA)
programi kullanilarak yapildi. Siirekli degiskenlerin dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak yapil-
di (Fetuin-B dagilimi normal dagilim gostermedi). Stirekli degiskenlerin sonuglart dagilim 6zelligine gore
ortalama + standart hata veya ortanca (ylizde aralik) olarak verildi. Diyabetik bireylerin ve normal glukoz
toleransi olan bireylerin demografik ve laboratuar verileri independent t testi veya Mann-Whitney U testi
kullanilarak yapildi. Fetuin-B ile diger demografik ve laboratuvar verilerinin iliskisi Spearmankorelasyon
analizi kullanilarak yapildi. Fetuin-B ile HOMA-IR arasindaki bagimsiz iliski multiplelinearregresyon mo-
delinde incelenmistir. Aragtirmamizda istatistiksel olarak p<0,05 anlamli kabul edildi.

Calisma i¢in, Izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan yerel etik onay1 alind1.

Bulgular

Arastirmaya 40 yeni tan1 Tip 2 diyabetik hasta ve 43 diyabeti olmayan saglikli birey dahil edildi. Yeni
tan1 diyabetik hastalar ile kontrol grubundaki bireylerin demografik ve laboratuar verileri karsilastirmali
olarak Tablo 1’de gdsterilmistir.

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE
IC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022

DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

Tablo 1. Demografik ve laboaratuar verilerinin karsilastirilmasi.

Variables T2DM Controls Pa
n=40 n=43
Yas, yil 52.30 £ 6,72 50.60 £ 8.91 0.329
BMI, kg/m2 28.75+3.53 28.25+3.01 0.489
Bel ¢evresi, cm 101.05 £ 10.86 95.09 + 10.37 0.013
Kalga cevresi, cm 108.10 +£9.25 104.22 +£8.22 0.051
SKB, mmHg 119.50 +19.47 122.09 £19.49 0.546
DKB mmHg 78.70 £ 12.10 78.48 £12.27 0.937
Glukoz, mg/dl 190.57 £ 74.56 91.72 + 8.89 <0.001*
OGTT 2.sa, mg/dl 228.00 +33.11 118.28 + 14.07 0.004*
Insulin, pIU/ml 9.30+4.37 6.90 +2.52 0.004*
HbA1C % 8.92 +2.68 5.36+0.28 <0.001
Ure, mg/dL 27.68 + 6.37 27.45+6.84 0.875
Kreatinin, mg/dl 0.82+0,13 0.88+0.18 0.088
AST U/L 21.80+10.89 20.26 + 3.85 0.403
ALT U/L 26.11 +14.38 20.47 +£6.82 0.025%*
TSH, ulU/mL 1.49 +0.89 1.73 +£1.09 0.267
Total kolesterol, mg/dl |227.95 + 42.64 220.72 +39.69 0.374
Trigliserit, mg/dl 169.70 + 75.32 141.53 £53.94 0.056
LDL-C, mg/dl 158.70 + 34.14 140.93 £41.74 0.036%*
HDL-C, mg/dl 46.65 +9.49 62.48 £32.21 0.003*
CRP mg/l 498 +3.56 331+2.45 0.033*
HOMA-IR 3.57+2.06 1.98 +£1.08 <0.001*
KIM, mm 0.72+0.10 0.67+0.13 0.033*
Fetuin-B 297.00 (283.50-346.75) |[318.00(291.00-592.00) |0.022*

Veriler ortalama + standard sapma veya ortanca (¢eyrekler arasi) olarak sunulmustur. P<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir.

Yeni tan1 diyabetik hastalar ile kontrol grubundaki bireylerin arasinda yas, cinsiyet ve BMI agisindan ista-
tiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Bel ¢evresi ise yeni tani diyabetik grupta istatistiksel ola-
rak anlamli bir sekilde daha yiiksekti (Tip 2 DM=101,05 + 10,86 cm, Kontrol=95,09+10,37 cm, p=0.013%*).
Sistolik ve diyastolik kan basinglar1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanma-

di.
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Bobrek fonksiyonlar agisindan iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark saptanmadi. Serum ALT
diizeyi ise diyabetik hastalarda istatistiksel olarak anlaml1 yiiksek saptand1 (Tip 2 DM=26,11 + 14,38 U/L,
Kontrol=20,47 + 6,82 U/L, p=0,025%).

Diyabetik hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olarak serum HDL kolesterol diize-
yi diistik (Tip 2 DM=46,65 + 9,49 mg/dl, Kontrol=62,48 + 32,21mg/dL, 0,003*), LDL kolesterol diizeyi ise
yiiksek saptandi (Tip 2 DM=158,70 + 34,14 mg/dL, Kontrol=140,93 + 41,74 mg/dL, p=0,036%*).

Aclik kan sekeri (Tip 2 DM=190,57 + 74,56 mg/dl, Kontrol=91,72 + 8,89 mg/dl, p<0,001%*), serum
insiilin diizeyi (Tip 2 DM=9,30 £+ 4,37 ulU/ml, Kontrol=6,90 + 2,52 ulU/ml, p=0,004*), HOMA-IR (Tip 2
DM=3,57 + 2,06, Kontrol=1,98 + 1,08, p<0,001*), KIM kalinlig1 (Tip 2 DM=0,72 £ 0,10 mm, Kontrol=0,67
+ 0,13 mm, p=0,033%*), hs-CRP (Tip 2 DM=4,98 + 3,56 mg/l, Kontrol=3,31 + 2,45 mg/l, p=0.033%*) istatis-
tiksel olarak anlaml1 yeni tan1 diyabetik hastalarda yiiksek saptandi.

Serum fetuin-B diizeyi ile, BMI, bel ¢evresi, aglik kan sekeri, serum insiilin diizeyi ve insiilin direnci
arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde bir korelasyon saptandi. Ayrica fetuin-B diizeyi ile infla-
matuar marker olan hs-CRP ve kardiovaskiiler riskin bir gostergesi olan KIM kalinlig1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli negatif yonde bir korelasyon saptandi her iki gruptaki bireylerde saptandi. Diger degiskenler
ile serum fetuin-B diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 2).

Tablo 2. Fetuin-B ile metabolik degiskenler arasindaki korelasyon analizi

Fetuin-B

T2DM Kontrol

r P r P
Age 0.124 0.163 0.116 0.256
BMI -0.241 0.039%* -0.142 0.045%*
Waist circumference |-0.267 0.033%* 0.167 0.042%*
Systolic blood pres- 0.136 0.353 0.223 0.456
sure
Diastolic blood pres- |0.216 0.237 0.178 0.325
sure
KIM -0.244 0.035* -0.131 0.041%*
Insulin -0.285 0.009* -0.141 0.040*
FBG -0.148 0.021* -0.112 0.045%*
HOMA-IR -0.218 0.015* -0.133 0.042%*
hs-CRP -0.352 0.007* -0.191 0.011*
Total cholesterol 0.218 0.236 0.103 0.238
LDL-C 0.105 0.215 0.112 0.176
HDL-C 0.112 0.213 0.103 0.143
Triglycerides 0.203 0.239 0.127 0.562
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Fetuin-B diizeyi ile HOMA-IR arasinda diger degiskenlerden bagimsiz olarak ters bir iligki saptandi.
(Tablo 3)

Tablo 3. Fetuin-B ile HOMA-IR arasindaki iligkinin multiple-linear regresyon analizi ile gdsterilmesi

B 95% Cl1 P
lower upper
Fetuin-B -0.305  -0.398 -0.212 0.011*
Fetuin-B + yas+BMI -0.296  -0.357 -0.235  0.014*
Fetuin-B + yas+BMI +hs-CRP -0.279 -0.335 -0.223  0.016*
Fetuin-B + yas+BMI +hs-CRP +lipidler -0.278 -0.335 -0.221 0.016*

Serum Fetuin-B (tip 2 diyabetik grup=297,00 (283,50-346,75) ng/ml, kontrol grubu= 318,00 (291,00-
592,00) ng/ml, p=0,022%*) diizeyi acisindan diyabetik hastalarda serum diizeyi kontrol grubundaki birey-
lere gore istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi (Sekil 1). HOMA-IR (Tip 2 DM=3,57+2,06, Kont-
rol=1,98+1,08, p<0,001%*), serum hs-CRP (Tip 2 DM=4,98+3,56 mg/l, Kontrol=3,31+2,45 mg/l, p=0,033%*)
ve karotis intima media kalmlig1 (KIMK) (Tip 2 DM=0,72 + 0,10 mm, Kontrol=0,67 + 0,13 mm, p=0,033%*)
diizeyleri yeni tan1 diyabetik hastalarda kontrol grubundaki bireylere gore istatistiksel olarak anlamli daha
yuksek saptandi (Sekil 2-4).

P=0.022~*
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T2DM Kontrol

Sekil 1. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin serum
Fetuin-B diizeylerinin bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE
iC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

P<0.001 *

HOMA-IR

T2D M Kontrol

Sekil 2. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin HOMA-IR
bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

P<0.001*

HOMA-IR

T2D M Kontrol

Sekil 3. Yeni tani tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin hs-CRP
bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilagtiriimasi.
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P<0.001*

HOMA-IR

T2D M Kontrol

Sekil 4. Yeni tani1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin karotis
intima media kalinliklarinin bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

Tartisma

Insiilin direnci diyabetin patogenezinde énemli bir yer tutmaktadir ancak; insulin direncinin fizyopatolo-
jik mekanizmasi tam olarak aydinlatilamamistir. Fetuin ailesinden olan fetuin-A’nin insiilin direnci gelisimi
ile iliskili oldugu gosterilmistir. Son yillarda fetuin ailesinin yeni bir elamani olan fetuin-B’nin glukoz me-
tabolizmasi ile iliskili oldugu preklinik calismalarda gosterildi. Biz de arastirmamizda naif diyabetik hasta-
larda serum fetuin-B diizeyini inceledik. Yeni tan1 diyabetik hastalarda kontrol grubundaki normoglisemik
bireylere gore serum fetuin-B diizeyini daha diisiik saptadik. Ayrica serum fetuin-B diizeyi ile serum insulin
diizeyi ve insulin direnci arasinda istatistiksel olarak anlamli, negatif yonde bir korelasyon saptandi. Multip-
le lineer regresyon analizinde ise serum fetuin-B ile insulin direnci arasinda diger degiskenlerden bagimsiz
olarak bir iliski saptandi.

Literatiirde fetuin-A ve diyabet arasindaki iligkiyi ele alan bir ¢ok ¢alisma olmasina ragmen fetuin-A ile
yapisal olarak homolog ancak; aminoasit rezidiilerinde farkliliklar olan fetuin ailesinin ikinci {iyesi olan fe-
tuin-B ile ilgili kisith bilgi vardir. Dolasimdaki yiiksek seviyedeki fetuin-A seviyesinin artmis insiilin direnci
ve yagh karaciger hastaliklari ile iliskili olduguna dair ortak bir goriis vardir. Ratlarda yapilan bir arastir-
mada fetuin-A’nin yiiksek yaglh diyet ile beslenen ratlarin karacigerlerinde eksprese olurken diisiik yagh
diyet uygulananlarinkinde olmamaistir [14]. Tip 2 DM i¢in bir model olan db/db farelerde artmis fetuin-A
diizeyleri saptanmistir [15]. Tiim bu bulgular ytiksek yag icerikli diyet ile indiiklenen obezitenin karaciger-
de yag birikimine yol acgabilecegini ve bunun da karacigerde artmis fetuin-A ekspresyonu ve sekresyonu ile
sonuglandigim ortaya koymaktadir. . Insiilin reseptor fonksiyonunu gérmek icin ise rekombinan fetuin-A
normal ratlarin portal venlerine enjekte edilmis ve bunun sonucunda karaciger ve iskelet kas1 dokusunda
insiilin tarafindan uyarilan IR ve bunun bir alt yolak substrati olan IRS-1in fosforilasyonunun inhibe oldugu
goriilmiistiir [16]. Yapilan bir ¢alismada bilinen diyabeti bulunmayan ve saglik incelemesine giren 300 Japon
erkek ile yapilan bir ¢alismada fetuin-A’nin instilin direnci ile olan pozitif iliskisi dogrulanmistir [17].
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Bu calismada DM, IFG ile es zamanli IGT ve tek bagina IFG olan bireylerde fetuin-A diizeyleri, nor-
mal glukoz toleransi bulunan bireyler ile karsilastirildiginda anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Bazi
caligmalarda serum fetuin-A ile insiilin direnci arasinda iligki bulunmamig veya Tip 2 diyabetli hastalarda
diisiik seviyede bulunmustur [18,19]. Gunduz ve ark. [18] sectikleri obez hastalarda yaptiklar1 ¢alismada
serum fetuin-A seviyesi diyabetik hastalarda kontrol grubuna kiyasla daha diisiik saptandi. Bu diisiikliigiin
fetuin-A’nin proteiniiri sonucu idrarla kaybina bagli olabilecegi diisiiniilmiis ancak; proteiniiri ve fetuin-A
seviyesi arasinda istatistiksel anlamlilik saptanmamis, bu da ¢alismaya az hasta alinmasina baglanmstir.
Choi ve ark.’nin [20] yaptig1 fetuin-A ve fetuin-B’nin beraber calisildigi proteomik bir calismada daha 6nce
yapilan aragtirmalarla uyumsuz olarak yiiksek kalori diyeti ile beslenen obez farelerde her ikisinin seviye-
sinin de diistiigl tespit edilmistir. Obeziteye bagli hepatositlerde bozulmus yag asidi metabolizmasi sonucu
fetuin-B’nin gen ekspresyonun azaldig1 gdsterilmistir. Arastirmamizda fetuin-B molekiiliinii ilag naif yeni
tan1 diyabetik hastalarda kontrol grubundaki normoglisemik bireylere gore daha diisiik saptadik. Fetuin-B ile
insulin sekresyonu ve insiilin direnci arasinda negatif bir iliski saptadik. Ayrica benzer sekilde fetuin-B diize-
yi ile BMI ve bel ¢gevresinde de negatif bir korelasyon vardi. Bu veriler dogrultusunda fetuin-B’nin diyabet
tedavisinde etkili olma potansiyeli olan bir molekiil oldugunu diisiiniiyoruz.

Ayrica arastirmamizda endotel disfonksiyonu tayini i¢in degerlendirdigimiz KIM kalinlig: literatiire
uygun sekilde diyabetik hastalarda istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiiksek saptandi. Ateroskleroz
gelisiminde bir diger 6neme sahip faktor de subklinik inflamasyondur. Yiiksek hs-CRP diizeyinin major kar-
diyovaskiiler olaylar1 6ngdrdiigii dogrulanan bir inflamasyon belirtecidir. Calismamizda ise serum hs-CRP
diizeyi diyabetik hastalarda kontrol grubundaki bireylere gore istatistiksel olarak anlaml bir sekilde daha
yiiksek saptandi. Bilindigi gibi diyabet bugiin i¢in koroner kalp hastalig1 esdegeri olarak kabul edilmektedir.
Hem inflamatuar marker ve kardiyovaskiiler risk faktorii olan hs-CRP hem de kardiyovaskiiler riskin bir
diger gostergesi olan KIM kalinlig1 arasinda fetuin-B diizeyi ile istatistiksel olarak anlamli negatif yonde bir
korelasyon saptandi. Bu veriler altinda fetuin-B diistikliiglinlin diyabetteki kardiyovaskiiler olaylar ile iligkisi
olma potansiyeli vardir. Ancak yapilan bir ¢alismada serum fetuin-B’nin akut miyokard infarktiisiinde arttig1
saptanmistir. Bu iki arastirmanin sonuclarinin farkli olmasi akut miyokard infarktiisiinde artan bir ¢ok sito-
kin ve diger inflamatuar molekiillerin etkisi olabilir.

Sonug olarak; yeni tani tip 2 diyabetik hastalarda kontrol grubundaki normoglisemik bireylere kiyasla
serum fetuin-B diizeylerini anlamli olarak diisiik saptadik. Diisiik fetuin-B’nin diyabetik hastalarda kardi-
yometabolik bir risk faktorii olma ihtimali ytliksektir. Bu nedenle hem diyabetin kardiyovaskiiler komplikas-
yonlarinda hem de tedavisinde yeni bir tedavi segenegi olma potansiyeli vardir.

Cikar iliskisi: Calismamizda herhangi bir ¢ikar iliskisi bulunmamaktadir.
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Etik kurul onay1: izmir Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’ndan 18.08.2015 tarih ve karar no:2 ile yerel etik onay1 alindi.

Yazarlarin makaleye olan katkilar

C.K., A.Y. ve M.C. ¢alismanin (i¢ hastaliklar1 asistanlik bitirme tezi) ana fikrini ve hipotezini kurgulamis-
lardir. C.K. teoriyi gelistirmis ve M.C., A.Y. ile birlikte gere¢ ve yontem boliimiinii diizenlemislerdir. Sonug-
lar kismindaki verilerin degerlendirmesini C.K., M.C., A.Y. ve G.B. yapmistir. Makalenin tartisma boliimii
C.K. ve M.C. tarafindan yazilmis, A.Y., O.B. ve T.B. gozden gecirip gerekli diizeltmeleri yapmis ve onayla-
mistir. Ayrica tiim yazarlar ¢galismanin tamamini tartismis ve son halini onaylamistir.

Tablo ve Sekil basliklari

Tablo 1. Demografik ve laboaratuar verilerinin karsilastirilmasi.

Tablo 2. Fetuin-B ile metabolik degiskenler arasindaki korelasyon analizi

Tablo 3. Fetuin-B ile HOMA-IR arasindaki iligkinin multiple-linear regresyon analizi ile gosterilmesi

Sekil 1. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin serum
Fetuin-B diizeylerinin bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

Sekil 2. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin HOMA-IR
bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

Sekil 3. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin hs-CRP
bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.

Sekil 4. Yeni tan1 tip 2 diyabeti olan hastalar ile kontrol grubundaki normoglisemik bireylerin karotis
intima media kalinliklarinin bagimsiz degiskenlerde t testi kullanilarak karsilastirilmasi.
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MIDE KANSERLI HASTALARDA MCV’nin PROGNOZ UZERINE ETKIiSi VE
C-ERB B2 POZITIFLIGI ILE OLAN ILiSKIiSI /ilker Nihat Okten

Amag: Mide kanserlerinde prognoz iizerine etkili oldugu diisiiniilen bir¢ok faktor arastirma konusu
olmustur. Cinsiyet, yas, kan grubu ve kan transfiizyonu, viicut kitle indeksi(BMI), metastatik lenf nodu,
timor belirtecleri (CEA, CA19-9), ameliyat 6ncesi hemoglobin ve alblimin diizeyi, uygulanan ameliyat tipi,
lenf diseksiyonu, kemoterapi, radyoterapi rezeksiyon yapilan mide kanseri hastalarinda prognostik faktorler
olarak arastirilmistir. Calismamizda tibbi onkoloji lintesinde izlenmis mide kanseri hastalarinin demografik
ozelliklerini sunmak, tan1 ani, operasyon sonrasi, ve kemoterapi sonrast MCV degerlerinin prognoz iizerine
etkisi ve C-ERB B2 pozitif hastalardaki prognoz iizerine etkisini arastirmay1 ve arastirma sonucu MCV ytik-
sekliginin prognoz hakkinda fikir vermesini saglayabilmeyi hedefledik.

Gerec ve Yontem: istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Onkoloji Unitesine 2010-2015 yilla-
r1 arasinda bagvurup takip edilen 248 hastanin, hastane otomasyon sisteminden ve onkoloji iinitesi dosya
sisteminden verileri incelendi.

Bulgular: Calismaya 169 erkek 79 kadin 248 mide kanseri tanis1 almis hasta dahil edildi. Yas ortalama-
lar1 57,7+110,8 yil idi. TNM’e gore %5,7’si (n=14) Evre 1a, %3,6’s1 (n=9) evre 1b, %8,5’1 (n=21) evre 2a,
%9,7’s1 (n=24) evre 2b, %10,1 (n=25) evre 3a, %9,7’si (n=24) evre 3b, %15,8’1 (n=39) evre 3b, %36,8’1
(n=91) evre 4’ tii. C-ERB B2 bakilan 50 evre 4 hastanin % 8’1 (n=4) 2+, %17’si (n=17)3+, %58 (n=29)
negatifti. Hastalarin sagkalim oranlari; 1 yillik %62,7, 2 yillik %44,6, 3 yillik %37,7, 4 yillik %30,7, 5 yillik
%28,8’idi. Evrelere gore genel sagkalimda erken evre mide kanserli hastalarda anlaml istatistiksel fark sap-
tand1. Ileri evre subgruplara gore genel sagkalimda anlamli istatistiksel fark saptanmadi.

Mide kanserli hastalarin tani an1 ve tedavi sonras1t MCV diizeyleri kantitatif incelemesinde herhangi bir
donemde MCV>100 olmasi1 prognoz acisindan anlamli istatiksel fark saptanmadi. Tedavi sonrasi/tan1 an1
MCYV >1.1 olmas1 anlaml istatiksel farklilik saptanmadi. Bu parametreler C-ERB B2 pozitif olan popiilas-
yonda da istatistiksel olarak degerlendirildi ancak anlamli farklilik saptanmadi.

Sonu¢: MCV degerlerindeki degisiklikler prognoz iizerine anlamli bir etki gostermemekle birlikte hasta
popiilasyonunun arttirilmasi istatistiki farklililik agisindan anlam yaratabilecegi diistintildii.

Anahtar kelimeler: Mide kanseri prognoz, MCV, C-ERBB2 pozitiflik

SUMMARY

A RESEARCH ON MCYV VALUES OF PATIENTS WITH GASTRIC CANCER IN TERMS OF
IT’S EFFECT ON PROGNOSIS AND IT’S RELATION WITH C-ERB B2 POSITIVITY

Objective: There have been studies of many factors considered to be effective on prognosis of gastric
cancer thus far. The relevant prognostic factors to be studied on patients with resected gastric cancer that
have been practised are; gender, age, blood type, blood transfusion, body mass index (BMI), metastatic
lymph node, tumor markers (CEA, CA19-9), preoperative hemoglobin and albiimin values, performed
operation type, lymph node dissection, chemotherapy, radiotherapy. In our study, we have aimed to present
demographic characteristics of patients with gastric cancer monitored at medical oncology unit, to research
the impact of MCV values obtained during diagnosis, after the course of operation and chemotherapy on
prognosis, plus it’s impact on pognosis of C-ERB B2 positive patients, therefore, to provide insight about
the correlation of high MCV values with prognosis.

Data and Method: We have examined the data of 248 patients followed by Medical Oncology Unit of
Istanbul Training and Research Hospital between the years 2010-2015, obtained from hospital automation

system and Medical Oncology Unit file system.
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Results: The study iclued 169 male, 79 female, 248 diagnosed gastric cancer patients. The average age
of patients was 57.7 + 110.8 years. According to TNM 5.7% (n = 14) were stage la, 3.6% (n = 9) stage
1b, 8.5% (n = 21) were stage 2a, 9.7% (n = 24) stage 2b, 10.1% (n = 25) had stage 3a, 9.7% (n = 24) stage
3b, 15.8% (n = 39) stage 3b 36.8% (n =91) had stage 4. The results 50 stage 4 patients that were practiced
C-ERB B2, 8% were (n =4) 2+, 17% (n = 17) 3+, and 58% (n = 29) were negative. Survival rates of patients
were; 62.7% 1 year, 44.6% 2 years, 37.7% 3 years, 30.7% 4 years, 28,8% 5 years. In terms of overall survi-
val rates among stages, the early stage gastric cancer patients revealed a statistically significant difference.
Advance stage subgroups revealed no statistically significant difference in overall survival rate.

Quantitative Analysis of stomach cancer patients’ MCV levels obtained after diagnosis and treatment,
revealed no statistically significant difference in terms of prognosis being MCV> 100 at any time. After the
treatment / diagnosis MCV> 1.1 levels revealed no statistically significant difference. These parameters were
also tested at C-ERB B2 positive population, but no statistically significant difference was detected.

Conclusion: Changes in MCV levels revealed no statistically significant difference on prognosis, howe-
ver, increasing the patient population was considered to be resulted in revealing statistical significance.

Keywords: Gastric cancer prognosis, MCV, C-ERBB2-positivity

GIRIS

Kanser Tiirkiye’de, kardiyovaskiiler hastaliklara bagli 6liim nedenlerinden sonra 2. siklikla goriilen
oliim nedenidir.

Mide kanseri diinya ¢apinda kanser sikliginda besinci, kansere bagl 6liim nedenleri arasinda tiglincii
sirada yer almaktadir. Ulkemizde yilda 9000 yeni mide kanseri vakasinin ortaya ¢iktig1 tahmin edilmektedir.
Tiirkiye’de mide kanseri Avrupa iilkelerine gore 5 kat daha fazla goriilmektedir. Bu siklik dogu illerine dog-
ru gidildikce artmakta; en ¢ok goriilen illerin Diyarbakir ve Van oldugu bildirilmektedir. Tiim hastanelerdeki
hasta kayitlarina ve Saglik Bakanlig1 Kanserle Savas Derneginin kayitlarina gére mide karsinomu erkeklerde
en sik goriilen 5. kanser tiirii iken kadinlarda 6. Siradadir (1). Ulkemizde mide kanseri gériilme yas1 ortala-
ma 64’tiir, bilinen en geng hasta 19, en yagl hasta 85 yasinda bildirilmistir (2).

Mide kanserinde erkek kadin oran1 2/1°dir. 40 yasindan 6nce nadir goriilen hastaligin insidansi yagla
birlikte artar ve 60’11 yaglarda en yliksek seviyesine ulagir.1930’lardan sonra ABD’de mide kanseri sikli-

&1 gerilemis ve simdilerde 15. sikliktaki kanser olmustur(3). Bu azalisin nedeni tam olarak belirlenmemis
olmakla beraber planli sosyal saglik hizmetleri, kanser taramalarindaki ilerlemeler, daha iyi diyet kosullari,
sigara igme aliskanligindaki azalma, vitamin C aliminin artmasi, Helikobakter pilori ile aktif miicadeleye
baglanmistir (4). Ancak tiim bunlara ragmen mide kanseri, ge¢ donemde tan1 koyulmasi nedeniyle halen
tedavisi zor bir hastaliktir. Iyi prognostik gostergelere sahip kiiratif cerrahi sansi olan hastalar dahi sik olarak
hastalik rekiirrensi nedeni ile kaybedilebilmektedir. Tiim bunlara ragmen post-operatif kemoradyoterapi
kullanim1 ve pre-operatif kemoterapi kullanimi sagkalimi arttirabilmistir (5-6).

Kanserin midedeki yerlesim bolgesi de yillar i¢inde degisim gostermis olup daha {ist mide kisimlarina
dogru bir yonelis olmustur. Son 2 dekadda 6zellikle 40 yasindan geng hastalarda proksimal mide kanserle-
rinde keskin bir artig olmus ve oran %10’lardan %30’lara ulasmistir. Bunun nedeni {ist bolge ve alt bolge
mide kanserlerinin risk faktorleri arasindaki farkliliklar olabilir. ABD’deki mide kanserlerindeki bu azalisa
ragmen 5 yillik yasam siiresi hala %10-20’ler civarindadir.
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Mide kanserinde prognoz ile ilgili yapilmis ¢aligmalarda bazi faktorlerin prognoza etkisi hemen her za-
man gozlenmekle birlikte, degisik arastirmalar arasinda farkliliklar gostermektedir.

Mide kanserlerinde prognoz iizerine etkili oldugu diisiiniilen bir¢ok faktor aragtirma konusu olmustur.
Cinsiyet, yas, timoriin lokalizasyonu, tiimdriin ¢ap1, makroskopik tipi, histolojik grade, evresi, metastatik
lenf nodu, tiimor belirtegleri (CEA, Ca 19-9), ameliyat 6ncesi alblimin diizeyi, ameliyat 6ncesi ve sonrasi
hemogram parametreleri, ameliyat tipi, lenf disseksiyonu (D1,D2), kemoterapi (var/yok), rezeksiyon yapilan
mide kanseri hastalarinda prognostik faktorler olarak aragtirilmistir.

Bu ¢aligmada, 6ne siiriilen prognostik faktorler ve ayrica MCVdiizey ylikseklik-degisikliklerinin retros-
pektif olarak degerlendirilerek sag kalim iizerine etkileri aragtirilmistir.

MATERYAL VE METOD

Tezimizde 2010 ocak-2013 aralik tarihleri arasinda Saglik Bakanlig: Istanbul Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi tibbi onkoloji poliklinigine mide kanseri tanisi ile bagvuran 248 hastanin verileri onkoloji linitesi dosya
sisteminden ve hastane otomasyon sisteminden retrospektif olarak elde edildi.

Calismaya alinan hastalarin sagkalim ile iliskili olabilecek yas, cinsiyet, operasyon tipi, hastalik evre-
si(WHO 2010), histolojik tip, C-ERB B2 durumu, aldig1 sistemik adjuvan tedavi, CA 19-9,CEA gibi timéor
belirleyicileri, tan1 aninda MCV diizeyleri, tedavi sonrast MCV diizeyinin tani-ant MCV diizeyine orani
incelendi. CEA ve CA 19-9 6l¢iimleri i¢in DxI 800 Acess(Beckmann Coulter), hemogram parametreleri
ol¢timii i¢in Mindray BC-6800 cihaz1 kullanildi. Ayrica sagkalimla iligkili olabilecek bu prognostik faktorle-
rin C-ERB B2 bakilan grupta pozitif ve negatif olanlarda sagkalima olan etkisi degerlendirldi. Hastalarin son
kontrol tarihindeki durumlar1 hastalikli hastaliksiz ve eksitus olarak degerlendirldi. Eksitus durumlari 6lim
bildirm sisteminden kontrol edildi.

Genel sagkalim stiresi tani tarihinden 6liime veya yasayan hastalar i¢in hasta bilgilerinin giincellestirildigi
tarihe kadar gecen siire, hastaliksiz sagkalim siiresi ise tani tarihinden lokal niiks ve/veya metastaz gelisene
kadar gegen siire olarak kaydedildi.

