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Her 1 ml 1.0 mmol gadobutrol (604.72 mg'a esdeger) icerir. Yardimci madde(ler): Her 1 ml 0.00056 mmol (0.013 mg'a esdeger) sodyum icermektedir. Farmasotik Form Enjektabl solusyon iceren flakon/sise. Berrak, renksiz ila acik sari renkte cozel
OZELLIKLER Terapétik Endikasyonlar Bu tibbi urun, sadece diagnostik kullanim icindir. Gadovist®; erigkinler ve zamaninda dogan bebekler dahil her yastan ocuklarda asagidaki durumlarda endikedir:Tiim viicut igin kontrastl manyetik rezonans gérintilemesi (MRG):
ve spinal manyetik rezonans gérintilemede kontrast artisi (MRG) Primer ve sekonder tumorler, enflamatuar ve demiyelinizan hastaliklar gibi durumlarda, ekstraseluler alanin genislemesi ya da perfuzyon degisiklikleriyle kan-beyin engelinin ortadan kalkmasi ve gecirgen
artmasina bagli olarak, Gadovist® enjeksiyonunu takiben elde edilen diagnostik verilerin, kontrastsiz MR goruntulemeyle karsilastinidiginda daha ustun oldugu gorulmektedir. Spinal MR incelemelerinde 6zel endikasyonlar: intra- ve ekstrameduller tumorlerin ayiriminda,
intrameduller tumorlerin yayiliminin belirlenmesinde, bilinen kavite icinde solid tumor alanlarinin saptanmasinda endikedir. Gadovist® 1.0 mmol/ml solusyon ozellikle yuksek doz endikasyonlari icin uygundur: Ek odaklarin diglanmasinin veya saptanmasinin, tedavi veya hasta
yonetimini etkileyecedi olgularda, cok kucuk lezyonlarin saptanmasi ve kontrast maddeyi zayif olarak tutan lezyonlarin gorulur hale gelmesi gibi, Gadovist® 1.0 mmol/ml solusyon ayrica perfuzyon calismalari icin de uygundur: inme tanisinda, fokal serebral iskemilerin tespit
edilmesinde ve tumor perfuzyonunda. Bas ve boyun bélgesi kontrastl MR gortntilemesi Meme kontrasti MR gé lemesi Karin (6rn. pankreas, karaciger ve dalak) kontrastll MR gériintilemesi Pelvis (6rn. prostat, mesane ve uterus) kontrasti MR intllemesi
Retroperitoneal bélge (6rn. bobrek) kontrastl MR gériintiilemesi Ekstremitelel as-iskelet sistemi kontrastil MR goriintilemesi Magnetik Rezonans Anjiyografide kontrast artisi (Kontrastl MRA) Farmakolojik stres kosullari ve canlilik tanisi (‘gecikmis iyilestirme”) kapsaminda
miyokardiyal perfuzyon degerlendirmesi dahil kontrasti artinlmis kardiyak g leme (MRG) Pozolojiluygulama sikig ve stresi: Uygulamanin hemen ardindan (kullanilan vuru sekansina ve inceleme protokolune gore enjeksiyondan kisa sure sonra) kontrastl MRG'ye
baslanabilir. Optimal sinyal artisi, kontrastl MRA icin arteryel ilk gecis sirasinda ve diger endikasyonlarda ise lezyonun ya da dokunun tipine bagl olmakla beraber, genelolarak Gadovist enjeksiyonunu takip eden yaklasik 15 dakikalik surede gozlenir. T1-agirlikli tarama
sekanslari kontrast tutulumlu incelemeler icin ozellikle uygundur. Beyin perfuzyon arastirmalarinda T2*-agirlikl sekanslar onerilmektedir. Manyetik rezonans goruntulemede kardiyak pacemaker ve ferromanyetik implantlarin cikariimasi gibi genel guvenlik kurallari gozetilmelidir.
Uygulama sekli: Bu urun sadece intravenoz uygulama icindir. Bu tibbi urun kullanim oncesinden gorsel olarak kontrol edilmelidir. Gadovist® siddetli renk bozuklugu soz konusu oldugunda, parcacikli yapi mevcut oldugunda ya da kusurlu kap soz konusu oldugundakullanil-
mamalidir. Gadovist® sadece kullanimdan hemen once enjektore cekilmelidir. Kaucuk tipa asla birden fazla delinmemelidir. Bir tetkikte kullaniimayan kontrast madde atiimalidir. Gerekli doz bolus enjeksiyonseklinde uygulanir. Beyin perfuzyon arastirmalarinda enjektor kullanimi
onerilmektedir. Yetigkinler: Dozaj endikasyona bagldir. 0.1 mmol Gadovist®/kg vucut agiriginin (0.1 ml Gadovist® 1.0 /kg vucut agirhigina esdeger) tek bir intravenoz enjeksiyonu genel olarak yeterlidir. En fazla toplam 0.3 mmol Gadovist®/kg vucut agirhgi (0.3 ml Gadovist
1.0/kg vucut agirigina esdeger) miktari uygulanabilir. Tum vucut MRG'si: Genel olarak kg vucutagirligi bagina 0.1ml Gadovist® uygulamasi, Klinik sorulara yanit aimak icin yeterlidir. Kranial ve spinal MRG icin ilave bilgiler: Normal kontrastl MR incelemesine ragmen lezyona
iligkin klinik tereddutun surmesi halinde yada lezyonlarin sayisi, buyuklugu ve yayilimlari hakkinda daha fazla bilgi hasta yonetimi veya tedavisini etkileyebilecekse ilk enjeksiyonu takiben 30 dakikalik sure icinde ek olarak uygulanan 0.1 mi/kg veya 0.2 mi/kg Gadovist® solusyon,
diagnostik tetkikin veriminde artisa neden olabilir. Metastazlarin veya nuks eden tumorlerin diglanmasinda 0.3 mi/kg Gadovist® solusyon enjeksiyonu, siklikla tani guvenilirligini artirmaktadir. Bu,ozellikle damarlanmasi zayf ve/veya ekstraseluler alani kucuk olan lezyonlar veya
T1-agirhgr nispeten dusuk olan tarama sekanslari uygulandiginda gecerlidir. Beyin perfuzyon calismalari: Kitle lezyonlarinin ve kitle lezyonlari suphesi olmaksizin fokal iskemilerin saptanmasinda, kranial ve spinal MRG incelemeleriyle birlikte T2*-agirlikli sekanslar kullaniimasi
onerilmektedir. Bu incelemeler icin enjektor kullanimi onerilmektedir: 0.3 mi/kg (3-6 ml/sn) Gadovist® . CE-MRA Bir alaninin goruntulenmesi: Vucut agirigi 75 kg'dan dusuk olanlar icin 7.5 ml Vucut agirig 75 kg veya daha cok olanlar icin 10 ml (vucut agirligina gore 0.1 —0.15
mmol/kg’a esdeger) Birden cok alanin goruntulenmesi: Vucut agirhgi 75 kg'dan dusuk olanlar icin 15 ml Vucut agirigi 75 kg veya daha cok olanlar icin 20 ml (vucut agirigina gore 0.2 — 0.3 mmol/kg'a esdeger.) Ozel populasyonlara iliskin ek bilgiler: Pediyatrik populasyon: 2
yas ve uzerindeki cocuklar ile ergenler icin onerilen doz tum endikasyonlar icin 0.1 mmol Gadovist®/kg vucut agirigidir (0.1 ml Gadovist®/kg vucut agirhigina esdeger). Guvenlilik ve etkililik verilerinin olmamasi nedeniyle Gadovist®'in 2 yasindan kucuk cocuklarda kullanimi
onerilmemektedir. Geriyatrik populasyon (65 yas ve uzeri): Doz ayarlamasinin gerekli olmadigi kararina variimistir. Karaciger yetmezligi:Gadobutrol yalnizca bobrekler tarafindan degismeden elimine edildiginden, doz ayarlamasina gerek yoktur. Bobrek yetmezligi: Gadovist®
sadece siddetli bobrek bozuklugu olan hastalarda (GFR <30 ml/dk/1.73 m2),perioperatif karaciger transplantasyon surecinde, risk/yarar degerlendirmesi sonrasinda ve diagnostik bilginin gerekli oldugu ve kontrastsiz MRGnin uygun olmadigi durumlarda kullaniimalidir. Eger
Gadovist® gerekliyse doz0.1 mmol/kg vucut agirhgini gecmemelidir. Bir goruntuleme esnasinda birden fazla doz kullaniimamalidir. Tekrarli uygulamaya dair bilgi bulunmadigindan Gadovist® enjeksiyonlari, enjeksiyon araliklari 7 gunden az oldugu takdirde tekrarlanmamalidir.
Kontrendikasyonlari: Gadovist® aktif madde ya da bilesenlerine karsi asiri duyarliligi olan kisilerde kontrendikedir. Ozel kullanim uyarilari ve onlemleri: Bariz heyecan, anksiyete ve agri durumlari advers reaksiyon riskini artirabilir veya kontrast maddeye bagl reaksiyonlari
guclendirebilir. Hipersensitivite: Ozellikle Gadovist®’e kars bilinen hipersensitivitesi olan hastalarda dikkatli risk-yarar degerlendirmesigereklidir. Diger intravenoz kontrast maddelerde oldugu gibi Gadovist® kullanimi, anafilaktoid/hipersensitivite reaksiyonlari veya kardiyovaskul-
er, respiratuvar veya kutanoz manifestasyonlar ile karakterize olan, sok da dahilsiddetli idiyosenkratik reaksiyonlarla iliskilendirilebilir. Asagidaki durumlarda agir duyarlilik reaksiyonu riski yuksektir: - Kontrast maddeye karsi daha onceki reaksiyon - Bronsiyal astim oykusu -
Alerjik hastalik oykusu Alerjik yatkinligi olan hastalarda Gadovist® kullaniimas karari risk-yarar orani dikkatli bir bicimde degerlendirildikten sonra verilmelidir. Bu reaksiyonlarin cogu uygulamadan yarim saat sonra ortaya cikar. Bu nedenle hastanin prosedur sonrasi gozlenmesi
tavsiye edilmektedir. Hipersensitivite reaksiyonlarinin tibbi tedavisinin yani sira acil durum tedbirlerinin olusturulmas icin hazirlik gereklidir. Gecikmis reaksiyonlar (birkac saat ile birkac gun)nadiren gozlenmistir. Bu gibi reaksiyonlar gosteren, beta bloker kullanan hastalar beta
agonistlerle tedaviye kars! direncli olabilir. Bobrek fonksiyon bozuklugu: Simdiye kadar hicbir renal fonksiyon bozuklugu gozlenmemistir. Gadovist® uygulamasi oncesinde tum hastalar, oyku alinarak ve/veya laboratuar testleri uygulanarak bobrek fonksiyon bozuklugu acisindan
taranmalidir. Bobrek fonksiyonlari ileri derecede bozulmus hastalarda kontrastmadde eliminasyonu gecikeceginden, bu durumlarda incelemenin yararlari, karsilasilabilecek risklere karsi dikkatle tartiimalidir. Gadobutrol bobrekler araciligiyla atildigindan, bobrek yetmezligi olan
hastalarda tekraruygulama oncesinde, kontrast maddenin vucuttan eliminasyonu icin yeterli zaman verilmelidir. Hafif ila orta duzeyli bobrek yetmezligi olan hastalarda tam idrar itrahi 72 saat icinde gozlenir. Siddetli bobrek yetmezIigi olan hastalarda uygulanan dozun en az
%80’ idrarla 5 gun icinde itrah edilir Gadovist®vucuttan hemodiyaliz ile atilabilir. 3 diyaliz seansindan sonra maddenin yaklasik %98'i vucuttan atilir. Ozellikle ciddi bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda Gadovist®'i vucuttan hemodiyalizle uzaklastirmak tavsiye edilebilir.
Gadovist® uygulamasi sirasinda hemodiyaliz alan hastalarda, kontrast madde eliminasyonunu artirmak icin Gadovist®uygulamasi sonrasi hemen hemodiyaliz baglatiimasi dusunulmelidir. Ancak hemodiyaliz almayan hastalarinda nefrojenik sistemik fibrozu (NSF) onleme ve
tedavi etmek icin hemodiyaliz baslatiimasini destekleyecekherhangi bir kanit bulunmamaktadir. Asagidaki durumlar gorulen hastalarda Gadovist® dahil gadolinyum igeren kontrast maddelerin kullanimi ile iliskili nefrojenik sistemik fibroz (NSF) bildirilmistir: + Akut veya kronik
ciddi bobrek fonksiyon bozuklugu (GFR<30 ml/dk/1,73 m2) ve + hepato-renal sendroma bagl veya perioperatif karaciger transplantasyon dénemi ile iligkili herhangi bir derecede akut bobrek yetmezIigi olan hastalarda nefrojeniksistemik fibrosis (NSF) olusma riski nedeniyle
kullaniimamalidir. Orta derece bobrek fonksiyon bozuklugu (GFR<30-60 ml/dk/1,73 m2) olan hastalarda nefrojenik sistemik fibrosis (NSF) olusma riski nedeniyle kullanimindan kaciniimalidir. Nobet bozukluklari: Diger gadolinyum selati iceren kontrast maddeler gibi nobet
gecirmeye yatkin olan hastalarda ozel tedbir gereklidir. Herhangi bir paramanyetik kontrast maddede oldugu gibi Gadovist® kontrastsiz MRG'de gorulen lezyonlarin goruntulenmesini azaltabilir. Bu nedenle Gadovist® MRG taramalari, eslik eden kontrastsiz MRG taramalari
olmaksizin yorumlanirken dikkatli olunmalidir. Sodyum: Bu tibbi urun dozbasina (70 kg agirliginda kisi icin ortalama miktara gore) 1 mmol'den (23 mg) daha az sodyum ihtiva eder yani aslinda sodyum icermez. Diger tibbi urunler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri:Diger
tibbi urunleri konualan etkilesim calismalari yurutulmemistir. Gebelik ve laktasyon: Gebelik kategorisi C'dir. Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolu(kontrasepsiyon): Gadovist®in dogum kontrol yontemleri uzerine etkisiolup olmadigina dair herhangi bir
veri bulunmamaktadir. Gebelik donemi: Gadobutrol icin gebelikte kullanim hakkinda klinik calisma verisi bulunmamaktadir Gadovist®belirgin olarak gerekli olmadikca gebeliktekullaniimamalidir. Laktasyon donemi: Klinik dozlarda, bebek uzerinde hicbir etki beklenmez ve
Gadovist® emzirme doneminde kullanilabili. GADOVIST uygulamasindan sonraki 24 saat icinde emzirmeye devam edilip edilmemesi yoniindeki karar doktor veya emziren anne tarafindan verilmelidir Arac ve makina kullanimina etkisi: Bilinmemektedir. istenmeyen
etkilerGadovist®'in genel guvenlilik profili klinik calismalara katilan 4500°'den fazla hastadan ve pazarlama sonrasi surveyanstan elde edilen verilere temellendirilmistir. Gadovist® alan hastalarda en sik gozlenen advers ilac reaksiyonlari (= %0.5) bas agrisi, bulanti, enjeksiyon
yerinde reaksiyonlar, tat bozuklugu ve sicaklik hissidir. Gadovist® alan hastalardaki en ciddi advers ilac reaksiyonlari kalp durmasi, solunum durmasi ve anafilaktoid soktur. Gecikmis alerjik reaksiyonlar (birkac saat ila birkac gun) nadiren gozlemlenmistir. istenmeyen etkilerin
cogu hafif ila orta yogunluktadir. Sinir sistemi hastaliklari Yaygin: Bas agrisi Yaygin olmayan: Bas donmesi, tat bozuklugu, paresteziSeyrek: Biling kaybi*, konviilsiyon, parozmi Kardiyak hastaliklar Seyrek: Tasikardi, palpitasyonlar Bilinmiyor: Kalp durmasi *Solunum, gégiis
hastaliklari ve mediastinal hastaliklar Yaygin olmayan: Dispne *Gastrointestinal hastaliklar Yaygin: Bulanti Yaygin olmayan: Kusma Seyrek: Agizda kuruma Deri ve deri alti doku hastaliklari Yaygin olmayan: Eritem, kasinti (jeneralize kasinti dahil), doki (jeneralize makiiler,
papiiler praritik dokintd dahil) Bilinmiyor: Nefrojenik sistemik fibréz (NSF) Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iligkin hastaliklar Yaygin olmayan: Enjeksiyon yeri reaksiyonu 0, sicaklik hissi Seyrek: Malez, Gsiime Doz asimi ve tedavisi: Vucut agirligi basina 1.5 mmol
gadobutrol kadar yuksektek dozlar iyi tolere edilmistir. Klinik kullanimda simdiye kadar yuksek doza bagli intoksikasyon belirtisi bildiriimemistir. Kasitsiz doz asimi durumunda, tedbir olarak kardiyovaskuler izleme (EKG dahil) ve bobrek fonksiyonu kontrolu tavsiye edilir.
Gadovist® hemodiyaliz ile giderilebili. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER Farmakodinamik ézellikler: Farmakoterapotik grup: Paramanyetik kontrast madde Etki mekanizmasi:Gadovist®, manyetik rezonans goruntulemesinde kullanilan paramanyetik bir kontrast maddedir
Farmakokinetik ozellikler: Gadobutrol organizmada diger yuksek hidrofilik biyolojik olarak inert, bobrekten atilan (ornegin mannitol veya insulin gibi) bilesikler gibi davranir. Emilim: intravenoz uygulandig icin uygulanabilir degildir.Dagilim: Gadobutrol hucre disi alanda hizla
dagilir. Proteinlere baglanma ihmal edilebilir. Biyotransformasyon: Gadobutrol metabolize olmaz. Eliminasyon: Gadobutrol plazmadan 1.81 saatlik (1.33 — 2.13 saat) bir ortalama yari omur ile elimine edilir. Gadobutrol bobrekler tarafindan degismemis bir bicimde itrah edilir.
Ekstrarenal eliminasyon ihmal edilebilir duzeydedir. Gadobutrol 24 saat icinde butunuyle itrah edilir. % 0.1'den azi feces ile itrah edilir. Hastalardaki karakteristik ozellikler: Geriyatrik populasyon (65 yas ve uzeri): Uygulanan dozun idrarda saptanmasi tum gonullulerde 24 saat
sonunda eksiksizdir, yasli ve yasl olmayan saglikhi gonulluler arasinda hicbir fark saptanmamistir. Pediyatrik populasyon18 yasin altindaki pediyatrik poptilasyonda gadobutrol farmakokinetigi eriskinlerdeki ile benzer diizeydedir Renal yetmezlik: Renal fonksiyon bozuklugu
olan hastalarda gadobutrolun serum yarilanma omru, azalan glomeruler filtrasyon nedeni ile uzamaktadir. Hafif ya da orta derecederenal yetmezligi olan hastalarda tam idrar itrahi 72 saat icerisinde gerceklesmektedir. Agir renal yetmezligi olan hastalarda uygulanan dozun en
azindan % 80'i 5 gun icerisinde idrarla itrah edilir. Bobrek fonksiyonu siddetlibicimde sinirlanmissa, hemodiyaliz tedavisi gerekebilir. Diyaliz gereken hastalarda gadobutrol ucuncu diyalizin ardindan serumdan hemen butunuyle uzaklastirnilir. Klinik oncesi guvenlilik verilel
Sistemik toksisite,genotoksisite ve temasa duyarlilik potansiyeli gibi konvansiyonel calismalara dayanan klinik disi veriler insanlar icin ozel bir tehlike ortaya koymamaktadir. Raf omru: 36 ay. Acildiktan sonra Gadovist® 24 saat 20°C - 25°C’de stabil kalmaktadir ve bu sureden
sonra atiimalidir. Saklamaya yonelik 6zel tedbirl 0°C'nin altinda oda sicakliginda saklayiniz. Ambalajin niteligi ve iceri njeksiyon flakonu: renksiz cam 7,5 ve 15 ml'lik ambalajlarda Enjeksiyon sisesi: renksiz cam 30 ml'lik ambalajlarda sunulmaktadir. Beseri tibbi triinden
arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemls ullaniimamis olan urunler ya da atik materyaller, “Tibbi Atiklarin Kontrolu Yonetmeli ‘e “Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolu Yonetmeligi'ne uygun olarak imha edilmelidir. Satis fiyati: KDV dahil perakende satis fiyati
(Subat 2016) Gadovist 7,5 ml 1 flakon 149,18 TL, Gadovist 15 ml 1 flakon 282,99 TL, Gadovist® 30 ml 1 sise 348,61 TL. RUHSAT SAHIBI: Bayer Turk Kimya San. Ltd. Sti. Cakmak Mah. Balkan Cad. No: 53 34770 Umraniye — istanbul Tel: 0216 528 36 00 Faks: 0216- 528 37
40 RUHSAT NUMARALARI 114/82 ve 114/83 ILK RUHSAT TARIHI: 07.10.2003 RUHSAT YENILEME TARIHI Regete ile satilir. Prospektiis yenileme tarihi 30.07.2015 L.TR.MKT.RI.08.2017.0095
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YAZARLARA BIiLGILER

Genel Bilgiler ve Editorler Kurulu Politikasi

Medicana Medical Journal (MMJ) yazi dili Tiirkce ve Ingilizce olan
Ocak, Mayis ve Eyliil aylarinda olmak tizere dort ayda bir, yilda ti¢ kez
yayimlanan hakemli bir dergi olup orijinal makale, literatlir gézden
gecirmeleri, olgu sunumlari, teknik bildirileri ve uzman gortslerini
yayinlar. Her makalenin basinda yazi bashgi, 6zet ve “medline” kural-
larina gére diizenlenmis anahtar kelimelerin ingilizceleri verilmekte-
dir.