Istatistiksel analiz i¢in SPSS 15.0 for Windows programi kullanildi. Tanimlayicr istatistikler kategorik
degiskenler icin say1 ve ylizde, sayisal degiskenler i¢in ortalama, standart sapma, minumum, maksimum
olarak verildi. Bagimsiz iki grup arasi karsilastirmalar sayisal degiskenler normal dagilim kosulunu sagla-
dig1 kosulda Student-t Test, saglamadig1 kosulda Mann Whitney U testi ile yapildi. Kategorik degiskenlerin
gruplar arasindaki oranlar1 Ki Kare Analizi ile test edildi. Kosullarin saglanamadigi durumda Monte Carlo
simiilasyonu uygulandi. Sag kalalim analizleri Kaplan Meier Analizi ile yapildi. Istatistiksel alfa anlamlilik
seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi.

SONUCLAR/BULGULAR

HASTALARIN GENEL OZELLIKLERI

Calismaya yas ortalamalar1 57,7+10,8 (28-80) y1l olan 169’u erkek 79’u kadin 248 mide kanseri tanist
almis hasta dahil edildi.

TNM evrelemesine gore %5,7 (n=14) Evre la, %3,6’s1 (n=9) evre 1b, %8,5 (n=21) evre 2a, %9,7 (n=24)
evre 2b, %10,1’si (n=25) evre 3a, %9,7°1 (n=24) evre 3, %15,8 (n=39) evre 3C, %36,8 (n=91) Evre4’ tii.

Histolojik alt tipine gore %71,9 (n=161) adenokanser, %3,1 (n=7) GIST, %4 (n=9) néroendokrin tm, %21
(n=47) tash yliziik hiicreli timordii.

248 hastanin %36,3 (n=90) inoperabl’d1, %48.,4 total gastrektomili, %14,5 (n=36) subtotal gastrektomili,
% 0,4 distal 6zefajektomi-proximal gastrektomiliydi.
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Hastalarin %75,8(n=188) kemoterapi almisti. Kemoterapi protokolii olarak 78 (% 41,5) hastaya MAYO
(flourourasil, folinikasit) protokolii, 58(%30,9) hastaya DCF (docetaxel, sisplatin, flourourasil ) protokolii,
35 (%18,6) hastaya ECF (epirubisin, sisplatin, flourourasil) protokolii, 6 (%3,2) hastaya Cisplatin-xeloda
protokolii geriye kalan 4 (% 3,3) hastaya da diger kemoterapi protokolleri (Cisplatin-etoposid, DC) uygulan-
mistir. Hastalara verilen kemoterapi siiresi hastalarin tedaviyi tolere edebilmesi veya sagkalimlarina gore 1
ile 6 ay saptanmustir.

Hastalarin TNM evrelemesine gore basvuru ani evre oranlari

EVRE

40
35
30
25
20

15
10
57| 38
la 1b 2a 2b 3a 3b 3c 4

Tablo 1: Yas, cinsiyet, evre, histolojik tip genel 6zellikler
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Yas Ort.£SD (Min-Maks)

57,7+10,8 (28-80)

Cinsiyet n (%) Erkek 169 (68,1)
Kadin 79 (31,9)

Yeni evre n (%) la 14 (5,7)
1b 9(3,6)
2a 21 (8,5)
2b 24.(9,7)
3a 25 (10,1)
3b 24.(9,7)
3c 39 (15,8)
4 91 (36,8)

Operabilite-tipi Inop 90 (36,3)
Total gastrektomi 120 (48,4)
Subtotal gastrektomi 36 (14,5)
Distal  Ozefajektomi,prox.gast- |1 (0,4)
rektomi

Histolojik alt tip n (%) Adeno 161 (71,9)
Gist 7@3,1)
Noroendo 9 (4,0)
Tagli-adeno 47 (21,0)

KT n (%) 188 (75,8)

KT tipi n (%) Cisp-eto 42,1
Cisp-xe 6 (3,2)
Dcf 58 (30,9)
Destek 5(2,7)
Ecf 35 (18,6)
Fufa 78 (41,5)
Hercep-cisp 1(0,5)
Imatinib 1(0,5)

Tiimor lokalizasyonuna gore hastalarin %55°1 (n=135) degerlendirildi. %51,9 (n=70) antrum yerlesimli,
%35,9 (n=8) pilor yerlesimli, %7,4 (n=10) kii¢lik kurvatur, %3 (n=4) biiyiik kurvatur, %5,2 (n=7) korpus,
%5,9 (n=8) fundus, %16,3(n=22) kardiya, %2,2 (n=3) gastrodzefageal bileske, % 4,4 (n=6) tam tutulum,
%0,7 (n=1) arka duvar tutulumu vardi.

pco@eaorganizasyon.com.tr




2. PAMUKKALE
iC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022

DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

Tablo 2: Tutulum yerine gore 6zellikler

Yerlesim yeri (n=135) Pilor 8(5,9)
Antrum 70 (51,9)
Kiictik kurvatur 10 (7,4)
Biiytlik kurvatuvar 4 (3,0)
Korpus 7(5,2)
Fundus 8(5,9)
Kardiya 22 (16,3)
Gastro Ozafagial bileske 3(12,2)
Tamami 6(4,4)
Arka duvar 1(0,7)

50 hastaya C-ERB B2 boyama yapilmis olup %34(n=17) 3+, %8 (n=4) 2+, % 58 (n=29) negatif saptan-
di.Bu bakilan hastalarin 43 “linde FISH boyanma 6zellikleride bakilmisti. %37,2(n=16) positif(+), % 62,8
(n=27) negatif saptandi. C-ERB B2 negatif olan 4 hastaya, C-ERB B2 2(+) olan 1 hastaya ve C-ERB B2
3(+) olan 2 hastaya FISH bakilmamisti. C-ERB B2 3(+) olan ve FISH bakilan tiim hastaklar fish positif’ti,
C-ERB B2 2(+) olan 4 hastanin 1 tanesi FISH (+), 2 tanesi FISH(-), 1 taneside FISH bakilmamuisti.

Tablo 3: FISH-IHK Boyanma Ozellikleri

Fish bakilmis n (%) 43 (17,3)

Fish n (%) Neg 27 (62,8)
Poz 16 (37,2)

C-erbb2 n (%) 50 (20,2)
Neg 29 (58,0)
Poz2 4 (8,0)
Poz3 17 (34,0)

174 hastaya CEA diizeyleri bakilmisti. Ortlama CEA diizeyi 26,3+124,2 (0-1083), %23,6 (n=41)>5,

%76,4 (n=133) < 5 saptandu.

Tablo 4: CEA, CA 19-9 oranlari

CEA Ort.£SD (Min-Maks)

26,3+124,2 (0-1083)

CEAn (%) >5 41 (23,6)

5 ve alt1 133 (76,4)
CA19-9 Ort.£SD (Min-Maks) 890,1+7883,2 (0,6-102255)
CA19-9 n (%) >37 48 (27,6)

37 ve alt1 126 (72,4)
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Hastalarin tani-an1 ve tedavi sonrast MCV degerleri incelendiginde; tani-an1 ortalama deger 82,1 + 10,0
(20,9-105,3) idi ve tan1 aninda %97,9 (n=233) hastanin MCV< 99, %2,1 (n=5) hastanin MCV > 99 idi. Te-
davi sonrasi ortalama deger 89,8+9.4 (55,1-113,8) olup %87,5(n=189) <99, %12,5 (n=27) >99 saptandi.

(Calismamizda hastalarin tedavi sonrasi1 % 10(on) luk MCV artis1 prognostik faktor olabilirligi agcisindan
ayr1 bir parametre olarak degerlendirldi. %60,2 (n=127) hastada % 10 ‘luk artis saptanirken % 39,8 (n=84)
hastada artis saptanmadi.

Tablo 5: Tan1 an1 MCYV, tedavi sonrasi(POST) MCV, Post/Tan1 ant MCV

Tan1 an1t MCV Ort.£SD (Min- 82,1+£10,0 (20,9-105,3)
Maks)
Tan1 an1t MCV n (%) 99ve alt1 233 (97,9)
>99 52,1
Tedavi MCV Ort.£SD (Min- 89,8+9.4 (55,1-113,8)
Maks)
Tedavi MCV n (%) 99ve alt1 189 (87,5)
>99 27 (12,5)
Post/Tan1t MCV orani1 Ort.£SD
(Min-Maks)
Post/Tan1t MCV orani n (%) 1,1ve alt1 127 (60,2)
>1,1 84 (39,8)

HASTALARIN SON DURUMLARI VE SAGKALIM ORANLARI
248 hastanin son durumlarina ulasildi. Bu hastalarin %39,5°1 (n=98) hastaliksiz, %2,5’1 (n=6) hastalikli,
%581 (n=144) hayatin1 kaybetmisti (Tablo 10).

Tablo 6: Hastalarin son durumu

Say1 Yiizde
Hastaliksiz 98 39,5
Hastalikli 6 2,5
Eksitus 144 58

Hastalarin sagkalim oranlari; 1 yillik %62,7, 2 yillik %44,6, 3 yillik %37,7, 4 yillik %30,7, 5 yillik
%28,8°di (Tablo 12).
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Tablo 7:Ortalama sag kalim analizi

Median SE 95% CI

Tahmini yagam siiresi 20,3 3,0 14,5-26,2
Sagkalim 6 ay 79,2%

1yl 62,7%

2yl 44,6%

3yil 37,7%

Syil 30,7%

6 yil 28,8%

P<0.001*

HOMA-IR

.

L)
T2DM Kontrol

EVRELERE GORE SAGKALIMIN DEGERLENDIRILMESI
Yasayan hastalarin evreleri %13,5°1 (n=14) evre 1a, %6,7’1 (n=7) evre 1b, %11,5’1 (n=12) evre 2a,
%11,5’u (n=12) evre 2b, %12,5’si (n=13) evre 3a, %8,7’1i (n=9) evre 3b, %19,2’si (n=20) evre 3C, %16,3’i
(n=17) evre 4’tii. Eksitus olan hastalarin %0 (n=0) evre 1a, %1,4’si (n=2) evre 1b, %6,3’1 (n=9) evre 2a,
%8.,4’1 (n=12) evre 2b, %8.,4’1i (n=12) evre 3a, %10,5’1 (n=15) evre 3b, %13,3’1 (n=19) evre 3¢, %51,7
(n=74) evre 4 ’tii. Gruplarin evre oranlarinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,001) (Tablo 13 Sekil
9).
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Tablo 8: Evrelere gore sag kalim analizi

Evre Yasiyor exitus P
Yeni evre n (%) la 14 (13.5) 0 (0,0) <0,001
1b 7 (6,7) 2(1,4)
2a 12 (11,5) 9(6,3)
2b 12 (11,5) 12 (8,4)
3a 13 (12,5) 12 (8,4)
3b 9(8,7) 15 (10,5)
3c 20 (19,2) 19 (13,3)
4 17 (16,3) 74 (51,7)
1,07
0,8 Teni Evre
-t 11
— wd 1 11
E i
E =l 12k
,__5 0,57 Ia
= -y ki
lﬁ 3o
Y = 14
E + la-censored
=E 0. 7] 4= Ih-censored
= + Ta-censored
< + Zh-censored
Ja-censored
e + 3bh-censored
o Fc-censored
+ d-censored
0,0

Takip Sure (ay)
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Diger karsilastirmalara gore sagkalimin degerlendirilmesi

Histolojik alttipi gore sagkalim degerlendirildiginde adenokanser, Gastrointestinal stromal tiimor, tas-
lyiiziik hiicreli tiimor, néroendokrin timor sagkalim oranlarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi.
(p<0,001)

Tablo 9: Histolojik tipe gore sagkalim analizi

Yasiyor Exitus p
Histolojik tip n (%) | Adeno 70 (71,4) 91 (72,2) 0,015
Gist 7(7,1) 0 (0,0)
Noroendo 4(4,1) 5(4,0)
Tasli-adeno 17 (17,3) 30 (23,8)

Operabilite tipine gore sagkalim degerlendirldiginde subtotal gastrektomili sagkalim oranlarinda anlaml
istatiksel fark saptandi.

Tablo 10: Operabilite ve KT almasina gore sagkalim analizi

Yastyor Exitus p

Operabilite Inop 16 (15,4) 74 (51,4) <0,001

Total gastrektomi |61 (58,7) 59 (41,0)

Subtotal gastrek- 26 (25,0) 10 (6,9)

tomi

Distal 6zefajektomi | 0 (0,0) 1(0,7)

Takip 1(1,0) 0 (0,0)
KT n (%) 71 (68,3) 117 (81,3) 0,019

C-ERB B2 pozitifligine gore sagkalim oranlari incelendiginde C-ERB B2 pozitif olan 21 hastanin %
42,81 (n=9) sag iken % 57,2 (n=12) exitustu. C-ERB B2 negatif olan 29 hastanin % 44,8 (n=13) sag iken %
55,2 (n=16) exitus olup anlamli istatiksel fark saptanmamuistir.(p= 0,890)

Hastalarin CEA ve CA 19-9 diizeylerine gore sagkalim oranlarina bakildiginda ; CEA bakilan 174 hasta-
nin 76 s1 sagd1 ve sag olanlarda % 13,2 (n=10) CEA yiiksekken, % 86,8 (n=66) CEA diizeyleri diisiiktii.Ote
yandan CEA bakilan hastalarin 98 1 exitustu ve % 31,6 (n=31) CEA yiiksekken % 68,4 (n=67) CEA diizeyle-
r1 diistik olup CEA yiiksekligi sagkalim agisindan yiiksek mortalite gostergesiydi.(p< 0,004)

CA 19-9 bakilan 174 hastanin 76 s1 sagdi1 ve sag olanlarda % 14,5 (n=11) CA 19-9 ytiksekken, % 85,5
(n=65) CA 19-9 diizeyleri diisiiktii.Ote yandan CA 19-9 bakilan hastalarin 98 i exitustu ve % 37,8 (n=37)
CA 19-9 yiiksekken % 62,2 (n=61) CA 19-9 diizeyleri diisiik olup CEA yiiksekligi sagkalim agisindan yiik-
sek mortalite gostergesiydi.(p< 0,001)
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Tablo 11:CEA, CA 19-9 diizeylerine gore sagkalim analizi

Yasiyor Exitus p
CEA Ort.£SD 3,6+8,1 43,9+163,5 0,006
CEAn (%) >5 10 (13,2) 31(31,6) 0,004
5 ve alt1 66 (86,8) 67 (68,4)
CA19-9 Ort.£SD 45,7+133,7 1544,8+10480,0 0,001
CA19-9 n (%) >37 11 (14,5) 37 (37,8) 0,001
37 ve alt1 65 (85,5) 61 (62,2)

Hastalarin tani-an1 MCV diizeyleri, tedavi sonrast MCV diizeyleri ve tedavi sonrasi/tani-ant MCV orani-
nin >1,1 olmasmin mortalite ile iliskisi incelendiginde anlamli istatiksel fark saptanmadi.

Tablo 12: Tan1 ani, tedavi sonrasi, Tan1 ani/Post-KT MCV diizeylerine gore sagkalim analizi

Yasiyor Exitus p
Tani ant MCV 82,6+8,7 81,7£10,9 0,770
Ort.£SD
99 ve alt1 100 (98,0) 133 (97,8) 1,000
>99 2 (2,0) 3(2,2)
Post KT MCV 90,8+8,5 89,2+10,0 0,208
Ort.£SD
99 ve alt1 76 (86,4) 113 (88,3) 0,675
>99 12 (13,6) 15 (11,7)
Post/Tan1t MCV
orani Ort.+=SD
1,11+£0,12 1,12+0,26 0,359
Post/Tan1 MCV 1,1 ve alt1 49 (56,3) 78 (62.,9) 0,336
orani n (%)
>1,1 38 (43,7) 46 (37,1)

C-ERB B2 pozitifligine gore sagkalim oranlari incelendiginde C-ERB B2 pozitif olan 21 hastanin %
42,81 (n=9) sag iken % 57,2 (n=12) exitustu. C-ERB B2 negatif olan 29 hastanin % 44,8 (n=13) sag iken %
55,2 (n=16) exitus olup anlaml istatiksel fark saptanmamustir.(p= 0,890)
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Tablo 13: C-ERBB?2 bakilan hastalarda genel sagkalim analizi

Yasiyor Exitus p
C-ERBB2 n (%) Neg 15 (65,2) 17 (63,0) 0,859
Pozitif 8 (34.8) 10 (37,0)
Tablo 14: C ER-
B-B2 bakilan has-
talarda MCV artis1
ile sagkalim stiresi
arasindaki iliski
Cerb2 Median SE 95% CI
Tahmini yagam Negatif 25,8 8,3 9,5-42
stiresi
Pozitif 253 8,7 8,2-42.,4
Post/Pre MCV 1,1 ve alt1 >1,1
Sagkalim 6 87,5% 77,8%
ay
Iyl 67,1% 66,7%
2 yil 51,4% 51,4%
3yl 26,6% 38,6%
Log Rank p=0,790
1,07 c-erbbz
T neg
T po=z
4+ neg-censored
05 4+ poz3-censored
£
% 0,6
: —]
ol
% 0,4 ll——
=
0,24
0,0

T
20

I
30 40

Takip Siire (ay)
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C-ERB B2 bakilan hastalarda MCV artistnin C-ERB B2 pozitif olmast ve negatif olmast arasinda
sagkalim orant agisindan anlaml istatistiksel fark saptanmadi.

Tablo 15: C-ERB B2 pozitiflik ve negatifliginin KT-sonrasit MCV artist iliskisi(sagkalim orani)

MCV degisim
%10 vealtt [>%10 artis
c-erbb2 n % n %
Negatif Yasiyor 9 64,3 6 37,5 0,272
Olii 5 35,7 10 62,5
Pozitif Yastyor 4 40,0 3 60,0 0,609
Olii 6 60,0 2 40,0

C-ERB B2 bakilan hastalarda MCV artisinin C-ERB B2 pozitif olmas1 ve negatif ve negatif olmasi ara-
sinda sagkalim siiresi a¢isindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi.

Tablo 16: C-ERB B2 pozitiflik ve negatifliginin KT-sonras1t MCV artisi iligkisi(sagkalim stire)

Cerb2 Negatif Post/Pre MCV | Median SE 95% CI

Tahmini yagam siiresi 1,1 ve alt1 343 20,1 0-73,7
>1,1 21,7 9,3 3,6-39,8
Post/Pre MCV | 1,1 ve alt1 >1,1

Sagkalim 3yl 35,7% 28,1%

Log Rank p=0,444

Cerb2 pozitif Post/Pre MCV | Median SE 95% CI

Tahmini yagam siiresi 1,1 ve alt1 253 9,5 6,4-44,2
>1,1 - - -
Post/Pre MCV | 1,1 ve alt1 >1,1

Sagkalim 3yl 29,2% 53,3%

Log Rank p=0,606
TARTISMA

Mide kanseri insidansi her ne kadar gliniimiizde azalmaya devam etse de diinyada kansere bagli 6liim
nedenleri arasinda {igiincii sikliktadir. Hastalik genellikle ge¢ semptom vermesi ve tani almasi nedeniyle ileri
evrelerde yakalanmaktadir ve tek kiiratif tedavi cerrahi sansin1 minimuma indirmektedir. Japonya gibi insi-
dansin yliksek oldugu iilkerlerde yapilan tarama metodlari ile erken evre hastalik yakalama sansi artmis olup
kiiratif tedavi basar1 oranida artmistur.
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Mide kanseri tiim diinyada erkeklerde kadinlardan daha fazla goriilmektedir. Erkeklerde 5. siklikta kadin-
larda 6. Siklikta goriilen kanser tiirtidiir. Kansere bagh oliimlerde ise 3. siradadir. Calismamizda vakalarin
%31,9’u kadin % 68,1 ‘i erkekti ve literatiirle uyumluydu. Tiirkiyede ortalama mide kanser yas1 56’dir. 60
yasindan sonra goriilme siklig1 artar. Bizim hastalarimizin ortalama yasi da 57,7£10,8 (7,8) dur.

Hastalarimizin %51,9 antrum yerlesimli, % 5,9 pilor yerlesimli, %7,4 kii¢iik kurvatur, %3 biiyiik kurva-
tur, %5,2 korpus, %5,9 fundus, % 16,3 kardiya, %2,2 gastroozefageal bileske, % 4,4 tam tutulum, %0,7 arka
duvar tutulumu vardi. Histolojik alt tipine gore %71,9 adenokanser, %3,1 GIST, %4 noroendokrin tm, %21
taglh yiiziik hiicreli timordii. TNM evrelemesine gore hastalarin %5,7 Evre 1a, %3,6’s1 evre 1b, %8,5 evre
2a, %9,7 evre 2b, %10,1’si evre 3a, %9,7’1 evre 3B, %15,8 evre 3C, %36,8 Evre4’ tii ve literatiir ile karsilas-
tirildiginda evre 3B’ye kadar hemen hemen tamamen ayni oranda olmakla birlikte bizim hastalarimizda evre
3C oran1 az miktarda yiiksek olup evre 4 oran1 az miktar diisiik saptanmistir(Tablo 4 ile karsilagtirmali).

Yagam siiresi kisa olmakla birlikte mide kanserli hastalarda tedavi sonrasi yasam stiresi ile iliskili bir¢ok
prognostik faktor bulunmaktadir. Bunlar evre ve lenf nodu metastazi en 6nemlileri olmakla birlikte, cinsi-
yet, yas, timor lokalizasyonu, tiimdr capi, histolojik grade, perinéral invazyon, vaskiiler invazyon, intestinal
metaplazi, preoperatif tiimor belirtecleri(CEA, CA 19-9), ameliyat 6ncesi alblimin diizeyi, aldig1 tedaviler ve
hemogram parametreleridir.

Mide kanserli hastalarda tedavi sonrasi prognozun bilinmesi sadece post-operatif sagkalimi degerlendir-
mek i¢in degil ayn1 zamanda daha sik takip edilip rekiirrens halinde tedaviye daha erken baglayip baslama-
may1 yonlendirmesi agisindan da 6nemlidir.

Yapilan ¢alismalarda immun sistem-kanser progresyonu ile ilgisi irdelenmis olup 16kosit sayisi, trombo-
sit sayis1, MPV diizeyi, MCV diizeyi gibi hematolojik parametrelerin prognostik dnemi ortaya konmustur
(9-11). Ayrica nétrofil-lenfosit orani(NLO) sistemik inflamatuar yanitin gostergesi olarak gdsterilmistir.
Benzer olarak preoperatif trombosit/lenfosit oran1 pankreas kanserli hastalarda 6nemli bir prognostik faktor-
diir(12). NLO ve trombositozunda kanserli hastalarda da prognostik faktor olarakta gosterildigi calismalar
mevcuttur.(13,14).

Yiiksek MCV diizeyleri alkoliklerde ve folat, vitamin B12 eksikliginde goriilmektedir. Ayrica MCV dii-
zey yiikseklikleri inaktif aldehid dehidrogenaz-2 enzim eksikligi olan alkol tiiketicilerinde daha siktir. Alkol
kullanim1 6zefagus squamos hiicreli kanser gelisimine predispozandir. Yu-Zhen zhang ve arkadaslar1 bu
bilgiler 1s1g81nda 2013 mayis ayinda 6zefagus squamos hiicreli kanser ve MCV yiiksekligi iliskilendirilebilir-
ligi hipotezini sunan ¢alismalarin1 yapmiglardir. Calismalarini takip ettikleri 298 hastanin preoperatif MCV
degerlerini ROC curve analizi ile degerlendirip MCV:95,6 degerini cut-off deger olarak almislardi ve preop
MCYV yiiksekligi olan hastalarda genel sagkalimin daha diisiik oldugu sonucuna varmislardi.

MCYV ‘nin prognoz ile iligkili olabilecegini diisiindiiren diger bir faktérde makrositozun malnutrisyonun
gostergesi olabilecegi ve bunun negatif bir prognostik faktor olabilecegidir. Mide kanserli hastalarda disfaji
oral alimi1 azaltarak elektrolit, glukoz, aminoasit konsantrasyonunu azaltip eritrosit voliimiiniin major regiila-
tori olan kristal ozmotik basincini azaltacagi ve eritrositlerde genisleme yapacagi diistiniilmiustiir(15).

MCYV diizeyinin degerlendirildigi bir diger calismada Hyun Ae Jung ve arkadaslarinin 2015 yilinda ya-
yimladiklar1 ‘Capesitabine tedavisi sonras1t MCV degisikliginin klinik cevap ve sagkalim ile iligkisi’ konulu
caligmaydi(16). Capesitabine MCV yiiksekligi yaptig1 bilinen bir kemoterapi ajanidir. Calismaya 89 hasta
dahil edilmisti. ilk defa KT alacak olan hastalar capesitabine+cisplatin(+/-)epirubisin tedavisi aldiktan sonra
1. Giin ve 3. Hafta MCV ol¢timleri yapilmistt. MCV > 10 fl ‘lik artis makrositoz olarak tanimlanmasti. 1.
Glin bakilan MCV degerlerinin hastalarin %90°nda, 3. Hafta bakilan MCV degerlerinin hastalarin % 42
sinde makrositozla uyumlu oldugu saptanmusti.
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Bu caligmada makrositozun tedaviye yanitla olan iliskiside degerlendirilmisti. Hastalar toksik doz kani-
t1 olmadig1 siirece ve progresyon saptanmadigi slirece 3 haftada 1 kemoterapi tedavisi almislardi. Her iki
kemoterapi siklus sonras1 abdominopelvik CT yada baslangigtaki goriintiileme yontemiyle degerlendiril-
misti. Analizler makrositozun yas, cinsiyet, performans skoru(ECOG), tedavi kolu (epirubisin+/-) peritoneal
disseminasyon, bazal hemoglobin diizeyi, KT siklus sayisini ve capesitabine kiimiilatif dozunu aragtirmisti.
Calisma; makrositoz gelisen kolda capesitabine tedavisinin daha etkin oldugunu ve genel sagkalim ve prog-
resyonsuz sagkalim lizerine miispet etkisi oldugunu gostermisti.

Bu bilgiler dahilinde bizde ¢aligmamizda tani-an1 MCV ytiksekliginin negatif bir prognostik faktor olup
olmadigini ve kemoterapi alan hastalarda MCV yiiksekliginin pozitif bir prognostik faktér olup olamayaca-
gin1 arastirdik. Calismamizda ayrica inceledigimiz hastalarin yas, cinsiyet, evre, tutulum yeri, CA 19-9, CEA
diizeyleri, C-ERBB2 pozitiflik oran1 gibi genel demografik 6zellikleri de inceledik.

Hastalarin sagkalim oranlari; 1 yillik %62,7, 2 yillik %44,6, 3 yillik %37,7, 4 yillik %30,7, 5 yillik
%28,8°di. Evrelere gore sagkalim analizi incelendiginde evre 1a(p<0,001) ve evre 1b de anlamli sagkalim
yliksekligi mevcut iken beklendigi iizere evre 1b den sonra evre yiikseldikce sagkalim azalmaktaydi.

Sagkalimla iligkili bir diger markerda CA 19-9 yiiksekligi idi. CA 19-9 bakilan 174 hastanin 76 s1 sagdi
ve sag olanlarda % 14,5 (n=11) CA 19-9 yiiksekken, % 85,5 (n=65) CA 19-9 diizeyleri diisiiktii. Ote yandan
CA 19-9 bakilan hastalarin 98 1 exitustu ve % 37,8 (n=37) CA 19-9 yiiksekken % 62,2 (n=61) CA 19-9 dii-
zeyleri diisiik olup CEA yiiksekligi sagkalim agisindan yiiksek mortalite gostergesiydi.(p< 0,001)

Hastalarin tani-an1 MCV diizeyleri, tedavi sonras1t MCV diizeyleri ve tedavi sonrasi/tani-ant MCV orani-
nin >1,1 olmasinin mortalite ile iliskisi incelendiginde anlamli istatiksel fark saptanmadi.

Hastalarin tan1 an1t MCV diizeyleri incelendiginde hasta popiilasyonundaki sadece 5 hastanin tani an1
MCYV degerleri laboratuarimizin cut-off degeri kabul ettigi 99 fl izerindeydi. Diger 243 hastanin MCV
diizeyleri 99 fl altinda oldugundan ¢alismanin ROC curve analizi ile cut-off MCV diizeyi belirlenip tekrar
calisilabilirligi de diisiindlirmiistiir. Yine baktigimiz bir diger parametrede tiim hasta popiilasyonunda tedavi
sonras1t MCV diizeyinin tan1 ant MCV diizeyine gore % 10’luk artiginin sagkalim ile olan iligkisi idi. Tan1
an1 MCV degeri bakilan 248 hastanin 211 tanesinin tedavi sonrast MCV degerlerine ulasilabildi.211 hasta-
nin 84’nde(%39,8) % 10’luk MCYV artisi (post-tedavi MCV/tan1 ant MCV >1,1 ) saptanirken 127 (%60,2)
hastada saptanmamisti. MCV’deki %10 luk artis mortalite ile ilgkilendirildiginde ise anlamli istatiksel fark
saptanamamustir.(Tablo 16)

Calismamizda irdeledigimiz bir diger konuda C-ERB B2 pozitiflik siklig1 ve bunun MCV diizeyleri ile
olan iliskisi idi. Bati iilkelerinde mide kanser hastalarinin ¢ogu unrezektabl evrede tan1 almalaridan 6tiirii
ileri evrede sistemik kemoterapi sagkalimi ve yagam kalitesini arttirmak i¢in tedavinin temelini olusturur.
Kombine kemoterapi rejimlerinde objektif cevap %30-60’lara varabilmektedir. Platin bilesikleri, floropri-
midinler, antrasiklinler, taksanlar irinotekan bu amagla kullanilabilmektedir (191). Bir¢ok kemoterapi rejimi
randomize ¢alismalarda test edilmis olsada standart bir potokol konusunda hemfikire varilamamstir. ileri
evre mide kanserlerinde kemoterapiye ragmen sagkalimin diisiik olmasi nedeni ile yeni tedavi arayiglar
devam etmektedir. Kanserin molekiiler temelindeki anlasilabilir degisiklikler molekiil hedefli tedaviler ile
sagkalim1 arttirmay1 hedeflemektedir. HER-2 proteini EGFR ailesinden bir transmembran tirozin kinaz
reseptoriidiir. Bu reseptdre baglanma ile sinyal iletim kaskadi aktiflenip hiicre proliferasyonu, apoptozis,
adezyon, migrasyon, diferansiasyon gibi tiimor biyolojisi ile ilgili olaylara etki eder. HER-2 kromozom
17921 “de yerlesen gen ile kodlanir. HER-2 onkogen gibi davranir ve yiiksek diizeyli amplifikasyonu hiicre
membraninda protein overekspresyonu yapar ve malign hiicreler i¢in avantaj saglar.
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HER-2 % 10-34 invazif meme kanser hastasinda pozitif bulunur ve kotii prognoz, kotii kemoterapi yaniti
kotli endokrin terapi yaniti ile iliskilidir.(192) HER-2 overekspresyonu 6zellikle memede olmak tizere kolon,
mesane, over, endometrium, akciger, serviks, bag-boyun, 6zefagus ve mide kanserlerindede goriilmiistir.
Transtzumab HER-2 proteininin ekstraseliiler par¢asina direk baglanan monoklonal antikordur. HER-2 pozi-
tif meme kanserlerinde kullanimi sagkalimi arttirmaktadir.