Tum vyazilar bilimsel katkilari, 6zgtinlikleri ve icerikleri acisindan
bilimsel komite tarafindan bagimsiz hakemlik ilkelerine gére deger-
lendirilir. Derginin editoryal ve yayin siirecleri International Com-
mittee of Medical Journal Editors (ICMJE), the World Association of
Medical Editors (WAME), the Council of Science Editors (CSE), the
Committee on Publication Ethics (COPE), and the European Associa-
tion of Science Editors (EASE) gibi uluslararasi kuruluslarin kurallari-
na uygun olarak sekillenmektedir.

MMJ'de yayinlanan ifadeler ya da gorusler editorler, yayin kurulu ya
da yayincinin degil yazar(lar)in goris ve bakis acisini yansitmaktadir;
yayinlanan icerige ait nihai sorumluluk yazarin kendisine aittir.

Bilimsel ve Etik Sorumluluk

Yazarlar, bilimsel verilerinin dogrulugundan bizzat sorumludurlar.
Kisilerin yazarlik hakkini, calismaya verdikleri katkiya uygun olarak
elde ettikleri kabul edilir.

Yazarlik haklarina riayet etmek, hayalet ve lituf yazarliga imkan ver-
memek icin ‘Yazar Katki Formu; sorumlu yazar tarafindan doldurul-
malidir.

Makalede, bir kitap veya yayinda yayimlanmis bir gériintt kullanil-
masl durumunda, yayin sahibi ve yayimlayici kurumdan yazili izin
alinmasi ve gonderim asamasinda s6z konusu iznin Yayin Kurulu'na
sunulmasi gerekmektedir.

Ust yazida, calisma kapsaminda incelenen kisilerden veya yasal
vasilerinden ‘bilgilendirilmis onam formu’ (“informed consent”) ve
calisilan kurumun etik kurulundan ‘etik kurul izni* alinip/alinmadigi
veya calismada insan deneyleri ile ilgili 1975'te yayimlanan Helsin-
ki Bildirgesi'ne uyulup/uyulmadigi belirtilmeli, varsa aksi durumlar
aciklanmalidir. Deneysel calismalar ve ilag arastirmalarinda, Diinya
Tip Dernegdi “World Medical Association (WMA)” tarafindan belir-
lenen“Declaration of Helsinki-Ethical Principles for Medical Research
Involving Human Subjects” ve “Guide for the Care and Use of Labora-
tory Animals”ile ilgili etik komisyon raporu istenecektir.

Arastirmalara yapilan her tiirli yardim ve diger desteklerin alindigi
kisi ve kuruluslar beyan edilmeli ve cikar catismasiyla ilgili durum-
lari agiklamak amaciyla “International Committee of Medical Journal
Editors” (ICMJE) Potansiyel Cikar Catismalari Bildirim Formu doldu-
rulmaldir.

Telif Hakki

Yazarlar, yazinin degerlendirme asamasindan itibaren, ulusal ve
uluslararasi yasalar cercevesindeki her tirli telif hakkini dergiye
devreder. Bunun igin, tiim yazarlar tarafindan imzalanan “Yayin Hak-
ki Devir Formu’, yazinin sisteme yliklenmesi asamasinda dergiye
ayrica gonderilmelidir. Yazilarda kullanilan metin, tablo, sekil, resim
ve her tirll icerigin, ulusal ve uluslararasi telif haklarina konu ola-
bilecek mali ve hukuki sorumlulugu yazarlara aittir. Yayima kabul
edilen makalenin yayin hakki, alinan telif hakki devri dogrultusunda
MMJ'ye gecer. Daha 6nce herhangi bir dilde basilmis yazilar dergide
basiimak tizere degerlendiriimez. Yazarlar MMJ'ye gdnderdikleri bir
yaziyi baska bir dergi veya yayin unsuruna génderemezler. Makalel-
erde yapilacak tim degisiklerde yazarin izni alinir.

Ust Yazi .
MMJ'ye génderilecek tiim yazilar, bir “list yazi” icermelidir. Ust yazi-

da; iletisim kurulacak yazar(lar)in adres, telefon, faks numaralar ve
e-posta adresleri, yazinin ayni zamanda degerlendiriimek lizere bas-
ka bir elektronik ya da basili mecraya gonderilip/gonderilmedigi ve
daha 6nce Tiirkge ya da baska bir dilde yayimlanip/yayimlanmadigi
belirtilmelidir. Ayrica, degerlendirme asamasindaki yazinin deger-
lendirme surecindeyken baska bir dergiye gonderilmeyecedi bilgi-
si acikca vurgulanmalidir. Hazirlanan yazi, kagida basildiktan sonra
imzalanmali ve bu haliyle taranarak .jpg dosyasina donusturldik-
ten sonra sistemimize yiiklenmelidir. Daha 6nce baska bir dergiye
gonderilen, ancak yayina kabul edilmeyen yazlar igin agiklama
yapilmalidir. Bu yazilarin, onceki hakem raporlarinin Dergimize
gonderilmesi, degerlendirme stirecinin hizlanmasini saglayacaktir.
Toplantilarda sunulan yazilar icin organizasyonun tam adi, tarihi,
sehri ve Ulkesi belirtilmelidir.

Cevrimici Makale Gonderme

Yazilar, A4 kagidi boyutundaki sayfada, Arial yazi karakterinde, 12
punto, 1.5 satir arasi ile Word belgesi (*.doc) olarak hazirlanmali,
www.mmj.org adresindeki “cevrimici yazi gonder-takip et” sistemi
kullanilarak génderilmelidir. Bu sistem disindan génderilen yazilar
degerlendirmeye alinmayacaktir. letisim kurulacak yazarlara,
sisteme kayit olmalarindan sonra, kullanici adi ve sifre saglanacak-
tir. Yazarlarin, tanimlanan kullanici adi ve sifre ile makale gonderme
sistemine girmelerinden sonra, sistemin yonlendirici bilgilerini dik-
katlice okumalari ve tiim bilgileri eksiksiz kaydetmeleri, gereksiz
gecikmeleri 6nleyecektir. Yazinin resim, sekil, tablo ve kaynak gibi
eklerinin yani sira, “Ust yaz!', “telif hakki devir formu’, “potansiyel
¢ikar catismalari bildirim formu” ve “etik kurul izin” formlari gibi ge-
rekli ek belgeler de ayni anda sisteme yiiklenmelidir.

Makalelerin Hazirlanmasi

Yazilarin formati Dergi kurallarina ve ICMJE tarafindan hazirlanan
ICMJE-Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing and
Publication of Scholarly Work in Medical Journals (updated in De-
cember 2015-http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf)
kurallarina gore diizenlenmeli, sunumu ise uluslararasi kilavuzlara
uygun olmalidir. Randomize calismalar Hata! Kopri basvurusu
gecerli degil., gozlemsel calismalar STROBE, tanisal degerli calisma-
lar STARD, sistematik derleme ve meta-analizler PRISMA, hayvan
deneyli calismalar ARRIVE ve randomize olmayan davranis ve halk
sagligiyla ilgili calismalar TREND kilavuzlarina uyumlu hazirlanma-
hdir.

Makale yaziminda, Tuirk Dil Kurumu'nun Bilim ve Sanat Terimleri S6-
zligi ve Tip Terimleri Kilavuzu gibi kaynaklar kullanilmalidir. Kisalt-
malar, 6zet ve ana metin icerisinde ayri ayri olmak tzere, ilk kullanim-
da tanimlanmali ve kisaltma, tanimin ardindan parantez icerisinde
verilmelidir. Kisaltmalarin dilimizde kullanilan sekli tercih edilmelidir
(CT yerine BT gibi). Yabanci sézciikler, Tiirkce okunuslarina gore yazil-
malidir. Dergi, gerekli gérduigii yerlerde dil ve yazim ile ilgili uygun
duzeltmeleri yapma hakkini sakli tutar. Yazilar, gerekli gorildiginde
diizeltme yapilmak tizere sorumlu yazara geri gonderilebilir.

Dergiye gonderilen yazilar ilk asamada, Editorler tarafindan 6n
degerlendirmeye alinir. intihal, kopya ve miikerrer yazim (“duplica-
tion”) acisindan yayin denetimleri de bu asamada yapilir. Bu tiirden
etik sorunlarin saptanmasi durumunda, Committee on Publication
Ethics (COPE) kilavuzlar gercevesinde islem yapilacaktir. Bu asama-
lar gectikten sonra yaz, ¢ift-kor yontemle secilmis en az 2 hakeme
gonderilir. Hakemler, yazinin konusuyla ilgili uluslararast literatiirde
yayinlari ve atiflari olan bagimsiz uzmanlar arasindan secilmektedir.
Arastirmalar, sistematik derlemeler ve meta-analiz yazilari ayrica
istatistik kontroliinden gecirilir. Yazarlar, metinde buytik bir degisik-
lik yapilmamasi sartiyla, Editorler tarafindan gerekli gorilen diizelt-
melerin yapilmasini kabul ederler.

Yazilar basima kabul edildikten sonra yazar sayisinda ekleme, ¢ikar-
ma veya isim sirasinda degisiklik yapilamaz.
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Baslik Sayfasi

Heryazida baslik sayfasi, cevrimici (“online”) sisteme ayri bir Microsoft
Word dosyasi olarak yiiklenmeli, yazinin Tiirkge-ingilizce baslgi, en
son akademik dereceleriyle birlikte yazarlarin tam adlari, calismanin
yapildigi boltim, kurum, sehir ve ulke bilgilerini icermelidir. Calisma
farkl kurumlarda gerceklestirildiyse, yazarlarin kurumlar tist simge-
ler ile belirtilmelidir. Yazisma adresinde; sorumlu yazarin tam adi,
posta ve e-posta adresleri, telefon ve faks numaralari yer almalidir.
Yazinin icerigi daha 6énce herhangi bir sunumun bir parcasi olmussa
toplantinin adl, tarihi ve yeri belirtilmelidir. Finansal Destek Beyani
ve Tesekkdir bolimleri de bu sayfada yer almalidir.

MAKALE TiPLERI

A. Ozgiin makale
Ozet, Giris, Gereg ve yontem, Bulgular, Tartisma ve Kaynaklar boltim-
lerinden olusur.

Ozet
Ozglin makalelerin 6zeti 250 kelimeyi gecmemelidir.

Ozette yazinin amaci, gerec ve yéntem, bulgular ve sonug bélimleri
kisa ve acik olarak verilmeli, 6zet bolimu yazi okunmadan da yazi
hakkinda fikir verecek sekilde yapilandiriimalidir. Tim makalelerin
Tiirkce ve ingilizce 6zeti olmali yazinin ingilizce baghigini da iceren in-
gilizce 6zet, ayrica yazilmalidir. Tirkge 6zet Amag, Gereg ve Yontem,
Bulgular ve Sonug alt basliklarin, ingilizce 6zet ise Purpose, Material
and Methods, Results ve Conclusion alt basliklarini icermelidir.

Anahtar kelimeler

Tiirkce ve Ingilizce dzetlerin altinda en az 3, en fazla 5 adet kelime
veya tamlama verilmelidir. Kisaltmalar, anahtar kelime olarak kul-
lanilmamalidir.

Giris

Bu bolimde, konu birkag climle ile anlatilarak en son gelismeler ver-
ilmeli, gereksiz ayrintilardan kaginilmali; bu calismayi yapis nedeni
ve amaci agik bir sekilde anlatilmalidir.

Gereg ve yontem

Calsilan hasta gruplan ya da laboratuvar hayvanlari, kullanilan
gerecler ve yontem, calisma plani, ve kontrol gruplar agik ve kisa
olarak anlatilmalidir. Yararlanilan istatistiksel analiz yontemleri ve
etik konularla ilgili izinler yukarida aciklandigi gibi belirtilmelidir. Bu
boltim, kullanilan yontemi uygulamak isteyen birisine 6gretecek ka-
dar ayrintili, okuyucuyu sikmayacak kadar kisa ve net olmalidir. Kul-
lanilan ilaglarin ve cihazlarin 6zgiin isimleri ile birlikte Uretici firma
ad ve Uretildigi tlke yazilmalidir.

Bulgular

istatistiksel yontemlerle desteklenmis bulgular aynintili olarak ver-
ilmelidir. Resim, sekil ve tablolar, metin icinde verilen bulgular
desteklemeli, ancak tekrar etmemelidir. Verinin, metin, tablo veya
sekil formatindaki sunumlarin bir tanesinde gosterilmesi yeterlidir.
Bu bolimde, sadece en 6nemli bulgular vurgulanmali, bulgular
diger arastirmalarla karsilastirimamalidir; bu tip karsilastirmalar
tartisma bolimiine saklanmalidir.

Tartisma

Calismanin bulgulari, ilgili literatlir verileri ile karsilastirilarak ird-
elenmeli, 6nemi ve farki vurgulanmalidir. Bu bélimde, calismanin
eksik yanlari acikca belirtilmeli ve gerekiyorsa sorunun ¢oziimiine
yardimci olacadi distinilen calisma onerileri yapiimalidir. Bulgular
boéllimiinde sunulan detaylar tekrar edilmemeli ve bu bélimiinde
belirtilmemis yeni veri sunulmamalidir. Gorisler sadece calismada
bulunan gerceklerle desteklenecek sekilde sinirlandiriimali, arastiril-
mayan ya da gosterilemeyen varsayimlar tartismaya eklenmelidir.

Ozgiin yazilarda, yazi 18 sayfa veya 4500 kelimeyi, kaynak sayisi 35'i
ve resim-grafiklerin sayisi 15'i asmamalidir.

B. Derleme

Guncel bir konunun, uzman kisilerce derinligine incelendigi ve bu
kisilerin deneyimlerinin ayrintili literatiir verileri ile sentezlendigi
yazilardir. Bu yazilar, bir konunun klasik bilgi 6tesinde zenginlestiril-
erek yorumlanmasi seklinde olmali ve iliskili en son yayinlar gézden
gecirilerek hazirlanmalidir. Yazinin 6zeti, alt basliksiz diizenlen-
melidir; ana metnin alt basliklari ise yazarlar tarafindan secilebilir.

Bu tiir yazilarda, yazi 15 sayfa veya 4000 kelimeyi, kaynak sayisi 50'yi
ve resim-grafiklerin sayisi 20'yi asmamalidir.

C. Resimlerle bir konu

Bir konunun, resim ve sekil agirlikli olarak sunulmasidir. Pratikte sik
karsilasilan konular secilmeli, yazili bélim olabildigince kisa olmali
ve konu egitici bir sekilde sunulmalidir. Yazinin alt basliklari, yazarlar
tarafindan secilir. Ozete gerek yoktur.

Bu tiir yazilarda, yazi 4 sayfa veya 1500 kelimeyi, kullanilan kaynak
saylisi 15'i ve resim-grafiklerin sayisi 30'u asmamalidir.

D. Olgu sunumu

Egitici degeri olan, ilging ve nadir goriilen olgular secilmelidir. Ayri
bir sayfada, olgunun neden sunuldugunu ve ana bulgularini iceren,
alt basliksiz bir sekilde diizenlenmis ingilizce bir 6zet bulunmalidir;
Tirkce 6zete gerek yoktur. Yazinin amacini da iceren kisa bir giristen
sonra yorumda, dncelik tagtyan kisa klinik bilgilerle sunuma gegilme-
li, tartisma bollimiinde olgunun literatir verilerine katkisi vurgulan-
malidir.

Olgu sunumlarinin 4 sayfa veya 1500 kelimeyi, kaynak sayisinin 8'i ve
gorilinti sayisinin 4'G asmamasi gerekir.

E. Nasil yapilir?-teknik bildiri

“Nasil yapilir?” béltimiinde, tani ve tedavi pratiginde en ¢ok yapilan
islemler, konunun uzmani kisilerce anlatilir. Anlatim kisa ve acik ol-
mali, gerektiginde cizimlerle desteklenmeli ve kullanilan geregler
acik isimleri ile belirtilmelidir. Bu yazilarin baslica amaci, bu islemleri
yapmak isteyen ilgili uzmanlara yardimci olmaktir. Genellikle Yayin
Kurulu'nun davet ettigi yazarlar tarafindan hazirlanr.

F. Taniniz nedir?

Egitim amacina dontk ilging olgularin acik bir sekilde sunuldugu
ve Yayin Kurulu'nun davet ettigi yazarlar tarafindan hazirlanan
yazilardir.

G. Editore Mektup

Son bir yil icinde MMJ'de yayimlanan bir yazinin 6nemi, gézden
kagan hatasi veya bilinmesi gereken diger ayrintilarinin vurgulandigi
yazilardir. Yazarlar, okurlarin ilgisini cekebilecegini distindukleri
egitici olgu ve konular hakkinda da editére mektup génderebilirler.
Okurlarin konuyla iligkili, yorum iceren kendi gortisleri de bu bolim-
de sunulabilir.

Bu tirr yazilarin, 2 sayfa veya 500 kelimeyi, kaynak ve resim sayisinin
da 4’ asmamasi gerekir.

. Kelime . Kaynak |Yazar [Tablo L .
:ram turlens'mm Ozet kelime sinin lsinin i i Sekil-resim sinin
Dzgun 400 ;
Makale [+500 (yapilandinimig) d 6 ¥ 7 ya da toplam 15
Derleme @000 200 100 3] 4 15 ya da toplam 24
Resimlerielis00 400 o 5 o 15 sekil ya da toplam 30
Olgu .
unumu 1500 (200 & 3] 2 3 sekil ya da toplam &
Mektup 500 0 4 4 0 2 sekil ya da toplam 4

* Cok merkezli ya da multidisipliner calismalarda 6 yazarin lizerinde
olabilir.

- Baslik sayfas, kaynaklar; sekil agiklamalari ve tablolar dahil
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Kaynaklar

Kaynaklar ayr bir sayfada, yazi icindeki gegis sirasina gére 1'den
baslanarak dizilmelidir.

“Biomedikal Dergilere Gonderilen Makaleler icin Gerekli Standart-
lar"a uygun hazirlanmalidir (http://www.amaassn.org/public/peer/
wame/uniform.htm). Dergi isimleri “Index Medicus”ta kullanildigi
sekilde kisaltilmalidir. Yazar sayisinin altiyr gectigi kaynaklar icin, ilk
Ug isim yazildiktan sonra Tiirkge ise “ve ark’, yabanci dilde ise “et al”
kisaltmalari kullanilabilir.

a. Dergilerde yayimlanan makalelerden yararlanildiginda:
Mendelson EB, Bohum-Velez M, Neiman HL. Endometrial abnormal-
ities: evaluation with transvaginal sonography. AJR 1989; 160: 130-
137.

b. Kitaplardan yararlanildiginda:

Morrow PC, Townsend DE. Synopsis of gynecologic oncology, 3rd.
ed. New York: Churchill Livingstone 1987; 159-205.

c. Kitap icerisindeki boltimlerden yararlanildiginda:

Hoskins WJ, Perez C, Young RC. Gynecologic tumors. In: DeVita VT
Jr, Hellman S, Rosenberg SA, eds. Cancer: principles and practice of
oncology. 3rd. ed. Philadelphia: Lippincott, 1989; 1099-1150.

ornek formatlarda belirtildigi sekilde kaynaklar verilmelidir.

Tablolar

Tablolar ana dosyanin sonunda, kaynak listesinden hemen sonra
sunulmalidir. Yazida yer verilen tiim tablolara ana metin icerisinde
atif yapilmali, tablolar atif sirasina uygun bicimde Romen rakamlari
ile numaralandiriimalidir. Her tablo icin tablonun icerigi ve amacini
belirten aciklayici bir baslik kullanilmali, bashk tablo (izerinde ver-
ilmelidir. Tablolarda kullanilan tiim kisaltmalar (@ana metin icerisinde
tanimlanmis olsalar bile) tablo altinda tanimlanmalidir. Tablolar,
Word yaziliminin “Tablo Ekle” komutu kullanilarak hazirlanmali,
okunmasi kolay bir bicimde diizenlemelidir.