Mide kanserleri i¢in TNM siniflamasi en dnemli prognostik faktordiir. Ancak ayni evredeki hastalarda
prognoz siklikla degisiklik gosterebildiginden biyolojik alt gruplar hakkinda fikir sahibi olabilmek i¢in bazi
ek parametreler ihtiya¢ duyulmustur.

HER-2 proteininin mide kanserlerinde overekspresyonu immunhistokimyasal(IHC) yontemlerle ilk
olarak 1986’da tanimlanmuistir. 1990°da %9-38 ‘lere varan HER-2 pozitifligi gosteren seriler raporlanmistir.
Daha yeni ¢aligmalar overekspresyonu IHC ile monoklonal antikor test(Herceptest) ya da FISH ile gen amp-
lifikasyonu seklinde belirleyip benzer goriilme oranlar1 rapor etmistir.

Calismamizda 50 hastaya C-ERB B2 boyama yapilmis olup %34(n=17) 3+, %8 (n=4) 2+, % 58 (n=29)
negatif saptandi.Bu bakilan hastalarin 43 “iinde FISH boyanma 6zellikleride bakilmisti. %37,2(n=16) pozi-
tif(+), % 62,8 (n=27) negatif saptandi. C-ERB B2 negatif olan 4 hastaya, C-ERB B2 2(+) olan 1 hastaya ve
C-ERB B2 3(+) olan 2 hastaya FISH bakilmamisti. C-ERB B2 3(+) olan ve FISH bakilan tiim hastalar FISH
pozitifti, C-ERB B2 2(+) olan 4 hastanin 1 tanesi FISH (+), 2 tanesi FISH(-), 1 taneside FISH bakilmamuisti.
Bu veriler 15181nda hasta popiilasyonumuzda HER-2 expresyon siklig1 daha yiiksek saptanmustir.

Mide Kanserlerinde HER-2 ekspresyon oranlar:

Yano et al. [27] 200 Japan 23 HercepTest 27% FISH

Gravalos et al. [28] 166 Europe 13 HercepTest If IHC 2+ FISH

Allgayer et al. [29] 203 Europe il MoAc + streptavidin— - -
biotin—elite kit

Park et al. [30] 182 Korea 16 HercepTest Seven patients FISH/CISH

Lordick et al. [31] 1527 Europe, Asia, 22" HercepTest - FISH

Latin America

“HER2 expression using IHC and/or FISH.
IHC, immunohistochemistry; CISH, chromogenic in situ hybridization.

Mide kanserleri ve gastrodzefageal bileske kanserlerinde HER-2 durumunun prognostik énemi tartis-
malidir. Baslangi¢ calismalari prognoz ile iliski bulamamistir (17,18). Baz1 yazarlar ise HER2 expresyonu-
nun direk olumsuz prognostik faktor oldugunu 6ne stirmiislerdir. 108 hastanin degerlendirildigi baska bir
retrospektif caligmada ise 10 yillik kotii sagkalim ile iligkili bulunmustur (19). Nakajima ve ark. yaptiklari
calismada ise HER-2 ekspresyonu nodal durumdan sonraki en kotii prognostik degisken oldugu saptanmigti
(20).ToGA calismasinda HER-2 pozitif hastalar randomize olarak KT(kapesitabin+cisplatin yada floroura-
sil+cisplatin) ve KT +transtzumab olmak tizere 2 kolda tedavi almigti. Transtzumabli hastalarda OS 13,8 ay
sadece Kt’li hastalarda OS 11,1 aydi ve anlaml1 farklilik vardi (21). Lancette yayimlanan tartisma boliimiinde
sadece KT alan grupta OS ‘nin 11,1 ay olmasi beklenenden daha uzun bir siireydi. Her ne kadar diger ¢a-
lismalar HER-2 nin agresif gidis ve kotii prognozla iligkili oldugunu gdstersede ToGA ¢aligmasinda HER-2
expresyon artisi iyi prognostik faktor gibi goriinmiistiir. Yazarlarda bu durumun daha basgka caligsmalarla
tekrar irdelenmesi gerekliligini onermistir.
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Bu ikilemi inceleyen bir diger arastirmaci Jan Trost Jorgensen ve ark. 2012 yilinda literatiirdeki ¢alig-
malarin sistemik analizini degerlendirmistir (22). Calismaya 1986-agustos 2011 yillar1 arasinda pubmed’te
yaymlanmis Her-2 expresyon artisi ile sagkalimi(genel sagkalim veya hastaliksiz sagkalim veya evre)
inceleyen ve en az 100 hastali IHK-FISH ile expresyon artis1 saptanmis hastalarin oldugu makaleler dahil
edilmisti.

HER-2 amplifikasyonu ile prognoz iliskisini inceleyen ¢aligmalar

No. Study Country Assay N HER2 + % Prognostic Info.
1 T Ishikawa et al. (1997) [18] Japan FISH 105 18.1 4

2 M Tanner et al. (2005) [13] Finland CISH 231 17.3 ++

B AH Marx et al.(2009) [11] Germany FISH 166 16.0 -

4 JD Barros-Silva et al. (2009) [27] Portugal FISH 463 9.3 ++

5 B Yan et al. (2010) [24] Singapore FISH/ CISH 128 11.7 ++

6 C B Moelans et al. (2011) [28] Netherlands/Poland/ CISH 195 8.7 -

Finland /USA
7 S-Y Yan et al. (2011) [12] China FISH 145 12.4 i
8 PL Kunz et al. (2011) [9] USA FISH 164 9.5 -

++ : HER-2 amp. kétii prognozla iligkili(azalmis genel sagkalim, hastaliksiz sagkalim)
+ : HER-2 amp. klinikopatolojik karakterlerle iligkili(LN durumu, evre, seroza invazyon)
(-) : HER-2 amp. Prognoz ile iliskisi yok

12749 hastalik bu ¢alismada makalelerin ¢ogu (%71) HER-2 pozitiflik durumunun sagkalim ile iligkili
oldugunu gostermisti. Ve meme kanserindeki kadar net olmasada HER-2 ekspresyon artist negatif prognos-
tik faktor gibi gériinmekteydi.

Bizim ¢aligmamizda C-ERB B2 bakilan 50 hastanin 18 tanesi C-ERB B2 pozitif 32 tanesi C-ERB B2
negatifti. C-ERB B2 pozitifliginin genel sagkalima olumlu ya da olumsuz etkisi saptanmamistir (Tablo 17).
Ayrica biz ¢aligmamizda C-ERB B2 pozitifligi olan alt grupta MCV artisinin prognoz iizerine etkisi olup
olmadiginida ineledik. Hastalarda tedavi sonrast MCV artisinin C-ERB B2 pozitif olmasi ve negatif olmasi
arasinda sagkalim siiresi agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi (Tablo19-20).

Calismamizin retrospektif ¢alisma olmasi, bir kisim hastanin bagka merkezlerden bagvurmasi nedeniyle
cerrahi standart ve kemoterapi standarti olmamasi, ekonomik yetersizlikler nedeniyle takiplerdeki eksiklikler
olumsuz yonleriydi. Viicut kitle endeks takibi, nutrisyonel durum degerlendirilmesi ve hipovitaminoz (b1-
b6-b12) agisindan laboratuar parametrelerin bakilmamis olmasi ve hasta popiilasyonun genisletilmesi ve
bunun prospektif olarak takip edilmesi daha dogru sonuglar verebilmesi agisindan umut vericidir.
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TEDAVILERE DiRENCLI, SIDDETLI BIR TROMBOSITOPENI VAKASI: OLGU
SUNUMU /Basak Unver Koluman

Giris: Trombositopeni, klinik pratikte oldukea sik karsilastigimiz 6nemli bir bulgudur. Siiratle ayiric
tanisinin yapilarak tantya yonelik tedavinin baglatilmasini gerektirir. Covid 19 enfeksiyonuna bagli olarak
bir¢cok hematolojik parametrede bozukluk olabilecegi gibi degisken derecede trombositopeni de goriilebilir.
Covid 19 enfeksiyonu ve larinks kanseri dykiisii olan, multipl tedaviye refrakterlik gdsteren agir trombosito-
penik bir hastay1 sunmak istiyorum.

Vaka Sunumu: 68 yasinda, erkek hasta Covid 19 pozitifligi saptandig1 giin trombosit degeri 179 000/
mm3 iken, yaklasik 25 giin sonra trombositin 11 000/mm3’e diismesi nedeniyle degerlendirildi. Periferik
yaymasinda trombositopeni teyit edildi. Trombositopeniye yonelik tetkikler gonderildi. Beraberinde mele-
nas1 da olan hastaya transfuzyon destegi verildi. Fizik muayenesinde trakeostomi disinda patolojik bulgu-
su olmayan hastada kemik iligi aspirasyon biyopsisi normoseluler, megakaryositler yeterli olarak izlendi,
metastazi diisiindlirecek bir bulgu saptanmadi. Trombosit siispansiyonu sonrasi 1. saatte yeterli trombosit
yiikselmesi saglanamayan hastada immun trombositopeni diisiiniildii.

Hastaya 1 mg/kg/giin metilprednizolon baslandi. Gastrointestinal sistem kanamasi nedeniyle steroid
kisa siire sonra azaltilmaya baslandi. Hastaya toplam iki giin 1 gr/kg/giin IVIG (intravendz immunglobu-
lin) verildi. IVIG ile birlikte trombosit degeri 1000 /mm3’ den 21 000 /mm3’e kadar ¢ikt1, ancak kisa siire
sonra yeniden 5000 /mm3’in altinda seyretmeye basladi. Bunun iizerine eltrombopag baslandi. Eltrombopag
maksimum dozda devam ederken trombositopeni ve hemoptizi nedeniyle haftalik rituksimab (375 mg/m?2)
bagslandi. Takibinde yeterli yanit olmamasi lizerine rituksimabin 3. haftasinda tedaviye vinkristin 2 mg, sik-
lofosfamid ve mesna 750 mg/m?2 eklendi. 1 hafta arayla vinkristin 1 mg toplam iki kez daha verildi.

Trombosit degeri 2000 /mm3 iken hastaya ikinci kez IVIG verilmesi planlandi. IVIG 1 gr/kg /giin birin-
ci gilin sonrasi ve yatisindan 42 giin sonra trombosit degeri 24000 /mm3’e ¢ikt1. IVIG ikinci dozdan sonra
trombosit 77 000 /mm3’e ve takibinde 229 000 /mm3’e ¢ikti.

Bu siiregte hastaya toplam 21 {inite aferez ve 13 {inite havuzlanmis trombosit siispansiyonu verildi.

Tartisma: Larinks kanseri dykiisii olan, Covid 19 enfeksiyonu ge¢irmis olan ve transfiizyona ve ¢ok
sayida tedaviye yeterli yanit vermeyen hastada 42 giinliik uzun siirecte gastrointestinal kanama, hemopti-
zi gibi ciddi kanama durumlari ile de basa ¢ikilmaya calisilmistir. Covid enfeksiyonundan sonra baslayan
bu immun trombositopenide kanama bulgularina ek olarak trombosit degerlerinin ¢ogu zaman 1000 /mm3
civarinda seyretmis olmasi, bu nedenle rehberlerdeki oneriler de goze alinarak ayni zaman araliklarinda ikili,
ticlii terapdtik ajanlar kullanilmak durumunda kalinmasz, ilk kullanilan IVIG’de ¢ok az ve gegici bir yanit
elde edilmesine ragmen son kez kullanilan IVIG sonrasi yeterli ve kalic1 bir trombosit degerine ulagilabilmis
olmasi bu vakay1 oldukca 6zel ve degerli kilmaktadir. Bu sunum, benzer vaka olmamasi nedeniyle literatiire
ek katkida bulunacaktir.
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MERKEZIiMIiZDE TANI ALAN ADRENAL TUMORLERIN KLINIKOPATOLOJIK
BULGULARININ DEGERLENDIRILMESI / Giilsiin GULTEN,

Nagihan YALCIN
Pamukkale Universitesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dal1, Denizli

Giris: Adrenal tiimorlerin prevalansi 40 yasindan biiyiik hastalarda %4-7°dir. Adrenal tiimorler, kortikal
bolgeden gelisen adrenokortikal adenomlar ve karsinomlardan, medullar bélgeden gelisen feokromasitoma-
lardan, diger benign neoplazilerden (myelolipom, ganglionéroma, hemanjiom) ve diger malign neoplaziler-
den (metastaz, sarkom, lenfoma) meydana gelir. Bu ¢alismanin amaci laboratuvarimizda tani alan adrenal
tiimorlerin literatiir esliginde tekrar gézden gecirilmesidir.

Materyal Metod: Calismaya 1997-2022 yillar1 arasinda goriintiileme bulgularinda adrenal lezyon sapta-
narak tru-cut veya ekzisyonel biyopsi materyali Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Patoloji Laboratuvari-
miza gelen klinik bilgilerine ulasabildigimiz 178 olgu dahil edildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, biyopsi mater-
yallerine koydugumuz tanilar, tiimdriin lokalizasyonlari, timor ¢aplari, tiimoriin histolojik tipleri retrospektif
olarak incelendi.

Sonuclar: 1-85 yaslarinda (ortalama yas:51) olgularin 97 (%54)’s1 kadin, 81 (%46)’1 erkektir. Olgularin
93 (%52)’linde sag adrenalde, 85 (%48)’inde sol adrenalde lezyon saptandi. Histopatolojik olarak olgularin
152 (9%86)’s1 benign ya da malign neoplazi, 18 (%10)’1 benign kist, 8 (%4)’1 hiperplazi tanis1 aldi. Neoplazi
olgularinin 62 (%35)’si adrenokortikal adenom, 31 (%17)’1 feokromositoma, 31 (%17)’1 karsinom metastazi,
12 (%7)’s1 adrenokortikal karsinom, 7 (%4)’si myelolipom, 4 (%2)’{i néroblastom, 2 (%1)’si gangliondro-
ma, 1 (%]1)’1 schwannom, 1 (%1)’1 lipom, 1 (%1)’1 kortikomediiller mikst tiimor tanisi aldi. Adrenokortikal
adenom, adrenokortikal karsinom ve feokromasitoma olgular1 daha ¢ok kadinlarda goriildii ve yas ortala-
masi sirastyla 52, 51 ve 43 olarak tespit edildi. Ortalama tiimor ¢aplar1 adrenokortikal adenomlarda 3,07
cm, adrenokortikal karsinomlarda 8,25 cm ve feokromasitomalarda 6,7 cm’dir. Adrenokortikal adenom ve
adrenokortikal karsinom olgulariin ¢ogunlugu sol adrenalde izlenirken; feokromasitoma olgularinin ¢gogun-
lugu sag adrenalde izlendi. Tiimoriin histolojik tipine baktigimizda adrenokortikal karsinom olgularinin 9
(%75)’unda klasik subtip, 2 (%17)’sinde onkositik subtip, 1 (%8)’inde miksoid subtip izlendi. Feokromasi-
toma olgularint GAPP skoruna gore sinifladigimizda olgularin 15 (%48)’1 iyi differansiye, 12 (%39)’si orta
differansiye, 4 (%13)’1 kotii differansiye grupta yer aldi. Noroblastom olgular1 daha ¢ok erkeklerde goriildii.
Noroblastom, ganglionoroma ve schwannom olgularinin tamami sag adrenalde izlendi. Metastatik karsinom-
larin %931 erkek hastaydi ve ortalama yas 63,5’dir. 31 olgunun 22 (%70)’sinde primer odak akciger olarak
tespit edildi. 9 olgunun 2’si renal hiicreli karsinom, 1°1 hepatoseliiler karsinom, 1’1 kolon adenokarsinomu,
1’1 meme karsinomu, 1’1 over karsinomu, 1’1 malign melanom, 1’1 larinks skuamoz hiicreli karsinom (SCC),
1’1 deri SCC metastazidir.

Tartisma: Adrenal glandin en sik goriilen benign tiimoriinii adrenokortikal adenom, en sik goriilen
malign tiimoriinii metastatik timorler olarak literatiirle uyumlu tespit ettik. Adrenal glanda en sik metastaz
yapan organ akcigerdi. Bizim ¢aligmamizda adrenokortikal karsinom ve feokromasitoma olgularimizin tiim
olgularimiza gore orani literatiire gore fazlaydi. Bu calismay1 adrenal materyallerinde deneyimimizi aktar-
mak i¢in sunmaya deger bulduk.

Anahtar Kelimeler: Adrenal, Adrenokortikal adenom, Adrenokortikal karsinom, Feokromasitoma
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AKROMEGALI TANISI ALMIS HASTALARDASERUM BETATROPHiN, CHE-
MERIN, KISSPEPTIN DUZEYLERININ OLCUMU / Dr. Aysegiil Cayan’,
Dog.Dr. Senay Topsakal?
! Denizli Devlet Hastanesi, Denizli
2 Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji B.D., Denizli

Giris: Akromegali; fazla miktarda biiylime hormonu (GH) salinimiyla karakterize mortalite ve morbidi-
tesi yiiksek bir hastaliktir. Yiiksek GH; glukozun periferik dokularda kullanimin azalmasina, glukoneogenez
ve glikojenoliz artigina yol agip sekonder diyabetes mellitusa neden olabilir. Hastalarda hepatik lipoprotein
lipaz aktivitesinde azalma, lipoprotein-a diizeylerinde yiikselme mevcuttur (1).

Betatrophin karaciger ve yag dokuda tiretilen lipoprotein lipazi inhibe eden, beta hiicrelerinde proliferas-
yon yapan bir hormondur. Chemerin ise adiposit farklilagsmasi ve lipolizi arttiran kemoatraktan bir protein-
dir. Literatiirde chemerinin insiilin direnci, metabolik sendrom ve tip 2 diyabet patofizyolojisinde islevsel
bir sinyal molekiil oldugu goriilmiistiir. Kisspeptinin GnRH stimiilasyonu ile puberte ve ovulasyon diizen-
lenmesinde, reseptorii (GPR54) yoluyla da GH sekresyonunun inhibe edilmesinde etkin bir protein oldugu
diistiniilmektedir.

Bu calismanin amaci; akromegali tanist almis hastalarin serum betatrophin, chemerin, kisspeptin seviye-
leri ile saglikli kisilerin serum seviyelerini karsilagtirmak; bu biyobelirteglerin klinikte akromegali tanisinda
kullanilabilirliginin belirlenmesidir.

Materyal ve metod: Calismamiza 40 akromegali hastasi, 40° ta kontrol grubu dahil edilmistir. Tek mer-
kezli multidisipliner ve prospektif bir caligmadir. 8 saat aclik sonrasi alinan vendz kanlar, satin alinan kit
protokolii dogrultusunda ¢alisiimistir.

Sonug¢: Calismamizda, gruplar arasinda anlamli yas ve cinsiyet farki (p>0.05) tespit edilmemistir. IGF-1
ve GH diizeyleri hasta grubunda yiiksek bulunmustur.

Akromegali hastalar ile kontrol grubu arasinda serum betatrophin diizeyleri agisindan anlamli fark bulun-
mamigstir. Serum chemerin ve kisspeptin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmistir. Korelas-
yon analizinde, IGF-1 ile kisspeptin arasinda istatistiksel olarak anlaml1 korelasyon saptanmaistir.

Tartisma: Betatrophin ile ilgili yapilan insan serumu ¢aligmalarinda sonugclar tartismalidir. Tip2 DM ve
obez hasta gruplarinda yapilan bazi ¢aligmalarda betatrophin konsantrasyonlarini1 daha ytiksek bulunurken
bazi ¢aligmalarda gruplar arasinda farklilik yoktur.

Metabolik bozukluklar disinda akromegali hastalarinin %20-80’inde obstriiktif uyku apnesi (OUA) go-
riilmektedir. Yakin zamanl bir ¢alismadaa OUA olan ve polisomnografi normal olan grup karsilastiriimas;
betatrophin diizeyi OUA olan grupta daha ytiksek bulunmustur (2).

Bu ¢aligmada akromegali ve kontrol grubu arasinda serum betatrophin diizeyi ac¢isindan anlamli fark sap-
tanmamustir. Ancak betatrophin ve akromegali arasindaki iliskiyi metabolik bozukluklardan bagimsiz olarak
degerlendirmek i¢in daha genis kapsamli ¢calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Chemerin; adiposit fonksiyonlari, anjiyogenez, steroidogenez gibi olaylarda diizenleyicidir. Yag doku-
sunda insiilin duyarliligini uyarir. Makrofajlardaki CMKLR1 reseptdrii lizerinden inflamasyonda etkilidir.

Reverchon ve arkadaglari; insan overindeki graniiloza hiicrelerinde CMKLR1’1 izole etmislerdir. Son-
rasinda graniiloza hiicre kiiltiirlerine verilen rekombinant chemerin (10 ng/ml) ile inkiibasyon sonucunda
IGF-1 R beta alt {initesinin tirozin fosforilasyonunda bir azalmaya yol acarak steroidogenezi ve hiicre proli-
ferasyonunu azalttigini géstermislerdir (3).
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Bu caligmada akromegali hastalarinin serum chemerin, kontrol grubundan anlamli derecede daha diistiik
bulunmustur. Fakat hasta grubun ek hastaliklari, medikal tedavileri gibi degiskenler ¢aligmaya dahil edilme-
mistir.

Foradori ve arkadaslar1 24 ve 72 saat siireyle a¢ birakilmis koyunlara intraserebroventrikiiler kisspep-
tin-10 ve salin soliisyonu uygulamis; kisspeptinin plazma GH seviyesinde gii¢lii bir artisa neden oldugunu
gozlemlemislerdir (4).

Bu ¢aligmada akromegali hastalarinin serum kisspeptin degerlerinin, kontrol grubundan anlamli derece-
de daha diisiik; hasta grubunda IGF1 ile kisspeptin arasinda istatistiksel olarak anlaml1 korelasyon oldugu
saptanmigtir.

Tiim bu caligmalar kisspeptinin hipotalamo-hipofizer aksta GH salinimi1 da dahil olmak tizere pek ¢ok
asamada etkin oldugunu gostermektedir. Fakat akromegali hastalarindaki patofizyoloji net olarak bilinme-
mektedir.

Bu ¢aligma akromegali hastalarinda betatrophin, chemerin ve kisspeptin’i inceleyen ilk ¢aligmadir. Litera-
tiirde benzer ¢alisma bulunamamaistir.

1. TEMD. Hipofiz Hastaliklar1 Tan1, Tedavi ve Izlem Kilavuzu. www.temd.org.tr

2.Sertogullarindan B., Komuroglu U. A., Ucler R., Gunbatar H., Sunnet¢ioglu A. Ve Cokluk E.. Betatrop-
hin association with serum triglyceride levels in obstructive sleep apnea patients. Ann Thorac Med. Jan-Mar
2019;14(1):63-68.

3. Reverchon, M., Cornuau, M., Rame, C., Guerif, F., Royere, D. ve Dupont, J. Chemerin inhibits
IGF-1-induced progesterone and estradiol secretion in human granulosa cells. Human Reproducion.
2012:27(6): 1790-1800.

4. Foradori, C. D., Whitlock, B. K., Daniel, J. A., Zimmerman, A. D., Jones, M. A., Read, C. C., Steele,
B. P., Smith, J. T., Clarke, I. J., Elsasser, T. H., Keisler, D. H. ve Sartin, J. L.. Kisspeptin Stimulates Growth
Hormone Release by Utilizing Neuropeptide Y Pathways and Is Dependent on the Presence of Ghrelin in the
Ewe. Endocrinology 2017; 158(10):3526-3539.
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Over Kanserinde Taraf Farki ile Klinikopatolojik Ozelliklerin Progresyonsuz ve Ge-

nel Sagkalim Arasindaki Iliski / Burcin Cakan Demirell
1Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

Giris: Over kanseri jinekolojik kanserler arasinda en yiiksek 6liim oranina sahip olan kanserdir. Over
kanseri, gelismis tilkelerde ikinci en sik goriilen jinekolojik malignitedir ve gelismekte olan iilkelerde tiglin-
cli en yaygin jinekolojik malignitedir(1).Hastaligin siirecinde sagkalimini etkileyecek faktorler arasinda;ta-
rafin iliskisi bulunup bulunmadigi buna ikincil bir tedavi plani olup olamayacagina yonelik 6ncii bir adim
olmas1 adina over kanserlerinin sag ve sol over farkini incelemek istedik.

Materyal Method:Calismamiza Eyliil 2014-Aralik 2020 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Tip
Fakiiltesi Tibbi Onkoloji Bilim dal1 poliklinigine basvuran over karsinom tanili 124 hasta ¢alismaya alindi.
Evre 1-4 arasinda degisen toplam 124 hasta hasta ¢alismaya dahil edildi.

Sonuclar:Hastalarimizin medyan yas1 56 (sinirlar 24-84 ) idi. Hastalarimizdan 54 (%43.5)"ti evre 1 ve
2 ,70(%56.5)'1 evre 3-4 idi.Histolojik tip olarak ser6z 92(%74,2),borderline 5(%4), granuloza 9(%7,3),mii-
sindz 7(%5,6),endometroid 5(%4),berrak hiicreli 6(%4,8)idi.Histolojik gradlarina baktigmizda 98(%79)
hasta yiiksek gradli idi.Hastalarin 68’1 sag(%55) ve 56°s1(%45) sol over kaynakli idi(Tablo-1).Progresyonsuz
sagkalimi ve genel sagkalimi etkileyen faktorler incelendiginde; evre 1-2 hastanin PFS’si 112,6 ay iken,bek-
lendigi gibi evre 3-4 hastanin PFS’si 43,1 ay 1di(p<0.001) ve farki istatiksel olarak anlamliydi.Platin duyar-
l1l1g1 olan hastanin PFS’si 77,6 ay iken, platin direnci olan hastanin PFS’si 11,9 ay idi(p<0.001) ve istatiksel
olarak anlamli idi.Hastalarin yasinin,gradinin, sag veya sol kaynakli timdriiniin olmasinin PFS ile anlamli
iliskisi bulunmadi.Hastalarin genel sagkalimini etkileyen faktorler incelendiginde,yas grad,evre,platin duyar-
l1il1g1 ve tarafinin istatiksel olarak anlamli iligkisi bulunmadi(Tablo-2).

Tablo 1:Hasta Ozellikleri

n %
Yas <50 37 29.8
>50 87 70.2
Evre 1-2 54 43.5
3-4 70 56.5
Histoloji Seroz 92 74.2
Borderline 5 4
Granuloza 9 7.3
Miisindz 7 5.6
Endometrioid 5 4
Berrak hiicreli 6 4.8
Grad Distik (G1-G2) 26 21.0
yiiksek (G3) 98 79.0
Lokalizasyon Sag
Sol 68 55
55 56 45
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Tablo 2.Progresyonsuz sagkalim ve genel sagkalim etkileyen faktorler

Faktorler PES 0OS
Medyan p Medyan p
(%95 CI) (%95 CI)
Yas <50 75,7£17,2(41,8- [0.10 48,24+7,3(33,8- [0.15
109,5) 62,5)
>50 32,343,6 (25- 28,1+5,1(18-
39,5) 38,2)
Evre 1-2 112,6+12,3 <0.001 45,4+10.4 (24,9- |1 0.172
(88,3-136,9) 66,0)
3.4 43,1+12,5 (18,6- 32,647,8 (17,3-
67,6) 48,0)
Grad G1-G2 65,6+23,9 (18,7- | 0.456 37,2+ 8(21,5- 0.758
112,5) 53)
G3 38+11,3 (15,8- 33,9+7(20,1-
60,2) 47,8)
Platin duyarlilik | direngli 11,9+0,7(10,3- |<0.001 27,3+ 6(15,4- 0.495
13,4) 39,1)
duyarli 77,6+19,1 (40,1- 39,6+ 7,9(24-
115,2) 55,2)
Taraf sag 52,5+17,3 0.76 35,1£9,9 (15,6- [0.75
(18,5-86,4) 54,6
sol 38+16,6 (5,4- 28,1+10,3(7,8-
70,5) 48,3)
*p degerleri Kaplan Meier analizi Log Rank p degerinden elde edilmistir. p <0.05 istatistiksel olarak an-
lamli kabul edilmistir.
*PFS:Progresyonsuz sagkalim, OS:Genel Sagkalim

Tartisma:Roychoudhuri ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alisma da sol yumurtalik kanserlerinde
sag yumurtalik kanserlerine gore hayatta kalma orani daha yiiksek bulunmustu(2).Tiirkiye’de yapilan bir
caligma dahilinde tiim evreler i¢in sag ve sol tarafl1 kanserler arasinda 5 yillik DFS oranlarinda anlamli bir
fark gostermisti (%44.6’ya kars1 %78.5, p <0.001). Ayrica iki grup arasinda 5 yillik OS oranlar1 agisindan
anlaml fark vardi (%71.1°e kars1 %91.9, p=0.020 )(3).Over kanserlerinin sag tarafl lateralizasyonu,Dane
ve arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada bulunmustu(4).Bu calismada yumurtalik kanseri teshisi konan
221 kadin dahil edilmis;sistematik pelvik laparotomi lenfadenektomi yapilan hastalarda sag tarafta 130 ve
sol tarafta 91 lenf nodu ¢ikarilmis,sag taraftaki lenf diiglimlerinin sayis1 sol taraftakilere gore anlamli olarak
fazla bulunmustu.
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Tiim bu ¢aligmalar dahilinde overin sag laterliazasyonu daha koétii prognozlu bulunmus olsa da bizim
kendi verilerimizi inceledigimizde overin tarafinin kotii prognozla iligkisi bulunamamistir.Caligmalar ge-
nelinde hasta sayis1 az olmasi bu bilginin degerlendirilmesi igin yetersiz olabilicegi gibi, buna yonelik bir
tedavi planindan uzaktir.

1-Torre LA, Bray F, Siegel RL, Ferlay J, Lortet-Tieulent J, Jemal A. Global cancer statistics, 2012. CA
Cancer J Clin. 2015;65(2):87-108. doi:10.3322/caac.21262

2- Roychoudhuri R, Putcha V, Moller H. Cancer and laterality: a study of the five major paired organs
(UK). Cancer Causes Control. 2006;17(5):655-662. doi:10.1007/s10552-005-0615-9

3- Ay S, Tataroglu Ozyiikseler D, Basak M, et al. Role of tumor location on high-grade serous ovarian
cancer prognosis. Ginekologia Polska = Polish Gynecology. 2022;93(4):284. https://www.proquest.com/
scholarly-journals/role-tumor-location-on-high-grade-serous-ovarian/docview/2692711618/se-2. doi: https://
doi.org/10.5603/GP.a2021.0123.

4- Dane S, Borekci B, Kadanali S. Right-sided lateralisation of ovarian cancer and right bias as-
ymmetry for involved pelvic lymph nodes by ovarian cancer cells. Laterality. 2008;13(5):393-402.
doi:10.1080/13576500801957636
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OLGULAR ESLIGINDE IMMUNOTERAPININ ENDOKRIN VE NOROLOJIK

YAN ETKIiLERI / Semra Tasl
Pamukkale Universitesi Tibbi Onkoloji Bilim Dalt

GIRIS

Immiinoterapi, immiin sistemin uygun metodlarla aktive edilip kanser tedavisinde kullaniimasidur.

Amag¢ immiin sisteme ait hiicrelerle kanser hiicrelerini hedef alarak yok etmektir. Bir¢ok kanser tiiriinde
etkinligi kanitlanmus bir tedavidir(1,2). Onemli klinik faydalarina ragmen akut, yasami tehdit eden ve nadir
goriilen endokrin ve norolojik yan etkileri mevcuttur. Yan etkilerin erken tanisi ve hizli tedavisi dnemlidir.

OLGU 1

34 yasindaki erkek hastanin dispne nedeniyle dis merkezde ¢ekilen toraks BT ’sinde mediastinal kitle sap-
tand1. Opere edilen hastanin patolojisi timoma olarak raporlandi. Kemoterapi ve radyoterapi planlandi. Te-
daviye yanit i¢in ¢ekilen PET BT de progresyon ile uyumlu geldi. BRAF, ALK, NTRK, NGS negatif PDLI
%090 pozitif saptandi. Hastaya 2.basamak tedavi olarak nivolumab baglandi. Nivolumab tedavisinin 4. ayinda
yorgunluk ve kabizlik sikayeti gelisti. Tetkiklerinde TSH:88.3 mU/L, t4: 0.06 ng/dL , t3: 0.5 ng/dL saptandi.
Immiinoterapi iliskili hipotiroidi tanisi ile levotiroksin baslandi. Yorgunluk ve ¢ift gérme sikayeti {izerine
goz ve norolojik tetkiklerinde patoloji saptanmadi. Asetilkolin reseptoriine karsi gelisen antikor negatif ve
kas biyopsisi miyozit olarak raporlandi. Hasta klinik olarak Myastenia Graves benzeri sendrom kabul edildi.
EKO ve kardiak MRG miyokarditle uyumlu geldi, ek tedavi énerilmedi. iki ay arayla IVIG ve 4 ay steroid
uygulandi. Tedaviye yanit alininca nivolumab uygulamasina yeniden baslandi. Hastanin belirli periyotlarla
IVIG destegi ve levotiroksin ile birlikte nivolumab tedavisine kurumumuzda devam edilmektedir.

OLGU 2

Elli bir yasinda erkek hasta, sol omuzundaki lezyonda sekil degisikligi nedeniyle dis merkeze basvu-
ruyor. Cilt biyopsisi ile Spitz neviis, Immiinhistokimyasal inceleme ile malign melanom tanis1 altyor. Sol
omuz genis ekzisyon ve sentinal lenf nodu 6rneklemesinde aksiller metastaz nedeniyle aksiller diseksiyon
yapiliyor. Hasta pTIVa N1 MO, Evre 3 olarak degerlendirildi. Pembrolizumab tedavisi baglandi. 7. kiir
pembrolizumab sonras1 grade 2 dokiintii ve yorgunluk gelisti. Tetkiklerinde T3: 1.09 ng/dL T4: 0.25 ng/dL
TSH: 66 mU/L saptand1. Immiinoterapi iliskili hipotiroidi tanis1 ile levotiroksin baglandi. Pembrolizumab ve
levotiroksin tedavisi ile takibine kurumumuzda devam edilmektedir.

TARTISMA

Birgok kanser tiiriinde immiin check inhibitdrleri(ICI) ve kombinasyonlar1 kullaniimaktadir. Onemli kli-
nik faydalarina ragmen akut, yagami tehdit eden ve nadir goriilen endokrin ve norolojik yan etkileri mev-
cuttur. Myastenia Graves noromiiskiiler kavsak iletimin bozulmastyla olusan bir hastaliktir. Immiin check
inhibitorleriyle tedavi sonucunda da gelisir. Patogenezi net degildir. Es zamanli miyozit ve miyokardit eslik
edebilir. Ilk semptomlarin siddetine bakilmaksizin IVIG veya plazmaferezin erken kullanimi, tek bagina
steroidden daha iyi sonuglara yol agabilir(3).

ICI iliskili tiroidit, siklikla dmiir boyu tiroid hormon replasmani gerektirebilecek hipotiroidizm ile ka-
rakterizedir(4). Ortalama % 6-8 oraninda goriiliir. Sinsi seyreder ve tanisi zor konur. Bu yiizden rutin tiroid
fonksiyon testleri tedavi siiresince bakilmalidir.
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1. Mellman I, Coukos G, Dranoff G. Cancer immunotherapy comes of age. Nature, 2011; 480 (7378):
480-9.

2. LiZ, Song W, Rubinstein M, Liu D. Recent updates in cancer immunotherapy: a comprehensive
review and perspective of the 2018 China Cancer Immunotherapy Workshop in Beijing. J Hematol Oncol.
2018, 21;11(1):142.

3. Houssein S, Daniel HJ, Van Anh T et al. Immune checkpoint inhibitor related myasthenia gra-
vis: single center experience and systematic review of the literature.Journal for InmunoTherapy of Cancer
(2019) 7:319 https: //doi.org/10.1186/s40425-019-0774-y

4. Priyanka C. Iyer, Maria E. Cabanillas, Steven G, et al. Immune-Related Thyroiditis with Immune
Checkpoint Inhibitors. Thyroid 2018 Oct 1; 28(10): 1243—-1251.
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TEK MERKEZ DENEYiMi ERKEK MEME KANSERi OLGU SERISi /

Melek o0zdemir
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1, Denizli

Amag: Erkeklerde meme kanseri ¢cok nadir olarak goriilmektedir (%0,2). Tiim meme kanserli hastalarin-
da %1 ini olustururlar (1). Kadin meme kanserlerine benzer sekilde sol memede daha sik gozlenirler (2).
Erkek meme kanserlerinde kullanilan evreleme ve tedavi yontemleri kadin meme kanserlerinden elde edilen
klinik calismalara dayanilarak yapilmaktadir. Calismamizda tek merkez deneyimi Erkek meme kanser olgu-
larinin klinikopatolojik 6zelliklerinin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmstir.

Gerec ve yontem: Ocak 2009 — Aralik 2020 tarihleri arasinda Pamukkale Universitesi Medikal onkoloji
kliniginde takipli tim meme kanserli hastalar taranarak bulunan 10 erkek meme kanserli hasta dahil edildi.
Hastalarin yas, aile dykiisii, lateralite, sikayet, evre, histolojik tipi, ER, PR, HER2, Ki67, kemoterapi, cerrahi
ve genel sag kalim ile iligkileri incelendi.

Bulgular: Hastalarin medyan yas1 62 idi. Tan1 aninda medyan beden kitle indeksi 27 kg/m2 idi. %40 ele
gelen kitle, %30 asempomatik, %30 meme basinda akinti, %10 agri ile bagvurdu. %30 sag meme, %60 sol
meme, 1 hastanin memede primer timorii olmayip metastaz ile tan1 almisti. %20 st dis kadran, %70 retro-
areolar yerlesimliydi. Tan1 aninda evrelerine gore gruplandirildiginda Evre 1 (%30), Evre 2 (%30), Evre 3
(%20), Evre 4 (%20) saptandi. En sik histolojik tip invaziv duktal karsinom (%60) olup, digerleri papiller
karsinom (%20), NOS (%10), Noroendokrin diferansiyasyon gosteren karsinom (%10) du. Hormon profiline
gore %90 Luminal A veya B, %10 HER2 pozitif gruptaydi. Hastalardan 1 tanesinde ailesel meme kanseri
Oyyitsi vardi. BRCA?2 pozitif saptandi. %20 tan1 aninda metastatik olup diger hastalarin hepsi modifiye
radikal mastektomi oldu. Opere olanlarin %87’si adjuvan kemoterapi, %751 adjuvan radyoterapi, %751
hormonoterapi aldi. 1 hasta senkron olarak lenfoma tanis1 ald1 ve hi¢ tedavi almadan ex oldu. %20 takipte
niiks gelisti, birinci basamak tedaviye yanit alinarak tedavisiz izleme devam edildi. %90 hastanin tedavisiz
izlemleri devam etmektedir. Medyan genel sag kalim ve takip siireleri 75 aydi.

Sonuc: Erkek meme kanseri nadir bir hastaliktir. Caligsmalarda bu nedenle vaka sayilar1 diigiiktiir. Hasta-
larin evreleme ve tedavi plan1 kadin meme kanserlerinden elde edilen ¢aligmalara dayanilarak yapilmaktadir.
Calismamizdaki sonuglar literatiirde yer alan veriler ile uyumludur.

Kaynaklar:

1- Dimitrov NV, Colucci P, Nagpal S. Some aspects of the endocrine profile and management of hormo-
ne-dependent male breast cancer. Oncologist. 2007; 12: 798-807.

2- Tatar D, Boncii M, Yildirim Y, ve ark. Erkekte ileri evre meme kanseri (olgu sunumu). Tiirkiye Klinik-
leri Akciger Arsivi. 2002; 3(1), 37-40.

3- Al Awayshih MM, Nofal MN, Yousef AJ. Modified Radical Mastectomy for Male Breast Cancer. The
American journal of case reports. 2019; 20, 1336.
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Metakron ve Senkron U¢ Primerli Kanser: U¢ Olgu Sunumu / Taliha Giiclii Kantar1

1Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1, Denizli

Amag: Onkolojik hastaliklarin tan1 ve tedavisindeki yeni gelismeler kanser hastalarinda sagkalimi uzat-
maktadir. Bu sagkalim yararina karsin gerek kemoterapi/radyoterapi veya kombine tedaviler ve gerekse
ayni kanserojen ajana maruziyetin devam etmesi ile gelisen uzun takipler sirasinda ikinci veya multipl.
primer maligniteler ortaya ¢ikabilmektedir. Coklu primer tiimorler, genellikle iki malignite tanist arasindaki
ortaya ¢ikis zamanina bagli olarak metakron veya senkron olarak goriiliir. Senkron hastaliklar siklikla benzer
karsinojenlere maruz kalma sonucu olussa da, metakron olanlar daha ¢ok primer tiimoriin tedavisine bagl
olarak genellikle radyoterapi gibi tedaviler sonrasi gelismektedir. Literatiirde 1.104.269 kanser hastasinda
multipl primerli kanser olgu prevalansinin % 0.73 ile% 11.7 arasinda oldugu tespit edilmistir (1).

Olgu 1: 64 yasinda kadin hasta inguinal herni nedeniyle opere edilmis olup, operasyon sirasinda omen-
tumdan alinan biopsi patolojisi over serdz karsinom metastazi olarak saptandi. Hastanin evreleme amagh
istenen Pet CT’sinde uterus sol kistmda 19 mm’lik hipodens lezyon artmig FDG tutulumu goriilmiis ve
karaciger segment 6’da 11 mm’lik hipodens lezyonda artmis FDG tutulumu metastaz olarak degerlendiril-
mis. Evre 4 over karsinomu tanisi ile 6 kiir paklitaksel-carboplatin tedavisi verildi. Hastanin yanit degerlen-
dirilmesinde Batin MR’da karaciger metastazina tam yanit alindi. Hastaya TAH+BSO yapild: ve patolojik
komplet tam yanit alindi. Hasta adjuvan 50 gy radyoterapi ald1 ve sonrasi tedavisiz izleme alindi. Yaklagik 1
sene tedavisiz izlemde olan hasta kontrol tetkiklerinde pankreas basinda 2,5x1,5 cm boyutlu lezyon saptanda.
Hastaya whipple operasyonu yapildi. Patolojisi pankreas adenokarsinom T2N1MO olarak degerlendirildi.
Adjuvan folfirinox tedavisinin 3.ayinda ¢ekilen Pet-CT’sinde sag meme dis orta zonda 15 mm boyutunda
patolojik FDG tutulumu olan nodiiler lezyon saptandi. Meme tru-cut biopsisi Luminal A tip invaziv duktal
karsinom olarak degerlendirildi. Hastaya modifiye radikal mastektomi yapidi. TINOMO Evre 1 meme ca ola-
rak degerlendirilen hasta adjuvan letrozol tedavisi baslandi. Bu siirecte pankreas ca adjuvan tedavisi 6 kiire
tamamlanarak hasta tam yanitl olarak izleme alindu.

Olgu 2: 72 yasinda 40 paket/y1l sigara dykiisii ve KOAH tanisi olan hasta oksiirtlik, nefes darlig1 sikayeti
ile tetkik edilirken akciger grafisinde kitle goriilmesi tizerine ¢ekilen Pet-CT’de sag akciger alt lobda plev-
ra tabanli 74*42*73 mm kitle(SUV max:11,51), prostatta heterojen tutulum(SUV max:2,97) saptandi. Sag
akciger alt lobektomi yapildi. Patolojisi TANOMO Evre 3 A skuamdz hiicreli karsinom olarak degerlendirildi.
4 kiir adjuvan carboplatin-paklitaksel tedavisi ald1. Pet-CT’de prostatta tutulum olmast iizerine yapilan TRIB
patoloji sonucu prostat adenokarsinomu Gleason skoru 3+3=6 ile uyumlu olarak geldi. Androjen deprivas-
yon tedavisi baglandi. Izlemin 10.aymnda batin MR’da karaciger kaudat lobda 6 cm boyutunda metastaz ile
uyumlu lezyon saptandi. Yapilan karaciger biyopsisinde patoloji sonucu atipik hepatoseliiler neoplazi olarak
geldi. Karaciger kaudat lob rezeksiyon yapildi. Patolojisi orta derecede hepatoseliiler karsinom (T2NOMO)
ile uyumlu idi. Hasta klinigimizde sadece prostat kanseri i¢in androjen deprivasyon tedavisi almakta ve re-
misyonda olarak takip edilmektedir.

Olgu 3: 63 yasinda erkek hasta ses kisiklig1 nedeniyle bagvurdugu KBB polikliniginde degerlendirildik-
ten sonra larinks biyopsi mikroinvaziv skuamoz hiicreli karsinom lehine saptandi. Evreleme amagh ¢ekilen
Pet-CT’de vokal kord anterior kesimde dansite artmis alan (SUV max: 5.08) sol akciger alt lobta 36 mm
nodiil (SUV max:13.78), mide kii¢iik kurvatur 6zofagogastrik bileskeye yakin lokalizasyonda 34x22 mm
lezyon (SUV max: 11.01) saptandi.
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Bunun {izerine akcigerdeki lezyondan biyopsi yapildi, skuamoz hiicreli karsinom tespit edildi. Midedeki
lezyondan endoskopik biyopsi yapildi, az diferansiye adenokarsinom ile uyumlu geldi. Hastada akciger scc
yonelik videotorakoskopi ile wedge rezeksiyon yapildi. Mide ca acgisindan neoadjuvan 4 kiir FLOT tedavisi
verildi. Pet-CT’de tama yakin yanit ile uyumlu olmasi iizerine hasta total gastrektomi yapildi ve patolojik
tam yanit ile uyumlu geldi. Akciger ve mide kanserinde kiir saglandiktan sonra frontolateral larenjektomi
yapildi. Patolojisi skuamoz karsinoma in situ ile uyumlu geldi. Hasta multiple tiimdrlerinde tam yanith
izleme alindi. Hasta yaklasik {i¢ y1l sonra boyun BT sinde larenkste niiks lezyon, laringoskopik biyopsi ile
niiks skuamoz hiicreli karsinom olarak degerlendirildi. Hastanin cetuximab-cisplatin-5-fu tedavisi planlanda.
Tedavisi klinigimizde devam etmektedir.

SONUC: Primer malign tiimdrli hastalarin sekonder kanser gelisim riski agisindan yakin takipleri gok
onemlidir. Multipl primer kanserler siklikla respiratuvar, gastrointestinal ve genitotiriner sistemde goriilmek-
tedir. Hastalariniyi analiz edilerek prognozu belirleyecek tedavi stratejileri gelistirilmelive verilecek tedavi-
lerin toksisitesine dikkat edilmelidir. Genel olarak, hastanin genel sagkalim siiresini ve yasam kalitesini daha
cok etkileyen tiimor oncelikli olarak tedavi edilmelidir. Multipl primerli hastalardauygun vakalarda dncelikli
olarak cerrahi tercih edilmelidir(2).

Kaynaklar

I-Demandante CG, Troyer DA, Miles TP. Multiple primarymalignant neoplasms: case report and a comp-
rehensive review of the literature. Am J ClinOncol. 2003;26(1):79-83

2-Gu HL, Zeng SX, Chang YB. et al. Multidisciplinary treatment based on surgery leading to long-term
survival of a patient with multiple asynchronous rare primary malignant neoplasms: A case report and litera-
ture review. OncolLett. 2015;9(3):1135-41
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HEDGEHOG IiNHIiBITORU OLAN ViISMODEGLIB iLE UZUN SURE TAM
YANITLI SEYREDEN BAZAL HUCRELI KARSINOM OLGULARI: TEK MER-

KEZ DENEYIMI / Tolga Dogan
1Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

Giris: Deri bazal hiicreli kanserlerde (BCC) tedavide amag tlimdriin tamamen ¢ikarilmasidir. Cerrahi en
etkili yontem olmasina ragmen hasta tercihi, fonksiyon ve kozmetik tercihlerden dolayi radyoterapi denene-
bilir. Lokal ileri hastalikta ve metastatik hastalikta hedgehog inhibitorleri (sonideglib, vismodeglib) ,immii-
noterapi (cemiplimab) ve komoterapi(carboplatin-paklitaksel) baslica tedavi segenekleri arasindadir. Glinliik
pratigimize yerlesen vismodeglib tedavisi ile takip edilen vakalarimizi sunmak istedik.

Olgu 1: 58 yas erkek hasta sol goziiniin altinda lezyon saptandi ve lezyon eksize edildi. Patolojisi bazal
hiicreli karsinom ile uyumlu olarak degerlendirildi. Cerrahi sinir pozitif olmasi iizerine lezyon tekrar reek-
size edildi. Cerrahi siirlar intakt olmasi {izerine hasta takibe alindi. Takibinden 10 ay sonra alin bolgesinde
gelisen yeni lezyon eksize edildi ve bazal hiicreli karsinom ile uyumlu saptandi .Cerrahi sinirlar1 tekrar ne-
gatif gelen hasta izleme alindi. Hastanin 6 ay sonra nazolabial sulkusta lezyon tekrarlanmasi lizerine yapilan
eksizyonel biopsi bazal hiicreli karsinom ile uyumlu bulundu. Hastanin 2 ay sonra alinda ve nazolabial sul-
kus ve sol molarin1 da igeren lezyonlarina genis eksizyon yapildi. Hastanin yapilan genis eksizyona ragmen
ozellikle sol goz altindaki lezyonun cerrahi sinir1 pozitif saptandi. Tekrarlayan bee lezyonlari nedeniyle
hastaya oral vismodegib 150 mg/giin olacak sekilde baslandi. Takibinin 3. ayinda lezyonlar1 belirgin sekilde
geriledi. Hastanin vismodegib kullanimina bagli olarak belirgin tat duyu kayb1 gelisti. Advers etki nedeni
ile ilaca gecici olarak ara verildi. Yan etki yonetimi saglandiktan sonra tedavi tekrar baslandi.. Vismodeglib
tedavisine devam edilen hasta tedavinin 34.ayinda tam yanitli olarak klinigimizde takip edilmektedir.

Olgu 2: 36 yasinda kadin hasta ¢ocuklugundan beri viicutta ve yiizde neviis benzeri lezyonlart mevcut-
mus. Her yapilan eksizyon sonucu bazal hiicreli karsinomla uyumlu olarak gelmis. Ek hastaligi, kullandi-

&1 ilag ve aile dykiisii olmayan hastanin Gorlin ve diger sendromlar agisindan genetik tetkiklerinde bazal
hiicreli karsinomla eslik eden bir sendrom tespit edilmedi. Hastanin yapilan PET-BT ve beyin MR tetkik-
lerinde metastaz saptanmadi. Hastanin yiiziinde, kollarinda ve gogiis bolgesinde toplamda 8 adet lezyon
tespit edildi. Koldan alinan cilt biyopsi sonucu bazal hiicreli karsinomla uyumlu olarak geldi. Multipl lezyon
olmasi ve stirekli niiks etmesinden dolay1 hastaya medikal tedavi karar1 verildi. Hedgehog inhibitorlerinden
vismodeglib 150 mg/giin olarak baglandi. Tedavinin 7.ayinda hastanin biitiin lezyonlar1 kayboldu. Tedaviyi
iyi tolere eden hastanin 1.y1linda halsizlik (grade 3), istah azalmasi, tat kaybi, kas kramplar1 sikayetleri ge-
listi. Hasta tedaviye devam etmek istemedi. Bu yiizden hastaya intermitant tedavi uygulanilmaya baslandi.
3 ay tedaviye devam edilip 2 ay tedaviye ara verildi. Su an tedavinin 24. ayinda hasta halen tam remisyonda
olarak takip edilmektedir.

Tartisma ve Sonug¢: Bir hedge yolagi inhibitorii Vismodegibin kullanildigi 1215 BCC’li (bunlarin 1119
lokal ileri,96 tanesi metastatik bce) hastanin dahil edildigi calismada hastalar ortalama 18 ay takip edilmis.
Bunlarin %69 yanitli (%33 tam,%35 parsiyel yanit) Hastaliks1z sag kalim lokal ileri grupta 23 ay, metastatik
grupta 13 ay saptandi. Hastalarin %23,8 ciddi yan etki goriilmiis.(1) Vismodegibin en sik goriilen yan etki-
leri: Alopesi(%64), amenore(%30),kilo kaybi1(%45) halsizlik(%40) istah azalmasi, tat kaybi, bulanti(%30)
eklem agrilari(%16) ,kas kramplaridir (%72) (2).
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Bizim takip ettigimiz bu iki BCC’li olguda da remisyona girmeyen hastalarimiz vismodeglible literatiire
uygun olarak etkin yanit alinmis. Hastalarimiz 2 yili askin siiredir tedavi altinda halen tam remisyonda takip
edilmektedir. Vismodeglib her ne kadar yan etkilerinden dolay1 tolere edilmesi zor bir tedavi olarak goriilse
de alternatif tedavi semalar1 denenip etkin yanit siirdiiriilebilir.

Kaynaklar

1.Ben Ishai M, Tiosano A, Vismodegib for Periocular Locally Advanced Basal Cell Carcinoma From an
Open-label Trial. JAMA Ophthalmol. 2020 Jul 1;138(7):749-755.

2.Dika E, Scarfi F, Ferracin M, Broseghini E, Marcelli E, Bortolani B, Campione E, Riefolo M, Ricci C,
Lambertini M. Basal Cell Carcinoma: A Comprehensive Review. Int J Mol Sci. 2020 Aug 4;21(15):5572.

Anahtar Kelimeler

Bazal hiicreli karsinom, Hedgehog inhibitorii, Vismodeglib
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FiZiK MUAYENE iLE PRIMERI BULUNAN TUMOR: INVAZIiF LOBULER

KARSINOM / Arif Kus1
1 Pamukkale Universitesi Tibbi Onkoloji Bilim Dal1

Giris:

Meme kanseri, kadinlarda en sik goriilen malignitedir. Mamografi, meme kanserinin erken teshisi i¢in
mevcut en hassas yontemdir, ancak hem klinik meme muayenesi hem de kendi kendine meme muayenesi
tanida en 6nemli basamaklardan biridir (1). Biz bu sunum da primeri bilinmeyen kanser olgusunda fizik
muayenenin onkoloji’deki yerini vurgulamak

istedik.

Vaka:

60 yas kadin hasta, Temmuz 2022’de kardiyolojiye gogiis agrisi ile bagvurdu. Hastanin tansiyonu regiile
edildi ve eko planlandi. Tsh:11 mlU/L, kreatinin:1.42 md/dl yiiksekligi ve bistopeni i¢in dahiliye onerildi.
Hastaya tedavi baslandi, TIAB yapildi. Patoloji sonucu bening saptandi. Nefroloji kontroliinde KBH kabul
edilip tedavisi baglanildi. Hgb:9 g/dl, plt:46.000 olan hastaya kemik iligi aspirasyonu ve biyopsi yapildi.
Kemik biyopsi sonucu Malign Epitelyal Tiimor metastazi olarak raporlandi. Hasta onkolojiye yonlendirildi.
Fizik muayenesinde sol memede kitle tespit edildi. PET goriintiilemesinde: “Mesane sag anteriorunda dii-
zensiz duvar kalinlagsmasi izlenmis olup, bu alanda artmis F-18 FDG tutulumu izlenmektedir (primer malig-
nite acisindan inceleme 6nerilir). iskelet sisteminde kemik ve kemik iligi alanlarinda multiple hipermetabo-
lik lezyonlar saptandi. Diger alanlarda primer maligniteyi diisiindiirecek patolojik lezyon izlenmedi” olarak
raporlandi. Meme biyopsi sonucu invaziv Lobiiler Karsinom(ILC) olarak raporlandi.

Tartisma:

Normositik anemilerin nedenleri ¢ok faktorlii olabilir, altta yatan bir durum belirgin olmayabilir. Normo-
sitik anemi sebepleri: Nutrisyonel eksikliklerin erken evreleri, mikrositik ve makrositer anemi birlikteligi,
kronik hastalik anemisi, kalp yetmezligi anemisi, hipotiroidizm, kanserle iliskili anemi, MDS olarak sayabi-
liriz.

Kanser hastalarinda anemi 3 farkli mekanizma ile gelisebilir:

- Neoplazmanin dogrudan etkisi (kemik iligi metastazi).

- Paraneoplastik (eritropoezin sitokin inhibisyonu).

- Tedavi yan etkisi olarak (kemoterapétik ajanlar).

Yetiskin yasta bagvuran normositik anemisi olan hastalarda maligniteler g6z 6niinde bulundurmalidir.
ILC’nin fizik muayene ile saptanmasi zordur. ILC i¢in mamografi ve ultrasonografinin tanisal perfor-
manslar1 Invaziv duktal karsinomlar (IDC)’dan daha diisiiktiir (2). PET in meme kanseri i¢in tanisal faydasi
tartismalidir. IDC’lere kiyasla, ILC’ler daha diisiik bir FDG alimina sahiptir ve ¢cok daha diisiik bir hassasi-

yetle tespit edilebilirler (3).

Hastamizda ilk bagvuru aninda anemisi ve trombositopenisi bulunmakta olup, ilgili branglar tarafindan
etyolojiye ve semptomlarina yonelik tedavileri diizenlenmesine ragmen hastanin fizik muayenesi arka plan-
da kalmistir. Hastamizin kemik iligi biyopsi sonucu ile onkoloji poliklinigimize yonlendirildi. Hastanin cin-
siyeti ve yas1 gbz Oniinde bulundurularak ilk planda meme kanseri goz 6niinde bulunduruldu ve yapilan fizik
muayenesinde sol memede kitle tespit edilmistir. PET goriintiilemede primer odak tespit edilmedi. Biyopsi,
fizik muayenemizi dogruladi, hastamiz ILC tanis1 ald1.
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Biz bu vakada gelisen laboratuvar ve goriintiilleme yontemlerine ragmen fizik muayyeninin hekimlik
sanatinda sart oldugunu tekrar hatirlatmak istedik.

Bu vaka raporu ayrica lobiiler meme karsinomunda yanlis negatif PET incelemesinin potansiyel riskine
isaret etmektedir.