Sekiller

Sekiller, grafikler ve fotograflar ana dosyaya eklenmemelidir; deger-
lendirme stirecinde yasanabilecek aksamalarin énlenmesi amaciy-
la ayr dosyalar halinde .tiff veya .jpg formatinda, yiiksek boyut
ve ¢ozlndrlikte (minimum 300 dpi ve 100x100 mm) cevrimigi
makale sistemine yuiklenmelidir. Gri-skalali gériintiiler, en az 600
dpi ¢oziinirliige sahip olmalidir. Sekiller alt birimlere ayrildiginda
her alt birim ayr bir dosya olarak sisteme yiiklenmeli, alt birimler
tek bir gorsel olusturacak bicimde birlestirilmemelidir. Kalin/ince
oklar, yildizlar vb isaret ve semboller, sekil altyazilarini desteklemek
amaciyla kullanilabilir. Yazinin geri kalan kisimlarinda oldugu gibi
sekiller de “kor” hazirlanmali, yazar, hasta, kurum vb bilgilerini isaret
edebilecek tiim bilgiler sekillerin kapsami disinda birakilmalidir.

Sekil altyazilari ana dosyanin en sonunda sunulmali, seklin alt birim-
lere ayrildigi durumlarda asagidaki formatta diizenlenmelidir:

Resim 3. a-d. Kateter tipleri: a. Boston Scientific Flexima Quickstick
(8-10F) trokar kateter, b. Biotech Neo-Hydro (8-10-12-14 F) trokar ka-
teter, c. Uresil (6-8-10-12-14 F) trokar kateter, d. Argon Medical Skater
(6-8-10-12-14 F) trokar kateter.

Bilimsel kisaltmalar: Radyasyon &lctimleri ve laboratuvar degerleri
“International System of Units (SI)” kullanilarak verilmelidir. Bu birim-
ler sistemi icin JAMA 1986; 255: 2329-2339 kaynadina bakilabilir.
Kan basinct mmHg cinsinden verilmeli, cc yerine mL tercih edilmeli,
kisaltmalarin sonlarina nokta konulmamalidir.

Diger

Metinde kullanilan tim kisaltmalar ana metinde ilk kullanimda
tanimlanmali ve kisaltma tanimi parantez icinde verilmelidir.

istatistiksel analiz tibbi dergilerin raporlama istatistik kurallarina uy-
gun olarak yapilmaldir (Altman DG, Gore SM, Gardner MJ, Pocock
SJ. Statistical guidelines for contributors to medical journals. Br Med

J1983: 7; 1489-1493.). Calismanin istatistiksel analiz sureci ile ilgili
bilgiler ana metin icinde belirtiimelidir.

Ana metin icerisinde yer alan ilag,uiriin, donanim ya da yazilimin adi
ureticileriyle birlikte asagidaki formatta belirtilmelidir:
“Discovery St PET/CT scanner (GE Healthcare)."

Yararlanilan kaynak, tablo ve sekiller metin icerisindeki yerlerine at-
fen siralanarak numaralandirilirlar.

Diizeltmeler

Gelen yazilarin, konuyla ilgili ve deneyimli hakemlerce degerlendir-
ilmesi sonrasinda gerektiginde basvurduklar diizeltme talepleri ve
elestiriler, iletisim adresi belirtilen yazara gonderilir. Basimin gecik-
memesi icin istenen diizeltmeler, en kisa zamanda cevaplandiril-
malidir. Diizeltmelerin cevaplar ile birlikte en ge¢ 30 giin icinde
tarafimiza gonderilmesi gerekmektedir. 30 glinden sonraya kalan
diizeltmelerde, editorler kurulu makaleyi geri cevirme hakkini sakli
tutar. Diizeltmelerde, tlim hakemlerin gorislerine ayri ayr cevap
yazilmali ve yapilan diizeltmelerin sayfa numarasi ile satir sirasi be-
lirtilmelidir. Yapilan tim degisikliklerin metin Ustlinde koyu olarak
belirtildigi bir kopya ile diizeltmeler yapildiktan sonraki son halinin
temiz bir kopyasi birlikte génderilmelidir. Sunulan kaynaklarin ve
verilerin dogrulugundan yazarlar sorumludur. Hatali, aldatici veya
yanlis yonlendirici bilgilerin varhigi fark edildiginde, “bas editor”
makaleyi yayimdan ¢cekme ve bunu duyurma hakkina sahiptir.
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Overview

The MMJ, published three times a year (March, July and November),
publishes original peer-reviewed articles, reviews, case reports, tech-
nical reports and commentaries in the fields of colon and rectum in
English and Turkish languages. The title, abstract, and key words (ac-
cording to medical subject headings) are provided in English and in
Turkish at the beginning of each article.

Editorial and publication processes of the journal are shaped in ac-
cordance with the guidelines of the international organizations such
as the International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE),
the World Association of Medical Editors (WAME), the Council of Sci-
ence Editors (CSE), the Committee on Publication Ethics (COPE), and
the European Association of Science Editors (EASE).

Statements or opinions expressed in the manuscripts published in
MM!J reflect the views of the author(s) and not the opinions of the
editors, the editorial board, or the publisher; the editors, the edito-
rial board, and the publisher disclaim any responsibility or liability
for such materials. The final responsibility in regard to the published
content rests with the authors.

Ethical standards

For studies involving human or animal participants, the authors
should indicate whether the procedures followed were in accor-
dance with the ethical standards of the responsible committee on
human and animal experimentation (institutional or regional) and
with the Helsinki Declaration (JAMA 2000; 284:3043-3049). Applica-
tion or approval number/year of the study should also be provided.
The editorial board will act in accordance with COPE guidelines if an
ethical misconduct is suspected.

It is the authors’ responsibility to carefully protect the patients’ an-
onymity and to verify that any experimental investigation with
human subjects reported in the submission was performed with in-
formed consent and following all the guidelines for experimental in-
vestigation with human subjects required by the institution(s) with
which all the authors are affiliated with. For photographs that may
reveal the identity of the patients, signed releases of the patient or
of his/her legal representative should be enclosed.

Prospective human studies require both an ethics committee ap-
proval and informed consent by participants. Retrospective studies
require an ethics committee approval with waiver of informed con-
sent. Authors may be required to document such approval.

In the event of alleged or suspected research misconduct, e.g., pla-
giarism, citation manipulation, and data falsification/fabrication, the
Editorial Board will follow and act in accordance with COPE guide-
lines.

Copyright Transfer

MMJ requires each submission to be accompanied by a Copyright
Transfer Form. By signing the copyright agreement, the authors
hand over the copyright of their work to MMJ. In the case of a re-
jection decision, copyright of the manuscript will be returned to the
authors.

Authorship

Each individual listed as an author should fulfill the authorship crite-
riarecommended by the International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE - www.icmje.org). To be listed as an author, an individ-
ual should have made substantial contributions to all four categories
established by the ICMJE: (a) conception and design, or acquisition
of data, or analysis and interpretation of data, (b) drafting the arti-
cle or revising it critically for important intellectual content, (c) final
approval of the version to be published, and (d) agreement to be
accountable for all aspects of the work in ensuring that questions
related to the accuracy or integrity of any part of the work are appro-

priately investigated and resolved. Individuals who contributed to
the preparation of the manuscript but do not fulfill the authorship
criteria should be acknowledged in an acknowledgements section,
which should be included in the title page of the manuscript. If the
editorial board suspects a case of “gift authorship’, the submission
will be rejected without further review.

MMJ requires authors to submit an Authorship Contributions
Form during the initial submission which is available for download
through the journal’s web page.

Declaration of Conflict of Interest

MMJ requires and encourages the authors and the individuals in-
volved in the evaluation process to disclose any existing or potential
conflicts of interests including financial, consultant, institutional,
and other relationships that might lead to bias or a conflict of inter-
est. Each contributing author is required to electronically fill in the
ICMJE Form for Disclosure of Potential Conflicts of Interest (available
at www.icmje.org) and the forms must be submitted during the ini-
tial submission.

Manuscript Preparation

Manuscripts should be prepared in accordance with the ICMJE - Rec-
ommendations for the Conduct, Reporting, Editing and Publication
of Scholarly Work in Medical Journals (updated in December 2015
- available at www.icmje.org).

Original Investigations and Reviews should be presented in accor-
dance with the following guidelines: randomized study - CONSORT,
observational study - STROBE, study on diagnostic accuracy -
STARD, systematic reviews and meta-analysis PRISMA, nonrandom-
ized behavioral and public health intervention studies — TREND.

Manuscripts are evaluated and published on the understanding that
they are original contributions, and do not contain data that have
been published elsewhere or are under consideration by another
journal. Authors are required to make a full statement at the time
of submission about all prior reports and submissions that might be
considered duplicate or redundant publication, and mention any
previously published abstracts for meeting presentations that con-
tain partial or similar material in the cover letter. They must reference
any similar previous publications in the manuscript.

Authors must obtain written permission from the copyright owner
to reproduce previously published figures, tables, or any other ma-
terial in both print and electronic formats and present it during sub-
mission. The original source should be cited within the references
and below the reprinted material.

Cover letter: A cover letter must be provided with all manuscripts.
This letter may be used to emphasize the importance of the study.
The authors should briefly state the existing knowledge relevant
to the study and the contributions their study make to the existing
knowledge. The correspondent author should also include a state-
ment in the cover letter declaring that he/she accepts to undertake
all the responsibility for authorship during the submission and re-
view stages of the manuscript.

Title page: A separate title page should be submitted with all man-
uscripts and should include the title of the manuscript, name(s), af-
filiation(s), and major degree(s) of the author(s). The name, address,
telephone (including the mobile phone number) and fax numbers
and e-mail address of the corresponding author should be clearly
listed. Grant information and other sources of support should also
be included. Individuals who contributed to the preparation of the
manuscript but do not fulfill the authorship criteria should also be
acknowledged in the title page. Manuscripts should not be signed
by more than 6 authors unless they are multicenter or multidisci-
plinary studies.

Main document

Abstract: All submissions (except for Letters to the Editor) should
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be accompanied by an abstract limited to 400 words. A structured
abstract is only required with original articles and it should include
the following subheadings: PURPOSE, METHODS, RESULTS, CON-
CLUSION.

Main points: Each submission should be accompanied by 3 to 5
“main points’, which should emphasize the most striking results of
the study and highlight the message that is intended to be con-
veyed to the readers. As these main points would be targeting res-
idents, experts and residents of other fields of medicine, as well as
experts, they should be kept as plain and simple as possible. These
points should be constructed in a way that provides the readers with
ageneral overview of the article and enables them to have a general
idea about the article.

The main points should be listed at the end of the main text, above
the reference list.

Example: Liu S, Xu X, Cheng Q, et al. Simple quantitative measure-
ment based on DWI to objectively judge DWI-FLAIR mismatch in a
canine stroke model. Diagn Interv Radiol 2015; 21:348-354.

- The relative diffusion-weighted imaging signal intensity (rDWI) of
ischemic lesions might be helpful to identify the status of fluid atten-
uated inversion recovery (FLAIR) imaging in acute ischemic stroke.
«The relative apparent diffusion coefficient (rADC) value appears not
useful to identify the status of FLAIR imaging in the acute period.

- Based on our embolic canine model, rDWI increased gradually in
the acute period, while the rADC kept stable, which might explain
why rDWI is helpful to identify the status of FLAIR imaging, while
rADC is not.

Main text

Original Articles

Original articles should provide new information based on original
research. The main text should be structured with Introduction,
Methods, Results, and Discussion subheadings. The number of cited
references should not exceed 35 and the main text should be limit-
ed to 4500 words. Number of tables included in an original article
should be limited to 4 and the number of figures should be limited
to 7 (or a total of 15 figure parts).

Introduction
State briefly the nature and purpose of the work, quoting the rele-
vant literature.

Methods

Include the details of clinical and technical procedures.

Research ethics standards compliance

All manuscripts dealing with human subjects must contain a state-
ment indicating that the study was approved by the Institutional
Review Board or a comparable formal research ethics review com-
mittee. If none is present at your institution, there should be a state-
ment that the research was performed according to the Declara-
tion of Helsinki principles (www.wma.net/e/policy/b3.htm). There
should also be a statement about whether informed consent was
obtained from research subjects.

Results

Present these clearly, concisely, and without comment. Statistical
analysis results should also be provided in this section to support
conclusions when available.

Discussion

Explain your results and relate them to those of other authors; define
their significance for clinical

practice. Limitations, drawbacks, or shortcomings of the study
should also be stated in the discussion section before the conclu-
sion paragraph. In the last paragraph, a strong conclusion should be
written.

Review Articles

Review articles are scientific analyses of recent developments on a

specific topic as reported in the literature. No new information is
described, and no opinions or personal experiences are expressed.
Reviews include only the highlights on a subject. Main text should
be limited to 4000 words and the number of cited references should
not exceed 75. Number of tables included in a review article should
be limited to 4 and the number of figures should be limited to 15 (or
a total of 30 figure parts).

Pictorial Essay

This is a continuing medical education exercise with the teaching
message in the figures and their legends. Text should include a brief
abstract; there may be as many as 30 figure parts. No new informa-
tion is included. The value of the paper turns on the quality of the
illustrations. Authors can submit dynamic images (e.g. video files)
or include supplemental image files for online presentation that
further illustrate the educational purpose of the essay. Maximums:
Pages of text - 4 (1,500 words); References - 15; Figures - 15 or total
of 30 images; No table

Main text should be limited to 1500 words and the number of cited
references should not exceed 15. No tables should be included and
the number of figures should be limited to 15 (or a total of 30 figure
parts).

Technical Notes

Technical note is a brief description of a specific technique, proce-
dure, modification of a technique, or new equipments. It should
include a brief introduction followed by Technique section for case
reports or Methods section for case series, and Discussion is limited
to the specific message, including the uses of the technique, equip-
ment, or software. Literature reviews and lengthy descriptions of
cases are not appropriate.

Main text should be limited to 1500 words and the number of cited
references should not exceed 8. Number of tables included in a tech-
nical note should be limited to 4 and the number of figures should
be limited to 3 (or a total of 6 figure parts).

Letter to the Editor and Reply

Letters to the Editor and Replies should offer objective and construc-
tive criticism of published articles within last 6 months. Letters may
also discuss matters of general interests and may include images.
Material being submitted or published elsewhere should not be du-
plicated in letters.

Main text should be limited to 500 words and the number of cited
references should not exceed 4. No tables should be included and
the number of figures should be limited to 2 (or a total of 4 figure
parts).
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References

References should be numbered consecutively in the order they are
referred to within the main text and all references listed in the refer-
ence list should be referred to within the main text in parenthesis.
Style and punctuation of each reference in the reference list should
be in accordance with the examples listed below;

Standard journal article: Journal titles should be abbreviated in
accordance with journal abbreviations used in Index Medicus (for
journal abbreviations consult List of Journals indexed for MEDLINE
published annually by NLM at http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/
lji.html). When there are six or fewer authors, all authors should be
listed. If there are seven or more authors, first 3 should be listed, fol-
lowed by “et al”. A list of authors should be followed by the full title of
the article, journal title, year, volume, and page numbers.

Example: Dollinger M, Beyer LP, Haimerl M, et al. Adverse effects of
irreversible electroporation of malignant liver tumors under CT flu-
oroscopic guidance: a single-center experience. Diagn Interv Radiol
2015; 21:471-475.

Epub ahead of print articles: Abboud S, Raparia K, Ubago JM, Resnick
S. AngioVac extraction of intra-atrial hepatoma masquerading as
PICC-associated thrombus. Diagn Interv Radiol 2015 DOI: 10.5152/
dir.2015.15243. Published online 28 October 2015.

Books:

Chapter in a book: Hull RD, Hirsh J. Comparative value of tests for
the diagnosis of venous thrombosis. In: Bernstein EF, ed. Noninvasive
diagnostic techniques in vascular disease. 3rd ed. St. Louis: Mosby,
1985; 779-796.

Personal author(s): Watanabe M, Takeda S, Ikeuchi H. Atlas of arthros-
copy. 2nd ed. Tokyo: Igaku Shoin, 1969; 57-59.

Editor (s), compiler(s) as author: Norman 1J, Redfern SJ, eds. Mental
health care for elderly people. New York: Churchill Livingstone; 1996.

Tables

Tables should be included in the main document and should be
presented after the reference list. Tables should be numbered con-
secutively in the order they are referred to within the main text. A de-
scriptive title should be provided for all tables and the titles should
be placed above the tables. Abbreviations used in the tables should
be defined below by footnotes (even if they are defined within the
main text). Tables should be created using the “insert table” com-
mand of the word processing software and they should be arranged
clearly to provide an easy reading. Data presented in the tables
should not be a repetition of the data presented within the main
text but should be supporting the main text.

Figures and figure legends

Figures, graphics, and photographs should be submitted as separate
files (in TIFF or JPEG format) through the submission system. The
files should not be embedded in a Word document or the main doc-
ument. When there are figure subunits, the subunits should not be
merged to form a single image. Each subunit should be submitted
separately through the submission system. Images should not be la-
belled (a, b, ¢, etc.) to indicate figure subunits. Thick and thin arrows,
arrowheads, stars, asterisks, abbreviations and similar marks can be
used on the images to support figure legends. Like the rest of the
submission, the figures too should be blind. Any information within
the images that may indicate an individual or institution should be
blinded. The minimum resolution of each submitted figure should
be 300 DPI. To prevent delays in the evaluation process all submitted
figures should be clear in resolution and large in size (minimum di-
mensions, 100x100 mm). Figure legends should be listed at the end
of the main document.

General
All acronyms and abbreviations used in the manuscript should be
defined at first use, both in the abstract and in the main text. The

abbreviation should be provided in parenthesis following the defi-
nition.

Statistical analysis should be performed in accordance with guide-
lines on reporting statistics in medical journals (Altman DG, Gore
SM, Gardner MJ, Pocock SJ. Statistical guidelines for contributors to
medical journals. Br Med J 1983: 7; 1489-1493.). Information on the
statistical analysis process of the study should be provided within
the main text.

When a drug, product, hardware, or software mentioned within the
main text product information, the name and producer of the prod-
uct should be provided in parenthesis in the following format: “Dis-
covery St PET/CT scanner (GE Healthcare).

All references, tables, and figures should be referred to within the
main text and they should be numbered consecutively in the order
they are referred to within the main text.

Revisions

When submitting a revised version of a paper, the author must sub-
mit a detailed “Response to reviewers” that states point by point how
each issue raised by the reviewers has been covered and where it
can be found (each reviewer’s comment followed by the author’s re-
ply and line numbers where the changes have been made) as well as
an annotated copy, and a clear copy of the main document.

Revised manuscripts must be submitted within 30 days from the
date of the decision letter. If the revised version of the manuscript
is not submitted within the allocated time, the revision option will
be automatically cancelled by the submission system. If the submit-
ting author(s) believe that additional time is required, they should
request an extension before the initial 30-day period is over.



MEDICANA

ICINDEKILER / TABLE OF CONTENTS

MEDICAL JOURNAL

Klinik Arastirmalar / Clinical Researches

Cyberknife Tedavi Cihazinda Gortintli Aiminda Kullanilan X-Isinlarinin Hasta Dozuna Etkisi
The Effect of Inage Guidance on Total Treatment Dose in CyberKnife Treatment

Hasan Uysal, Ceren Ezgi Erdogan, Nafiye Kaplan

Fournier Gangrenli Olgularin Tedavisinde Negatif Basing Terapisinin Etkisi
The Effect of Negative Pressure Therapy on The Management of Patients with Fournier Gangrene

Fahri Yetisir, Akglin Ebru Sarer, Ahmet Burak Ciftci, Muhammed Emin Celik, Murat Baki Yildirim

Periferik Fasiyal Sinir Paralizisi:70 Hastanin Retrospektif Analizi

Peripheral Facial Nerve Paralysis:Retrospective Analysis of 70 Patients

Onur ismi, Can Mehmet Eti, Tugce Piitiirgeli, Mehmet Farsak, Engin Kara, Hakan Kaleagasl, Vural Hamzaoglu, Hanife Turan, Yusuf Vayisoglu, Kemal Goriir, Cengiz Ozcan, Derya Umit Talas ......