1-Weiss NS. Breast cancer mortality in relation to clinical breast examination and breast selfexamination.
Breast J. 2003 May-Jun;9 Suppl 2:S86-9. doi: 10.1046/j.1524-4741.9.52.9 x.
PMID: 12713502.
2- Jung NY, Kim SH, Kim SH, Seo YY, Oh JK, Choi HS, You WJ. Effectiveness of Breast
MRI and (18)F-FDG PET/CT for the Preoperative Staging of Invasive Lobular Carcinoma
versus Ductal Carcinoma. J Breast Cancer. 2015 Mar;18(1):63-72. doi:
10.4048/jbc.2015.18.1.63. Epub 2015 Mar 27. PMID: 25834613; PMCID: PMC4381125.
3- Fujii T, Yajima R, Kurozumi S, Higuchi T, Obayashi S, Tokiniwa H, Nagaoka R, Takata
D, Horiguchi J, Kuwano H. Clinical Significance of 18F-FDG-PET in Invasive Lobular
Carcinoma. Anticancer Res. 2016 Oct;36(10):5481-5485. doi: 10.21873/anticanres.11129.
PMID: 27798919
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POSTER BILDIiRILER

AKUT LENFOBLASTIK LOSEMI TANILI HASTADA DIRENCLIi ATES ETiYO-

LOJISINDE NADIR BiR ETKEN: BRUCELLA / ismail Can Kendirl1,
Ozde Elverl, Nevin Alayvaz Aslan1, Nil Giilerl
'Pamukkale Universitesi Hematoloji Bilim Dali; Denizli, Tiirkiye

GIRIS: Brucella fakiiltatif, hiicre i¢i, gram negatif bir kokobasildir. Brusellozun kesin insidans1 bilinme-
mekle birlikte 1/1.000 ile 200/100.000 arasinda degismektedir. Hematolojik malignitelerde ates ve enfeksi-
yonlar sik goriilmektedir. Ates etyolojisinde nadir bir etken olan Brucella da akilda tutulmalidir. Bu yazida
akut lenfoblastik 16semi (ALL) tanili ondiilan atesi olan hastada saptanan brucella enfeksiyonunun yonetimi-
ni anlatilacaktir.

VAKA: Mayis 2022°de halsizlik, kilo kayb1 ve gérmede azalma ile acile bagvuran 45 yasinda erkek
hastanin yapilan tetkiklerinde; 16kosit sayisi: 201.490/uL, nétrofil sayis1:13770/ul, Hbg:8.3 g/dL, trombo-
sit say1s1:37000/mL saptand1. Periferik yaymada >%90 blast tespit edilen ve hiperviskosite bulgulari olan
hasta 16kofereze alindi ve akut 16koz tanis1 ile hematoloji servisine yatirildi. Hastaya yapilan kemik iligi
aspirasyon-biyopsisi ve akim sitometri incelemesinde B-akut lenfoblastik 16semi (B-ALL) tanis1 konuldu ve
CALGB10701 protokolii uygulanarak deksametazon ile indiiksiyon baslandi. Yapilan kromozom analizi ve
FISH incelemesinde t(9:22)-Philadelphia kromozomu pozitif gelen hastada tiroizin kinaz inhibitorii tedaviye
eklendi. Tedavi dncesi rutin gonderilen Brucella Rose Bengal ve tiip agliitinasyon testi negatif olarak saptan-
d1. Indiiksiyon sonu kemik iligi tam yanitli olan ve tedavisi protokole gore devam eden hastada tedavinin 40.
Giinilinden itibaren ondiilan atesleri goriilmeye basland1 ve beraberinde diz agrisi tarifleyen hastanin kan kiil-
tiirleri ve idrar kiiltiirleri gonderildi. Ampirik genis spektrumlu antibiyoterapi baslandi. Hastanin 6zge¢misi
ayrintilandirildiginda; hayvancilik yaptigi, bakimindan sorumlu oldugu hayvanlarin dogumunu yaptirdigi ve
bir biiylikbas hayvanin 6lii dogum yapmis oldugu 6grenildi. Kan kiiltiirleri ve idrar kiiltiirii negatif gelen ve
atesleri devam eden hastadan tekrar gonderilen Brucella Rose-Bengal testi pozitif ve tiip aggliinitasyon testi
ise 1/1280 titrede pozitif geldi. Enfeksiyon hastaliklar tarafindan Rifampisin 1x600 mg tablet, doksisiklin
2x100 mg tablet baslandi. Tedavinin 4. Giiniinde halen atesleri devam etmesi {izerine rifampisin tedavisi
kesilerek gentamisin 1x5mg/kg eklendi. Ardindan atesi diisen hastada gentamisin 7 giine tamamlanip kesil-
dikten sonra doksisiklin tedavisine enfeksiyon hastaliklar: onerisi ile 6 hafta daha devam edildi. Hasta halen
ALL agisindan remisyonda olup, brucella iliskili herhangi bir semptomu olmadan hematolojik tedavisine
devam edilmektedir.

SONUCLAR: Bruselloz zoonotik bir hastaliktir ve endemik olarak Orta Dogu, Dogu Avrupa ve Ameri-
ka’da daha siklikla goriiliir. Febril ndtropeni tedavisinde kullanilan ajanlar Bruselloz tedavisini tam olarak
karsilamamaktadir. Kemoterapi sirasinda veya sonrasinda olast morbidite ve mortaliteyi 6nlemek i¢in etkin
bir sekilde tedavi edilmelidir. Direngli atesi olan hastalarda ayrintili 6ykii mutlaka alinmali ve Brucella en-
feksiyonu ayrici tanida diistiniilmelidir.
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Hormon Pozitif Meme Kanseri Adjuvan Tedavi Sirasinda Gelisen Tromboemboli
Vakasi / Bur¢in Cakan Demirell,

Tolga Dogan1, Melek Ozdemirl, Taliha Giiclii Kantar1, Arif Kus1, Semra Tas1, Burcu Yapar Taskoyliil,
Atike Gok¢en Demirayl, Serkan Degirmencioglul, Gamze Gokéz Dogul, Arzu Yarenl

1Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

Giris: Meme kanseri en sik teshis edilen cilt dis1 kanserdir ve kadinlarda kanser 6liimlerinin 6nde gelen
nedenidir. Amerika Birlesik Devletleri'nde meme kanseri en sik teshis edilen deri dis1 kanseridir ve kadin-
larda kansere bagli 6liimlerin en sik ikinci nedenidir (1). Bu vaka giinlimiizde hormon pozitif , Her 2 negatif
metastatik meme kanseri vakalarinda adjuvan tedavide en az 5 yil ile kullanilmaktadir.Bu dénem

Vaka Sunumu: Premenapozal 39 yasinda kadin hastanin, sol memede kitle sikayeti olmasi iizerine hasta
genel cerrahi tarafindan tetkik edilmistir. istenen mamografide sol memede 4x 4cm boyutlarinda opasite
artis1 gdriilmiis olup biopsi almmustir. Bunun iizerine yapilan biopsi sonucunda dstrojen reseptdr (OR) pozi-
tif%060, progesteron reseptor (PR) pozitif %20, cerbB2 %30(++) ,ve Ki-67 %30 olarak saptanmistir.Hastaya
sol modifiye radikal mastektomi uygulanmis olup, patolojisinde; timor ¢ap1 9 cm,sol aksilladan 15 adet
¢ikarilan lenf nodlarindan 8 adet pozitif olup, dstrojen reseptdr (OR) pozitif%>50, progesteron reseptdr (PR)
pozitif %30, cerbB2 %30(++) ,ve Ki-67 %30 olarak raporlanmistir. Bunun {izerine hastaya adjuvan olarak 4
kiir adriamisin+siklofosfomid + 4 kiir docataksel tedavisi almistir.Lenf nodu pozitifligi nedeni ile adjuvan
kemoterapisinin devaminda radyoterapi planlanmistir. Radyoterapisini tamamladiktan sonra hastanin preme-
napoz hormon pozitif olmasi nedeni ile adjuvan hormonoterapisi tamoxifen +goserelin olarak planlanmustir.
Diizenli takip edilen hastanin 17.ayinda ani gelisen nefes darligi olmus.Bunun iizerine hastanin yapilan
toraks CT’sinde bilateral ana ve segmental pulmoner arterlerde emboli ile uyumlu dolum defekti goriilmiis
olup hastaya diisiik molekiil agirlikli heparin devaminda coumadin baslanmistir.Bunun iizerine hastanin go-
serelin tedavisi devam edilmis olup,tamoxifen tedavisi kesilmis aromotaz inhibitorii baslanmaistir.

Tartisma: Meme kanseri adjuvan hormonoterapiler ile uzun stireli sagkalimi olan bir kanser tiirtidiir.
Hastaligin tedavisinde kullanilan ilaglarin yan etkilerini yonetebilmenin hastalarin sagkalimi {izerine etkisi
tahmin edilenden fazladir. Hormon pozitif hastalarin tedavisinde kullanilan tamoksifenin artmis vendz trom-
boembolik olay orani ile iliskili oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. (2-4)Tamoksifen alan kadinlarda,
tamoksifen almayanlara kiyasla VTE nin rolatif riskleri iki ila ti¢ kat artmaktadir. Ek olarak, tamoksifen ile
iligkili baz1 yiliksek tromboembolik olay riski, hasta ilac1 aldig1 siirece devam ediyor gibi goriinse de, rolatif
risk

tedavinin baglamasindan sonra zamanla azalir,ilk iki y1l bizim hastamizda da goriildiigii gibi en tehlikeli
dénemdir(5).Dahiliye hekimlerine diisen en 6nemli gorevlerden biri yan etkinin akla gelerek yonetilmesidir.

1. Siegel RL, Miller KD, Fuchs HE, Jemal A. Cancer Statistics, 2021 [published correction appears
in CA Cancer J Clin. 2021 Jul;71(4):359]. CA Cancer J Clin. 2021;71(1):7-33.
doi:10.3322/caac.21654

2. Fisher B, Costantino JP, Wickerham DL, et al. Tamoxifen for prevention of breast cancer: report
of the National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project P-1 Study. J Natl Cancer Inst.
1998;90(18):1371-1388. d0i:10.1093/jnci/90.18.1371
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3. Cuzick J, Forbes J, Edwards R, et al. First results from the International Breast Cancer
Intervention Study (IBIS-I): a randomised prevention trial. Lancet. 2002;360(9336):817-824.
doi:10.1016/s0140-6736(02)09962-2

4.Early Breast Cancer Trialists' Collaborative Group (EBCTCG), Davies C, Godwin J, et al.
Relevance of breast cancer hormone receptors and other factors to the efficacy of adjuvant
tamoxifen: patient-level meta-analysis of randomised trials. Lancet. 2011;378(9793):771-784.
doi:10.1016/S0140-6736(11)60993-8

5. Hernandez RK, Serensen HT, Pedersen L, Jacobsen J, Lash TL. Tamoxifen treatment and risk
of deep venous thrombosis and pulmonary embolism: a Danish population-based cohort

study. Cancer. 2009;115(19):4442-4449. doi:10.1002/cncr.24508
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STERNOKLAVIKULER EKLEM TUTULUMU iLE SEYREDEN KONDRIT:
TIETZE SENDROMU OLGU SUNUMU

Mahmut Can KILIC1

Zeynep DUNDAR OK2 Veli COBANKARA?2

1Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1, Ana Bilim Dali, DENiZLI
2Pamukkale Universitesi T1ip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali, DENiZLI

GIRIS:

Tietze Sendromu iist parasternal bolgenin etiyolojisi bilinmeyen, non siipiiratif, seronegatif kondritidir1.
Hastalik genelde tek tarafli olarak ortaya cikar ve hastalarin biiyiik cogunlugunda tek eklem tutulumu ile
seyreder. Hastalarda en sik goriilen semptom agr1 ve sisliktir. Etiyopatogenezi bilinmemektedir. Biz bu ¢alis-
mada I¢ Hastaliklar1 poliklinigine basvuran nadir goriilen Tietze Sendromu tanis1 alan vakamizi incelemek
istedik.

VAKA:

Elli iki yasinda kadin hasta dahiliye poliklinigine 5 aydir siiren sag klavikiiler bolgede sislik, biiyiime ve
agr1 nedeniyle bagvurdu. Hasta agrisinin gece uykudan uyandiracak kadar ¢ok oldugunu belirtiyordu. Hasta-
nin 6zge¢misinde bilinen bir hastalif1 yoktu. Bas-boyun muayenesinde sag sternoklavikular eklemde sislik
saptandi. Diger sistemik muayeneleri normal olarak saptandi. Gogiis, boyun,iist ve alt extremite muayenele-
rinde agri,sislik,hassasiyet saptanmadi. Yapilan kan tetkiklerinde Hemogram, sedim, CRP, degerleri normal
saptandi. Romaid Faktor, Anti-Niikleer Antikor ve brucella tetkikleri negatif saptandi. Hastanin sis olan
eklemine yonelik dis merkez ultrasonunda sag sternoklavikuler eklemde genisleme, osteofitik proliferasyon,
hipertrofi, eklem kapsiiliinde kalinlagma saptandi. Hastanin Kemik Sintigarfisi-SPECT goriintiilemeleri
“sternoklavikular eklemin klavikula komponentinde daha yogun olmak tizere sklerotik alan ve bu alanlarda
artmis aktivite tutulumu izlendi.(artrit) .Sag sternoklavikular eklemde tanimlanan sintigrafik bulgular 6nce-
likle inflamatuvar patoloji lehine yorumlanmistir (Tietze sendromu)” seklinde raporlandi.. Hasta bu bulgular
ile Tietze Sendromu olarak degerlendirildi. Hastaya intraartikiiler steroid enjeksiyonu yapildi. Devam teda-
visi olarak kolsisin ve prednisolon regete edildi. Hastanin 15 giin sonraki takibinde klinik iyilesme saptandi.
Hastanin takiplerinde malignite incelemeleri negatif saptandi.

TARTISMA:

Tietze Sendromu iist parasternal bolgenin etiyolojisi bilinmeyen, non siipiiratif, seronegatif kondritidir1.
1921’ Alexander Tietze tarafindan tanimlanmustir. Etiyolojisi heniiz bilinmemektedir. Hastalik genellikle
kadinlarda ve siklikla tek tarafli eklem tutulumu ile seyretmektedir. Seronegatif olmasi ve bagka eklem
tutulumunun olmamasi ile Romatoid Artiritten ayrimi yapilir2. Tedavisi genellikle semptomatiktir. NSAID
ve steroidler kullanilabilir. Cevapsiz olgularda Human Kalsitonin ve cerrahi rezeksiyon denenebilir. Tietze
Sendromu ile tedavi edilen hastalarin takibinde malign tiimoral kitle saptandig1 bildirilmistir3. Tietze send-
romu tanisi ile steroid enjeksiyonu tedavisi uygulanan ve takibinde lenfoma teshis edilen 4 adet olgu bildir-
mistir4. Bun nedenle Tietze Sendromlu hastalarin takiplerinde malignite agisindan dikkatli olunmalidir.
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KAYNAKCA:

1- Tietze A. Uber eine eigenartige Haufund von Fallen mit dystrophie der Rippenknorpel. Berlier Kli-
nische Wochenscrhift 1921;58:829-31.

2- Aeschlimann A, Kahn MF. Tietze’s syndrom:A critical review. Clin Exp Rheumatol 1990;8(4):407-
12.

3- Thongngarm T, Lemos LB. Malignant tumor with chest wall pain mimicking Tietze’s Syndrome.
Clin Rheumatol 2001;20(4):276-78.

4- Fiovaranti A, Tofi C, Volterrani L. Malignant lymfoma presenting as Tietze’s Syndrome. Arthritis
and Rheumatism 2002;47(3):229-30.
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GASTROINTESTINAL SISTEM KANAMA OLGU SUNUMU

ALI HIMMET CAKMAK,
MELEK SOYKAN, MUSTAFA CELIK
PAMUKKALE UNIVERSITESI HASTANESI IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI DENiZLI

GIRIS

Gastrointestinal sistem kanamalar1 hastanede yatiglarin ve mortalitenin 6nemli sebeplerinden biridir.
Treitz
ligamanin proksimalinden koken alan kanamalar {ist GIS kanama; distalinden koken alanlar da alt GIS
kanamast olarak tanimlanir. Alt GIS kanama etyolojisi yasa bagli degiskenlik gostermektedir. Burada 24
yasinda erkek hastada kolonda anjiodisplazi nedenli hematokezyasi olan vaka sunulmustur.

VAKA SUNUMU
24 yas erkek hasta ;acil servise yaklagik iki giindiir olan {i¢ kez kanli ishal ve bag donmesi sikayetiyle
bagvurdu. Yaklasik bes ay 6nce de benzer sikayetlerle gastroenteroloji servis yatis oykiisii mevcuttu. Bes ay
once yapilan endoskopisinde {ist GIS kanama saptanmamus, kolonoskopisi de grade 1 internal hemoroid
olarak raporlanmusti. Bilinen ek hastalig1 ve kullandig: ilaglar1 yoktu. Yakin tarihli NSAID kullanimi
tariflemiyordu. Daha dnce kronik ishal veya kabizlik dykiisii mevcut degildi. Ailede GIS malignite dykiisii
yoktu. Fizik muayenesinde anlamli bulgusu rektal tusede hematokezya mevcut olmasiydi. Hastanin acil
servisten calisilan lab. degerleri : Hb : 9.8, WBC 8180, PLT 236 bin, Ure 40, Elektrolitler normal olarak
geldi. Acil serviste degerlendirilen hastaya endoskopi yapildi.Endoskopide kanama saptanmadi ancak
yapilan ES replasmanlarina ragmen Hb degerinde yiikselis olmayan hasta ileri tetkik tedavi agisindan servise
interne edildi. Serviste GIS kanamaya yol agacak olas1 etyolojik faktdrler agisindan ELISA, ANA, Vaskiilid
paneli, Colyak otoantikorlar1 ¢aligildi. Negatif olarak bulundu. Tan1 ve tedavi agisindan hastaya
Kolonoskopi yapildi. “’iliogekal valv komsulugunda iki adet anjiodisplazi” goriildii ve koterize edildi.
Kanamasi1 duran, Hb kontrollerinde diisiis olmayan hasta recete ve dnerilerle taburcu edildi.

TARTISMA
GIS kanamalar1 hematemez, melena, hematokezya, gizli kanama seklinde prezente olabilir.
Hematemez:Agizdan taze kirmizi renkte, piht1 veya kahve telvesi seklinde kan gelmesidir. Melena:Siyah
renkte civik katran seklindeki fegestir. Hematokezya:Visne ¢liriigii veya taze kan rengindeki fegestir. Gizli
Kanama: Gozle belirlenemeyen, mide igerigi veya feceste kan arastirmasi yapilarak saptanan ¢ok az
miktardaki kanamadir. Ust GIS kanama nedenleri Peptik iilser, Ozofagogastrik varisler, Gastrik erozyonlar,
Mallory-Weiss yirtig1, Ozofajit, Kanser seklinde siralanabilir. Alt GIS kanama nedenleri yasa bagl sikliklari
degismekle beraber ; Anatomik (divertikiiliozis), Vaskiiler (anjiyoektaziler, iskemik, radyasyon,
anjiodisplazi ), Neoplazm, Inflamatuar (salmonella, sigella, iilseratif kolit, crohn hastalig1) seklindedir.Geng
ve orta yasl popiilasyonda alt GIS kanama olgularinda en sik sebepler; hemoroidler, anal fissiir ve
divertikiiler sebeplerdir. Daha yasli hastalarda ise en ¢ok anjiodisplaziler, kanserler, divertikiiler sebeplere
bagl alt. GIS kanama gozlenir. Burada olgumuzda vermeye galistigimiz amag geng yasta olmasina ragmen
anjiodisplazi goriilebilecegi akilda tutulmalidir.
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YOGUN BAKIMDA SOLUNUM YETMEZLIiGI VAKASI / Uzm. Dr. Cagla
Erdogan?

Dr. Muhammed Seyyid Kayhan', Dog.Dr.Ismail Hakk1 Akbudak’

1- Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1

2- Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

GIRIS:

Toplum kdkenli pndmoni, diinya ¢apinda 6nde gelen bir morbidite ve mortalite nedenidir. Klinik sunumu,
ates ve prodiiktif oksiirtik ile karakterize hafif pnomoniden solunum sikintisi ve sepsis ile karakterize siddetli
pndmoniye kadar degisir. Ozellikle ileri yasta yogun bakim yatislarmin en 6nde gelen sebeplerinden biridir.

OLGU:

72 yasinda kadin hasta, solunum sikintis1 nedeniyle acil servise basvurdu. Acil servise basvurusunda tasi-
kardi, takipne( solunum sayisi: 28) ve ates saptandi. Hastanin 6zgegmisine bakildiginda diyabetes mellitus,
hipertansiyon ve demans tanilar1 mevcuttu. Yaklasik bes yildir demans ile takipli hasta, son bir yildir yakin-
laria kismen bagimli oldugu ve ara ara yemek yerken okstirdiigii 6grenildi.Cekilen toraks tomografisinde
akciger alt zonlarda konsolidasyon alanlar1 ve minimal plevral effiizyon goriildii. 6 It/dk oksijen tedavisi
altinda saturasyon degeri doksan saptanmasi lizerine aspirasyon pndmonisi On tanisi ile yogun bakim {ini-
tesine yatirildi. Hastaya noninvaziv mekanik ventilator destegi uygulanmaya baslandi. Sepsis diisiiniilerek
s1vi replasmani yapildi ve antibiyoterapi baslandi. Hastanin takiplerinde enfektif tablosu ve solunum sikintisi
geriledi. Noninvaziv solunum destegi giderek azaltildi. Bir haftanin sonunda oda havasinda saturasyon dok-
san alt1, vitaller stabil olarak hasta servise devir edildi.

TARTISMA:

Ileri yasta ve 6zellikle altta yatan kronik hastalik varliginda enfeksiyonlar ldiiriicii olabilmektedir. Pné-
moni bu etkenlerden biri olup, yogun bakim yatislarinda sik olarak goriilmektedir. Solunum yetmezIligi tanisi
konulmasi ve tedavisinin erken yapilmasi hayat kurtarici olabilmektedir.
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ANTIDEPRESAN KULLANIMI SONRASI GELISEN LOKOSITOKLASTIK VAS-
KULIT OLGUSU

AYSE NUR BAYINDIR AKBAS!
'Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dali, DENIZLI

GIRIS

Lokositoklastik vaskiilit, primer deri tutulumu ile seyreden, esas olarak post kapiller veniilleri etkileyen
bir kii¢iik damar vaskiilit formudur. Etiyolojide ilaglar, enfeksiyonlar, maligniteler, sistemik inflamatuvar
hastaliklar gibi ¢esitli nedenler yer almaktadir. Ancak olgularin bir kisminda neden saptanamamakta ve bu
olgular idiyopatik olarak degerlendirilmektedir. Klinik olarak 6zellikle alt ekstremitelerde sinirli palpe edile-
bilen purpuralar ile karakterize olup, nadiren yaygin tutulum da gézlenebilmektedir.(1)

VAKA

Yirmi dort yasinda daha 6nceden bilinen hastali§i olmayan bayan hasta son 2-3 giindiir baslayan 6zel-
likle bacaklarda yaygin kasintili cilt dokiintiisii nedeniyle romatoloji poliklinigine bagvurdu. Hastanin do-
kiintiiler 6ncesinde yeni baglanan sertalin kullanim 6ykiisii mevcuttu. Hastanin sistemik sorgusunda spesifik
bir bulgu saptanmadi. Fizik mauyenesin de her iki alt ve {ist ekstremitede yaygin vaskulitik dokiintitii sap-
tandi, diger muayenesinde 6zellik saptanmadi. WBC 11400 HB 12.4 MG DL, PLT 160.000, URE 9, KREA-
TININ 0.56 AST 7, ALT 5, URIK ASIT 4.3, IG G -A-M normal sinirlarda, ANA-ANA PROFIL, ANCA , ds
DNA negatif saptandi. Tam idrar tetkiki normal sinirlardaydi. Hastaya cilt biopsisi yapilip metilprednisolon
tedavisi baisland1. Izleminde tiim lezyonlar geriledi. Steroid tedavisi azaltilarak kesildi.

TARTISMA

Kutanoz I6kositoklastik vaskiilit romatoloji pratiginde en sik rastlanan vaskiilit olarak dikkati ¢cekmek-
tedir.[ 1] Kutan6z 16kositoklastik angiit terimi, 1994 yilinda Uluslararas1 Chapel Hill Consensus Konferansi
(CHCC) tarafindan, cildi etkileyen vaskiilitleri, tanimlamak i¢in 6nerildi. LCV tanisi alan hastalar, 2012
Revize International CHCC Vaskiilitlerin Isimlendirilmesine gore kutandz 16kositoklastik angiit, tek organli
vaskiilit baslig1 altinda yer almaktadir.[2] Bu siniflandirmada, kutandz l6kositoklastik vaskiilit, i¢ organ-
larii korundugu, genellikle ilaca maruz kalmay1 veya enfeksiyonu izleyen immiin kompleks aracili kiigiik
damar vaskiilitine atifta bulunan klinik bir terimdir.[3] LCV ‘ten siipheleniliyorsa, deri lezyonlarinin basla-
masindan sonraki ilk 24 saat i¢inde biyopsinin yapilmasi énemlidir.[1]

Kutan6z LCV’li olgularin neredeyse yarisi idiyopatik olsa da, diger yarisi ilaglar, enfeksiyonlar, lenfopro-
liferatif hastaliklar, solid tlimérler, bag dokusu hastaliklar1 ve inflamatuar hastaliklar ile iliskilidir.[4-6] Bag
doku hastaliklar1 (sistemik lupus erimatosus, dermatomiyozit ve Sjogren sendromu), inflamatuar barsak
hastaligi, Behget hastaligi ve romatoid artrit dahil olmak iizere sistemik hastaliklar I6kositoklastik vaskiilit
etyolojisinde rol oynamaktadi.

Ilagla iliskili vaskiilit cilt lezyonlarmin yaklasik %10’unu olusturur.[11] Ilaglar ile tetiklenen vaskiilit,
tipik olarak ilacin baslamasindan sonraki 7 ile 21 giin i¢inde baslar. LCV e yol agan ilaglar arasinda anti-
biyotikler, nonsteroid antiinflamatuar ilacalar, allopiirinol, tiyazidler, insiilin, retinoidler, hidantoinler yer
almaktadir.[7,8] Ilag olarak en sik antibiyotikler LCV etiyolojisinde rol oynarlar. Bizim vakamizda da 16ko-
sitoklastik vaskulit gelisiminde yeni baslanan antidepresan tedavinin neden oldugu diisiintiilmiistiir.
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MESANENIN TASLI YUZUK HUCRELI ADENOKARSINOMU / Semra Tas1 ,

Burgin Cakan Demirell , Tolga Doganl, Melek Ozdemir1 , Taliha Giiglii Kantarl, Arif Kus1, Burcu Ya-
par Taskoyliil , Atike Gokgen Demiray1 , Serkan Degirmencioglul , Arzu Yarenl , Gamze Gokoz Dogul
1 Pamukkale Universitesi Tibbi Onkoloji Bilim Dali

GIRIS

Mesanenin primer adenokarsinomlari ¢ok nadir goriiliir. Hastalar tan1 aninda ¢ogunlukla metastatiktir.
Erken evrede en iyi tedavi segenegi radikal sistektomidir. Lokal olarak ilerlemis veya metastatik adenokarsi-
nomu olan hastalarda kemoterapi veya radyoterapinin rolii net degildir. Tedavi secenekleri arasinda sisplatin
veya karboplatin, gemsitabin ve bir taksan veya fluorourasili birlestiren rejimler vardir. Prognozlar kotiidiir.
Tedavi siirecinde biiytik kalict yanitlar nadirdir. Tiim hastalar niiks eder ve genellikle kanserden oSliirler.

Anahtar Kelimeler: taslh yliziik hiicreli kanser, mesane tiimorti, adenokanser.

OLGU

53 yasinda kadin hasta. 13 yasinda sol nefrektomi operasyonu diginda ek hastalik dykiisii yok. Hematii-
ri sikayetiyle dis merkeze bagvuran ve TUR-M yapilan hastanin operasyon sirasinda goriintiilenen 3x2 cm
tiimoral olusumundan rezeksiyon yapilmis ve patolojisi tagl ytiziik hiicreli karsinom olarak raporlanmus.
Radikal sistektomi ve iiriner diversiyon operasyonu sonrasi onkoloji poliklinigine bagvuran hastaya sistemik
tedavi plan1 yapildi. 24.02.2021-17.06.2021 tarihleri arasinda 6 kiir karboplatin ve paklitaksel kemoterapisi
uygulandi Tedavi yanit degerlendirmesinde ¢ekilen goriintiileme sonuglarinda hastalik stabil olarak deger-
lendirildi. 06.07.2021-27.09.2021 tarihleri arasinda 3 kiir gemsitabin ve karboplatin uygulandi. Tedavi yanit
degerlendirmesinde ¢ekilen goriintiileme sonuglarinda progresyon saptanmasi tizerine hastaya folfox kemo-
terapi rejimi ve tek ajan nivolumab tedavisi planlandi.

TARTISMA

Mesane kanseri, tiim iiriner sistem tiimorleri igerisinde 2. siklikta goriiliir ve %90°nin1 iirotelyal karsi-
nomlar olusturur. Mesanenin primer adenokarsinomlar1 ¢ok nadir olup, tiim mesane kanseri vakalarinin %
2’sinden azin1 olusturur. Histolojik olarak miisindz, tasl yiiziik hiicreli ve seffaf hiicreli gibi alt tipleri bulu-
nur. Tasl yiizlik varyanti olduk¢a nadir goriiliir ve daha kétii prognoz ile iliskilidir(1,2). Hastalar tan1 aninda
cogunlukla metastatiktir. Lokal olarak ilerlemis veya metastatik adenokarsinomu olan hastalarda kemoterapi
veya radyoterapinin rolii net degildir. Tedavi secenekleri arasinda sisplatin veya karboplatin, gemsitabin ve
bir taksan veya fluorourasili birlestiren rejimler vardir. Tedavi siirecinde biiytik kalic1 yanitlar nadirdir. Tim
hastalar niiks eder ve genellikle kanserden oliirler.

1) David J. Grignon MD,Jae Y. Ro MD, et al. Primary adenocarcinoma of the urinary bladder. A clinico-
pathologic analysis of 72 cases.First published: 15 April 1991.

2) L.Filter, F. Gimeno, L.Martin, et al. Signet ring cell adenocarcinoma of bladder .1993Jan;41(1):30-3.
doi:10.1016/0090-4295(93)90239-7. UROLOGY.
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DIYABETIN FARKLI YUZLERI OLGU SUNUMLARI POSTER BIiLDiRiMi /DR
ERINC GONENC,

UZM DR ASLI ERiS, DOC DR SENAY TOPSAKAL

PAMUKKALE UNIVERSITESTI HASTANESI 1C HASTALIKLARI ANABILIM DALI / DENIZLI

GIRIS

Diyabet, relatif ya da mutlak instilin eksikligi veya periferik dokularda insiilin etkisine kars1 gelismis olan

“insiilin direnci’ nedeniyle ortaya ¢ikan, pek ¢ok organi etkileyerek multisistemik tutuluma neden olan

hiperglisemi ile karakterize kronik ve genis spektrumlu bir metabolizma bozuklugudur. Diyabet sinifla-
masinda dort klinik tip yer almaktadir. Bunlardan iigii (tip 1 diyabet, tip 2 diyabet ve GDM) primer, digerleri
(spesifik diyabet tipleri) ise sekonder diyabet formlar1 olarak bilinmektedir. Bu poster bildirisinde 18 yasinda
erkek hastada tip 1 diyabet ve MODY ayric1 tanisi sunulmustur.