Derleme / Review

Dislipidemi Tedavisinde Kilavuz Karmasasi
The Complexity of the Guidelines in the Management of Dyslipidemia

Alper Sénmez

Olgu Sunumlari / Case Reports

Santral Sinir Sistemi Tutulumlu Langerhans Hiicreli Histiositozis ve Rathke Kleft Kisti: Olgu Sunumu
Langerhans Cell Histiocytosis is Associated With Central Nervous System Disease and Rathke Cleft Cyst: Case Report

Mehmet Boyraz

Sert Damakta Polimorf Disiik Dereceli Adenokarsinoma
Low grade Polimorphous Adenocarcinoma in Hard Palate

Esin Yalginkaya Ayaydin, Hasmet Yazici

58

62

68

72

75

78



Klinik Aragtirmalar / Clinical Researches

MEDICANA

MEDICAL JOURNAL

Cyberknife Tedavi Cihazinda Gortinti Aliminda Kullanilan

X-lsinlarinin Hasta Dozuna Etkisi

The Effect of Image Guidance on Total Treatment Dose in CyberKnife Treatment

'Hasan Uysal, 2Ceren Ezgi Erdogan, 3Nafiye Kaplan

"Medicana International Ankara Hastanesi Radyasyon Onkolojisi B6liimii Ankara ,Tiirkiye
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OZET

ABSTRACT

Girig: Goruintu rehberligi CyberKnife tedavisinde hedef taki-
bi icin dnemli bir nokta. Gorlintli rehberliginde diisik enerjili
X-1ginlari ile goriintli alimi topplam tedavi dozunu etkileyebi-
lir. Bu calismada, CyberKnife'in gériintlileme sistemlerinden
olan doz katkisi hesaplandi ve toplam doz incelendi. Mosfet
lineer dozimetri sistemi rando fantoma yerlestirildi radyas-
yon dozu 6l¢ciimi icin kullanildi. 50 goriintd, tedavi benzer
sekilde kV ve mA ddgerleri kullanildi ve toplam radyasypn
dozu akciger ve kranyumda 6l¢uldi. Goriintl rehberliginde
verilen radyasyon dozu kV ve mA ve toplam goriinti sayiy-
siyla orantili olarak artiyor. Gorlinti esliginde tedavi dozunun
etiklerini azaltmak icin kV ve mA degerleri ve goriti sayisi
disiik olmali.

Anahtar Kelimeler: Radyoterapi, Radyocerrahi, Dozimetri,
CyberKnife

GIRiS

Radyasyon tedavisi malign ve benign timorlerin ve
bazi hastaliklarin tedavisinde kullanilan bir modalitedir.
Radyasyon tedavisinin amaci tanimlanmis hedef volime
belirli bir radyasyon dozunu vermek ve bu esnada timori
cevreleyen saglikli dokuyu korumaktir. Bu sayede timdriin
eradikasyonu saglanirken hastanin hayat kalitesi arttirilir ve
sagkalimi iyilestirilir. Radyasyon tedavisi esnasinda klinik
hedef volim; timoriin tamami ile bolgesel yayilabilecegi
ve mikroskopik hastaligin var oldugu diisiinulen bolgeyi
icerir (1)

Stereotaktik radyocerrahi (SRC) ise 6zel bir eksternal rad-
yasyon tedavi ¢esididir. Kelime olarak “stereotaktik” in anla-
mi bir hedefe goriintiler esliginde ti¢ boyutta ulasabilmek-
tir. Ik olarak 1951'de Leksell tarafinda tanimlanmustir (2,3).

Stereotaktik radyocerrahide klinik hedef hacim timérin

Introduction: Image guidance is the key point for tracking
the target in CyberKnife Treatment. Image guidance uses low
energy x-rays for acquiring images that may have dose effect
on total treatment dose. In this study, the dose contribution
from the imaging systems of the CyberKnife was calculated
and effect on total dose was examined. Mosfet linear dosime-
try system inserted to a randophantom was used for measur-
ing radiation dose. 50 images, using similar actual treatment
kilovoltage (kV) and milliamper (mA) values, were acquired
and total radiation dose in lung and cranium was measured.
The radiation dose delivered by image guidance increases
proportionally to kV, mA and total imaging number. For de-
creasing the effect of image guidance on treatment dose, kV
and mA values and total imaging number may be lowered.
Key Words: Radiotherapy, Radiosurgery, Dosimetry,
CyberKnife

kendisidir ve sinirl bir hedef doku tek fraksiyonda yliksek
dozla isinlanir. Radyobiyolojik ve radyofiziksel calismalar
maksimum timor buylkluglniin 3-4 cm oldugunda bu ko-
sulun saglanabilecegini ve radyocerrahi etkinin en yiiksek
oldugunu gostermistir. Son on yildaki ¢calismalarda ise rad-
yocerrahinin etkinliginde ve olasi yan etkilerinde hedefin
capindan ¢ok hedefin volimanin belirleyici oldugu ortaya
konmustur (4).

Stereotaktik radyocerrahinin endikasyonlari tek ve yiiksek
doz radyasyona potansiyel cevabi olan, uygun biyuklikte
ve radyografik yollarla tespit edilebilen intrakranyal ve eks-
trakranyal lezyonlarin timinG kapsamaktadir (2,3). Kafa ici
lezyon tedavilerinin yani sira son yillarda vucudun diger
bolgelerine yerlesmis lezyonlarda da SRC kullanilmaya bas-
lanmistir.

Gunlmizde SRC Co-60 gamma 1sin, lineer akseleratérden
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elde edilen X isini, proton isini gibi farkli radyasyon tiple-
ri ile uygulanmaktadir. En sik kullanilanlar X 1sini tabanli
ve gamma 1sini tabanli stereotaktik radyocerrahi sistemle-
ridir (4).

Radyocerrahinin hedefin t¢ boyutlu olarak tanimlanmasi,
hedef dokuya uygun yeterli dozda radyasyonun verilmesi,
hedefi cevreleyen saglikli dokunun radyasyondan korun-
masi olmak Uizere (i¢ ana hedefi vardir (4).

Xisin radyocerrahisi, x 1sinint kullanarak yapilan radyocerra-
hi uygulamasidir. Glinimuizde iki farkl X-1sin radyocerrahisi
sistemi mevcuttur. Bunlar lineer akselerator tabanl stere-
otaktik radyocerrahi ve robotik radyocerrahi olmak uzere
iki cesittir. Her iki sistemde tedavi uygulayan cihazlarin ve
radyocerrahi planlama sistemlerinin A.B.D. FDA (Food and
Drug Administration) onayi vardir.

Hastanin basina sabitlenen cerceve ile hastalarin planlama
gorlntlsunin alindigr andaki ve tedavi anindaki hareket-
sizligi saglanir. Konvansiyonel lineer akseleratoriin elektrik
enerjisinden drettigi X 1sin1 hiizmesi, cihaz kafasinin farkl
acilarda ve farkli masa acilarinda referans nokta (izomerkez)
cevresinde donmesi ile ortaya ¢ikan ark demetleri sayesin-
de tedavi uygulanir.

ikinci sistem ise Cyberknife robotik radyocerrahi sistemidir.
Bu sistemde robotik kol yardimiyla yonlendirilen radyasyon
hiizmelerinin kullanilarak uygulandigi bir radyocerrahi yon-
temidir. Diger radyocerrahi sistemlerinden en 6nemli farki
hasta basinin sabitlenmesi icin cerceve yerine maske kul-
lanildigi icin daha az girisimsel bir yontemdir. Ayrica hem
intrakraniyel hem de ekstrakraniyal radyocerrahi uygulama
ozelligine sahip bir cihazdir (4,5,6).

Cyberknife, stereotaktik radyocerrahi (SRS) ya da radyote-
rapi (SRT) yapabilen oldukga teknolojik bir cihazdir. Amag;
hastada uzaysal koordinatlarin belirlenmesinden sonra
lezyonun submilimetrik hata ile 1sinlanmasidir. Beyindeki
lezyonlarin SRS ile tedavisi, beyinde tedavi sirasinda ha-
reket olmamasi ve goreceli olarak bu koordinatlarin kolay
belirlenmesi sayesinde kolaylikla uygulanabilmekteydi. Fa-
kat viicuttaki diger hedeflerin SRS ile tedavisi hem solunum
hemde organlarin viicut ii hareketleri nedeniyle lezyonun
belli bir hareket icerisinde olmasi nedeniyle oldukca karisik
ve zor idi. Bu nedenle “Cyberknife” bunu miimkin kilabilme
yetenegine sahip bir SRS cihazidir. Beyin cerrahi Dr. John
Adler tarafindan 1990 larin basindan itibaren gelistirilen ve
2000'li yillarda kullanilmaya baslanilan bir cihazdir (4).
Cyberknife klasik anlamda radyoterapinin bir alternatifi de-
gil, cerrahi tedavilerin bir alternatifidir. Timoriin cevresin-
deki normal dokulara mimkiin olan en az dozu vermekle
beraber, timorli dokuya da mimkiin olan maksimum
dozu vererek yok olmasini saglayan ve her tiir kanser teda-
visinde kullanilabilen yeni bir tedavi teknolojisidir. Agrisiz
ve cerrahi mudahele gerektirmeyen bir tedavi teknigiyle
tedavi edilen hastalar glinliik yasamlarina rahatlikla devam
edebilmektedirler. Tedavi masasinin robot olmasi ve sahip
oldugu yiiksek doz hizi sayesinde tedavi siresini dnemli

oranda azaltmaktadir. Cyberknife 6zellikle beyin tiimorleri,
cerrahi mudahale sansi olmayan beyinsapi ve omurilik tu-
morlerinin tedavisinde kullaniimakta ayrica ameliyat sansi
olmayan yahut ameliyat sonrasi rezidi timori olan has-
talarin tedavisinde kullaniimaktadir. Yaklasik bir saat stiren
seanslarda robot, lezyonu milimetrenin altinda bir hassasi-
yetle 1sinlayarak tedavi etmektedir.

GEREC VE YONTEM

1. CyberKnife Robotik Radyocerrahi Sistemi
CyberKnife Robotik Radyocerrahi Sistemi hareketsiz lez-
yonlarin tedavisinin 0,5 mm'nin altinda, hareketli lezyonla-
rin tedavisini ise 0,75 mm’nin altinda bir dogrulukla uygula-
nabilmesini saglamaktadir. Ana sistem alti eksenden olusan
bir robotun (KUKA Roboter, Augsburg, DE) ucuna monte
edilmis kompakt bir 6 MV foton enerjili ve 9,5 GHz X-band
lineer hizlandiricidan olusmustur. 6 eksenden olusan ve 3
dogrusal (x,y,z) ve 3 rotasyonel (roll, yaw, pitch) hareket-
lerini yapabilen bir karbon fiber tedavi masasi mevcuttur.
Tavana monte edilmis kV mertebesinde foton Greten X-igini
tupleriyle, bu tiiplerin amorf silikon dedektorleri sistemi ta-
mamlamaktadir (Resim 1) (5).

Vicudun herhangi bir yerindeki lezyonlarin tedavisi igin
uretilen sistem konvansiyonel tedavi cihazlarinin aksine
radyasyon tedavilerini lezyonun viicuttaki yerine gore ge-
listirilen 6zel izleme algoritmalar ile yapmaktadir. Tedavi
stiresince goriintl esliginde gergeklestirilen tedaviler kulla-
nicilara ve hastalara maksimum gtivenlik ve tedavi dogru-
lugu sunmaktadir.

X-1sini kaynaklari tedavi masasinin her iki yaninda esmerkez
ile 45° acl yapacak sekilde tavana tutturulmustur. 2.5 mm
esdeger kalinlikta aluminyum filtreye sahiptir. X-1sini jene-
ratorleri (Yiksek Frekansli Jeneratorler olarak da adlandiri-
lir) X —1s1in1 kaynaklarina ylksek voltajda gtic saglar. X-isini
jeneratorleri tedavi odasinda ya da ekipman odasinda bu-
lunabilir. 37.5 kW glicline sahip X-1sini jeneratorleri 40-125
kV araliginda enerji, 25-300 mA akim ve 1-500 ms zaman
araliginda X-isini Uretebilir. mA hedeften kopan elektron sa-
yisinin ve birim alandan gececek foton akisinin bir 6l¢usu-
dir. ms ise foton akisinin ne kadar zaman uygulanacaginin
bir 6lcusuddir (6,7).

Resim 1. CyberKnife cihazi
genel gorinima ve X-1sini tupleri
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UYSAL ve Ark.

Tedavi icin hasta pozisyonunun dogrulanmasinda X-igini
kaynaklari ile birlikte kullanilirlar. Tedavi masasinin heriki
yaninda X-isini kaynaklarina dik, esmerkezle 450 a¢i yapa-
cak sekilde yere monte edilmistir. Zemin lizerinde 512x512"
lik piksele sahip dijital gérintii alabilen kamera sistemi var-
dir. Zeminin altina monte edilmis amorf silikon dedektorler
1024x1024'lik piksele sahip dijital X-1sin1 goriintiisi alabilir
(Resim 2).

Resim 2. Zemine monte edilmis diiz goriinti dedekorleri
Cyberknife sistemi platformu

2. Mosfer Dozimetri Sistemi

Uc cesit lineer dizi dozimetre sistemi vardir. Bunlar; TN-
252LA5,TN-502LA5 ve TN-1002LA5 olmak tizeredir. Mosfet-
te kullanabilecegimiz 3 ¢esit lineer dizi dozimetre sistemi-
nin 6zellikleri (8,9), (Resim 3);

« Uc tip lineer dizi dozimetre sisteminin uygulama alanlari;
« TN-252LA5: Yiiksek dozlara (20-2000 cGy) ¢ikilan ¢alisma-
larda kullanilir (High Dose Rate-Brakiterapi, IMRT QA)

« TN-502LA5: Disiik dozlar (1-100 cGy) icin kullanihr, (Low
Dose Rate-Brakiterapi, Diagnostik Radyoloji)

« TN-1002LA5: Distik ve ¢ok dusiik dozlar (1-20 cGy) igin
kullanilir, (Low Dose Rate-Brakiterapi, Diagnostik Radyoloji)
- B-Standard bias voltajinda yeniden doz uretilebilirligi

Tablo 1: Standard bias voltajinda yeniden doz tretilebilirigi

ARRAY 20 cGy 200 cGy
TN-252LA5 2% 1%

TN-502LA5 <2% <15%
TN-1002LA5 <2% <15%

« C- Build-up bélgesinin altinda hassasiyet;

Tablo 2: Mosfetlerin standard ve yiksek hassasiyet dederleri

STANDARD :
ARRAY HASSASIYET YUKSEK HASSASIYET
TN-252LA5 0.81 mVicGy 1.11 mVieGy
TN-502LA5 2.76 mVicGy 3.8 mVicGy
TN-1002LAS 6.43 mVicGy 9.27 mVicGy

Resim 3. Mosfet lineer dozimettri sistemi
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3. Mosfet Dozimetri Sisteminin Kalibrasyonu
Calismada 5 farkl lineer dozimetri sistemine 50 MU, 5 kez
verilerek herbiri icin kalibrasyon katsayisi belirlenmistir
(Resim 4).

Resim 4. Mosfet dozimetri sisteminin kalibrasyon faktorQ-
niin belirlenmesi islemi

4, Alderson Rando Fantom

Dozimetrik 6l¢timlerde kati fantom, su fantomu ve insan
esdegeri olan fantomlar kullanilmaktadir. insan esdegeri
olan fantomlardan en bilineni 40 yili askin bir stredir kulla-
nilan ve tiim diinyadaki sayilari yaklasik 2000 olan Alderson
Rando Fantomlardir (Sekil 3.1.8). Rando fantom insan vi-
cudunu taklit eder. Viicut dokusu, kemik, akciger ve viicut
bosluklarina benzer materyallerden olusmustur. Bu mater-
yaller X-i1sini ve elektronlar icin insan dokusunun radyas-
yona karsi esdegeridir. Rando fantomun radyasyona karsi
esdegerliligi, en diisuk teshis enerjisinden en yiiksek tedavi
enerjisine kadar bitin araligi icermektedir. Rando fan-
tomda yumusak doku, kemik ve akcigerler dogal yumusak
doku, kemik ve akciger yogunlugundadir. Yumusak dokular
i1t ile sertlesmis ve sentetik bir maddeden olan rando plas-
tiktir. Etkin atom numarasi 7.30 £ %1.25 ve kiitle yogunlugu
0.985 + %1.25 g/cm3'tlr. Akcigerlerin etkin atom numarasi
da yumusak dokuda oldugu gibi 7.30"tiir. Rando fantomun
icerisine p-n eklemli mosfet dozimetri sistemi (Resim 5) yer-
lestirilmistir.

Resim 5: Mosfet dozimetri sisteminin rando fantomun
icerisine yerlestirilmesi

Yapacagimiz islemin hassasiyeti ve diisiik dozlarda kulla-
nilmasi nedeniyle TN-1002LA5 dozimetre sistemi kullanil-



Cyberkife X-isinlarinin Hasta Dozuna Etkisi

mistir. (TN-1002LA5 Diistik ve ¢ok disiik dozlar (1-20 cGy)
icin kullanilir). CyberKnife cihazinda 6 MV X isini ile 10 cGy
verilerek kalibrasyon faktori her bir mosfet dozimetre igin
belirlenmis ve her bir mosfet dozimetreye kalibrasyon fak-
tord ayr ayn girilmistir. Ardindan mosfet dozimetreler kafa
ve akcigerde farkli yogunluktaki bolgelere yerlestirilerek 50
kez film alinmistir.

BULGULAR

Kranyum ve akciger bdlgesinin farkli yogunlukta olmasi ne-
deniyle, farkl kV ve mA degerlerinde goérintiler alinmistir.
Bu calismada her bir bélgeden 50 kez goriinti alinmis olup,
tek bir goruntl Uzerinden elde edilen degerler tabloda
gosterilmistir (Tablo 3). Degerlere bakildiginda mA degeri
daha fazla foton kullanildigi icin verilen dozlar artmaktadir.
Ayni sekilde kV degeri arttikca yani enerji arttigi icin verilen
dozlarin da arttigi gézlenmis ve calismamizin sonuglari asa-
gidaki tabloda belirtilmistir.

Tablo 3: Akciger ve kranyum'da, mosfet ile gorinti basina okunan degerlerin

ortalamasini gdstermektedir

AKCIGER KRANYUM

150 mA 200 mA 100 mA
75 kV 11x10"2eGy 14x10"2cGy 7x102cGy
100 kv 16x10 2cGy 24x1072cGy 14x10"%cGy
125 kv 21x10" %Gy 33x102cGy 15x102cGy

TARTISMA

Murphy ve ark. (5) yaptigi bir calismada ise TLD &l¢iim sis-
temleri kullanilarak CyberKnife gériintiileme sistemlerin-
den kaynaklanan goriintii bagina doz 105-125 kV ve 10 mA
icin 0.25 mGy olarak belirtilmistir. 120-125 kV ve 10-90 mA
araligindaki tlip parametrelerinde goriinti basina doz 0.25-
2.00 mGy olarak belirtilmistir. Bizim calismamizda tedavi ile
uyumlu mA degerleri kullandik. Bu ¢alismaya gére mA de-
gerleri daha yuksektir. Dolayisiyla calismamizda dozlar, bu
calismaya gore daha farkli bulunmustur.

kV enerjili X-1sin tipleri hedef takibinde referans olarak ali-
nan kemik yapi ve ya metal isaretleyicileri MV goriinttleme
sistemlerine gore daha dogru belirler. Ayrica kV enerijili go-
riintlleme sistemlerinde goriintl basina ytizey dozu yak-
lasik olarak 50-70 kat daha ¢oktur (10). Bu durumda tedavi
boyunca alinan goriintii sayisi dnemli hale gelmektedir.
Stereotaktik beden radyoterapisi (SBRT) veya Stereotaktik
radyocerrahi (SRS) gibi ylksek doz uygulanan hastalarin
pozisyon dogrulugunun tespiti icin X-isinlarinin hasta do-
zuna etkisi optimum diizeyde tutulmahdir. Ozellikle mA
degeri arttikca, dozlar da artmaktadir. Bu yiizden CyberK-
nife robotik radyocerrahi sisteminde goriintii aliminda op-
timum mA degerleri tercih edilmelidir.
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OZET

ABSTRACT

Giris: Forniergangreni (FG) perianal veperinealbdlgelerden
cokhizli gelisennekrotizan bir fasiittir. Tedavisi tim nekrotik do-
kularin cerrahidebridmani, antibiyoterapi,hemodinamikstabili-
tenin saglanmasi ve agilan yaralarin rekonstriiksiyonuna daya-
nir. Bu hastalarin iyilesmesi cok uzun zaman alir. Negatif basing
tedavisi(NBT) FG olgularinda da uygulanmaya baslanmistir.

Bu calismada, FG hastalarinintedavisinde negatif basing siste-
mi (NBS) kullanilan ve kullaniimayan hastalarimortalite orani,
kolostomi acilma orani, hastanede kalis suresi acisindan geriye
donuk karsilastirmayr amacladik.

Gereg ve yontemler: Eyliil-2008-Mart 2017 tarihleri arasinda
FG nedeni ile tedavi edilen hastalar retrospektif olarak incelen-
di. Hastalar NBT uygulanan ve uygulanmayan olarak iki gruba
ayrildi. Bu iki grup mortalite oranlari, hastanede kalis streleri,
kolostomi acilma oranlari agisindan karsilastirildi.

Bulgular: Her iki grupta yas, cinsiyet, vicut kitle indeksi(VKi)
ve yandas hastaliklari agisindan fark yoktu. FG tedavisinde NBT
uygulanmayan grupta mortalite %23.1 iken, NBT uygulanan
grupta %6.7 idi. NBT kullanimi kolostomi agilma oranini %61.5
ten %20'ye distrmistir. Hastalarin ortalama hastanede kalis
stiresi NBT uygulanmayan hastalarda 31.0 glin iken uygulanan
grupta 18.6 giin oldugu gorildi. NBT kullanilmasi hastanede
kalis stiresini ortalama 12.4 giin azaltmaktadir.

Sonug: FG tedavisinde NBT kullanimi mortaliteyi istatistiksel
olarak anlamli bir sekilde distirmemis olsa da hastanede kalis
stresini ve kolostomi agilmasi oranini belirgin bir sekilde di-
slirmis ve kolostomi acilma oranini ve hastanede kalis stresini
kisaltmustir.

Anahtar Kelimeler: Fournier gangreni;Negatif basing tedavi;-
Nekrotizan fasit;VAC Terapi

Introduction: Fourniergangre is a necrotising fasciitis
originating from perianal and perineal regions very fast-
ly.Treatment depends on the debridment of all necrotic
tissues and antibiotherapy, providing hemodynamic sta-
bility and reconstruction of the open wounds.Complete
healing takes a long time. Use of NPT has beenstartedin
FG patients.

We aimed to compair FG patients in whom NPT used and
the ones in whom NPT not used in terms of mortality rate,
length of hospital stay and rate of colostomy openning
retrospectively.

Material and Methods: FG patients treated between
September 2008-March 2017 were retrospectively anal-
ysed. Patients were devided in to 2 groups as ‘NPT applied’
and ‘NPT not applied'ones.These 2 groups were compared
in terms of mortality rate, length of hospital stay and rate
of colostomy openning.

There is no difference for age, sex, body mass index(B-
MI), and comorbid diseases between groups. Mortality
rate was %23.1 and %6.7 in NPT not applied group and
NPT applied group respectively. Use of NPT decreased the
rate of colostomy openning from %61.5to %20. Mean of
length of hospital stay was 31.0 days and 18.6 days in NPT
not applied group and NPT applied group respectively.
Use of NPT decreased length of hospital stay 12.4 days on
avarage.

Conclusion: Although NPT use in FG treatment did not
decreased mortality rate significantly, it decreased length
of hospital stay and rate of colostomy openning signifi-
cantly.

Key Words: Fornier Gangrene;Negative pressure thera-
py;Necrotizing fasciitis;VAC therapy
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Fournier Gangrenli Olgularda Negatif Basing Terapisi

GIRiS

Fourniergangreni (FG) perineal, genital veya perianal bol-
gelerde gorilen,coklusinerjistikmikro organizmanin yer
aldigi, cok hizli ilerleyen nekrozitanfasiit ile karakterize
bir hastaliktir. FG olusumunun genellikle idiyopatik oldu-
gudusiundlsede, aslinda kaynagi anlasilmis durumdadir,
genellikle anaorektal, Grogenital veya subkiitan alandan
kaynaklanmaktadir (1). ilk olarak Bauriennetarafindan 1764
yilinda goriilmis (2), fakat buglinkii ismini1983 yilinda
French Venereologist Jean AlfredFournier’in tanimlamasin-
dan sonra almistir (2). Son yillarda tani ve tedavideki gelis-
melereragmen,mortalite ve morbiditeorani halagok yliksek
olan ve ¢ok genis doku kayiplari ile seyreden bir hastalik ol-
maya devam etmektedir. ilk zamanlarda mortalite oranlari
80 %'leri bulan hastalikta, son yillarda mortalitenin 20-30 %
oranlarinda oldugu bildirilmektedir (3).

FG acil yaklasim gerektiren bir cerrahi durumdur. Erken
tani, zamaninda ve yeterli debridman tedavide en 6nem-
li asamayi olusturmaktadir. Bazen silik bulgu ve belirtilerle
basvuran FG'li hastalarin tani ve tedavisindeki gecikmeler
morbidite ve mortaliteyi belirgin oranda artirmaktadir. Po-
liklinik ve acil servislerde &zellikle silik bulgularla bagvuran
hastalarda, FG tanisi akilda tutulmali ve tanida gecikilme-
melidir. Bu nedenle 1995 yilinda Laor ve arkadaslari has-
tanin laboratuvar ve klinik degerlerine bakilarak hastaligin
nasil seyredecegdini belirlememizi saglayan FG'nin siddet
skorunu tariflediler.Buskorlamadan 9 puan alanlarin 75%
oraninda mortal seyredecegini belirttiler(4). Yilmazer ve
arkadaslari bu skorlama sistemi lizerine, hastanin yasini ve
hastaligin yayilim alanlarini da katarak Uludag Universtesi
Fournier Gangreni Skorlama Sistemi adini verdikleri yeni bir
skorlama sistemi gelistirdiler. (YT9). Bu skorlama sistemin-
den 9dan fazla puan alan hastalarin 6liim oranlarinin 13.6
kat daha fazla oldugunu bildirdiler. (YT10) Gliniimiizde FG
her yas gurubunda goriilmekle birlikte, 50 yasindan sonra
ve erkeklerde daha sik rastlanmaktadir. Sosyokiiltiirel diize-
yi disik toplumlarda da daha sik karsilasiimaktadir(5).

FG cerrahi tedavisinde, amag tiim nekroze dokuyu debri-
deederek,yasayabilirligi olmayan tiim dokulari ¢ikarmak
ve enfeksiyonun ilerlemesini durdurarak sistemiktoksisiteyi
azaltmaktir(5,6). ilk miidahaleden sonrada tekrarlayan cer-
rahi debridmanlaraenfeksiyon kontrol altina alinana kadar
devam edilmelidir. FG'lihastalarda ilk islemden sonra has-
tanin genel durumunda bir diizelme olmamasi isenekroze
olmus doku debridmaninda yetersiz kalinmis oldugunu
gosteriyor olabilir. Bu nedenle olasi odaklar ve yara yeri
tekrar gozden gecirilmelidir. Bu hastalarda bazen kaynak
kontrollinii saglamak adina yara yerine olan kontaminas-
yonuengelleyebilmek icin diversiyon(kolostomi,lirostomi)
ameliyatlarida gerekebilir. Kolostomi acilmasi ile ilgili net
bir kilavuz olmamakla birlikte yaygin sfinkter hasari olan,-
genisperianal yaralarin oldugu durumlarda kolostomi acil-
masi tavsiye edilmektedir (7).

ilk miidahalede yapilan genis debridmanlardan sonra has-

taligin tedavisindeki dnemli asamalardan biriside yara baki-
midir. Hiperbarik oksijen kullaniminin yara iyilesmesini ar-
tirdigini bildiren calismalar mevcut olmasina karsin, oksijen
toksisitesine bagli beyin ve akciger hasari ve maliyethiper-
barik oksijen kullanimini kisitlamaktadir(6).

FG tedavisinin diger bir 6nemli asamasida genis debrid-
mandefektlerinin kapatiimasi islemidir. Cok genis olmayan
defektler cogu zaman sekonder iyilesmeye birakilarak yara-
nin kendiliginden iyilesmesi saglanir. Cok genis acik yarasi
olan hastalarda da en sik tercih edilen yontem derigireftle-
ridir (7). Son yillarda negatif basing sistemleri(NBS) de tim
acik yaralarda oldugu gibi FG hastalarinda da kullanilmaya
baslandi. NBS kullaniminin FG hastalarinda yara iyilesme-
sini hizlandirdigi, yara kenarlarinda kontraksiyonuartirarak
yaray1 kiicUlttiigii ve greft yapilmasi gereken alani hazirla-
mada ¢ok etkin oldugunu ve yara alanini cok kiiculttigini
bildiren yayinlar mevcuttur (8,9).

Bu calismada ayni hekim tarafindan takip ve tedavisi yapil-
mis olan FG hastalarinitedavisinde negatif basing sistemi
(NBS) kullanilan ve kullanilmayan olarak iki gruba ayirarak,
gruplari, mortalite orani, kolostomi acilma orani, hastanede
kals stiresi agisindan geriye donik karsilastirmayi amagla-
dik.

GEREC ve YONTEM

Eylul-2008-Mart 2017 tarihleri arasinda ayni hekim tarafin-
dan tedavisi yapilan hastalar retrospektif olarak incelendi.
Hastalarin demografik verileri, kolostomi agilma oranlari,
hastanede kalis surreleri, NBT uygulanan hastalar ve uygu-
lama suresi ve sayisi kaydedildi. Hastalar NBT uygulanan ve
uygulanmayan olarak iki guruba ayrildi. Bu iki grup mortali-
te oranlari, hastanede kalis siireleri, kolostomi agilma oran-
lari agisindan karsilastirildi.

NBT uygulanmasina 2011 yilinda baslandi bu zamana kadar
yapilan 7 FG'li hastaNBT’siz yapildi. NBT sistemini hastane-
de teminde sorun yasandi ve zaman zaman kullanilamadi.
NBT sisteminin kullanilmasi tamamen hastanenin elinde bu
sistemin olup olmamasina gdre istemsiz olarak seildi.

Cerrahi Yontem:

Preoperatif hazirligi yapilan hastalarin hemodinamikstabi-
litesi saglandi ve acilen operasyona alindi. Tim hastalara-
ampirik olarak antibiyoterapi baslandi. Hastanin komorbid
hastaliklarina yonelik tedbir ve tedaviler planlandi. Hasta
hastaligin ilerleme ve bulundugu alana en rahat ulasma-
mizi saglayacak pozisyonun hangisi uygunsa ona gore
litotomi veya pron pozisyonda masaya alindi. Genel anes-
tezi altinda saha temizligi saglandiktan sonra nekrotik doku
debride edildi. Lojilik SF ile yikandi. Ardindan rifocinatus-
mani yapildi. NBS uygulanmayan hastalarda tiim lojrifocin
ve furasin emdirilmis spanclar ile dolduruldu ve Uzerine
kuru pansuman yapildi. Yaranin durumuna gore 1-3 giinde
bir pansumani yenilendi ve debridmani tekrarlandi. Ozel-
likle ilk debridmanlargenel anestezi altinda yapildi. Deb-
ridman miktari azalip hastanin yarasi kii¢lliince anestezisiz
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veya lokal destekli debridman ve pansuman degisimleri
yapilan hastalarda oldu. Yarada kaynak kontrolu saglandik-
tan vegraniilasyon dokusu olustuktan sonra yara kiiciik ise
sekonder iyilesmeye birakildl. Yara ¢ok biytk ise graniilas-
yon dokusu olustuktansonraki duruma gore plastik cerrahi
esliginde kaydirma flepleri veya cilt grefti yapildi. Bazi has-
talarda kombine tedavilerde uygulandi.

NBT uygulanan hastalarda:

Debridman sonrasinda NBT (NPWT; KCI USA Inc, San Anto-
nio, TX) stingerleri yaranin tim kivrimlarina yerlestirildi ve
125 mmHgbasinctaaralikh (5/2) negatif basing uygulandi.
2-3 glinde bir NBT orti sistemi stingerleri degistirildi. FG
kontrol altina alinamadiysa, sifinkter sistemi zarar gordi
ise tedaviye kolostomi agilarak devam edildi. Saglikl gra-
nilasyon dokusu olustuktan sonra defekt ¢cok biiyiik ise ya-
ranin biyikliglne uygun olarak deri grefti veya kaydirma
flepleri uygulandi ve lizerine 4-5 glin daha NBT uygulandi.
Yara ok kiiciik ise NBT'ye son verilerek standart pansuma-
na gecildi.(Resim1-6). Bu tedavi slresince hastalara uygun
antibiyoterapiverildi.Hastalarinpostoperatif 1.hafta, 1. ay ve
3.ay kontrolleri yapildi.

Resim 3: Negatif basing stingerinin seritler halinde yara icerisine yerles-
tirilmesi.

Resim 1: llk basvuru: Labium kenarinda, vulvada ve karin derisinde
nekroz alanlarinin ilk gérintiisi. Resim 4: Negatif basing sisteminin uygulanmis hali
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Resim 5: 16.gin: 4 seans NBT uygulandiktan sonra iyi kanlanan ve viabi-
litesi iyi olangrantilasyon dokusunun gérinimdi

Resim 6: 20. glin: 5.Seansta yaranin tamamen kiiclildiigi goriilmekte.
Bu asamadan sonra NBT'ye son verildi ve yara icine bir dren konulup
stittire edilerek kapatildi.

BULGULAR

Her iki grupta yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi(VKI) ve
yandas hastaliklari agisindan fark yoktu.(Tablo 1) NBT
uygulanan hastalarin 3/13( %23.1) mortal seyrederken,
NBT uygulanmayan hastalarin 1/15( %6.7)mortal seyret-
mistir. NBT'nin kullanilmasi mortalitede azalma gdster-
mesine ragmen bu deger istatistiksel olarak anlaml bir
deger teskil etmemektedir. NBT uygulanmayan hastalarin
8/13(%61.5)'ine kolostomi acilmasi gerekirken,uygulanan
hastalarin 3/15(%20)'tine kolostomi acilmistir. NBT kulla-
nimi kolostomi acilma oranini %61.5 ten %20'ye disir-
mustdr; bu disis istatistiksel olarak anlamlidir.Hastalarin
ortalama hastanede kalis slresinin NBT uygulanmayan
hastalarda 31.0 giin iken uygulanan grupta 18.6 giin ol-
dugu goruldi. NBT kullanilmasi hastanede kalis siiresini
istatistiksel olarak anlamli bir sekilde ortalama12.4 giin
azaltmaktadir (Tablo 2).

Tablo 1: NBT uygulanan ve uygulanmayan iki grubun cinsiyet, yas, viicut kitle
indeksi (VKI) ve yandas hastalik agisindan karsilagtinimasi.

NBT NBT P
Uygulanmayalar | Uygulananlar
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 4/9 411 0.56
Yas (yi) | 65,85+9,78 71,004 591 0.09
(ortalama+S.deviasyon)
VKI (kg/m2) 32,00 +4,88 32,60+ 3,64 0.71
(ortalamat S.deviasyon)
Yandas hastalik varligi 113 14/15 0.44

Tablo 2: NBT uygulanan ve uygulanmayan hasta gruplarinin mortalite orani,
kolostomi agilma oram ve hastanede kalis siiresi acisindan
karsilagtinimasi.

NBT NBT P
Uygulanmayanlar | Uygulananlar
Mortalite orani 3/13(%23.1) 1115(%6.7) 0.21

Kolostomi agiima orani | 8/13(%61.5)
Hastanede vyatis siresi| 31,00 9,028
(gtin)

(Ortalama £S.sapma)

3/15(%20) 0.028
18,60+5986 | 0.000

istatistik Analizi:

Nicel ve parametrik degerlerin ortalama ve standart sap-
masi verilmistir. Nicel verilerin normalitetayiniShapiro-Wilk
testi ile yapilmustir. iki bagimsiz gurubun ortalamalar ara-
sindaki farkin anlamliligini belirleme esnasinda T-test kulla-
nilmistir. iki bagimsiz grup arasindaki oranlari verirken yiiz-
delik degerler verilmistir ve karsilastirmak icin Fisher'sExact
Testi kullaniimistir.
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TARTISMA

NBT'nin bir ¢ok yarada, &zellikle agik karin ile yonetilen
septik ve kompleks olgularda dahi ¢ok iyi sonuglar verdigi
gosterilmistir(10,11). NBT bu tarz yaralarda hem ortamda-
ki sitokin ve polimikrobial icerik yukli siviyr aspire ederek
ortamdan uzaklastirmakta ve ayrica fibroblastik aktiviteyi
artirarak granilasyon dokusu olusumunu aktive etmekte-
dir. Bu sayedekompleks yaralari dahi kisa zaman icerisinde
tedavi edilebilme olasiligini artirmistir (11). FG gibi nekroz-
larla giden ve bazen ¢ok genis debridmanlar gerektiren
coklu mikrobiyalajanin olaya istirak ettigi ve hastalarin bi-
zim olgularimizda da oldugu gibi yandas hastaliklarinin ol-
dugu durumlarda bu yaralarin yonetimi cogunlukla ¢ok zor
olmaktadir. Bu nedenle bu hastalarin tedavisinde eskiden
mortalite %80’ kadar bildirilmekte iken son yillarda hasta
tedavisindeki ilerlemeler ile mortalite orani %30’larin altina
cekildi (3,12). FG tedavisinde mortalitenin azalmasindaki en
onemli faktorlerin basinda septik yogun bakim hastalarin-
da yogun bakim yaklasimdaki degisimler ve yara bakimin-
daki gelismeler gelmektedir. FG gibi genis yiizeyli, girinti
ylzeyinin fazla oldugu derin ve komplike yaralarin teda-
visinde de NBT bize bir ¢cok avantaj saglamaktadir. Bunlar
arasinda ortamdaki sitokin ve bakteri ykll siviyr uzaklas-
tirarak kaynak kontroliinii kolaylastirmasi, sterilitenin daha
iyi korunmasi, fibroblastikaktivite ve anjiogeneziartirarak
granilasyon dokusunun daha hizli ve saglikli olusmasini
saglamasi,hastaninkuru ve konforlu kalmasi, glinde iki ¢
kez pansuman ihtiyacini ortadan kaldirarak saglik calisani-
nin isini kolaylastirmasi ve ayni zamanda koku izolasyonu
dayaptigiicin hasta, hasta yakini ve tiim klinigin konforunu
artirmasi, hastanin mobilizasyonunun daha iyi olmasi, 1si
kaybini da azaltmasi sayilabilir.Ayrica her degisim sirasinda
slingerin porlarinin yapisindan dolayi ¢cok iyi bir mikro deb-
ridman yapmaktadir.

Bizim bu olgularin takibinde de goérdigimizFG'li has-
talara NBT uygulamasi esnasinda karsilasilan zorluklarda
mevcuttur. Bu zorluklarin basinda perianal bolgedeki in-
san anatomisine bagh ¢ok fazla girinti ve ¢ikintinin olmasi
nedeni iledreplerin hava almadan kacak olusturmadan ya-
pistirilmasi cok kolay olmamaktadir. Ayni zamanda bu bol-
ge ¢ok oynak ve hareketli bir bolge olmasi nedeni ile NBT
uygulamasi sonrasinda sistem kisa stirede bozularak kacak
olusabilmekte ve bu nedenle sistemi yeniden uygulanmak
yada sik degistirilmek zorunda kalinabilir. Bir diger sorun da
ozellikle kolostomi acilmayan hastalarda her defekasyon
sonrasi genellikle sistemin yeniden uygulanmasi gerek-
liligidir. Biz bu sorunu azaltmak icin hastaya olabildigince
posasiz diyet vererek gayta cikisini azaltmayi hedefliyoruz.
Uretranin bu bodlgeye yakinligi ve izolasyonu da zorluk
teskil eden diger bir etmendir. idrar sondasinin uzun siire
kalmasi gerekebilmekte ve kacak olusturmamasi igin 6zen
gosterilmesi gerekmektedir.

FG hastalarda genellikle diyabet, obezite gibi immdinsis-
temibaskilayabilen bir veya bir cok hastalikta tabloya eslik
etmektedir ve hastaligin ilerlemesine yardimci olmaktadir (
13).Bizim olgularimizda da her iki grupta da sistemik hasta-
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Ik orani ¢ok fazla idi.

NBT sisteminin FG hastalarinin tedavisinde kullaniminin
iyi bir debridman sonrasi mortaliteyi azalttigini gosteren
calismalar mevcuttur (14,15). Bizim calismamizda da NBT
uygulanan grupta mortalite azalmistir( %23.1 den %6.7 ye)
fakat hasta sayisinin az olmasi nedeni ile fark istatistiksel
olarak anlamli degildir.FG hastalarinda NBT sisteminin kul-
laniimasi tedavi maliyetini artirmakta gibi gértinmekle bir-
likte hastalarin hastanede kalis stiresini ve personel giderini
azaltarak toplam maliyeti azalttigi gosterilmistir (16). Bizim
calismamizda da NBT kullaniminin FG tedavisliresini orta-
lama 12.4 glin kisalttigi gorulmstr.

FG hastalarinin tedavisinde kolostomi agilmasi zorunlu ola-
rak kaynak kontrollinii ve yara iyilesmesini saglamak icin
tercih etmek zorunda kaldigimiz, sonrasinda kolostomiyi-
kapatirken de bir cokkomplikasyon ile karsilasabildigimiz
bir durumdur. Bu calismamizda NBT uygulamasinin FG
hastalarinin tedavisinde mortaliteyi artirmadan kolostomi
acilma oranini %61.5'tan%20’ye diisirmus oldugu gorilda.
Bizim calismamizin en 6nemli limitasyonuprospektif bir
calisma olmamasi ve calismaya dahil edilen hasta sayisinin
ozellikli ve cok yogun karsilasilan bir hasta grubu olmamasi
nedeni ilecok yiiksek olmamasidir. ikinci bir limitasyonu-
muz ise incelemeye dahil edilen hastalar arasinda hastali-
gin derecesini gosteren bir siniflama yapmamis olmamizd.
Bu konuda net bir sonuca varabilmek icin daha ¢ok hasta
iceren prospektifrandomize ¢alismalara ihtiyac vardir.