VAKA SUNUMU

24 yasinda erkek hasta evde Olciilen aralikli kan sekeri 6lglimlerinin 250 iistiinde gelmesi iizerine en-
dokrinoloji poliklinigine bagvurdu. Alinan anamnezine gore bilinen ek hastalig1 ve diizenli kullandig ilaci
olmayan

hastanin; aile 6ykiisiinde anne, baba, amca ve halada T2DM tanis1 mevcuttu. Hasta ileri tetkik ve tedavi

amaciyla endokrinoloji servisine interne edildi. Oykiisii derinlestirilen hastada yakin zamanda gegirilen

enfeksiyon, toksik madde maruziyeti Oykiisii bulunmamaktadir. Yapilan fizik muayenesi ve sistem sorgu-
su

olagan olan hastanin BMI: 20 hesaplandi. Serviste yapilan tetkikleri TIT: N SPOT IDRAR: MA/KRE: N
CBC: N BFT: N KCFT: N ANEMi PARAMETRELERI: N LiPID PROFILI: N TFT: N PTH: 40 CA: 9,22
VIT-D: 11 HBA1C: 9,2 C-PEPTIT: 1,85 (1,1-4,4) seklinde sonugland1. Hasta servis takiplerinde diyabetik
retinopati agisidan goz hastaliklarina danisildi, drp saptanmadi. Tekrarlayan ishali olan hasta gastroentero-
lojiye danisildi. Tip 1 DM tanisina otoimmiin hastaliklarin eslik ettigi géz oniinde bulundurularak ¢6lyak
acisindan endoskopi kolonoskopi planlandi. Yapilan endoskopi kolonoskopi goriintiillemesinde patoloji
saptanmadig1 gibi, ¢dlyak antikorlar1 (Doku Transglutaminaz Ig G-A, Ant1 Gliadin Iga-G, Anti Endomisyum
Antikor) negatif sonuglandi. Hastanin yatisinda alian otoantikorlar (Insulin otoantikoru, Adacik Hiicre
Antikoru, Anti-GAD Antikoru) negatif sonuglanmasi lizerine MODY ayirici tanisi i¢in genetik birimine
yonlendirildi. Taburculugunda hasta karbonhidrat sayimi yapilarak metformin 500 mg 2x1 ve bazal-bolus
(instilin aspartdetemir) tedavi ile taburcu edildi. Hastanin takiplerinde genetik poliklinik kontroliinde MODY
panel sonucu normal sonuglanmis olup, 8 ay sonraki HBA1C: 6,2 olarak sonuglandi.

TARTISMA

Eskiden insiilin bagimli diabetes mellitus olarak adlandirilan tip 1 diyabette mutlak insiilin eksikligi var-
dir ve diyabet olgularinin %5-10 kadarin1 olusturmaktadir. Hastalarin %90°1inda otoimmiin (immun aracili),
%10 kadarinda ise non- otoimmiin (idyopatik) B-hiicre yikimi s6z konusudur. Genetik yatkinligi (riskli doku
gruplar1) bulunan kisilerde ¢evresel tetikleyici faktorlerin (viriisler, toksinler, emosyonel stres) etkisiyle
otoimmiinite tetiklenir ve ilerleyici B-hiicre hasar1 baslar. B-hiicre rezervi %80-90 oraninda azaldig1 zaman
klinik diyabet semptomlar1 ortaya ¢ikar.
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Otoimmiinitenin bagladig1 evre 1 ve evre 2 genellikle asemptomatikken, evre 3’de hiperglisemi ve klinik
semptomlar belirginlesir. Otoantikorlar evre 1’den itibaren evre 3’iin ilk zamanlaria dek pozitif bulunur.
Genellikle 30 yasindan 6nce baslar. 6 yas civari, 13 yas civar1 ve 20 yas civari li¢ pik goriliir. Hiperglisemi-
ye iligkin (agi1z kurulugu, polidipsi, aglik hissi, poliiiri, kilo kayb1 ve yorgunluk gibi) semptom ve bulgular
aniden ortaya ¢ikar. Hastalar siklikla zayif ya da normal kilodadir. Ancak obezite varligi tip 1 diyabet tani-
sindan uzaklastirmamalidir. Tip 1 diyabetli bireylerde Hashimoto tiroiditi, Graves hastaligi, gluten entero-
patisi, otoimmiin hepatit gi enik diyabet (maturity onset diabetes of the young; MODY) siliphesi olan has-
talar genellikle genc (diyabet baslangi¢ yas1 <25) ve ailesinde iki veya daha fazla kusakta diyabet olan (OD
gecisli), normal kiloda, insiilin direnci olmayan ve pankreas rezervi iyi olan hastalardir. Asil defekt, instilin
sekresyon mekanizmasindadir. Bu hastalarda otoantikorlar negatif bulunur. Kan glukoz regiilasyonu icin
insiilin tedavisi gerekmez veya diisiik doz instilinle regiilasyon saglanir. MODY vakalari, adolesan ¢agindan
sonra ortaya ¢ikan tip 1 diyabet ya da geng yasta baglayan tip 2 diyabet vakalar ile karisabilir. Tip 1 diyabet
siiphesi varsa C-peptid diizeyi ve otoantikorlara bakilarak ayirici tan1 yapilmalidir. Bu poster bildirinse geng
yas hastalarda tip 1 DM ve MODY arasinda ayirici tan1 yapilmasi gerektigi akilda tutulmalidir.

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE
iC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

GASTROINTESTINAL SISTEM KANAMALARINDA AYIRICI TANI / Uzm.Dr

Melek Soykan,
Dr.Ali Himmet Cakmak,Do¢.Dr Mustafa Celik
Pamukkale Universitesi Gastroenteroloji ABD

TANIM:Gastrointestinal sistem kanamalari(GIS) gaitada gizli kan pozitifligi yapan okult kanamalardan
yasami tehdit eden kanamaya kadar degisen siddette degisen yaygin bir sorundur.GIS kanamalari yerlesim
yerlerine gore ikiye ayrilir, Treitz ligamentinin iizerinde kalan kanamalar iist GIS kanamalari, Treitz liga-
mentinin altinda kalan kanamalar alt GIS kanamalari olarak siniflandirilir. GIS kanamalarmin %85i Ust GIS
kanamalar %15i Alt GIS kanamalardir.

KLINIK SEMPTOM VE BULGULAR:GIS kanamalar1 melena,hematokezya ve hematemez gibi kli-
nik bulgularla gelebilecegi gibi senkop,hipovolemik sok,miyokard infarktiisii,halsizlik gibi semptomlarla da
gelebilir.

HASTANIN DEGERLENDIRILMES: Anamnez ve fizik muayene bulgulari ile GIS kanama ve etyo-
lojiye yonelik tan1 konulabilinir. Kanama bulgusu olan hastada kanamanin siddeti belirlenir,hemodinamik
stabilizasyon dncelikle saglanir.Laboratuar degerleri ile de GIS kanamanin siddeti ve etyolojisine yonelik
ipuglari izlenir.Hastanin hemodinamik durumunun degerlendirilmesi,birden fazla damar yolu agilmali,kollo-
id ve kristaloitlerle s1iv1 replasmani yapilmasi,yakin monitorizasyon ve oksijenizasyonun saglanmasi gerekir-
GIS kanama siiphesi olan hastada endoskopik inceleme altin standarttir.

UST GIS KANAMALARI: Ozefagogastroduodenoskopi tani ve tedavide kullanilir.Etyolojide en sik
Peptik ilser,ikinci siklikta mide mukozal lezyonlar ile 6zefagogastrik varislere ait kanama izlenir.Anjio-
displazi,Dieulafoy lezyonu,Mallory Weiss yirtiklari,tiimdr ve polipler diger etyolojideki nedenlerdir.En-
doskopik olarak tan1 konulamamis olgularda sintigrafi ve anjiografi ile kanama odagi tespit edilir. Tedavide
peptik iilser ve mukozal etyolojilerde asit baskilayic1 medikal tedaviler ile varislere yonelik endoskopik
tedaviler ile splanknik alan vasokonstriksiiyonu yapan somatostatin ve terlipresin tedavisi uygulanir.En-
doskopik bant ligasyonu ile skleroterapi endoskopik yontemler olup TIPS endoskopik ve medikal tedaviye
yanitsiz olgularda uygulanan cerrahi bir yontemdir.Peptik Ulser tedavilerinde Medikal ve endoskopik teda-
vilere yanit vermemesi,tekrarlayan kanamalarda,malignite,obstriksiiyon, perforasyon gibi cerrahi gerektiren
komplikasyonlarin varliginda cerrahi miidahale gerekebilir.

ALT GIS KANAMALARI:%85i kolon,%10u iist GiSten ,%5i ince bagirsaklardan kaynaklanir.Etyolo-
jide en sik divertikiiler hastalik,anorektal hastaliklar, anjiodisplaziler, inflamatuar barsak hastaliklar1 daha
az siklikta neoplaziler,iskemik kolit,radyasyon koliti,vaskiilitler sayilabilir. Alt GIS kanamalarda oncelikle
Ust GIS kanamanin ekarte edilmesi i¢in Ust GIS endoskopisi yapilir.Ust GIS kanama dislandiktan sonra
Alt GiSe yénelik kolonoskopi yapilir,kanama yerine argon beam ablasyon,elektrokoter,lazer ablasyon,bant
ligasyonu ve skleroterapi uygulamalar1 yapilir. Kanama yerinin bulunmasinda diger yontemler,sintigrafi,an-
jiografidir.Kapsiil Endoskopi Akut Alt GIS kanamalarda kullanilmaz,endoskopi ve kolonoskopi ile tespit
edilemiyen mindr kanamalarda kullanilabilir.Endoskopik tedavilerin yeterli olmadi devam eden ve hayati
tehdit eden genis segmental kanamalarda cerrahi tedavi uygulanir.
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Multiple Myelom Bobrek Tutulumu: Vaka Sunumu / Ahmet KUTLUAY 1,

Mehmet MERT 2, Belda DURSUN 2, Mevliit CERI 2

1. Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali1, Denizli/TURKIYE

2. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Nefroloji Bilim Dali1, Denizli

GIRIS

Multipl miyelom (MM), tiim kanserlerin %1-2'sini ve hematolojik malignitelerin %17'sini olusturur (1). Er-
keklerde daha yaygindir ve medyan tan1 yas1 65-74 olup hastalarin yaklasik %10'a 50 yasindan kiiciiktiir (2).

MM, tipik olarak monoklonal immiinoglobulin iireten plazma hiicrelerinin neoplastik proliferasyonu ve
dokulara infiltrasyonu sonucu gelisen organ disfonksiyonu ile iligkili bir hastaliktir. Klinik; halsizlik, anemi,
kemik agris1 veya patolojik kiriklar, hiperkalsemi ve bobrek yetmezligini icermektedir (3). MM tanisi igin,
kemik iligi klonal plazma hiicre oran1 %10’dan fazla veya biyopsi ile kanitlanmis ekstramediiller plazmasi-
tom varlig1 olmalidir. Bunun yaninda en az bir adet CRAB bulgusunun veya SLiM kriterinin olmasi1 gerek-
mektedir (4).

Multiple miyelomda iiretimi artan toksik hafif zincirlerin; tiibiiler hasara ve intratiibiiler kast olusumuna
bagl tiibiiler tikanmaya yol agarak akut veya kronik bobrek hastaligina neden olmasi hafif zincir nefropatisi
olarak tanimlanmaktadir. Hemodiyaliz yoluyla serbest hafif zincirlerin klirensininin kemoterapi ile kombine
edilmesinin renal iyilesme oranlarini artirabilecegi diisiintilmektedir (5).

VAKA SUNUMU

61 yas kadin hasta, 3 aydir olan bel agris1 yakinmasi ile beyin ve sinir cerrahisi poliklinigine bagvurmus-
tur. Cekilen lomber MRG’de L1 ve T12 vertebralarda ¢okme kirig1 saptanmasi iizerine hastaya vertebraplas-
ti operasyonu yapilmistir. Hastanin rezeke edilen kemik materyalinin patoloji sonucu plazma hiicreli neop-
lazi olarak sonu¢lanmasi ilizerine hematolojiye yonlendirilmistir. Hematoloji tarafindan yapilan kemik iligi
biyopsi patolojisi plazma hiicreli miyelom (CD138 (+) plazma hiicre oran1 %70-80) olarak sonu¢lanmustir.
Multiple miyelom tanis1 alan hasta medikal tedaviye yanitsiz hiperkalsemi ve ABH nedeniyle tarafimiza
danisiimistir.

Hastanin laboratuvar bulgularinda; BUN 58 mg/dL, iire 124 mg/dL, kreatinin 4,31 mg/dL, GFR(CKD-E-
PI) 10 ml/dk, total protein 94,3 g/L, albumin 35,2 g/L, globulin 59,1 g/L, albumin/globulin 0,59, LDH 396
U/L, d.kalsiyum 13,69 mg/dL, Ig G 5,72 g/L, Ig A 40,43 g/L, Ig M 0,13 g/L, sedimentasyon >140 mm/sa ve
hemoglobin 7,4 g/dL olarak saptanmistir. Serbest kappa hafif zincir 104 mg/L ve serbest lambda hafif zincir
14,1 mg/L saptanan hastanin idrar immunfiksasyon elektroforez ve serum immunfiksasyon elektroforez tet-
kiklerinde herhangi bir gammapati saptanmamustir. Aniirik evre 3 ABH ve medikal tedaviye direngli hiper-
kalsemisi olan MM tanili hastaya hemodiyaliz destegi verilmistir. Es zamanli olarak hematoloji tarafindan
kemoterapi baslanmistir. Ayrica yeterli hidrasyon, uygun sivi yonetimi ve nefroprotektif tedavi stratejileri
uygulanmigtir. Takiplerinde ABH tablosu gerileyen hastanin hemodiyaliz ihtiyaci kalmamuistir.

TARTISMA

Multiple miyelom, ikinci en sik goriilen hematolojik malignitedir (1,2). Ozellikle ileri yas eriskin hastalar-
daki ABH, anemi, kemik agris1 ve hiperkalsemi durumlarinda ayirici tanida akla MM getirilmelidir. Kemote-
rapi, yeterli hidrasyon, nefrotoksik ajanlardan kaginilmasi gibi nefroprotektif tedavi stratejileri ve gereginde
hemodiyalizin kombine edilmesi ile prognoz iyilestirilebilir. Erken tan1 ve etkin tedavi ile sagkalim arttirila-
bilir.
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TEK AJAN NIVOLUMAB iLE UZUN GENEL SAGKALIM GORULEN RCC VA-
KASI / Melek Ozdemir,
Gamze Gokoz Dogu, Arzu Yaren, Serkan Degirmencioglu, Atike Gok¢en Demiray, Burcu Yapar
Tagkdylii, Bur¢in Cakan Demirel, Tolga Dogan, Taliha Giiclii Kantar,Arif Kus, Semra Tas
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

GIRIS:Renal korteksten kdken alan renal cell karsinom (RCC), primer renal neoplazmalarin % 80'nini
olustururlar. Metastazi olmayan evre I, II ve III hastalig1 olan hastalarda ¢ogunda cerrahi kiiratiftir. Bu ne-
denle Rezeke edilebilir primer tiimorii ve senkron tek bir metastazi olan secilmis hastalarda, radikal nefrek-
tomi ile birlikte metastazin cerrahi rezeksiyonu kiiratif olabilir. Patolojik kriterleri degerlendirilerek bakilan
reciirrens riski orta ve yiiksek olan hastalar i¢in, 6zellikle bes y1l icinde niiks riski daha yiiksek olanlar (>
% 30), gbzlem yerine bir y1l adjuvan immiinoterapi 6nerilmektedir. Bu olgu sunumunda hastamizda oldugu
gibi metastatik hastalig1 olan hastalarda verilen sistemik hedefe yonelik tedavi ve immunoterapi anlatilacak-
tir.

OLGU:69 yasinda kadin hastakasim 2019 sag nefrektomi ile clear cell renal cell karsinom patolojik tani-
st almig ve tedavisiz izleme alinmis. Yaygin kemik agrisi sikayeti ile yapilan tetkiklerde progresyon diisiinii-
lerek yapilan PET ¢ekimi sonucunda yaygin kemik ve akciger parankim metastaz saptanmis. Temmuz 2020
onkoloji polklinik bagvurusunda pazopanib baslanmis. Beyin MR sonucunda saptanan sag temporoparietal
lob 13x10 mm lezyon nedeni ile kranial radyoterapi tamamlandi. Ekim 2020 yilinda 24 saatlik idrarda prote-
iniiride artis saptanmasi lizerine pazopanib kesildi. Nivolumab saglik bakanligina endikasyon dis1 bagvuru
yapilarak ve alinan onam sonrasinda kasim 2020 tarihinde tek ajan nivolumab 240 mg iki haftada bir alacak
sekilde tedavi plan1 yapildi. Toplam 46 kiir tedavi verildi. Hastanin kasim 2022 de onkoloji polikliginde
tedavi ve takiplari devam etmektedir

SONUC:Nivolumab (anti PD1) orta ve diisiik riskli hastalarin tedavisinde kanitlanmis bir role sahiptir.
(2-3) 11k basamak tedavide tirozin kinaz inhibitdrii kullanan hastalarda progresyon sonrast ikinci basamak
tedavide tek ajan nivolumab genel bir sagkalim (GS) yarar1 gosterdi. RCC tanili hastamizda nivolumab teda-
visi ile uzun sagkalim avantaji1 saglandi.

KAYNAKLAR:
1-Powles T, Albiges L, Stachler M, et al. Updated European Association of Urology
Guidelines: Recommendations for the Treatment of First-line Metastatic Clear Cell Renal
Cancer. Eur Urol 2018; 73:311.
2-Motzer RJ, Escudier B, McDermott DF, et al. Nivolumab versus Everolimus in Advanced
Renal-Cell Carcinoma. N Engl J Med 2015; 373:1803
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SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUSLU HASTAYA YAKLASIM OLGU SUNU-

MU / Mustafa iZ,

Aysenur BAYINDIR AKBAS?, Zeynep DUNDAR OK2,Canan ALBAYRAK YASAR2,Murat YIGIT2,U-
gur KARASU2,Veli COBANKARA2

! Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart Anabilim Dali, DENIZLi

2 Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dali, DENIZLI

Giris

Sistemik lupus eritematozus (SLE) , viicutta ¢coklu organ tutulumu ile seyreden kronik bir otoimmiin
hastaliktir. Hastaligin belirgin tutulumlar1 arasinda cilt, eklem, renal, hematolojik, merkezi sinir sistemi tutu-
lumlar1 vardir. Hastaligin gelismis tilkelerde prevalansi 4-250/100.000 arasinda degismekteyken iilkemizde
59/100.000 “dir(1).Sistemik lupus eritematozus hastalarinin tedavisinin amaglari , remisyon veya diisiik
hastalik aktivitesi elde etmek , organ hasarini dnlemek, ilag toksisitesini en aza indirmek ve yasam kalitesini
tyilestirmektir (2,3).

Vaka Sunumu

Yirmi alt1 yas bilinen ek hastalig1 olmayan erkek hasta Nisan 2022 tarihinde ii¢ haftadir devam eden ates,
oOksiiriik ve tli¢ aydir devam eden eklem agrilar1 nedeniyle acil servise bagvurdu. Acil serviste bakilan tahlil-
lerinde hgb:8 g/dL , plt:61 mm3 , kreatinin :1.54 mg/dL , crp 71 mg/L (prokalsitonin negatif) , direk coombs
IgG ++++ pozitif saptandi. Fizik muayenesinde aktif enfeksiyon odagi saptanilmadi.Nedeni bilinmeyen
ates ve akut faz yiiksekligi nedeniyle interne edildigi Enfeksiyon hastaliklar1 servisinde 24h idrarinda 11 gt/
giin proteiniiri saptandi. Yapilan ileri tetkiklerinde ANA:1/100 diliisyonda niikleolar patern pozitif & 1/100
diliisyonda dens fine speckled patern pozitif , anti-dsDna +++ pozitif , C3:0.64 , C4:0.04 saptandi. Cekilen
Toraks BT sinde bilateral 1 cm kalinligina ulasan plevral effiizyon ve 5 mm kalinligina ulasan perikardiyal
effiizyon saptandi. Abdomen BT sinde aktif patoloji izlenmedi. Sonuglariyla Lupus 6n tanisiyla Romatoloji
servisine devir alindi. Hastaya hidroksiklorokin (2x200 mg po), prednisolon(60 mg po), mikofenolat mofe-
til (2x500 mg po) tedavisi baslandi. Hastanin daha sonra alinan bobrek biyopsi sonucu diffiiz global lupus
nefriti olarak sonuclandi.

Tartisma

Nedeni bilinmeyen ates yiiksekligi ile karsimiza gelen hastalarda SLE , Vaskiilit tablosu , Still hastalig1
gibi romatolojik 6n tanilar atlanilmamalidir. Hastalardan mutlaka detayli anamnez ,fizik muayene ve immii-
nolojik markerlar1 istenmelidir. Olgumuzun ana gelis sikayeti direncli ates olmakla birlikte tetkiklerinde si-
topeni, kreatinin yiiksekligi, c3-c4 diisiikliigii, coombs pozitifligi, ANA ve anti dsSDNA pozitifligi ile birlikte
serozit tablosu gelismesi lizerine enfektif odaklardan uzaklasilarak SLE tanisi ald1 ve tedavisine bagslanildi.

Kaynaklar

1. Yargucu Zihni F, Keser G. Sistemik Lupus Eritematozus Epidemiyolojisi. Bes C, editor. Sistemik Lu-
pus Eritematozus. 1. Baski. Ankara: Tiirkiye Klinikleri; 2018. p.1-5.

2. van Vollenhoven RF, Mosca M, Bertsias G ve ark. Sistemik lupus eritematozusta hedefe yonelik teda-
vi: uluslararasi bir gorev giiciiniin 6nerileri. Ann Rheum Dis 2014; 73:958.

3. Bertsias G, loannidis JP, Boletis J ve ark. Sistemik lupus eritematozus tedavisi icin EULAR tavsiye-
leri. EULAR Terapétikler Dahil Uluslararast Klinik Caligmalar Daimi Komitesi Gorev Giicli Raporu. Ann
Rheum Dis 2008; 67:195.
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Trombositopeni ile Basvuran Kronik Lenfositik Losemi Hastasinda Rituksima-

b-Venetoclax Deneyimi / Ozde Elverl,
Ozde Elverl, Ismail Can Kendirl, Nevin Alayvaz Aslanl, Nil Giiler1
'Pamukkale Universitesi Hematoloji Bilim Dali; Denizli, Tiirkiye

GIRIS: Kronik lenfositik 16semi (KLL), B hiicreli lenfoproliferatif hastaliklardan biridir. Monoklonal
olan, fonksiyonel olarak yetersiz lenfositlerin birikimi ile karakterizedir. Klinik 6zellikleri ile heterojen bir
hastaliktir. Cogu hastanin tan1 aninda tedaviye ihtiyaci yoktur. Anemi ve/veya trombositopeninin gelismesi
tedavi gerekliligini isaret etmektedir. Klinigimize trombositopeni ile basvuran KLL tanili hastamizin yoneti-
mini paylasacagiz.

VAKA: Haziran 2016 yilinda lenfositozla klinigimize bagvuran 69 yasinda kadin hastanin yapilan tetkik-
lerinde; Lokosit sayisi: 22330/uL, lenfosit sayisi: 17040/ uL, notrofil sayisi: 5980/ul, Hbg:13.9 g/dL, trom-
bosit say1s1:228000/mL olarak geldi. Hastanin ¢ekilen ultrasonografilerinde dalak boyutu 9 cm saptanirken,
bas-boyun bolgesinde 1 cm’i gegmeyen multiple lenfadenopatileri mevcuttu. Hasta tan1 aninda RAI evre 1
olarak kabul edildi ve tedavisiz izleme alind1. Takiplerine devam edilirken Subat 2021°de trombositopeni
ile bagvurdu. Basvurusunda; 16kosit sayisi: 205610/uL, nétrofil sayisi: 11480/ul, Hbg:11.5 g/dL, trombosit
say1s1:4000/mL ve goriintiilemelerde dalak boyutlari 145mm, en biiyligii servikalde 33x15 mm olmak {izere
multiple lenfadenopatiler saptandi. Kanama riski yiiksek olan hastaya yatirilarak KLL iligkili immiintrom-
bositopeni diisiiniilerek prednol 1mg/kg’dan baslandi. Trombositopeninin sebat etmesi nedeniyle Intravendz
immunglobulin(IVIG) 1gr /kg’dan 2 giin (1. ve 3. giin) verildi. Trombositopenisi sebat eden hasta steroid
ve IVIG tedavisine yanitsiz olarak degerlendirilerek kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi yapildi. Kemik iligi
aspirasyon incelemesinde olgun lenfosit infiltrasyonu ve megakaryositlerde azalma izlenen hastaya Rituksi-
mab-Bendamustin kemoterapisi baslandi. Hastada 17p delesyonu saptanmadi. Tedavinin ardindan hastanin
halen derin trombositopenisi olmasi ve ilk sira tedaviye yanitsiz olmasi iizerine Rituksimab-Venetoclax
protokoliine gegildi. Tiimor lizis riski yiiksek olan ve tedavi uygulama semasina gore doz artimi yapilan has-
taya Venetoclax 7 giinliik doz artiglart ile 20 mg, 50 mg, 100 mg, 200 mg ve 400 mg dozuna ¢ikildi. Besinci
haftanin sonunda 400mg/giin dozunu 7 gilin boyunca alan hastaya Rituximab 375mg/m? dozunda verilerek
venetoclax 400mg/giin hergilin ve Rituximab 500mg/m? dozunda 28 giinde bir (2-6. kiirler) verildi. Tedavi-
nin 14. Giinlinde trombosit say1s1 62.000/mL’ye yiikseldi ve 6. kiirlin sonunda trombosit sayist1 199.000/mL,
16kosit say1st: 4260/uL, notrofil sayisi: 1930/ul, Hbg:13,5 g/dL’ye ulasti. Alt1 kiir Rituksimab-Venetoklaks
protokoliinde tedavi alan hastanin tedavi sonrasi yapilan goriintiilemelerinde dalak normal boyutlarda sap-
tanirken patolojik lenf nodlarinin kayboldugu goriildii. Hasta su an 16. Kiiriinde venetoklaks 400 mg/giin
tablet ile remisyonda ve trombosit sayilar1 normal seviyede takiplerine devam etmektedir. Tedavi 24 aya
tamamlanip hasta ilagsiz takibe alinacaktir.

SONUC: KLL hastalarinin klinik seyri ve sagkalimi evre ve prognostik risk gruplarina gore degiskenlik
gostermektedir. Hastalar genellikle tan1 aninda erken evre hastaliga sahiptir ve erken evrede tedavi endikas-
yonu bulunmaz. Ileri evre hastalik, yiiksek tiimdr yiikii, anemi, trombositopeni ve B semptomu olan hastalar
tedaviye ihtiya¢ duyar. Venetoclax, KLL hiicrelerinde anti-apoptotik protein olan BCL-2’yi inhibe ederek
etki gosterir. Rituksimab ile kombine kullaniminda progresyonsuz sag kalimda anlamli artis elde edildigi
gosterilmistir.
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PANKREAS METASTAZI GELIiSEN RENAL HUCRELI KARSINOM: OLGU

SUNUMU / Fatima OZKAYA KUTLUAY,

Burcu YAPAR TASKOYLU, Atike Gokcen DEMIRAY, Serkan DEGIRMENCIOGLU,Gamze Gokoz
Dogu, Arzu YAREN, Bur¢cin CAKAN DEMIREL, Tolga DOGAN, Melek OZDEMIR, Taliha GUCLU
KANTAR, Arif KUS,

Semra TAS

GIRIS

Renal korteksten kdken alan renal hiicreli karsinomlar (RCC) primer renal neoplazmalarin %80- 85' ini
olusturur (1). RCC' li hastalar ¢esitli klinikler ile karsimiza gelebilir. En sik bagvuru nedenleri yan agrisi,
hematiiri ve halsizliktir. Bagvuru aninda yaklasik %25' inde ya uzak metastaz ya da lokorejyonel hastalik
vardir. Metastazi olmayan RCC' 1i hastalarin ¢cogunda cerrahi kiiratiftir (2).

VAKA SUNUMU

61 yas kadin hasta, karin agris1 sikayeti ile dis merkeze basvurmustur. Hastaya yapilan abdomen BT
goriintiilemesinde pankreas bas kesiminde 25x20 mm boyutlarinda lezyon saptanmistir. Hastanin 6zge¢mi-
sinde 2015 yilinda RCC nedeni ile sag nefrektomi oldugu 6grenilmistir. Hastaya dis merkezde pankreas bag
kesimindeki kitleye yonelik pankreatikoduodenektomi, kolesistektomi ve sistektomi operasyonu yapilmistir.
Hasta, patoloji sonucu ile onkoloji klinigimize basvurmustur. Hastanin fizik muayenesinde epigastrik bolge-
de hassasiyet saptanmistir. Vital bulgularinda patoloji izlenmemistir. Laboratuvar bulgularinda 16kosit:8,54
K/uL, nétrofil 3,09 K/uL, hemoglobin 14,3 g/dL, trombosit: 592 K/uL, kreatinin: 1.02mg/dl, GFR:60 ml/dk,
potasyum:5,40 mmol/L ve CRP:2,03 mg/L olarak bulunmustur. Hastanin dis merkez Whipple operasyonu
sirasinda alman patoloji sonucu ise renal hiicreli karsinom metastazi olarak raporlanmistir. Istenilen PET BT’
de, karaciger 4. segmentte sinirlari net olarak ayrilamayan hipodens alanda patolojik F-18 FDG tutulumu
(SUVmax: 3.40) izlenmistir. Bagka patolojik FDG tutulumu bulunmamistir. Evre 4 RCC olarak degerlen-
dirilen hastaya pazopanib tedavisi baglanmistir. Pazopanib tedavisi altinda iken yapilan kontrol PET BT’ de
tedaviye tam yanit olmasi lizerine pazopanib tedavisine devam edilmistir. Pazopanib tedavisinin 26. ayinda
karacigerde yeni metastatik odaklarin olmasi lizerine pazopanib tedavisinin yerine nivolumab tedavisine
gecilmistir. Hastanin iki aydir nivolumab tedavisi altinda takip ve tedavisi devam etmektedir.

TARTISMA

Pankreas metastatik lezyonlarin nadir goriildiigli bir organdir (3). Pankreasa metastaz yapan en sik patolo-
jiise RCC’dir (4). Olgumuz, RCC nedeni ile nefrektomi olmus, 5 yil siire ile takip edilip 5. yilda pankreasta
metastaz izlenmistir. Biz, bu olgu ile RCC tanili hastalarin takibinin uzun yillar yapilmasinin ve niikslerin
erken saptanmasinin 6nemini vurgulamak istedik. Tanis ve ark. yaptiklari bir calismada metastazektomi
yapilan RCC olgularinda, rezeksiyon yapilmayanlara gore sagkalimin belirgin yiiksek oldugunu gostermis-
lerdir (5). Bu nedenle RCC takibinin uzun yillar yapilmasinin ve se¢ilmis vakalarda, sistematik tedavinin
yaninda metastazektominin morbiditeyi ve mortaliteyi iyilestirebilecegini diistinmekteyiz.
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Noromyelitis Optica Sendromu ve Sistemik Lupus Eritematozus Birlikteligi- Olgu

Sunumu / Zeynep Diindar Okl1,

Aysenur Bayindir Akbasl, Murat Yigitl, Ugur Karasul,Veli Cobankaral

Eylem Degirmenci2, Levent Sinan Bir2

1 Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali, DENiZLI

2 Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Noroloji Ana Bilim Dali, DENIZLI

Giris

Noromiyelit optika Spectrum Bozuklugu (NMOSD), esas olarak optik sinirleri ve omuriligi etkileyen,
merkezi sinir sisteminin nadir goriilen, inflamatuar, otoimmiin aracili demiyelinizan bir hastaligidir(1) Klini-
&i tekrarlayan transvers miyelit ve optik ndrit ataklari ile karakterizedir. Manyetik rezonans goriintiilemede
(MRI) 3'ten fazla vertebra segmentinde bitisik omurilik lezyonlar1 ve anti-aquaporin-4 antikorlar1 (AQP-
4) varhigi hastalik i¢in spesifiktir NMOSD otoimmiin hastaliklarla iliskilidir .Sistemik lupus eritematozus,
Sjogren hastalig1 ve Myastania Graves gibi diger otoimmiin hastaliklarla ortiisebilir(2). NMOSD ve SLE'in
ortiisen tanisin1 destekleyen, anti niikleer antikor ve anti-AQP4 (NMO IgG) antikorlar1 saptanan akut miye-
litli bir hastay1 sunduk...

Olgu

68 yasinda kadin hasta ani baglayan 6nce sag daha sonra sol bacakta gii¢ kaybi ile gittigi beyin cerrahi
polikliniginde ¢ekilen lomber ve torakal vertebra MRI tetkikinde torakal kitle saptanmasi tizerine opere edi-
lip 6rnekleme alinmis. Operasyon sonrasinda paraplej1 gelisen rehabilitasyon amach fizik tedavi linitesinde
transvers myelit ontanisi ile noroloj1 boliimiine danisilip pulse steroid tedavisi verilmis.P ulse steroid tedavi-
si ile klinikte diizelme olmayan hastaya NMO-IgG antikorlar1 pozitif saptanmasi iizerine 7 glin plazmafarez
tedavisi verilmistir. Torakal kitle 6rneklemesi non-neoplastik doku spinal kord 6rneklemesi 6n planda vas-
kiilit ya da infarkt olarak yorumlanmasi iizerine hasta tarafimiza danisilmistir. Bilinen romatolojik hastalik
Oykiisli olmayan hasta tarafimizca degerlendirildiginde uzun yillardir devam eden agiz ve goz kurulugu ve
fotosensitivitesi mevcut idi.Anti niikleer antikor(ANA) testi 1/100 sitoplazmik patern,anti SSA,PCNA pozi-
tif bulunan hasta SLE olarak degelendirildi.Plazmaferez tedavisi sonras1 hastanin idame tedavsinde rituksi-
mab ile devam etmektedir.

Tartisma

SLE ve NMO birlikteligi ¢cok nadir olmasina ragmen, erken tani, atak 6nleme i¢in immiinosiipresif
tedavinin hemen baglatilmasini kolaylagtirmak i¢in ¢ok 6nemlidir. Olgumuzda oldugu gibi lupus gibi diger
otoimmiin hastaliklarla birlikte olabileceginden, NMOSD siiphesi olsa bile ANA ve diger otoimmiin serolo-
jiler de istenmelidir.

1. Lennon VA, Kryzer TJ, Pittock SJ, Verkman AS, Hinson SR. IgG marker of optic-spinal multiple scle-
rosis binds to the aquaporin-4 water channel. J Exp Med 2005; 202: 473-477.

2. Tavor Y, Herskovitz M, Ronen G, Balbir-Gurman A. Longitudinally extensive transverse myelitis in a
lupus—neuromyelitis optica overlap. Rambam Maimonides Med J. 2021;12(1):e0006
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NADIR BiR CIiLT TUTULUMU OLARAK NECROBIYOZIS LiPOIDIKA / Rukiye

OZQI'

Giris

Necrobiosis lipoidica derinin nadir goriilen, kronik graniilomatdz bir hastaligidir. Deri tutulumu genellik-
le kirmizi-kahverengi veya menekse rengi papiiller, plaklar veya nodiiller olarak baslar ve sari-kahverengi,
atrofik, telenjiektatik plaklara ilerler. Bacaklarin alt kismi, 6zellikle kaval kemigi en yaygin tutulum bolgele-
ridir. Daha az siklikla kafa derisi, yiiz, gdvde, cinsel organlar veya iist ekstremitelerde lezyonlar gelisir. Ulse-
rasyon, hastalarin yiizde 10 ila 20'sinde meydana gelen yaygin bir komplikasyondur. Necrobiosis lipoidica,
siklikla bu hastalik i¢in "necrobiosis lipoidica diyabetikorum" teriminin ge¢gmiste kullanilmasina neden olan
diabetes mellitus ile birlikte ortaya ¢ikar. Necrobiosis lipoidica'nin diyabet yoklugunda da ortaya ¢iktiginin
kabul edilmesi, terminolojide degisiklige yol agmustir.

Vaka

36 yas erkek hasta, Tip 2 DM tanili, metformin 2x1000 mg ile kan sekeri regiile. Her iki bacak tibial
ylizde yara sikayeti ile dermatolojiye basvuruyor. Fizik muayenede, her iki bacak alt medial yiizde kahveren-
gi-kirmizi erode akintisiz lezyonlar saptaniyor. Laboratuarda HgbA1C:6.6 baska anlamli sonug yok. Derma-
toloji lezyonlardan biyopsi aliyor ve patoloji sonucu: nekrobiyozis lipoidika ile uyumlu olarak raporlaniyor.

Y
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Tartisma

Necrobiosis lipoidica erkeklerde, kadinlarda ve ¢ocuklarda goriilebilir, ancak en yaygin olarak geng
ve orta yash kadinlarda goriiliir. Necrobiosis lipoidica ve diabetes mellitus arasinda giiclii bir iligki vardir.
Hastalarimin yiizde 11 ila 65'inde diyabetes mellitus vardir. Diyabet 6ykiisii olmayan nekrobiyozis lipoidikali
hastalar bu agidan degerlendirilmelidir. Diabetes mellitus kontroliiniin iyilestirilmesinin, nekrobiyoz lipoidi-
kanin seyrini etkilemedigi goriilmiistiir. Necrobiosis lipoidica genellikle asemptomatiktir. Bununla birlikte,
bazi hastalarda kasinti, agr1 veya disestezi goriiliir. Nekrobiyozis lipoidika tanisi klinik ve histolojik bulgu-
lara dayanilarak koyulur. Necrobiosis lipoidica'nin klasik histolojik bulgusu, dermisi tutan ve deri alt1 doku-
ya yayilan palizath ve interstisyel graniilomatoz bir dermatittir. Necrobiosis lipoidica bolgelerinde nadiren
skuamoz hiicreli karsinom raporlar1 vardir. Uzun siiredir devam eden lezyonlarda nodiil gelisen hastalarda
veya direngli iilserlerde skuaméz hiicreli karsinom olasilig1 goz éniinde bulundurulmalidir. Ulsere olmayan
nekrobiyozis lipoidika tedavisi i¢in, baslangi¢ tedavisi olarak ytiksek potensli topikal kortikosteroid dnerilir.
Bu tedaviye yanit yetersiz ise bir sonraki tedavimiz genellikle intralezyonel kortikosteroid tedavisi deneme-
sidir. Tedavi tipik olarak yara bakimi 6nlemlerini, altta yatan nekrobiyoz lipoidika tedavisini ve (gerektigin-
de) agr1 kontroliinii igerir. Tedaviye en iyi yaklasim belirsizdir. Lokal kortikosteroid tedavisinde basarisiz
olan ve hala tedavi girisiminde bulunmak isteyen hastalar i¢in ¢esitli baska terapotik segenekler mevcuttur.
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ALT EKSTREMITE YERLESIMLI ALVEOLAR SOFT PART SARKOM OLGU-

SUNDA NADIR GORULEN MEME METASTAZI / Taliha Giiglii Kantar1

Tolga Doganl ,Burgin Cakan Demirell, Melek Ozdemirl ,Semra Tas1 , Arif Kus 1 ,Burcu Yapar Taskdy-
lil, Atike Gokgen Demiray1, Serkan Degirmencioglul,Arzu Yarenl, Gamze Gokéz Dogul

1Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dal1, Denizli

GIRIS: Alveolar Soft Part Sarkom (ASPS), karakteristik histoloji 6zellikleri olan, tipik olarak ¢ocuk ve
addlesanlarda izlenen, kotii prognozlu, nadir goriilen bir yumusak doku tiimoriidiir.

Tiim yumusak doku sarkomlarinin %0,5-1’1ni1, pediatrik olgularda yumusak doku sarkomlarinin %0,8-
1,8’ini olustururlar. Siklikla alt ekstremitelerde, bas-boyun bolgesinde yerlesimli olmakla birlikte; uterus,
vajina, retroperiton, gastrointestinal sistem, mesane, meme, mide ve kemik gibi viicudun herhangi bir loka-
lizasyonunda gelisim gosterebilirler. Genelde yumusak kivamli, agrisiz, yavas biiyiime gosteren, yuvarlak
kitlesel lezyonlardir. Tiimoriin zengin vaskiiler yapist nedeniyle uzak metastaz orani yiiksektir. Yayilimlarin
tipik olarak hematojen yolla yaparlar, bolgesel lenf nodu yayilim oran1 %2 olarak rapor edilmistir (1). Hasta-
larin yaklasik %20’sinde tan1 sirasinda, tedavi almis hastalarin takibinde ise yaklasik %80°ninde, daha fazla
akcigerlere olmak iizere merkezi sinir sistemi, kemik, karaciger ve nadiren de meme gibi bagka bolgelere
metastaz bildirilmektedir (1,2).

OLGU: 23 yasinda kadin hasta bacak agris1 nedeniyle yapilan tetkiklerde batin MR da sag iliak kas ile
psoas kasi arasinda 85x75x103 mm diizgiin sinirl kitlesel lezyon saptanmistir. Yapilan kas biyopsisi alveolar
soft part sarkom lehine degerlendirildi. Hastanin patolojisinde immunhistokimyasal olarak TFE-3 ve Vimen-
tin difliz pozitif, CD117 (+), S100 (-), HMB45 (-), MyoD1 (-), Myogenin (-), Calretinin (-) ve Ki-67 prolife-
rasyon indeksi %20 saptandi. FISH teknigiyle TFE 3 rearranjmani pozitif olarak degerlendirildi. Evreleme
amaciyla cekilen Pet-CT’de sag iliak fossada iliopsoas kasta invazyon olusturan diizgiin sinirl kitlesel lez-
yonda FDG tutulumu (SUVmax: 6.95), 20x17 mm boyutlu metastatik lenf nodu (SUVmax: 3.32) ve her iki
akcigerde metastatik nodiiller saptandi. Hastaya 3 kiir IMA kemoterapisi verildi. Yanit degerlendirmesinde
akciger metastazlarinda progresyon saptanmasi nedeniyle anti-VEGF tirozin kiraz inhibitoru olan pazopanib
tedavisine ge¢ildi. Advers etkileri nedeniyle tedaviyi tolere edemedi. Hastaya saglik bakanligindan onam
alinarak 4 kiir pembrolizumab tedavisi verildi. Akciger metastazlar1 yanitsiz olarak degerlendirilen hastaya 3
kiir docetaksel-gemcitabin verildi. Kontrol Pet-CT’ sinde sag meme alt orta hatta 17.4 mm nodiiler lezyonda
FDG tutulumu saptandi (SUV max: 2.31). Meme tru-cut biyopsi yapildi, ASPS metastazi ile uyumlu olarak
degerlendirildi. Hastanin 4. basamak tedavisi planlandi

SONUC: Alveolar Soft Part Sarkom nadir gortilen, uzun siiredir edinilmis klinik tecriibeye ragmen,
hizla biiyiiyen ve tedavi edilmesi zor malignitedir. Ozgiin histolojik yapisi ve iyi karakterize edilmis genetik
translokasyonuna ragmen, tiimoriin patogenezi halen tam olarak aciklanamamistir. Karakteristik histopatolo-
Jjik bulgularina ragmen, histogenezisi tartigmali ve davranisi belirsiz tiimorlerdendir (2). ASPS’un tanisinda
morfolojik goriiniim esas olmakla birlikte, immiinohistokimya ve molekiiler genetik arastirmalar kombine
kullanilabilir. Nadir goriilen metastazlar1 da primer ve sekonder ayrimi agisindan histopatolojik olarak mut-
laka degerlendirilmelidir.,
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Metastatik Kiiciik Hiicre Dis1 Akciger Kanserinde Tirozin Kinaz Inhibitérleri ile

Tam Yanith Olgu Sunumu / Tolga Doganl1 ,

Fatima Ozkaya Kutluay2 ,Bur¢in Cakan Demirell, Melek Ozdemirl ,Taliha Giiglii Kantarl ,Semra Tasl ,
Arif Kus 1 ,Burcu Yapar Taskoyliil, Atike Gokgen Demirayl, Serkan Degirmencioglul,Arzu Yarenl, Gamze
Gokoz Dogul

1Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

2 Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Denizli

Giris: Akciger kanseri tiim diinyada en sik goriilen ve en sik goriilen kanser tipidir. Akciger kanserlerinin
bliyiik ¢ogunlugunu kiiciik hiicre dis1 akciger kanserleri (KHDAK) olusturur. Metastatik KHDAK ’lerinde
bes yillik sagkalim %10 un altina inmektedir(1) Metastatik KHDAK ’lerindeki bu kétii prognoz hedefli teda-
vilere yonelik gelismelere bagli olarak degismeye baslamistir. Kiiclik hiicre dis1 akciger kanserinde siirticii
mutasyonlara yonelik tetkikler yapilmalidir. Bunlarin arasinda en 6nemlileri EGFR, ALK, ROS ,BRAF,
RET, MET, HER2’dir. Anaplastik lenfoma kinaz(ALK) mutasyonu ise tiim KHDAK olgularinin %3-7’sinde
pozitiftir. ALK-mutant KHDAK nde bir¢ok farkli tirozin kinaz inhibitorii kullanilmaktadir. Crizotinib ilk
kullanilan olmus ancak sonrasinda brigatinib, alektinib, lorlatinib gibi yeni jenerasyon farkli ajanlar kullani-
ma girmistir. Biz de ALK inhibitorleri ile tam yanitli olgumuzu paylastik.

Olgu: 38 yas kadin hasta bir yildir olan kuru 6kstiriik ve son 3 ayda 9 kg kilo kayb1 sikayeti ile dahiliye
poliklinigine basvurdu. Ozge¢misinde tekstil fabrikasinda ¢alistigi igin, tekstil tozu maruziyeti vardi. Bili-
nen ek hastalig1 ve aile oykiistinde 6zellik yoktu. Fizik Muayenede; bilateral subklavikuler ve inferior jugu-
ler bolgede ¢ok sayida lap palpe edildi. Toraks BT; Sag akcigerde 3x3 cm boyutlu kaviter lezyon, bilateral
akcigerlerde yaygin buzlu cam goriiniimii ve miliyer dagilim gdsteren milimetrik nodiiller mevcuttu. Sag
plevrada kalinlik artiglar1 izlendi. PET BT sinde ise sag akcigerde 49 mm boyutunda primer malign lezyon.
Sag akciger ve sol akcigerde ¢cok sayida metastatik nodiiller, Bilateral inferior juguler ve subklavikiiler,me-
diastinal, paratrakeal, bilateral hiler, siiperior mezenterik, parailiak metastatik lenf nodlar1. Karacigerde, sol
siirrenalde ve multiple kemiklerde metastaz gozlendi.Hasta evre 4 akciger adenokanseri olarak degerlendi-
rildi. EGFR, ALK, ROS1, PDLI1 istenildi. Genetik mutasyon analizleri sonuglanana kadar Carboplatin-Pak-
litaksel kemoterapi rejimine ve kemikteki litik lezyonlara yonelik denosumab tedavisine baslanildi. ALK
rearanjmani pozitif bulundu. ALK pozitif saptanmasi iizerine bir ALK inhibitorii olan alectinib tedavisine
baslanildi. 3.ay kontrol PET BT’sinde boyun, anterior mediasten, sag akciger, karaciger ve paraaortik mul-
tipl lenf nodlarinda izlenen patolojik artmis F-18 FDG tutulumlarinin ve iskelet sisteminde patolojik F-18
FDG tutulumu gosteren metastaz alanlarinin bu ¢alismada F-18 FDG tutulumlarinin normal ve ilimh diizey-
lere geriledigi saptandi. Bu bulgularla tedaviye tama yakin yanit olarak degerlendirildi. Alectinib tedavisinin
9. ayinda PET BT’ de progresyon izlenmesi iizerine baska bir ALK inhibitorii olan Lorlatinib ile tedaviye de-
vam edildi. Lorlatinib tedavisinin 3. ayinda PET BT de tedaviye tam yanit izlenmesi {izerine tedaviye devam
edildi. Lorlatinib altinda %70 hiperkolesterolemi izlenebilecegi icin kontrollerde lipit profili takibi yapildi.
Hastanin lipit profiline bakildiginda; trigliserit:354 mg/dl, LDL kolesterol:235 mg/dl saptandi. Rosuvastatin
40 mg tedaviye eklendi. Hiperlipidemisi kontrol altinda Hasta 24 aydir lorlatinib tedavisi altinda tedaviye
tam yanitl olarak takiplerine devam ediyor.
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Tartisma : Olgumuzda 2 jenerasyon TKI’lardan alektinib 1.basamakta kullanilmistir. 9 aylik bir remis-
yon elde edilmistir. Tirozin kinaz inhibitdrlerinde direng sik gelisebilmektedir. Alektinib direnci sonrasi bag-
lanan 3.jenerasyon Lorlatinib ile 24 aylik tedaviye tama yakin bir yanit elde edilmistir.Literiitirde CROWN
caligmasindaki hastaliksiz sag kalim orani ise sadece 9,3 aydir. Lorlatinib tedavisi esnasinda hiperlipidemi
sik goriilen bir yan etki oldugu i¢in tedavi esnasinda bu goéz 6niinde bulundurulmalidir(2).

Kaynaklar

1. Howlader N, Noone AM, Krapcho M, Miller D, Brest A, Yu M, Ruhl J, Tatalovich Z, Mariotto A,
Lewis DR, Chen HS, Feuer EJ, Cronin KA (eds). SEER Cancer Statistics Review, 1975-2016, National Can-
cer Institute.

2. Shaw AT, Bauer TM, de Marinis F, Felip E, Goto Y, Liu G, Mazieres J, Kim DW, Mok T, Polli A,
Thurm H, Calella AM, Peltz G, Solomon BJ; CROWN Trial Investigators. First-Line Lorlatinib or Crizoti-
nib in Advanced ALK-Positive Lung Cancer. N Engl J Med. 2020 Nov 19;383(21):2018-2029. doi: 10.1056/
NEJMo0a2027187. PMID: 33207094.
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NADIR HiPOKALSEMIi SEBEPLERINDEN PSODOHIPOPARATROIDI VAKA
SUNUMU / Giil¢in Bulut

GIRIS: Psodohipoparatiroidi (PHP); PTH (parathormon) ‘ya hedef organ cevapsizlig1 olan prevelansin
1/100.000 oldugu nadir bir genetik hastaliktir. Biyokimyasal olarak hipoparatiroidide goriilen hipokalsemi
ve hiperfosfatemi mevcuttur fakat PTH diizeyi artmistir ve alkalen fosfotaz diizeyi normaldir. PTH uygulan-
masina belirgin kdrelmis cevap mevcuttur. Sitiimiilator G protein alfa subunitesini kodlayan GNAS geninde
mutasyon sonucu (Otozomal dominant kalitilir) psédohipoparatiroidi meydana gelir. Tip 1A ,1B,1C ve Tip
2 formlar1 tanimlanmistir. 1A formunda; GNAS lokusunun genomik imprintingi sebebiyle anneden kalitilan
allelde mutasyon goriilmektedir. 1A formu belirgin somotik fenotip sebebiyle Albright ‘in Herediter Osteo-
distrofisi (AHO) olarak adlandirilmistir. Insanlarda GNAS geni ayrica tiroid, gonadlar ve hipofiz bezlerinde
agirlikl olarak maternal allelden eksprese edilir. Sonug olarak PHP tip 1A 'Ii hastalar, tiroid uyarici hor-
mon (TSH), luteinize edici hormon (LH), folikiil uyaric1 hormon (FSH) ve gonadotropin salgilatici hormon
(GnRH) dahil olmak iizere diger cesitli G-protein esli hormonlara direng gosterir.

Klinik olarak AHO ‘da kisa boy, yuvarlak yiiz, kisa boyun, brakidaktili, kisa metatarsallar, subkutan
osifikasyon, frontal bombelik, kisa ulna, kubitis valgus, genu varum, genu valgum, obezite ve mental gerilik
gibi spesifik 6zellikler mevcuttur. Hastaliga primer hipotroidi ve iirogenital anormallikler siklikla eslik eder.
Hipogonadizm siktir.

Tanida PTH ‘ya direng oldugunu dogrulamak i¢in sentetik insan PTH “u(1-34) intravendz infiizyonla
verilerek ve akabinde idrar toplanarak idrarda CAMP degeri olgiiliir. AHO ‘da PTH uygulanmasin takiben
idrar CAMP yanit1 azalmis olarak saptanir. Klinik pratikte ise; hipokalsemi, hiperfosfatemi, artmis PTH
diizeyi ve normal vitamin D metabolitleri PTH ‘ya diren¢ varligini kanitlar.

VAKA:
Hasta 2005 yilinda Pediatri Klinigi ‘ne boy kisaligi, gelisme geriligi ve el-ayak kemik deformiteleri sebe-
biyle bagvuruyor ve tetkik ediliyor.

Tablo-1 basvuru aninda biyokimyasal degerler

3 [KALSIYUM (Ca) 74 "% PTH ( Parath ) 96 50
4 |FT4 1.1
ALBUMIN 5.0 Labaratuvar tetkiklerinde; hipokalsemi, hiperfosfatemi
ALKALEN FOSFATAZ 145 ve PTH ytiksekligi saptanan hasta fizik muaynesiyle de
GLUKOZ 86 iskelet deformiteleri goriiliip AHO tanisi aliyor.
KLORUR (Cl) 100
MAGNEZYUM 2.2
SODYUM 138
POTASYUM 4.2
ALT 30
+ FOSFOR(P) 7.2
AST 33
& |TSH 5.81
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Kisa metatarsallar Brakidaktili

Etkilenen parmaklarda (en sik 4. ve 5. Metakarpallar- Kisa boy, kisa boyun, yuvarlak yiiz
da kisalik goriiliir) yumruk yapildiginda parmak bogumu
yerine gukurun goriilmesi
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Tetkik Id: 4296517
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Tarih: 14.05.2019
Saat: 11:34:45
Vidcut Bolgesi: EXTREMITY

TARTISMA: AHO tanis1 genellikle pediatri kliniklerince konmaktadir. Hastalar gelisme geriligi ve tipik
iskelet deformiteleriyle erken yasta tani alsa da az bir kesim hastanin tanisi yetiskinlik donemine sarkmak-
tadir. Labaratuvar tetkiklerinde; fizik muayene bulgular: haricinde hastalig1 ayirt ettirici dnemli paramet-
reler mevcuttur. Hipokalsemiye hiperfosfateminin eslik etmesi ve es zamanli PTH yiiksekligi olmasi1 PTH
direncini distindiirmektedir. Kalitim paterni goz 6niine alinacak olursa aile hikayesi de tan1 koymada ve
ayirici tanida onemli katki saglamaktadir. Hastalik, hipokalsemi ayirici tanilari icinde erken baslangic ve
tipik somotik fenotiple diger tanilardan belirgin olarak ayrilmaktadir. Ge¢ bagvurularda hipokalsemi ayirici
tanisinda akla gelmelidir.
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TiP1 VE TiP 2 DM OZELLIKLERIN BIRLIiKTELiGi: DUBLE DiYABET VAKA

SUNUMU / Eris A., Topsakal S.

Pamukkale Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Bilim Dali, Denizli.

GIRIiS:

Duble diyabet(DD)/hibrit diyabet terimi son yillarda tanimlanmstir, Tip 1DM ve tip 2DM’nin kombine
ozellikleri ile karakterizedir. Burada double diyabet tanisi ile takip ettigimiz hastay1 sunuyoruz.

VAKA:

33 yas erkek hasta, rutin takip amaciyla Endokrin poliklinigimize bagvurdu. 20 yildir Tip 1 DM, 5 yildir
hipertansiyon, hiperlipidemi tanilart mevcuttu. Kullandigi ilaglar: insulin glarjin U 300 1*60 iinite, insiilin
aspart 3*40 {inite, rosuvastatin 20mg 1*1 , telmisartan+hct 1*1 , orlistat 3*1. Aile dykiistinde ,Dede tip
2 DM, Fizik Muayene: BMI:45 | Laboratuar:cpeptid:0.02 , insiilin antikorlar1 negatif, 1d1:132, trigliserid:
113, hdl:37, Hbalc:7.1, 24 saat idrar proteini 180mg/giin. Diyabetik retinopatisi yoktu. Kan sekeri kapiller
Ol¢iim takip ¢izelgesinde hem aglik hem tokluk hiperglisemileri mevcuttu, hastanin insiilin dozlar1 arttirildi,
diyet ve insiilin egitimleri tekrarlandi.

TARTISMA:

1991°de insiilin eksikligi ve insiilin direncinin birlikte oldugu hastalarin siniflamasinda 3 .Tip diyabet
olarak duble diyabet(DD) tanimlanmistir. Obezitenin son 20 yilda diinya ¢apinda artisi ile Tip IDM’li has-
talarda asir1 kilo ve obezite nedeniyle diyabetik kontroliin kétiilesmesi, instabil kan glukoz diizeyi ve teda-
vide artmus insiilin diizeyleri tespit edilmektedir. Bu artmis insiilin diizeyleri ile birlikte kilo kontrolii daha
zorlagmaktadir. Bizim hastamiz da 120iinite/gilin diizeylerinin iizerinde insiilin kullanmakta ve buna bagl
kilo artis1 devam etmekteydi. Merger ve ark. Calismasinda da Tip 1 DM’li hastalarin %25inde metabolik
sendrom varlig1 tespit edilmis. Bizim hastamiz da metabolik sendrom komponentlerinden HDL diisiikliigi,
artmis bel ¢evresi ve yliksek kan basinci diizeyi mevcuttu. Tipik olarak DD’de, insiilin direnci, obezite ve
beta hiicre otoantikoru mevcuttur. Ailede tip 1 ve tip 2 DM 06ykiisii de olabilmektedir. Bizim hastamizda
obezite, ve ailede tip 2 dm Oykiisii mevcuttu. DD ayrica, Tip 1 DM’de mikro ve makrovaskiiler komplikas-
yon gelismesi agisindan potansiyel ve bagimsiz bir risk faktoriidiir. Bizim hastamizda da mikroalbumintiri
mevcuttu.

Sonug olarak, DD, ¢ogu zaman tanisi atlanan ya da gozardi edilen kompleks bir fenomen. Sedanter
yasam tarzi ve yag icerikli diyetler nedeniyle prevelans: gittikce artmakta, bu hastalara dogru ve erken tani
koymak i¢in hekimler agisindan farkindaligin artmasi gereklidir.
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Streptococcus sobrinus peritoniti: Vaka Sunumu / Hiilya YORULMAZ1,

Ezgi BUYUKGUZEL ENGIN2, Belda DURSUNI1, Mevliit CERi1, Davut AKIN1

1. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Denizli/
TURKIYE

2. Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Denizli/ TURKIYE

Giris: Peritonit, periton diyalizinin (PD) sik goriilen bir komplikasyonu olmasinin yani sira morbidite ve
mortaliteyi etkilemektedir. Bu yazida daha 6nce tanimlanmamis bir streptokok alt tiirii ile gelisen peritonit
vakas1 sunulmustur.