Sonug:

FG'li hastalarin tedavisinde NBT'nin kullanilmasi kolostomi
acilma oranini ve hastanede kalis suiresini belirgin bir sekil-
de azaltmaktadir.
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OZET

ABSTRACT

Giris: Periferik fasiyal paralizi (PFP), hastanin ipsilateral mi-
mik kaslarinda gligsuizlige neden olarak hastanin yiiz este-
tik gortintsiniin bozulmasinin yaninda, sosyal ¢ekilme ve
emosyonel durumda kotlilesmeye neden olmaktadir. PFP
tedavisi birbirinden farkli bircok nedene bagli olarak ortaya
¢tkabilmektedir. Bu calismada klinigimize son t¢ yilda bas-
vuran ve PFP olan 70 eriskin hastalarin bulgulari retrospek-
tif olarak incelenmistir. 49 hastada Bell paralizisi, 11 hastada
travmatik PFP, dort hastada maligniteye ikincil gelisen PFP,
¢ hastada kolesteatomlu kronik otitis mediaya bagli PFP,
iki hastada iyatrojenik PFP, bir hastada malign otitis ekster-
naya ikincil PFP saptandi. PFP ile basvuran hastada ayirici
taninin hizli ve etkili bir sekilde yapilmasi uygun tedavisinin
bir an dnce uygulanmasi hastanin sekelsiz iyilesmesi agisin-
dan son derece 6nemlidir.

GIRiS

Fasiyal sinir (FS), yliziin ipsilateral mimik kaslarinin motor in-
nervasyonu yanisira stapedial kasa, dilin 2/3 6n kismina (tat
lifleri), lakrimal beze, submandibular ve sublingual tiikriik
bezlerine, dis kulak yolu ve kulak zarina duyusal dallar veren
7. kranial sinirdir. Periferik fasiyal paralizi (PFP), hastanin ipsi-
lateral mimik kaslarinda gli¢siizlige neden olarak hastanin
morbiditesini artirmanin yaninda, sosyal ¢ekilme ve emos-
yonel durumda kotllesmeye neden oldugundan 6nem arz
etmektedir (1).

Bu calismada degisik nedenlerle PFP ile klinigimize basvu-
ran 70 hastanin bulgulari sunulmustur.

GEREC ve YONTEM

Son 3 yilda klinigimize PFP nedeniyle basvuran 70 eriskin
hastanin dosyalar geriye donuk incelenmistir. Hastalarin
hepsine otoskopik ve ndérolojik muayene yaninda odyo-
lojik Olgtimler yapilmistir. Tim hastalara kontrasth tempo-
ral manyetik rezonans goériintiileme (MRG) uygulanmistir.

Introduction: Peripheral facial paralysis (PFP) not only im-
pairs facial aesthetic impression by leading to weakness of ip-
silateral mimic muscles but also causes social withdrawal and
deterioration of emotional status. PFP can arise from different
causes with different treatment options. In this study findings
of 70 adult patients with PFP who admitted in the last three
years to our clinic were retrospectively analyzed. 49 patients
had Bell’s palsy, 11 patients had traumatic facial paralysis, four
patients had PFP secondary to malignancy, three patients had
chronic otitis media with cholesteatoma, two patients had
iatrogenic PFP, one patient had malignant otitis externa. For
patients with PFP, a thorough investigation of differential di-
agnosis and administration of appropriate treatment options
are crucial for recovery without sequela.

Elektrofizyolojik testler her hastaya rutin olarak uygulanma-
mis, ancak 14 giine ragmen klinik diizelme olmayan hastala-
ra elektromyografi (EMG) uygulanmistir. Klinik degerlendir-
mede House-Brackmann siniflama sistemi (2) kullanilmistir.

BULGULAR

Hastalarin ortalama yasi 39 (16-78) idi. Hastalarin 45'i (% 60)
erkek, 30'u (%40) bayandi. Hastalarin PFP nedenleri su se-
kilde idi:

Bell paralizisi (BP): Hastalarin 49'unda yapilan tetkiklerde
patoloji saptanmamasi Uzerine Bell paralizisi kabul edildi.
Hastalara 1 mg/kg.dan metilprednizolon ve valasiklovir 500
mg 3x1 oral yolla baslandi. Steroid dozu Ug¢ gin araliklar-
la azaltilarak kesildi. Hastalarin 15'inde diabetes mellitus,
10'unda hipertansiyon mevcuttu. Bu hastalar hospitalize
edilerek takip edildi. Diger hastalar ayaktan takip edildi. Bir
hasta Uc¢lincli trimester gebelik déneminde House-Brack-
mann grade 5 PFP ile basvurdu. Preeklampsi 6ykusi yoktu.
Kadin hastaliklari ve dogum konsiltasyonuyla 1 mg/kg ste-
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roid tedavisi verildi. Kirksekiz hastanin 40'inda grade 1 (tam
iyilesme), 9'unda grade 2 iyilesme goriildu. Hicbir hastada
sinkinezi gorllmedi. Birbuguk ay kontroliinde klinik diizel-
me olmayan, grade 5 paralizisi devam eden, EMG'de motor
Unit potansiyellere rastlanmayan 47 yasinda erkek hastaya
transmastoid yolla FS dekompresyonu uygulandi. Hastanin
postoperatif 3. ay kontroliinde PFP seviyesi grade 2'ye ge-
riledi.

Travmatik FP: 10 hastada temporal kemik kirigina bagh PFP
mevcuttu. Bunlarin yedi tanesinde longitudinal, ti¢ tanesin-
de mikst tip kirlk mevcuttu. Total isitme kaybi olan Ui¢ hasta-
da translabirentin yolla, diger hastalarda transmastoid yol-
la dekompresyon uygulandi. Travmadan sonra cerrahi icin
gecen zaman ortalama 60.4 ( 20-180) giindii. Postoperatif
altincr ayda hastalarin ti¢ tanesinde tam iyilesme, dort tane-
sinde grade 2 FP, iki tanesinde grade 3 FP mevcuttu. Trans-
labirentin yolla FS dekompresyonu uygulanan 6.ayda de-
komprese edilen hastada postoperatif dérdiinci ayda klinik
yanit alinamamasi Uizerine n. aurikularis magnus interpozis-
yonel greft ile 7-12 u¢-yan anastomoz yapildi. Hastanin ikin-
ci cerrahiden sonra postoperatif dérdiincii ayda House-Bra-
ckmann skoru grade 3'e geriledi. Yiiz bolgesinden kesici alet
yaralanmasi ile basvuran bir hastada grade 6 FP mevcuttu.
Fasial sinirde, parotis icinde ana trunkusta gézlenen tam kat
kesi primer nororafi ile onarildi. Hastanin postoperatif altinci
ayda House-Brackmann skoru grade 3'e geriledi.

Malignite: Temporal kemik skuamoz hiicreli karsinom (SHK)
olan bir hasta ile parotis bezi malign timorl olan g ( iki
yliksek dereceli mukoepidermoid karsinomu, bir metastatik
SHK) hastada preoperatif grade 5 FP mevcuttu. intraoperatif
olarak hastalarda FS sakrifiye edilerek greftleme yapilmadi.
Enfeksiyoz: Kolesteatomlu kronik otitis mediali li¢ hastada
preoperatif grade 4 FP mevcuttu. Her li¢ hastaya acik kavite
mastoidektomi yapildi. Hastalarin {i¢linde de timpanik seg-
mentte fallopian kanalda erozyon tespit edildi, FS dis kulak
yolu arka duvari indirildikten sonra timpanik segmentte de-
komprese edildi, sinir kilifina insizyon yapilmadi. Hastalarin
Gglinlin de takipte sekelsiz iyilestigi gorildi. Malign otitis
eksternali, diabetik bir hastada takipte grade 3 FP gelisti,
medikal tedaviyle dliizelmemesi lzerine agik kavite masto-
idektomi ile birlikte FS timpanik segmentten stilomastoid
foramene kadar dekomprese edildi. Beraberinde hiperbarik
oksijen tedavisi de alan hasta sekelsiz iyilesti.

iatrojenik: iki hastada timpanomastoidektomi sonrasi pos-
toperatif 5. ve 7. glinde House-Brackmann grade 4 perife-
rik FP gelisti. Hastalara 1 mg/kg. metilpredniziolon tedavisi
baslandi. Lokal anestezi ile orta kulaktaki spongostanlar bo-
saltildi. Hastalar bir ay icinde sekelsiz iyilesti.

TARTISMA

Bell paralizisi adini FS'in anatomisi ve fizyolojisini ilk kez or-
taya koyan Sir Charles Bell'den almaktadir (3). Hizli gelisen
tek tarafli FS'de gligsiizliik ya da paralizi ile kendini goste-
ren akut monondropatidir (1). Hastanin klinigi en geg 72
saat icinde gelisir. Bilateral Bell paralizisi nadirdir ve BP olan
hastalarin %0.3-2'sinde gorilr. Viral enfeksiyon suglansa da
nedeni tam olarak bilinmemektedir. Tanisi olasi PFP neden-

lerinin ekartasyonuyla konur (1,3). Tum PFP’lerin takriben
2/3'Unu BP olusturur (3). Hipertansiyon, diabet, tst solunum
you enfeksiyonlari, gebelik, preeklampsi ve obezite risk fak-
torleridir (1). Bizim ¢alismamizda da BP ile takip edilen 15
hastada diabet, 10 hastada hipertansiyon ve bir hastada ge-
belik mevcuttu.

Bell paralizisine yaklagim ve tedavide celiskiler mevcuttur.
BP'de spontan iyilesme % 71-81 arasindadir ve steroid teda-
visinin erken dénem sonuglari etkilemedigini savunan ya-
zarlar (4) mevcuttur. Diger yandan ilk ti¢ giin icinde ylksek
doz intravendz steroid tedavisinin etkinligini savunan yazar-
lar da (5) mevcuttur. Sullivan ve ark. nin (6) calismasinda ilk
¢ giinde oral steroid tedavisinin 3. ve 9. ay House-Brack-
mann skorlan {izerine anlamli derecede fark yarattigi go-
rilmdstdr. Berg ve ark. (7) ile Sullivan ve ark. (8) da benzer
sekilde BP sonrasi ilk ti¢ glinde steroid tedavisinin, PFP kli-
nik skorlarinda belirgin azalmaya neden oldugunu vurgu-
lamislardir. Glincel Cochrane metaanaliz (9) sonuglarina
gore BP'de steroid tedavisinin hem klinik iyilesmeye belirgin
katkisi oldugu hem de sinkinezileri azalttigi vurgulanmistir
ve glincel rehberler (1) BP'de ilk li¢ glinde steroid tedavisini
onermektedirler. Antiviral tedavi konusunda Berg ve ark. (7)
ile Sullivan ve ark. (6, 8), antivirallerin BP tedavisinde stero-
id tedavisine ek katkisi olmadigini savunmaktadirlar. Ancak
Cochrane metaanaliz sonuglarina gore (10) steroid tedavisi-
ne antiviral tedavi eklenmesi tam olmayan iyilesme oranla-
rini azaltmaktadir. Glincel rehberler (1) ise BP'de tek basina
antiviral tedavinin uygulanmasini 6nermezken, steroid ile
kombine uygulanabilecegini belirtmistir. Klinigimizde BP ile
takip edilen her hastaya oral steroid ile antiviral tedavi kom-
bine baslanmaktadir.

Bell paralizisinin cerrahi tedavisinde de medikal tedavide ol-
dugu gibi celiskiler mevcuttur. Tam paralizisi olanlar, elekt-
rondrografi (ENoG)de % 90'dan fazla denervasyona sahip
olanlar, EMG'de istemli sinir aktivitelerinin olmadidi hastalar
cerrahiye adaydirlar. Bell paralizisinde FS ¢cogunlukla labi-
rentin segmentte 6demli oldugundan, cerrahi dekompres-
yon cogunlukla bu bélgeye yapllir. Gantz ve ark. (11) 14.
ginde ENoG'de %90'dan fazla dejenerasyon olan hastala-
rin orta fossa yontemiyle dekomprese edilmesi gerektigini
vurgulamislardir. Cannon ve ark. (12) da benzer sekilde koti
prognoza sahip hastalarda orta fossa ile dekompresyonun
ilk 14 glinde yapilmasi gerektigini, 14 giinden sonra yaplI-
lan dekompresyonun yararinin az olacagini belirtmislerdir.
Ancak dordiincii ayda yapilan orta fossa yaklasimiyla de-
kompresyonda da klinik iyilesme gorilebilmektedir (13).
Transmastoid yolla FS dekompresyonu konusunda yazarlar
arasinda celiski mevcuttur. Ondort glinden sonra yapilan
(14) ve ikinci aydan sonra yapilan (15) ge¢ donem trans-
mastoid dekompresyonlarda elektrofizyolojik ve klinik ola-
rak cerrahi uygulanmayan gruba gore anlamli iyilesme g6-
rilmedigini savunan yazarlar mevcuttur. Yanagihara ve ark.
(16) ise transmastoid yolla FS dekompresyonunu 60 giinden
once yapildiginda medikal tedavi grubuna gore daha etkili
bulmuslardir. Cochrane metaanalizine (17) ve glincel reh-
berlere (1) gore, BP'de cerrahinin etkili olduguna dair veri
sinirhdir ve hekimin kendi tercihiyle dekompresyon cerra-
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hisi medikal tedaviye yanit vermeyen BP'de yapilabilir. Ca-
lismamizda medikal tedaviye ragmen diizelmeyen BP’li bir
olguda transmastoid dekompresyonla Uglinci ayda klinik
dizelme oldugu gorilmistdr.

Fasiyal Paralizi temporal kemik kiriklarinin % 7-10'unda ge-
lismektedir (18). Temporal kemik kiriklarinda gelisen FP’ler-
de cerrahi endikasyonlar olarak travma sonrasi akut gelisen
ciddi veya tam ( House-Brackmann grade 4-6) paralizide ilk
6 glin icindeki ENoG'de %90'dan fazla dejenerasyon olma-
sl, ge¢ donemde goriilen hastalarda EMG'de rejenerasyon
potansiyellerinin olmamasi seklinde siralanabilir (18,19).
Kritik stire olan ilk 6 glinde hastay! goriip degerlendirmek
gerek hastada mevcut ek nérolojik problemlerden, gerekse
hastanin liclincli basamaga sevkinin gecikmesinden dola-
yI her zaman mimkiin olmamaktadir. Bu durumda yiiksek
rezolusyonlu bilgisayarli tomografi (HRCT) bulgulari, EMG
ve klinik bulgularin birlestirilmesiyle cerrahi karari verilme-
lidir (19). Temporal kemik kiriklarina eslik eden FP'de FS en
sik perigenikulat bélgede yaralanmaktadir. En sik da sinirde
o6dem, kemik spur batmasi gorilmektedir, tam kesi nadir-
dir. Ancak yazarlar arasinda dekompresyon icin cerrahi tek-
nik konusunda celiskiler mevcuttur. Perigenikulat bolgeye
ulasmak icin transmastoid yolla ya da inkusu gecici olarak
cikararak transmastoid-ekstralabirentin yolla genikulat
gangliona ulasilarak sinir bu bolgede dekomprese edilebilir.
Eger hastada kullanilabilir bir isitme seviyesi mevcut degil-
se, translabirentin yolla genikulat gangliyonun proksima-
linde internal akustik kanal girisine kadar sinir dekomprese
edilebilir (18, 20). Ulug ve ark. (19) ile Aslan ve ark. (21) ise
longitudinal kiriklarda orta fossa yaklagimiyla FS'in perigeni-
kulat bélgesini dekomprese etmeyi savunmaktadirlar. izole
transmastoid ya da transmanstoid-ekstralabirentin yolla FS
labirentin segmentinin yeterince dekomprese edilemeye-
cegini belirtmektedirler. Makalenin yazarlar hastada ileri
derecede sensorindral isitme kaybi olsa bile ileride kohlear
implant sansini korumak icin translabirentin yaklasim ye-
rine orta fossa yolunu tercih etmektedirler. Liu ve ark. (22)
da perigenikulat bélgenin dekompresyonu icin orta fossa
yaklagimini tercih etmekte, HRCT'de timpanik segmentteki
yaralanmalar icin transmastoidi uygun gérmektedirler. Sa-
nus ve ark. da (23) benzer sekilde ileri sensorindral isitme
kaybinda bile orta fossa ile dekompresyonu 6nermektedir-
ler. Lambert ve ark. (24) ise Schirmer testi pozitif olan hasta-
larda perigenikulat bélgenin dekompresyonu icin orta fossa
yaklasiminin uygulanmasi gerektigini, yoksa transmastoid
ekstralabirentin yaklagimin yeterli olacagini savunmaktadir.
Cerrahi zamanlama ile ilgili olarak da celiskili yayinlar mev-
cuttur. Fisch (25) ilk 6 giinde ENoG'da %90'dan fazla deje-
nerayon varsa cerrahi eksplorasyonu 6nermektedir, bundan
sonra basvuran hastalarda 6demin azalmasi icin cerrahiyi
3-4 hafta sonra yapmayi 6nermektedir. Cerrahinin ilk iki haf-
ta icinde yapilanlarda sonra yapilanlara gore, ilk iki ay icinde
yapilanlarda sonra yapilanlara gore klinik sonuglarin daha
iyi oldugunu belirten yazarlar (18,26) ve ideal olarak cer-
rahinin ilk bir ay icinde olmasi gerektigini bildiren yazarlar
(21, 22, 27) mevcuttur. Diger taraftan hasta ge¢ basvurdu-
gunda veya genel medikal durumu cerrahiye izin vermedi-
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ginde, travma sonrasi dordlincii (23) ve hatta 6. ayda (20)
cerrahisi yapilan hastalarda bile olumlu sonuglar mevcuttur.
Bizim calismamizda da hastalarin ortalama 60,4 glin gibi
ge¢ donemde cerrahisinin yapilmasinin nedeni hem hasta-
larin uzun stire kaza sonrasi genel medikal problemlerden
yogun bakimda kalmalarinin gerekmesi, hem de klinigimi-
ze geg sevk edilmesidir. Calismamizda ortalama iki ay icin-
de cerrahisi yapilan dokuz hastanin sekizinde postoperatif
Grade 1-3 House-Brackmann skorlarinin goriilmesi, ancak
180. giin gibi cok ge¢ dénemde cerrahisi yapilan hastada
klinik iyilesme gorilmemesi cerrahinin erken yapilmasinin
Onemini gostermektedir. FS'in tam kat kesilerinde genel ola-
rak eger FS'deki doku kaybi 1 cm.den fazla ise ya da primer
anastomoz gergin bir ortamda yapilabiliyorsa, interpozisyo-
nel kablo greftleme &nerilmektedir (28). Calismamizdaki bir
hastada parotis ici FS tam kat kesisi kablo greftlemeye gerek
duyulmadan primer nérorafi ile basarili sekilde onarilmistir.
Temporal kemik skuamoz hiicreli karsinomunda FS tutulu-
mu timaoriin evresini degistirerek T3 ya da T4 yapmaktadir
(29). Parotis bezi malign tiimorlerinde preoperatif FS tutulu-
mu 5 yillik yasam sansini % 9-14'lere diistirmekte ve boyuna
metastaz sansini % 66-77’lere kadar ¢ikarmaktadir (30). Bu
nedenle FS tutulumu ile birlikte seyreden temporal ve paro-
tis malign tiimorleri ileri evre kabul edilerek negatif cerrahi
sinir olusturmak icin genis rezeke edilmeli ve FS'de greftle-
me yapilmamalidir (29). Preoperatif FS tutulumu olan tem-
poral kemik SCC'li bir hastamizda ve parotis bezi malign ti-
mori olan Ui¢ hastamizda intraoperatif FS sakrifiye edilmistir
Kronik otitis mediaya bagli FP ¢cogunlukla kolesteatom ze-
mininde gelismektedir ve en kisa stirede cerrahi tedavisi
yapilmalidir. FS'in en sik zedelendigi segment timpanik seg-
menttir. Cerrahi teknik olarak cogunlukla modifiye radikal
ya da radikal mastoidektomi gerekmektedir. Sadece sinirin
hasarlandigi bolgede kemik spurlarin temizlenmesini ve
dekompresyonunu savunan yazarlar oldugu gibi (31) FS'in
genikulat gangliyondan stilomastoid foramene kadar de-
kompresyonunu savunan yazarlar (32) da mevcuttur. Sinir
kilifina insizyon yapilmasi genellikle dnerilmemektedir (32).
Gahsmamizda acik kavite mastoidektomi ile birlikte timpa-
nik segmentte FS dekompresyonu uygulanan (¢ hastanin
da sekelsiz iyilestigi gorilmustir. Malign eksternal otit taki-
binde enfeksiyon ilerledikce intrakranial komplikasyonlar ve
kranial sinir felcleri gorilebilir. Kraniyal sinirler arasinda en
sik FS paralizisi gorilir. Yiksek doz antibiyotik ve antiddem
tedaviyle dlizelmeyen hastalarda cerrahi giindeme gelebi-
lir. Ancak FS tutulumu ¢ogunlukla stilomastoid foramende
olusan granulasyon dokularinin basisina bagli oldugu icin
genel olarak malign eksternal otitte kot prognostik kriter
olarak goriilmemektedir (33). Calismamizdaki malign eks-
ternal otite bagh gelisen FP'li bir hastaya acik kavite mas-
toidektomi uygulanmistir. Cerrahi sirasinda FS timpanik ve
mastoid segment cevresindeki granulasyon dokulari temiz-
lenmis, sinir cevre kemik dokusunun alinmasiyla stilomasto-
id foramene kadar dekomprese edilmistir. Hiperbarik oksi-
jen tedavisi de alan hasta sekelsiz iyilesmistir.