Vaka sunumu:

76 yasinda erkek hasta yaklasik 6 aydir PD tedavisi ile izlenmekte iken ates, karin agrisi ve periton sivi-
sinda bulaniklasma nedeni ile hastaneye bagvurdu. Hastanin atesi 37,8 °C, kan basinc1 150/90 mmHg idi.
Katater ¢ikis yerinde ve tlinelde enfeksiyon belirtisi yoktu. Sigara oykiisii yoktu. Dis ¢iiriigii mevcut olma-
yan hastanin agiz hijyeni iyiydi. Evcil hayvani olmayan hasta hayvancilik ile de ugrasmiyordu. Laboratuar
sonuglar1 Tablo 1°de gosterilmistir.

PD iligkili peritonit tanis1 konulan hastaya periton siv1 kiiltiirii i¢in 6rnek alindiktan sonra iv yilikleme
dozunu takiben 1gr/giin seftazidim ve 4x250 mg/giin sefazolin intraperitoneal baslandi. Klinik ve laboratuar
yanit alinan hastada tedavinin {i¢ilincii giiniinde periton s1vi kiiltiiriinde streptococcus sobrinus (S.sobrinus)
izole edildi. Verilen tedaviye duyarli olmasi iizerine tedavi 14 giine tamamlanarak hasta taburcu edildi.

Tartisma: S. Sobrinus, insanda normal ag1z florasinin %30-60 11 olusturan viridans grubu streptokokla-
rin bir alt tiirtidiir. Dis plaklarina yerlesip 6zellikle de ¢ocuklarda dis cliriiklerine neden olur (1). Literatiirde
dis miidahalesi sonrasi gelisen viridans grubu streptokoklarin etken oldugu PD iliskili peritonit vakalar
tanimlanmistir (2). Bu vakalarda 6zellikle bozuk agiz hijyeni ve agiz i¢i girisim sonrasi gelisen peritonit
tablosuna dikkat ¢ekilmektedir (3,4).

Dis tedavisi sonrasi hematolojik yayilim ile peritonit tablosu olusturabilmelerinin yaninda, viridans ste-
eptokoklar ile olugan PD iligkili peritonit vakalarinin %89’unda torba degisimi sirasindaki dokunma konta-
minasyonunun neden oldugu raporlanmistir (5).

Dis ciirtigii ve agiz i¢i girisim 0ykiisii olmayan ve agiz hijyeni iyi olan vakamizda es zamanli bakilan
kan kiiltliriinde de lireme olmamasi nedeniyle kaynagin oral mukoza kaynakli kontaminasyon olabilecegini
diistinliyoruz. Bilgilerimize gore S. Sobrinus’un izole edildigi ilk vakadir.

Viridans grubu streptokoklara bagl olarak gelisen PD iligkili peritonitlerde, tiikiiriik araciligiyla olusacak
dokunma kontaminasyonu da infeksiyon kaynagi olusturabilmektedir. Bu noktadan hareketle, dokunma kon-
taminasyonu riskinin azaltilmasi i¢in torba degisimi 6ncesinde hastalarin el yikama konusundaki egitiminin
gerekliligi ortaya ¢ikmaktadir.
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Tablo 1
1.GUN 14.GUN
Lokosit 18100/mm3 8600/mm3
CRP 35 mg/l 3,6 mg/l
BUN 35 mg/dl 58 mg/dl
Kreatinin 6,1 mg/dl 7,32 mg/dl
Albumin 36,4 g/l 31.1g/l
Diyalizat 16kosit sayis1 4062/mm3 48/mm3
(88,9%notrofil) (4,3%notrofil)
Kaynaklar

1. Singla D, Sharma A, Sachdev V, Chopra R. 2016. Distribution of Streptococcus mutans and Strepto-
coccus sobrinus in dental plaque of Indian pre-school children using PCR and SB-20M agar medium. J Clin
Diagn Res. 10(11):ZC60-ZC63.

2. Levy M, Balfe JW, Geary D, Fryer-Keene SP. Factors predisposing and contributing to peritonitis
during chronic peritoneal dialysis in children: a ten-year experience. Perit Dial Int 10: 263-269, 1990.

3. Yilmaz F, Bora F, Ersoy F. “Streptococcus vestibularis”: a rare cause of peritoneal dialysis-related
peritonitis. Ther Apher Dial 2017;21:418-9.

4. Koruk ST, Hatipoglu CA, Oral B, Yucel M, Demiroz AP. Streptococcus oralis: a rare cause of
CAPD-related peritonitis. Perit Dial Int 25: 290-291, 2005.

5. Chao CT, Lee SY, Yang WS, et al.. Viridans streptococci in peritoneal dialysis peritonitis: clinical
courses and long-term outcomes. Perit Dial Int 35: 333-341, 2015.

pco@eaorganizasyon.com.tr



2. PAMUKKALE
iC HASTALIKLARI GUNLERI

23-25 ARALIK 2022
DOGA THERMAL HOTEL DENIZLI

Masif Plevral Efiizyon ile Basvuran Kronik Lenfositik Losemi Hastasinda Venetok-

laks — Rituksimab Deneyimi / Cansu Korkmazl1,
Ozde Elver2, Nevin Alayvaz Aslan2
1Pamukkale Universitesi I¢ Hastaliklari Anabilim Dali
2Pamukkale Universitesi Hematoloji Bilim Dal1; Denizli, Tiirkiye

GIRIS: Kronik lenfosittik 16semi (KLL), eriskinlerde en sik goriilen, degisken seyir gosteren , biiyiik
kism1 asemptomatik ve uzun yillar ilerleme olmaksizin seyreden monoklonal B hiicreli lenfoproliferatif
hastaliklardan biridir. Hastalarinin ¢ogunun tani aninda tedaviye ihtiyaci yoktur. Anemi ve/veya trombosi-
topeninin gelismesi, masif / semptomatik lenfadenopati, masif splenomegali tedavi gerekliligini isaret eden
parametrelerdir. Ele gelen sislik nedeni ile klinigimize bagvuran daha sonrasinda sistemik tutulumu olan bir
vakay1 paylasacagiz.

VAKA: 68 yas erkek , 2018 yilinda, yaygin lenfadenopati ve lenfositozu olan ve dig merkezde yapilan
lenf nodu biyopsisi KLL/SLL olarak raporlanan hasta Pamukkale Universitesi Hematoloji Poliklinigine
basvurdu. Hastanin tam kan sayiminda Lokosit sayis1:44,700/ul, Lenfosit sayis1:38,300/uL, notrofil sayi-
s1:3900/uL, Hbg:13.5g/dL, trombosit say1s1:212,000/mL olarak saptandi. Hastaya yapilan kemik iligi bi-
yopsisi Kiigiik B hiicreli Non- Hodgkin Lenfoma infiltrasyonu seklinde raporlandi ve ¢ekilen PET BT sinde
bas-boyun, toraks, abdomen ve pelviste en biiylikleri sag paraaortik alanda olan muitiple lenf nodlar1 sap-
tand1. Hepatosplenomegalisi olan, anemi ve trombositopenisi olmayan hasta BINET evre 2 ve RAI evre 2
olarak evrelendirildi ve B semptomlarinin (gece terlemesi, kilo kaybi1) olmasi iizerine hastaya 6 kiir Rituksi-
mab- Bendamustin tedavisi verildi. Kontrol PET-BT de tedaviye tam yanit tespit edilmesi lizerine hasta ta-
kibe alind1. Takipleri sirasinda Subat 2021 tarihinde nefes darligi ile bagvuran hastaya diagnostik torasentez
yapildi. Gelen mayi silotoraks goriinlimiinde olan hastaya gogiis cerrahisi tarafindan toraks tiipii takildi. Bu
donemde ¢ekilen tomografilerde retroperitoneal bolgede en biiyiigii 10x14 cm boyutunda olan lenf nodlar
olan hastanin kliniginin hizli seyretmesi sebebi ile yeni biyopsi alinmayarak Rituksimab- Cyclophosphami-
de-Vincristine- Prednisolone tedavisi baslandi. Hastaya ¢ekilen kontrol toraks BT de sol plevral efiizyonda
artma olmasi, klinik yanitinin olmamasi iizerine tedaviye refrakter olarak kabul edildi. Venetoclax+Rituxi-
mab protokolii baslanan hastanin venetoclax doz artimi haftalik 20-50-100-200-400 mg olacak sekilde ka-
demeli yapildi. Venetoclax 20 mg p.o alirken tiimor lizis gelismesi iizerine tedaviye ara verilerek timor lizis
tablosu diizeldikten sonra yine 20 mg baslanip doz artimina devam edildi. Tedavinin 2. haftasinda toraks
tiipinden geleni olmayan hastaya plorodez yapilarak toraks tiipii ¢ekildi. Venetoclax 400mg dozuna ¢ikil-
diktan sonra hastanin tedavisine rituksimab eklendi. Rituksimab-Venetoclax tedavisi 6 kiire tamamlanan ve
yanit degerlendirme amaci ile ¢ekilen tomografilerinde lenfadenopatileri gerileyen hasta remisyonda kabul
edilerek, venotoclax 400 mg/giin dozunda 24 aya tamamlanmasi planlandi. Hasta su an 18. Ayindaki tedavi-
sini almis olup, kontrol goriintiillemelerinde lenfadenopatisi ve sitopenisi olmayan hastanin B semptomu da
bulunmamaktadir.

SONUC: Asemptomatik, erken evre KLL hastalar1 tedavisiz yakin takip edilmektedir. Tedavi gerekliligi;
B semptom varligi, tiimor yiikii, anemi, trombositopeni ve ileri evre hastaligin varligina gére degismektedir.
Venetoclax kronik lenfositik I6semi hiicrelerinin hayatta kalmasini saglayan bir anti-apoptotik protein olan
BCL-2’ yi inhibe eder. Venetoclax bazli rejimler periferik kanda ve kemik iliginde ¢ogunlukla tespit edi-
lemeyen Olctilebilir rezidiiel hastalik (uMRD; <1 CLL hiicresi/104 16kosit) saglar ve bu durum uzun siireli
progresyonsuz sagkalim ile iliskilidir.
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MURANO c¢aligmasinda, niiksetmis / direncli hastalig1 olan hastalarda 6 aylik venetoclax - rituksimab
tedavisi alan grup bendamustin- rituksimab tedavisi alan gruba kiyasla daha yiiksek oranda PFS ve OS
saglamistir. Venetoclax-rituximab alan hastalarin %62'sinde kombinasyon tedavisinin sonunda uMRD elde
edilmistir. Genel medyan PFS 54 ay ve 5 yillik OS %82 olarak saptanmistir. Tedavi sonunda uMRD elde
edilen hastalarin %39'u, tedaviyi tamamladiktan 3 yil sonra uMRD durumunu korumustur; bu sonu¢ zaman
sinirli kombinasyon tedavilerinden sonra tedavi gerektirmeyen kalici remisyonlarin siirdiiriilebilecegini gos-
termektedir.

Kaynaklar:

1-Seymour JF, Kipps TF, et al. Venetoclax-Rituximab in Relapsed or Refractory Chronic Lymphocytic
Leukemia. N Engl J Med. 2018 Mar 22;378(12):1107-1120. doi: 10.1056/NEJMoal713976.

2-Roberts AW, Davids MS, Pagel JM, et al. Targeting BCL2 with venetoclax in relapsed chronic lympho-
cytic leukemia. N Engl J Med 2016;374:311-322.

3-Hallek M.Chronic lymphocytic leukemia: 2020 update on diagnosis, risk stratification and treatment.
Am J Hematol.2019 Nov;94(11):1266-1287. doi: 10.1002/ajh.25595.
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Periorbital Sislik ile Prezente Olan Sjogren’s Sendromu Olgusu / Giilsah Kilbas1,

Semra Ayduranl , Selguk Yiiksell

1Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Cocuk Romatoloji
Bilim Dali, Denizli

GIRIS ve AMAC

Sjogren’s sendromu ekzokrin bezlerin lenfositik infiltrasyonu ile karakterize kronik otoimmun bir has-
taliktir. Tiikriik bezi ve lakrimal bezlerin etkilenmesi sonucu kuru goz ve kuru agiz gibi Sjogren’s sendro-
munun klasik bulgular1 ortaya ¢ikar. Ekzokrinopati sadece tiikriik ve lacrimal bez ile sinirli olmayip deri,
iirogenital ve solunum yolu epitelini de etkileyebilir. Ekstglanduler bulgular da hastaligin seyri sirasinda
goriilebilir. Bu yazida periorbital sislik ile bagvuran ve tetkikler sonucunda Sjogren’s sendromu tanist alan
bir hastadan bahsedilecektir.

OLGU

14 yas kiz hasta 1 aydir devam eden sag goz cevresinde sislik ve ardindan gelisen kizariklik sikayetine
eslik eden goz hareketleri ile agr1 ve zaman zaman bulanik gérmesi mevcut. Bu sikayetler ile bagvurdugu
merkezde konjonktivit tanisi alarak lokal tedavi diizenlenen hastanin 10 giinliik tedavi sonrasinda belirgin
diizelme olmamis. Tekrar basvurusunda paranazal siniis tomografisi ¢ekilmis ve normal saptanmis. Lokal
ve sistemik antibiyotik tedavi diizenlenerek goz hastaliklarina yonlendirilmis. Merkezimize basvurusunda
muayenede goz i¢i basinglart normal, goérme keskinligi tam, iiveit tespit edilmedi. Bagvuru akut faz reak-
tanlar yiiksek (Tablo 1), orbita manyetik rezonans goriintiilemesinde sagda lateral rektus kasinda kalinlik
artis1 ve postkontrast seride kontrastlanmaya neden olan diizensiz sinirli heterojen hipointens, icerisinde yer
yer hipointens alanlar da barindiran postkontrast seride yogun kontrastlanma gosteren yumusak doku lezyo-
nu ile uyumlu goériiniim mevcuttu. Olas1 maligniteler agisindan abdomen, toraks, boyun tomografileri ¢ekil-
di. Kitle, patolojik boyutta lenfadenopati veya organomegali yoktu. Periferik yaymasinda atipik veya blastik
hiicre goriilmedi. Bu siirecte enfeksiydz nedenler ekarte edilemediginden intravenoz antibiyoterapi baslandi.
Tedaviye ragmen bulgular devam etmesi iizerine tanisal amagla lezyondan ve lakrimal bezden alinan biyop-
side kronik enflamasyon bulgular1 gosteren lakrimal gland, Chisholm’e gore Grade: 4 ile uyumlu bulundu.
Malignite lehine bulgu izlenmedi. Klinik ve histopatolojik bulgular esliginde hastaya Sjogren’s Sendromu
tanis1 konularak oral steroid ve metotreksat tedavileri baslandi.
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Tablo-1: Basvuruda laboratuar bulgular

SONUC REFERANS ARALIK

BIRIM
WBC 8,7 4-12 K/uL
ANS 5,5
ALS 2,2
HB 10,8 g/dL
Trombosit 280 100-400 K/uL
ESR 43 mm/h
CRP 30 <5 mg/L
Karaciger fonksiyon testleri Normal
Bobrek fonksiyon testleri Normal

Viral Seroloji(EBV, CMV, HEPATIT Negatif
Virlisler, Parvoviriis igM, Borrelia

Burgdorferi igM )

Brucella Serolojisi Negatif
Kiiltiirler(Kan, idrar ve bogaz kiiltiirii) Ureme olmadi

ANA Negatif

Anti dsDNA Negatif

ENA profil Negatif

ACE 41,6 8-52 U/L

c3 1,47 0,9-1,8 g/L

Cc4 0,33 0,1-0,4 g/L

IgG,A, M Yasa gore normal

Ig G4 0,88 0.86-1.35 g/L
TARTISMA

Cocuklarda nadir rastlanan ve siklikla parotis bezinde tekrarlayan sislikler ile bulgu veren Sjogren’s send-
romu hastamizda periorbital sislik ile prezente olmustur. Orbital inflamasyon ile bagvuran hastada lakrimal
bez biyopsisi ile enfeksiyoz , malign infiltratif ve IgG4 iligkili hastalik, sarkoidoz gibi inflamatuar nedenler
dislanmistir. Periorbital sislik ayirici tanisinda Sjogren’s sendromu akilda tutulmasi gereken hastaliklar ara-
sindadir.

KAYNAKLAR

1. Childhood Sjogren’s syndrome: An Italian case series and a literature review-based cohort. Achille
Marinoa, Micol Romanob, Teresa Giani et al. Seminars in Arthritis and Rheumatism 00 (2020),1-8.

2. Primary Sjogren’s syndrome in the paediatric age: a multicentre survey. Rolando Cimaz , Annachiara
Casadei, Carlos Rose et al. Eur J Pediatr (2003), 162: 661-665.
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Ilk Sira Tedaviye Refrakter Hodgkin Lenfoma Hastasina Yaklasim / Huriye Ermis1,
Ozde Elver2, Nevin Alayvaz Aslan2

1 Pamukkale Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali

2 Pamukkale Universitesi Hematoloji Bilim Dali; Denizli, Tiirkiye

Giris: Hodgkin lenfoma (HL), timor mikrogevresinde birka¢ malign hiicre ve ¢ok sayida immiin efektor
hiicre ile karakterize bir B hiicreli lenfomadir. HL insidansi1 ergenlerde ve geng erigkinlerde en yiiksektir,
ancak HL yash bireyleri etkileyebilir. Teshis, bir lenf nodu biyopsisinden alinan dokunun histolojik ve im-
miinohistokimyasal analizlerine dayanir; doku morfolojisi ve antijen ekspresyon profili, vakalarin ¢cogundan
sorumlu olan dort klasik HL tipinden (nodiiler skleroz, karisik seliilarite, lenfositten yoksun veya lenfositten
zengin HL) veya nodiiler lenfosit baskin HL'den birine siniflandirmaya olanak tanir. Klinigimize ilk sira
tedaviye refrakter HL tanili hastanin yonetimini paylasacagiz.

Vaka: 43 yas erkek hasta, Nisan 2021°de dis merkezde boyunda sislik, kilo kayb1 ve gece terlemesi ne-
deniyle yapilan eksizyonel lenf nodu biyopsisi sonucu Nodiiler sklerozan Hodgkin Lenfoma gelmesi iizerine
ileri tetkik ve tedavi amagl klinigimize yonlendirildi.

Hastanin bagvuru aninda Lokosit 15,2 K/uL, Noétrofil 12,0 K/uL, Hemoglobin 9,7g/dL, Albumin 36 g/L,
Laktat Dehidrogenaz 252 U/L olarak geldi. Hastanin ¢ekilen PET-CT’de bas boyun bolgesinde en biiyiigl
33,7 mm olan multiple konglomere lenf nodlar1 (D5), ayrica posterior mediastene uzanim gosteren 131 mm
boyutunda kitle formasyonu ve yine hiler bolgede en biiyiigii 21 mm olan multiple lenf nodlar1 (D5) saptan-
di. Yapilan Kemik iligi biyopsisinde kemik iligi tutulumu saptanmadi. Ann Arbor siniflamasina gére Evre 3B
olarak degerlendirilen ve ileri evre olmasi nedeniyle hesaplanan IPS skoru orta risk olarak saptanan hastaya
iki kiir ABVD (bleomisin, doxorubisin, vinblastin, dakarbazin) protokolii uygulandi. Sonrasinda ¢ekilen
interim PET-CT'de inguinal bolgede izlenen lenf nodlar1 D4 olarak saptanmasi nedeniyle yeterli yanit elde
edilememesi lizerine iki kiir brentuximab+AVD (A+AVD) tedavisi verildi.

Iki kiir A+AVD sonras1 ¢ekilen PET-CT'de boyunda artmis F-18 tutulumu gosteren lenf nodu (SUV
max:12,3) saptanmasi nedeniyle sol boyundan lenf nodu re-biyopsi yapildi. Biyopsi sonucu nodiiler sklero-
zan tip hodkin lenfoma gelmesi nedeniyle hasta refrakter hastalik olarak degerlendirilip kurtarma tedavisi
olarak Brentuximab-ICE verildi. Iki kiir sonunda kok hiicre mobilizasyonu yapilan hastaya, Haziran 2022°de
Otolog Kemik iligi nakli uygulandi.

Otolog kemik iligi naklinin ii¢iincii ayinda ¢ekilen PET-CT’de D5 lezyonun olmadigi lenf nodlarinin
boyut ve metabolik aktivitesinde azalma oldugu goriildii. Ancak halen inguinal bolgede suvmax 3,7 olan
15mm lenf nodu olmasi ve ilk sira tedaviye refrakter hasta olmasi sebebi ile nedeniyle hastaya konsolidas-
yon tedavisi olarak Brentuximab ile devam edildi. Hastanin takipleri devam etmektedir.

Sonug: Klasik Hodgkin Lenfoma genellikle standart birinci basamak kemoterapi ve radyoterapi ile ytik-
sek oranda tedavi edilebilir bir hastalik olarak kabul edilirken bizim vakamizda hasta standart kemoterapiye
refrakter olup, otolog kemik iligi nakli ve konsolidasyon amagli Brentuximab tedavisi ile takibe alinmistir.

Brentuximab konsolidasyonu ile progresyonsuz sagkalimin uzadigini1 gosteren ¢alismalar umut vadetmekte-
dir.
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SUPERIOR VENA CAVA SENDROM iLE TAKIiP EDIiLEN VAKA SUNUMU /

Gizem Eray,
Gamze Go6koz Dogu, Arzu Yaren, Serkan Degirmencioglu, Burcu Yapar Taskoylii, Atike Gokgen Demi-
ray, Melek Ozdemir, Burcin Cakan Demirel, Tolga Dogan, Taliha Giiglii Kantar, Arif Kus, Semra Tas
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, Denizli

Giris: Superior vena cava sendromu (VKSS) nefes darliginin eslik ettigi yliz veya boyun sismesi, oksii-
riik, gogilis ve boyun damarlarinda siskinlik, kol 6demi ve 6ne egilerek siddetlenen bag donmesi vb. klinik
belirtilerin goriildiigli 6nemli diizeyde morbidite ve mortalite ile sonuglanabilen klinik bir antitedir. Malign
infiltrasyon, external obstriiksiyon veya tromboza sekonder goriilebilir [1-3]. Bu olgu sunumunda VKSS
eslik ettigi Kiictik hiicreli akciger (KHAK) kanseri tanili olgu sunulacaktir.

Olgu: 55 yasinda erkek hasta aralik 2020 de son iki giindiir giderek artan nefes darligi, 6kstiriik, gogiiste
batma hissi ile bagvurusunda ¢ekilen toraks tomografisinde sag akcigerde iist lob posteriorda 25 mm ¢apl
, sag alt lob stiperiorda 23 mm c¢apli solid nodiiler lezyon , mediastende multipl lenf nodlari, sag paratrakeal
58 mm ¢apli lenfadenopati vena cavaya belirgin basi yapmakta ve sag pulmoner arteri ¢gepecevre sararak ile-
ri derecede daraltmakta olarak degerlendirildi. VKSS tedavisine baslandi. Hastaya 45 derece bas elevasyonu,
ditiretik, steroid, nazal oksijen destegi ve antikoagiilan tedavi uygulandi. Akcigerdeki kitle lezyona yonelik
EBUS tru-cut 6rnekleme yapildi. Es zamanli korona viriis tedavisi uygulandi. EBUS biyopsi patolojisi Kii-
clik Hiicreli Akciger Karsinom olarak raporlandi. Metastaz i¢in ¢ekilen Beyin MR da sol serebellum posteri-
orda 3x2 cm ¢apli kitle lezyon metastaz olarak goriildii; beyin cerrahi ve radyasyon onkolojisi goriisii alindi.
Hastaya RT ve KT(Cisplatin-Etoposide) es zamanl baslandi. Hastada dksiiriik sikayeti ve crp progresyonu
nedeniyle ¢ekilen toraks tomografisinde yeni ortaya ¢ikan sag akciger iist lob 10x6¢m ¢apli hava-sivi se-
viyeleri bulunan kaviter lezyon apse/ampizem On tanisi ile sistofix uygulandi ve uzun siireli antibiyoterapi
verildi. Takiplerinde karin agris1 sikayeti olmasi iizerine yapilan tetkiklerde lipaz:1100 pankreatit tanisi ile
antibiyoterapi ve hidrasyon tedavisine baslandi. Biluribin yiiksekligi nedeniyle PTK islemi uygulandi. Genel
durumda bozulan hasta yogun bakim takibine alind1 ve takiplerinde exitus oldu

Sonug¢: VKSS de etiyoloji ne olursa olsun, tiim hastalarda basin elevasyonu temel tedavi olmalidir. Glu-
kokortikoid, loop diiiretikler, radyoterapi(RT) ve kemoterapi(KT) kombinasyon tedavileri etkindir. Hasta-
mizda da KHAK ve VKSS tanisi ile steroid, diiiretik, RT ve KT tedavileri ile tedavisi diizenlendi. Mortalitesi
yiksek olan VKSS tanili hasta verilen tedavilere ragmen tanidan 6 ay sonra exitus oldu[4].

KAYNAKLAR:

1. Cheng S: Superior vena cava syndrome: a contemporary review of a historic disease . Cardiol Rev.
2009, 17:16-23. 10.1097/CRD.0b013e318188033¢

2. Azizi AH, Shafi I, Shah N, Rosenfield K, Schainfeld R, Sista A, Bashir R: Superior vena cava syndro-
me. JACC Cardiovasc Interv. 2020, 13:2896-910. 10.1016/.jcin.2020.08.038

3. Rice TW, Rodriguez RM, Light RW: The superior vena cava syndrome: clinical characteristics and
evolving etiology. Medicine (Baltimore). 2006, 85:37-42. 10.1097/01.md.0000198474.99876.1f0

4. Rabinstein AA, Wijdicks EF: Fatal brain swelling due to superior vena cava syndrome . Neurocrit
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Renal biyopsinin nadir bir komplikasyonu : Lomber arter riiptiirii / Murat Yigit

Giris :

Anti-ndtrofil sitoplazmik antikor (ANCA) iliskili vaskiilitlerde (A1V) , glomeriilonefrit klinigi tan1 anin-
da hastalarin yaklasik beste birinde izlense de 2 yillik takipte %85 diizeyine ¢ikmaktadir. [1, 2]Hastalarda
tipik renal tutulum hizli ilerleyen glomertilonefrit seklindedir.[2]Aktif hastalikta miimkiinse hastaligin tanisi
tutulan bdlge veya organdan alinan biyopsi ile teyid edilmelidir.Anca iligkili vaskulitlerde bdbrek biyopsi
bulgular1 genelde klinik bulgularin siddeti ile paralel seyretmektedir.[3]

Olgu Sunumu :

Ates ,genel durum bozuklugu ve vaskiilitik dokiintiileri olmasi nedeniyle romatoloji poliklinige yonlendi-
rilen 69 yasindaki erkek hasta ileri tetkik i¢in servisimize yatirildi. Fizik muayenesinde palpabl purpura ve
pretibial 6demi mevcut hastanin biyokimyasal tetkiklerinde crp :28.9 mg/L ,kreatinin: 0.81 mg/dl, alt: 66
IU/L ,wbc:19000 K/uL, hgb :12.7 g /d1 ,PIt 187 K/uL saptandi. Ug kez anjiografi ve yedi sene 6nce koroner
arter stent Oykiisii olan hasta kardiyoloji boliimii ile konsiilte edildi ve tedavisi diizenlendi. Hastanin spot id-
rar incelemesinde bol eritrosit, idrar sediment degerlendirmesinde dismorfik eritrositler ve 24 saatlik idrarda
542 mg/giin proteintiri izlendi. Ciltteki vaskiilitik dokiintiilerden biyopsi alinan hastada patoloji sonucu l6ko-
sitoklastik vaskulit ile uyumlu izlendi. indirekt Floresan Antikor (IFA) testlerinde ANA stoplazmik fibriller
paternde saptandi.Anti notrofil sitoplazmik antikor profil (ANCA) tetkiki formalin direncli P-ANCA olarak
sonuglandi. Hastadan istenen kan kiiltiirlerinde tireme olmasi nedeniyle enfeksiyon hastaliklar1 konsiiltas-
yonu ile antibiyoterapi baslandi. ANCA iligkili vaskiilit olarak degerlendirilen ve antibiyotik tedavisine es
zamanli olarak steroid tedavisi baglanan hastada belirlenen antibiyoterapi siiresi bittikten sonra indiiksiyon
tedavisinde siklofosfamid intravenoz infiizyon seklinde verildi. Renal biyopsi planlanan hastada biyopsi
oncesi iskemik kalp hastalig1 nedeniyle verilen antikoagiilan tedavi kesildi ve islem sonrasinda ve sonraki
i¢ glinde hastanin hemodinamik takibinde ve hemoglobin degerlerinde sorun yasanmadi. Renal biyopsiden
dort giin sonra hastada sabah baglayan yan agris1 ve karin agris1 nedeniyle, kanamanin dislanmasi a¢isindan
renal ultrasonla degerlendirme yapildi. Ultrasonda sol bobrek alt kesim diizeyinde perirenal alanda 7 mm
kalinlikta anekoik s1v1 izlendi (hematom) izlendi. Hastada yakin hemodinamik takip yapilmaya baslandi.
Izlemde gelisen hemoglobinde diisiis billing degisikligi, hipotansiyon ve tasikardi nedeniyle tekrar girisimsel
radyolojiye danisildi. Embolizasyon i¢in yonlendirilen hastada islem sirasinda kardiyak arrest gelisti ve has-
ta dahiliye yogun bakim servisine yatirildi. Hastada devam eden kanama nedeniyle masif kan transfiizyonu,
stv1 ve inotropik ila¢ destegi yapildi ancak hasta tiim miidahalelere ragmen vefat etti.

Tartisma :

Lomber arter riiptiiriine bagli kanama oldukc¢a nadirdir ve genelde bu bdlgeye travma ile iliskilidir. [4]Renal
biyopsi sonrasi gelisen lomber arter riiptiirii ve masif retroperitoneal kanama literatiirde simdiye kadar bir-
kag vaka olarak bildirilmektedir.[4, 5]. Renal biyopsiden on dort giin sonraya kadar bildirilen ge¢ kanama
izlenebilmektedir.[5] Acil durumda yapilan embolizasyon spinal iskemik hasar gibi ciddi komplikasyonlara
neden olabilmektedir. [6] Kanama riskinin yiiksek oldugu ileri yas ve antikoagiilan kullanan hastalarda izle-
min daha uzun ve dikkatli yapilmas1 dnerilmektedir.
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