Orta kulak cerrahisi sonrasi gecikmis FP goriilme nedenleri
olarak viral reaktivasyon, cerrahi travmaya bagli sinirde ge-
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lisen 6dem, lokal anestezik uygulamalar sayilabilir (34). Ca-
lismamizda iki olguda timpanomastoidektomi sonrasi 5. ve
7. Gunde PFP gelismistir. Spongostanlarin FS timpanik seg-
mentine olan basisi ortadan kaldirilarak steroid tedavisiyle
periferik FP sekelsiz iyilestirilmistir.

Sonug olarak, fasiyal sinir paralizileri cok degisik nedenlere
bagl olusabilmektedir. Ayirici taninin dogru yapilmasi ve
tedaviye hizli sekilde baglanmasi sonucu etkileyecektir. Fasi-
yal paralizide dekompresyon cerrahisi, ydntemi ve zamanla-
masi halen tartismalidir. Hekimin kendi tecriibesi, hastanin
basvuru zamani, genel medikal durumu ve klinik bulgulari-
na gore dogru tedavi yolunun uygulanmasi hastanin klinik
yaniti icin nem arz etmektedir.
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OZET

ABSTRACT

Giris: Aterosklerotik Kardiyovaskiiler hastaliklar(ASKH) Diin-
yadaki 6limlerin en dnemli nedenleri arasinda yer alir. Disli-
pidemi ise ASKH'nin en 6nemli dnlenebilir nedenlerindendir.
Dislipidemi tani ve tedavisinde birinci ve ikinci basamak he-
kimlerin de etkin rol oynamasi gerektidi icin, herkes tarafin-
dan anlasilabilen ve kullanigh kilavuzlara ihtiya¢ duyulmakta-
dir. Ancak, son yillarda birbiri ardina ¢ok sayida Dislipidemi
kilavuzu yayinlanmis ve bu kilavuzlar icindeki onerilerin bir
kismi birbirleriyle farkhliklar gdstermistir. S6z konusu kilavuz-
larin timiind inceleyip, kendi dogrularini bulmak ise ortala-
ma bir ekim icin cok zordur. Tim bu sorunlar, giincel ve yerel
bir dislipidemi kilavuzunun neden gerekli oldugunu daha iyi
ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelime: Dislipidemi, Kilavuz, Ateroskleroz,

GIRIS

Aterosklerotik kardiyovaskiler hastaliklar (ASKH) orta ve
ylksek gelir diizeyindeki diinya tlkelerinde baslica 6lim
nedenidir (1). Dislipidemi ise ASKH icin baslica 6nlenebi-
lir risk faktorleri arasinda yer alir (2). Dislipideminin etkin
bicimde tedavi edilmesi ile ASKH nedenli olay ve délimleri
6nemli boyutta azaltmanin miimkiin oldugu gdsterilmistir
(2). Son yillarda obezite ve Tip 2 Diyabet goriilme sikliginin
giderek artmasi nedeniyle dislipidemi sikligi da artmakta ve
dislipidemi tedavisi daha da giincel hale gelmektedir. An-
cak, ne yazik ki gtinimuzde ASKH riski yiiksek olan pek ¢ok
dislipidemi hastasi uygun bicimde tedavi edilmemektedir
(3). Toplumdaki yayginhgi dikkate alindiginda dislipidemi
olgularinin dogru yonetilmesi icin standart yaklasimlara
ihtiya¢ duyuldugu aciktir. Lipidoloji alanindaki bilgi birikimi
her gegen giin hizla arttigi icin dislipidemi tani ve tedavi-
sinde gorev alan hekimler standart klinik yaklasimlarda
bulunmak icin kilavuzlara ihtiya¢ duymaktadir. Bundan 5-6
yil dncesine kadar llkemizde ve dilinyada Dislipidemi tani
ve tedavisi amaciyla ABD Ulusal Kolesterol Egitim Programi
(NCEP ATPIII) Kilavuzu yaygin bicimde kullanilirdi (4). Bu d6-
nemde hekimler dislipidemi olgularina nispeten standart
yaklagimlarda bulunmaktaydi. Ancak son yillarda Avrupa ve
Kuzey Amerika'da farkli uzmanlk dernekleri tarafinca birbiri
ardina dislipidemi kilavuzlari yayinlandi (5-11). Giinlim{izde

Introduction: Atherosclerotic cardiovascular diseases (ASCD)
are the major causes of death throughout the World. Dyslip-
idemia is one of the main preventable etiological factors of
ASCD. In order to perform a uniform and effective manage-
ment against dyslipidemia, all the primary and secondary
care facilities must have a standard and practical dyslipid-
emia guideline. However, a multitude of lipid guidelines have
been published in the recent years, some of which have con-
flicting suggestions. It is almost impossible for the bewildered
physician to follow-up all these guidelines and find his way
while performing the busy daily schedule. These problems
point out that an up-to-date and local dyslipidemia guideline
is necessary.

Key Words: Dyslipidemia, Guideline, Atherosclerosis

kullanimda olan bu kilavuzlar arasinda pek ¢ok benzerlikler
olsa da, tani ve tedavi yaklasimlari acisindan aralarinda baz
onemli farkliliklar bulunmaktadir. Bu kilavuzlar farkh kardi-
yovaskdiler risk hesaplama yontemlerini kullanmakta, risk
yonetiminde farkli lipoproteinleri &nermekte, tedavide he-
def olup olmayacagi ve statinler disindaki ilaglarin kullanilip
kullanilmayacagi konusunda birbirlerinden ayrismaktadirlar
(12). Bu nedenle, s6z konusu kilavuzlar dislipidemik hasta
yonetiminde gdrev alan hekimlerin islerini kolaylastirmak
yerine kafalarinin bazen daha ¢ok karismasina neden ol-
maktadir.

Guincel kilavuzlar arasindaki farkhliklardan biri risk anali-
zinde hangi lipoproteinlerin kullanilacagi konusundadir.
Genellikle kilavuzlar LDL kolesterol yiksekligini tedavi
yaklasiminda baslica 6l¢iit olarak tanimlanmaktadir (4-12).
Ancak giliniimiizde Non-HDL kolesterollin daha iyi bir risk
belirleyicisi oldugu yonundeki veriler giderek artmaktadir
(13,14). Bu nedenle Uluslararasi Ateroskleroz Dernegi kila-
vuzunda Non-HDL kolesterol baslica tedavi hedefi olarak
tanimlamistir (10). Ayrica ABD Klinik Endokrinologlar Birligi
de Ozellikle Koroner arter hastaligi, Diyabet ve hipertrigli-
seridemi varhiginda Non HDL Kolesteroliin 6ncelikli hedef
olarak dusiinllmesi gerektigini bildirmistir (11). Non HDL
Kolesterol sadece risk belirleyici glicii nedeniyle degil ayri-
ca tokluk durumunda da élcuilebilmesi nedeniyle de 6nemli
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klinik avantaj saglamaktadir. Glincel hekimlik uygulamasin-
da lipid profilini aglikta 6lgmek gerektigi diistinuldtgu icin
hem hasta konforu bozulmakta hem de hekimin is yiki ge-
reksiz artmaktadir. Aslinda bu inanisin dogru olmadigi, lipid
profillerinin tok olarak da degerlendirilmesinin miimkiin ol-
dugu artik kabul edilmektedir (15). Gelismeler, dniimUizdeki
yillarda tokluk lipid dl¢climlerin daha yaygin kullanilacagini
ve Non HDL kolesterollin diger kilavuzlar tarafinca da temel
risk faktori olarak benimsenecegini diislindlrmektedir.
Dislipidemi Kilavuzlari arasindaki bir baska onemli farkli-
Ik kullanilan risk hesaplayicilarindan kaynaklanmaktadir.
Kilavuzlarin ¢cogunlugu Kardiyovaskiler risk denildiginde
mortalite ve morbiditeyi birlikte ele almakta ve 10 yillk
total kardiyovaskdler riski vermektedir. Ancak Avrupa Kar-
diyoloji Dernegi ve Avrupa Ateroskleroz Derneginin (ESC/
EAS) ortak kilavuzunda tiim olaylar degil, sadece 10 yillik
kardiyovaskiiler mortalite 6n hesaplanmaktadir (5). Riskin
10 yillik degil daha uzun sireyle hesaplandig kilavuzlar da
vardir. Bunlarda Uluslararasi Ateroskleroz Dernegi kilavuzu
yasam boyu risk tahmini yapilmasini énerirken (10)., ABD
Kardiyoloji Birligi ve ABD Kalp Dernegi (ACC/AHA) Kilavu-
zu 30 yillik kardiyovaskdler risk hesaplamayi dnermektedir
(7). Bu turli hesaplayicilar ile ilgili bir baska sorun da yiiksek
riskli geng olgularda kullanilamamasidir. Clinki bu kilavuz-
lar cogu defa 40 yas lzerindeki kisilerdeki kardiyovaskdiler
riski hesaplarlar. Bu durumu 6nlemek icin ESC/EAS kilavuzu
genglerdeki risk durumunu kendi yas gruplarina gore kar-
silastirmali olarak veren bir tabloyu dnermistir(5). Boylece
ASKH agisindan 10 yillik mutlak riski diisiik bir geng insanin
kendi yasindaki bir kisiye gore relatif riskini ortaya koymak
mumkin olmaktadir. Risk hesaplayicilar ile ilgili bir baska
onemli durum da o hesaplayicilarda referans olarak alinan
populasyonun kimlerden olustugudur. Bir lkenin kilavu-
zunda kullanilacak risk hesaplayicisinin guvenilir olmasi
icin o Ulkedeki insanlara ait kohortlara ait veriler lizerinden
hesaplanmis olmasi 6nemlidir. Bu agidan Glkemizde kardi-
yovaskdler risk tahmini icin kullanilacak risk hesaplayicisinin
ESC/EAS kilavuzuna belirtilen hesaplayici olmasinda fayda
vardir (5). Clinkl bu Kilavuz Tirkiye'nin de icinde yer aldidi
bazi Ulkeler icin ylksek KV riskli tlkeler tanimini kullanmis
ve ayri bir hesaplayici 6n gérmustdir.

Son yillarda yayinlanan dislipidemi kilavuzlar arasindaki bir
baska tartismali nokta da tedavide bir hedef olup olmaya-
cagl konusudur. ACC/AHA kilavuzu yayinlanincaya kadar
hi¢ glindemde olmayan bu konu, simdilerde konuyla ilgili
hekimler arasinda tartisma konusu olmustur (7). ACC/AHA
kilavuzu sadece randomize kontrollii calisma ve metaana-
lizler ile desteklenen verilere gore oneriler icerdigi icin, te-
davide hedef 6nermemis, sadece belli risk kategorilerinde
dustik veya yiiksek doz statinlerin kullanilmasini dnerilmisti.
Belki de son kilavuzlar arasindaki en biyk fikir ayriigr da
bu oldu. Clinkl giinlik hasta bakim pratigimizde bir hedef
koymaksizin hastayi tedavi etme fikri pek ¢cok hekim icin hig
de uygun degildi. Ayrica yakin zamanda sonlanan énemli
calismalar LDL Kolesterol diizeyleri distrildik¢e kardi-
yovaskuler yararin daha da arttigini bize gosterdi (16, 17).
Dolayisiyla ACC/AHA kilavuzundaki bu yaklagsimin sonraki

giincellemelerde gézden gecirilme olasilidr yliksektir.
Sonug¢ olarak, kardiyovaskailer riski yiiksek hastalarla ug-
rasan hekimlerin dislipidemi olgularini ydnetmek agisindan
islerinin pek de kolay olmadigi bir dénem yasadiklarini soy-
lemek dogru olacaktir. Bir yandan yazili ve gorsel basin ta-
rafinca stirekli glindemde tutulan statin karsiti gorisler, 6te
yandan karmasik ve uzun kilavuzlar tarafinca 6ne sirilen
birbirinden farkli yaklasimlar kafalari daha ¢ok karistirmak-
tadir. Bu karmasayi 6nlemenin en uygun yolu, tGlkemizin
kosullarina uygun onerilerin yer aldigi bir ulusal dislipidemi
kilavuzunu bir an 6nce kullanima sokmak olacaktir. Turkiye
Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi yakin zamanda bu
konuda inisiyatif almis ve Dislipidemi tani ve tedavisi ulusal
kilavuzunu hazirlamaya baslamistir. Ontiimiizdeki aylar icin-
de basilacak bu kilavuzun sahada yasanan sorunlari ¢c6zmek
icin dnemli rol oynayacadi sdylenebilir.
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Santral Sinir Sistemi Tutulumlu Langerhans Huicreli Histiositozis

ve Rathke Kleft Kisti: Olgu Sunumu

Langerhans Cell Histiocytosis is Associated With Central Nervous System Disease and

Rathke Cleft Cyst: Case Report

OZET

ABSTRACT

Girig: Cocukluklarda kalinlasmis hipofiz sapi ile iliskili Santral
Diyabetes insipidus(SDi)’a neden olan durumlarin tanisi zordur.
Langerhans Hiicreli Histiyositoz(LHH) bunun nadir nedenidir.
Onbes yasindaki erkek cocuk, 6 aydir siiren SDi yakinmalariyla
klinigimize basvurdu ve hipofiz sapinda kalinlasma bulundu.
LHH tanisi icin ek bulgular yoktu. Dokuz ay sonra kafa grafisin-
de litik lezyon goriildi ve LHH tanisi kondu. Burada olgumuz
sebebiyle, LHH tanisinda seri takip ve manyetik rezonans go6-
riintiilemenin &nemi ve SDi'a eslik eden hipofiz sap kalinlas-
masi bulunan olgularda klinik izlem vurgulanmaktadir. Rathke
kleft kistleri(RKK) hipofizin nadir rastlanan lezyonlardirlar. Bu
kistler genellikle iyi huylu olup, hormonal ve gérme bozukluk-
larin 6nemli bir nedenidirler. Kii¢lk, asemptomatiktir ancak
bazen semptomatik olabilirler. Klinik olarak ¢ temel &zellik
gosterirler: Bas agrisi, endokrin bozukluk, gérmede kayip. En sik
gorilen hormonal bozukluk hiperprolaktinemi, gonadotropin
yetersizligi, panhipopitlitarizm, hipotiroidi ve hipokortizolizm-
dir. Bu olguda RKK, LHHa neden olan hipofiz sap kalinlasmasi
ile birlikte gorilmis olup, daha once bildirilmemesi nedeniyle
ilgili literatiirlerle tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Cocukluk cagi, diabet insipidus, hipofiz sap
kalinlasmasi, langerhans hiicreli histiositozis

GiRiS

Gocukluk caginda, kalinlasmis hipofiz sapi ile iligkili Santral
Diabetes insipidus (SDi) ile seyreden en yaygin durumlar,
Langerhans Huicreli Histiositozis (LHH), santral sinir sistemi
timorleri (germinom ve kraniofarenjiom), graniilomatéz
lezyonlar (tiiberkiloz ve sarkoidoz) ve otoimmiin (lenfo-
sitik infundibulonérohipofizit) bozukluklardir. LHH, ender
olmakla birlikte hem eriskinlerde hem cocuklarda histiositik
hastaliklarin en sik gérilenidir. CD1a (Cluster of Differentia-
tion 1a) pozitif langerhans hiicreleriyle beraber lenfositlerin,
eozinofillerin ve normal histiosit/makrofajlarin ¢esitli doku
ve organlarda birikimi ile karakterizedir. Onbes yas altindaki
cocuklarda yillik insidansin 100.000 de 0.2-2.0 vaka oldugu
rapor edilmistir (1,2). LHH' da en yaygin tutulum kemiktedir.
Siklikla kafa ve yiiz kemikleri tutulur. Lezyonlar kafa rontge-

Introduction: Central Diabetes Insipidus (CDI) asso-
ciated with a thickened pituitary stalk is a diagnostic
challenge in the pediatric population. Langerhans Cell
Histiocytosis (LCH) is a rare cause of this entity. 15-year-
old male child presented with CDI of 6-month duration,
associated with a thickened pituitary stalk. The etiolo-
gy for the same remained elusive as the patient had no
other manifestation to suggest LCH. Nine month later,
lytic lesion was detected in X-ray head. The present case
highlights the need for serial follow-up and MR imaging
that led to a diagnosis of LCH. RCC are benign but they
areimportant causes of endocrine and visual symptoms.
They are small and asymptomatic but they may also be
symptomatic. Clinically they have three major features:
headache, endocrine abnormality and visual loss. The
most frequent abnormalities are hyperprolactinemia,
gonadotropin insufficiency, panhypopituitarism, hypo-
thyroidism and hypocortisolism. In this article we discuss
a case of LCH accompanied by RCC.

Key words: Childhood, diabetes insipidus,thickened pi-
tuitary stalk, langerhans cell histiocytosis

ninde tipik "zimba ile yapilmis delik” goriintiistine sahiptir.
Diabetes insipidus (D) santral sinir sistemi tutulumunun
erken bir gdstergesidir. Tanida en yardimci ve guivenilir yon-
tem hipofiz manyetik rezonans (MR) goriintiilemesidir. Tu-
tulum MR'da hipofiz sapinda kalinlasma, hipofizdeki parlak
goruntlniin kaybi, hipofiz hacminde genisleme veya yer
kaplayici lezyon gibi goriintilere yol agabilir (1).

Rathke kleft kistleri (RKK) nadir ve iyi huylu olsalar da hor-
monal ve gérme bozukluklarinin 6nemli bir nedenidir. Ge-
nellikle kiiclik ve asemptomatiktir fakat bazen semptomatik
olabilirler (3). Klinikte t¢ temel 6zellik gosterir: endokrin
rahatsizlik, bas agrisi ve gérmede bozukluk. Endokrin rahat-
sizhk vakalarin % 50'sinde gorilen en yaygin 6zelliktir. En sik
gorilen hormonal bozukluk hiperprolaktinemi, daha sonra
gonadotropin yetersizligi, panhipopitiitarizm, hipotiroidi ve
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hipokortizolizmdir (4,5).

Burada bas agrisi, gérme bozuklugu, cok su icme, sik idrara
¢tkma yakinmasiyla basvuran RKK'ne bagli hiperprolaktine-
minin eslik ettigi LHH olgusu radyolojik bulgulari ile birlikte
sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Onbes yasinda erkek hasta, son alti aydir alti aydir susama,
sik idrara ¢cikma ve hemen hemen her giin bas agrisi sikaye-
ti ve gorme bozuklugu sikayetleri ile klinigimize basvurdu.
Nokturi ile birlikte 6-8 I/glin idrar ¢ikarma 6ykiisti mevcuttu.
Fizik muayenede boy 169.2 cm (47 percentil), viicut agirhgi
42,1 kg (4 percentil), testis boyutlari sag:15/s0l:20 ml, penis
boyutu 9,5x2,5 cm olup, pubik killanma Tanner evre Il ve ak-
siller killanma mevcuttu. Norolojik defisit yoktu. Gérme ala-
ni 6lclimiinde bilateral temporal gérme alani defekti mev-
cuttu. Diger sistem muayeneleri normaldi. Ozgecmisinde
travma, otoimmdinite ve tliberkiloz dykiisu, eklem agrisi ve
deformitesi yoktu. Rastgele idrar osmolalitesi 77.00 mOsm /
kg Ol¢lildi ve idrar 6zgiil agirhgi 1001 idi. Diabetes insipidus
on tanisiyla yapilan  su kisitlama testine yanit alinamad.
Santral diabetes insipidus tanisiyla MR goriintiileme yapil-
di ve kontrast madde verilmesi sonucu diizglin kalinlasmis
hipofiz sapi gosterildi. Hipofiz gland sap kalinligi transvers
capl 9 mm olarak o6l¢lildi ve gland santral kesimde 10x7
mm boyutunda T1A kesitlerde hiperintens olarak izlenen
noduler lezyon RKK ile uyumlu bulundu (Resim 1). Baska
kranial patoloji saptanmadi. LHH 6n tanisiyla yapilan kafa
grafileri ve kemik sintigrafisi normaldi. Cocukluk caginda
kalinlasmis hipofiz sapi ile seyreden SDi nedenlerini ekarte
etmek icin yapilan tim arastirmalar normal sinirlar igerisin-
de idi. Antiditiretik hormon duzeyi 0.30 pg/mL idi. Serum
total koryonik gonadotropin (HCG) ve 1,25 (OH) vitamin D3
normal sinirlardaydi. On hipofiz hormon profilinden, kor-
tizol: 23.0 mg/dL, ACTH: 75.6 pg/ml, FSH: 1.6 mIU/ ml, LH:
1.1 mIU/ml, prolaktin: 94,7 ng/ml, TSH: 3,170 mIU/ml ve GH:
0.7 ng/mL idi. Lomber beyin omurilik sivisi sitolojisi ve HCG
diizeyi normaldi. Kapsamli arastirmaya ragmen, SDi ve ka-
linlasmis infundibulum icin tanimlanmis bir neden buluna-
madi. Santral diabetes insipidus icin nazal desmopressin,
hiperprolaktinemiicin dopamin agonisti tedavisi uygulandi.
Uc ay sonraki takibinde, hastaligin ilerlemesini tespit etmek
icin yapilan norolojik, oftalmolojik muayeneler ve radyolo-
jik tetkikler normaldi. Dokuz ay sonraki kontroliinde ¢eki-
len direkt lateral kafa grafisinde litik kemik lezyonu izlendi
(Resim 2). Bu asamada, kilo kaybi, ates, uyusukluk ve deri
dokdinttleri yoktu ve fizik muayenede hepatosplenomegali
ve lenfadenopati tespit edilmedi. Hipofiz MR'da hipofiz sapi
kalinligr boyutunda 6nceki kontrole gore fark yoktu fakat
RKK boyutu 7x5 mm ye gerilemisti. Akciger grafisinde ve is-
kelet sistemi taramasinda herhangi bir lezyon gorilemedi.
Hastaya bu bulgularla ilk basvurudan dokuz ay sonra LHH
on tanisi konarak ileri tetkik ve tedavi amaciyla onkoloji bo-
[imine yonlendirildi.
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Resim 1. Olgunun ilk bas-
vurusunda hipofiz MR’ da
hipofiz sap kalinlasmasi ve
rathke kleft kisti

Resim 2. Olgunun 9. ay kont-
rolinde direkt lateral kafa gra-
fisinde zimba ile delinmis gibi
gorilen litik kemik lezyonu

TARTISMA

Santral diabetes insipidusun nedenlerinden biri olan hipo-
fiz sap kalinlasmasina cesitli infiltratif hastaliklar sebep ola-
bilir. Hipofiz sap kalinlagsmasinin nedeni % 50 olguda idiyo-
patik olmasina ragmen, diger sik goriilen nedenlerden biri
LHH' dir (2). Ayirici tanida MR bulgulari temelinde kesin et-
yolojiyi belirlemek zordur. Germinom ve kraniyofarenjiyom-
lar 6n hipofiz hormon eksikligiyle kendilerini gosteren hizli
gelisen timdrlerdir. Bu ylizden onlarin teshisinde radyolojik
seri taramalar dnemlidir. Lenfositik infundibulonérohipofizit
vazopressin hiicre antikorlari ve diger organ spesifik otoim-
munite ile iliskili bir durumdur. Bu vakalarin bazilarinda ka-
linlasmis hipofiz sapi kendiliginden gerileyebilmektedir.
Santral diabetes insipidusta etyolojik nedeni tespit sirasin-
da, basta hipofiz sap kalinlagmasi goriilemeyebilir. Kesin bir
taniya ulasmak icin bu hastalarin seri gériintilemeleri yapil-
mali ve mutlaka yakin takip edilmeleri gerekir (2). Olgumuz-
da oldugu gibi LHH' da Di yakinmalariyla basvuran ve MR’
da hipofiz sap kalinhgi tespit edilen vakalarda ilk asamada
tani zor olabilir. Santral diabetes insipidus diger bircok sis-
tem tutulumundan 6nce veya sonra gorilebilir. Olgumuz-
da da ilk bagvuru esnasinda sistemik tutulum yoktu.

LHH monosit-makrofaj sistemi aktivasyonu ile karakterize
nadir gorilen bir hastaliktir. MSS tutulumu, LHH vakalarinda
% 16 olarak rapor edilmistir (6). Beyinde en sik tutulum yeri
hipotalamo- hipofizer aksdir. Cocukluk ¢caginda en sik 2 ve
5 yas grubundaki cocuklarda gortliir. Cocukluk ¢agr vaka-
larinin yaklasik % 70'inde tek sistem tutulumu vardir. En sik
iskelet sistemi tutulur. Multisistem tutulumlu olgular siklikla
iki yasin altindadir (7). Klinik gériiniim merkezi sinir sistemi-
ni tuttugu yere baglidir. Santral diabetes insipidus en yaygin
gorilen durumdur ve vakalarin % 25'inde gordldr (8). Olgu-
muzda ilk tutulan yer santral sinir sistemiydi ve bize basta
Di yakinmalariyla basvurmustu. Sonraki en sik endokrino-
pati olgularin % 10’unda goriilen GH (blyiime hormonu)
eksikligidir (9). Olgumuzda GH eksikligi yoktu. LHH ile ilis-
kili diger santral sinir sistemi tutulumu olan nérodejeneratif
lezyonlar, klinik olarak sessiz olabilir veya titreme, ylrime
bozuklugu, diger bilissel bozukluk ve hatta psikoza yol aca-
bilir (10). Manyetik rezonansda T1A goriintilerde hastaligin
radyolojik bulgulari tespit edilebilir. Hipofiz sapinda 3 mm
den fazla kalinlasma, ADH depo graniillerin kaybi anlamina
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gelen posterior hipofiz fizyolojik hiperintensitesinin kay-
bi gorilebilir (11). Langerhans hiicreli histiositozisde MSS
tutulumu hipotalamus ve hipofizde yer kaplayici tiimoral
lezyonlar olarakda kendini gdsterebilir. Timdral lezyon yani
sira, ikinci en sik radyolojik bulgusu serebellumda patolojik
degisiklikler, T2A goriintiilerde bazal ganglionlar ve ponsda
hiperintens ve T1A gorintilerde hiperintens veya hipoin-
tens sinyal degisiklikleri gordlur. Langerhans hiicreli histio-
sitozis tedavisi zordur ve tek bir tedavi yontemi bu hastalik-
ta kanitlanamamistir. Santral diabetes insipidus, genellikle
kalici ve 6miir boyu vazopressin tedavisi gerektirir. Aktif bir
lezyon varsa kemoterapi ile tedavi edilir. Radyasyon tercih
edilen tedavi yontemi olmamasina ragmen, alternatif olarak
kullanilabilir.

Rathke kleft kisti, rathke yarngi kalintilarindan yani stoma-
deum kokinin rostral invajinasyonundan olusmaktadir
(12,13). Rathke yariginin hiicre hatti ve sekresyonlarinin
hizli artisi nedeniyle zarar gorlisii 6n ve orta loblar arasinda
kistlerin olusmasina neden olabilir (14). RKK olusumuyla il-
gili diger teoriler néroepitelyal dokular ya da ters metaplazi
yoluyla anterior pituiter hiicrelerdir (15). Rathke kleft kisti
kraniofaenjial kanal boyunca yerlesen skuamoz hiicrelerden
kaynaklanabilir. Bu da, bu bélgede basit RKK'nden kompleks
kraniofarenjiomlara kadar uzanan bir kistik lezyon spektru-
mu ortaya ¢ikarabilir (16). Genellikle goriilen semptomlar,
endokrin rahatsizliklar, bag agrisi ve gérme bozukluklaridir.
Aseptik menenijit, abse, sfenoid siniizit, bos sella sendromu,
kalsifikasyon ve hemorajik transformasyon gibi tablolar da
gelisebilmektedir (17,18). Olgumuzda karsilastigimiz semp-
tomlar gérme bozuklugu ve bas agnisi idi. Preoperatif do-
nemde hormonal incelemelerde olgularin % 46'sinda bir ya
da birden fazla hormonal bozukluk saptandidi bildirilmistir.
Bunlardan en sik gorilen hiperprolaktinemi ve daha sonra
gonadotropin yetersizligi, panhipopitiiitarizm, hipotiroidi
ve hipokortizolizmdir (14). Olgumuzda hiperprolaktinemi
mevcuttu. Rathke kleft kisti ayirici tanisinda kraniofareniji-
oma aklimiza gelmesi gereken ilk lezyondur. Kraniofaren-
jioma ile RKK orijini ayni olup benzer lokalizasyondadirlar.
Kraniofarenjioma genellikle cocukluk ve geng eriskin hasta-
hgidir. Gorlintulemelerde bu ikisinin ayirimini yapmak her
zaman kolay degildir (4,18). Her ikisinin ayirimi dnemlidir
cuinki kraniofarenjioma daha agresif seyre sahiptir ve niiks
orani RKK'ne gore daha fazladir (19). Olgumuzda kist boyut-
lart kraniyofarenjiomdan farkl olarak bir sonraki kontrolde
gerilemisti.

Sonug olarak, literatlirde daha 6nce RKK'nin neden oldugu
hiperprolaktinemi ve LHH'un ilk bulgusu olan hipofiz sap
kalinlasmasina bagh SDI birlikteligi bildirilmemistir. Santral
diabetes insipidus ¢ocukluk déneminde genis bir etiyolo-
jik dagiim gostermektedir. Son zamanlarda yapilan yayin-
lar, olgumuzda oldugu gibi infindibular kalinlasmanin,
LHH'un, merkezi sinir sisteminde ilk infiltratif lezyon olabile-
cegini belirtmektedir. Olgumuz ve benzeri olgular sistemik
hastalik gelisimi yontnden klinik, laboratuvar ve radyolojik
olarak yakin izleme alinmalidir.
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OZET

Giris: Polimorf diisiik dereceli adenokarsinoma (PLGA) ¢o-
gunlukla mindr tukirik bezlerinde goérilmektedir. PLGA
tim mindr tikirik bezi timorlerinin %10'unu ve mindr
tlkirik bezi malignitelerinin %25'ini olusturmaktadir. Bir-
cok tukurik bezi adenokarsinomu agresif olarak bilinse de,
tlkurik bezi adenokarsinomalarinin bu tipi oldukga sessiz
seyirlidir. PLGA farkli malign hiicre tipleri iceriyor olmasi ne-
deniyle patolojik tanisi zordur. Tedavi yaklasimi ve prognozu
ile ilgili olarak tartismalar da devam etmektedir. Bu vakada
sert damak yerlesimli PLGA vakasi tani ve tedavi secenekleri
ve yapilan literatlr taramasi ile sunulmustur.

Anahtar Sozciikler: Polimorf diisiik dereceli adenokarsino-
ma, sert damak, tikriik bezi

GiRi$

Polimorf dusiik dereceli adenokarsinoma (PLGA) cogunlukla
mindr tukilrik bezlerinde ortaya cikan bir malignitedir(1).
PLGA tim mindr tuklriuk bezi timorlerinin %10'udur ve
minor tikdlrik bezi malignitelerinin %25'ini olusturmakta-
dir(1,2). Bircok tiikiiriik bezi adenokarsinomu agresif olarak
bilinse de, tiiklrik bezi adenokarsinomalarinin bu tipi olduk-
ca sessiz seyirlidir. PLGA ilk olarak Batsakis ve ark. tarafindan
1983 yilinda terminal duktus karsinomu adi altinda tanim-
lanmistir(2). 1984 yilinda Evans ve Batsakis terminal duktus
karsinomu ile ayni tipte olan ve polimorf diisik dereceli
adenokarsinom adiyla tarif ettikleri 14 ilave adenokarsinom
yayinlamiglardir. Evans ve Batsakis tarafindan tanimlanan bu
timor farkli malign hiicre tipleri iceriyor olmasi nedeniyle
gliniimiize kadar pek ¢ok kez tanimlanmis olmasina ragmen
patolojik tanisi olduk¢a zordur(3). Bunun yaninda tedavi
yaklasimi ve prognozu ile ilgili olarak tartismalar devam et-
mektedir. Bu nedenle dogru tani ve uygun tedavinin planla-
nabilmesi acisindan konuyla ilgili daha ayrintili arastirmalar
gerekmektedir. Bu vakada palatal PLGA vakasi ile tani tedavi
yaklasimimizi ve az rastlanan bu timoér ile ilgili yaptigimiz li-
teratiir taramasini sunduk.

ABSTRACT

Introduction: Polymorphic low grade adenocarcinoma
(PLGA) is a rare malignancy which could usually be seen in
minor salivary glands. The incidence of PGLA in all minor
salivary gland tumor are 10% and in all malignant minor
salivary gland tumor is 25%. Salivary gland adenocarcino-
ma tumors have been known as aggressive however PLGA
march progress is silent and non aggressive. Pathologic cer-
tain diagnosis of this tumor is so difficult because of multi-
ple cytological variations. However treatment options and
prognosis of disease is not clear and controversial. In this
case hard palate PLGA diagnosis, treatment and literature
review is presented.

Key Words: Polymorphic low grade adenocarcinoma, hard
palate, salivary gland

OLGU SUNUMU

Elli bes yasinda erkek hasta tst damakta sislik sikayeti ile
poliklinigimize basvurdu (Resim 1). Hastada gece terlemesi,
kilo kaybi sikayeti mevcut degildi. Hastanin yapilan goriin-
tuleme teknikleri sonucunda Ust sert damaktan baslayan ve
yumusak damaga dogru uzanim gosteren yaklasik 2x1.5 cm
lik dlizgUn sinirli kitle lezyonu rapor edildi. Boyun ultrason in-
celemesinde patolojik lenfadenopati saptanmadi. Periost in-
vazyonu mevcut degildi. Hasta bu bulgularla ameliyata alindi
ve kitle yaklasik 1 cm’lik emniyet marji ile eksize edildi (Resim
2). Olusan defekt bilateral ikinci molar sapli ada flebi ile kapa-
tildi (Resim 3). Histopatolojik incelemede; ¢evrede miisindz
karakterde tiikriik bezine ait glandlarin izlendigi doku or-
neklerinde, diizensiz sinirl gériinimde tlimor izlendi. TUmor
genellikle solid, yer yer mikrokistik ve kribriform yapilar olus-
turmus, atipik, pleomorfik, epitelyal karakterde hiicrelerden
meydana geldigi gézlendi. immiinohistokimyasal inceleme-
de timor hicrelerinde Vimentin ve S-100 ile diffiiz/kuvvetli
boyanma, CD117 ile fokal/zayif boyanma izlendi ve Ki-67 pro-
liferasyon indeksi %1-2 olarak degerlendirildi. Tumor disik
atipi gorilmesi, imminohistokimyasal calismada vimentin
ve S-100'Un diffiiz/gliclli, CD117'nin fokal/zayif pozitif olmasi
ve Ki-67 proliferasyon indeksinin disiik olmasi neticesinde
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Sert Damakta Polimorf Adenokarsinoma

Polimorfoz Low Grade Adenokarsinom olarak degerlendiril-
di.Hastanin postoperatif 6 aylik kontrollerinde herhangi bir
rekurrens saptanmadi. Hastaya mevcut olan rahatsizliginin
olgu sunumu yapilabilecegi anlatildi ve hastanin onayi alind.

Resim 1: Sert damak, yumusak damak bileskesindeki kitle
gorinumi

Resim 2: intraoperatif agiz ici olusan defekt gériinimii

Resim 3: Bilateral ikinci molar dis kokenli hazirlanan flep ile
defekt onarimi.

TARTISMA

Polimorf diisiik dereceli adenokarsinoma (PLGA) genellik-
le oral kavitenin mindr tiikiriik bezlerini etkileyen oldukga
nadir gorilen bir timordir. PLGA siklikla damakta yerlesir
(%49-78), bunu takiben bukkal mukoza ve iist dudak yerlesi-
mi oldukca sik rastlanirken, agiz tabani, alt dudak, alveolar ark
ve dilin mindr tiikirik bezlerinde de gorilebilir (1,4) Minor
tukarik bezlerinin mukoepidermoid  karsinomay takiben
en sik ikinci malignansi olarak kabul edilmektedir (5,6). Geg-
miste PLGA" nin sadece mindr tiikiiriik bezlerinde izlendigi
kabul edilmekteyse de son yillarda major tlkiirik bezlerinde
(5,7), memede (5,8) paranazal sinislerde (5,9), cilt ve gézde
(5,10) vulva ve vajinada (5,11) da PLGA vakalari yayinlanmis-
tir. Akcigerde izlenen PLGA vakalari primer(5,12) ve metasta-
tik lezyon olarak yayinlanmistir(13,14). Diger bolgelerde ta-
nimlanan PLGA vakalarinda da mindr tukurik bezlerindekiile
ayni histolojik ve immiinohistokimyasal 6zellikler izlenmistir.
(5) .Siklikla 6 ve 7. dekatlarda gorilmekle birlikte nadiren
adodlesan cagda da tarif edilmistir (15). Kadinlarda daha sik
gorulmektedir. Kadin erkek orani 2,4:1 olarak bulunmustur
(17).Pittsburgh Universitesinde 24 hasta ile yapilan bir calis-
mada ortalama yas 59,4 olarak tespit edilmistir. Hastalarin
14'linde damakta, 3'linde agiz tabaninda, 3 hastada nazofa-
renkste, 2 hastada Ust dudak, 1 hastada tonsil, 1 hastada ise
parotiste PGLA tespit edilmistir(3). Bizim hastamizda lezyon
en sik yerlesim yeri olan damakta idi.

Polimorf distik dereceli adenokarsinoma’nin (PLGA) histolo-
jik yapisi pleomorfik adenom, adenoid kistik karsinom ve low
grade papiller adenokarsinoma benzer 6zellikler gosterdigin-
den ayiricl tanida bu timorler géz 6ntinde bulundurulmali-
dir.(1,34).

Histolojik olarak PLGA kapsiilsiiz ve infiltratif kenarlara sahip-
tir. Degisken buylme paternlerine sahip farkl hiicre gruplari
izlenir. Bu farkli hiicre gruplari genellikle tiibiler, solid, papil-
ler, mikrositik, kribriform, fasikiler veya ip seklinde siralanmis
hiicre gruplarindan olusur(5). PLG' nin histolojik yapisi pleo-
morfik adenom, adenoid kistik karsinom ve low grade papil-
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ler adenokarsinoma benzer &zellikler gésterdiginden ayirici
tanida bu timérler g6z dniinde bulundurulmaldir(4,5,16) .
Bu morfolojik heterojenite nedeniyle tanida zorlanilabilir
ve pleomorfik adenoma ve adenoid kistik karsinoma, gibi
timorlerle karnsabilir ve immunohistokimyasal calismalar
gerekebilir. Bunun yaninda dikkat edilmesi gereken diger
o6nemli bir nokta bu tiimorlerin zaman icinde ylksek dereceli
malignensilere donlsebilme olasiligidir(3).PGLA vakalarinda
papiller kistik paternin izleniyor olmasinin agresif klinik prog-
resyon ile korele oldugu distnilmektedir(5). Bazi otorlere
gore ise papiller kistik 6zellikler iceren vakalarin farkli bir grup
adi altinda incelenmesi gerekir(3).

Polimorf disiik dereceli adenokarsinoma (PLGA) lokal in-
filtratif ve perindral, perivaskiler invazif ozelliklerine rag-
men zararsiz timorler olarak kabul edilmektedir. (2,5) Nodal
metastaz ve uzak metastaz oldukga nadirdir. (14,15) Bunun
yaninda lokal agresif karakter gdsteren bazi vakalar tanim-
lanmistir(3,14,15). Pozitif cerrahi sinir, tekrarlayan cerrahiler,
radyoterapi hikayesi, erken yasta goérilmesi agresif klinik iler-
leme igin risk faktorleridir(3,5,15). PLGA icin en uygun tedavi
yaklagimi genis sinirli lokal eksizyondur (1-5). Postoperatif
radyoterapi ancak cerrahi sinirda tlimor izlenen vakalarda
onerilmektedir. Servikal metastaz varliginda adjuvan radyo-
terapi ve radikal cerrahi eksizyon 6nerilmektedir. Rekirren
olgularda da radikal cerrahi 6nerilmektedir(1,4). Sinirli sayida
vakada modifiye radikal boyun diseksiyonu gerekmektedir.
Timorin lokal olarak eksizyonundan yillar sonra rekiirrens
olabilecegdi bildirilmistir(3). Cerrahinin radyoterapi ile kom-
binasyonu sinirli fayda saglamakla beraber kemoterapinin
tedavideki yeri ile ilgili cok az bilgi mevcuttur(5). Pek cok otor
PGLA'nin zararsiz olarak goriilmesine ragmen uzun sureli ta-
kiplerde fatal olarak seyredebildigini belirtmislerdir. Kirk has-
tayi iceren bir calismada hastalarin uzun siire yasadigi ancak
10 yilhk mortalitenin %12,5 oldugu belirtilmistir (18). Bizim
sundugumuz vakada damak yerlesimli PLGA olgusu genis sI-
nirli lokal eksizyonu ve bilateral ikinci molar dis kokenli ada
flebi ile onarim yapilmistir. Olgunun patolojik incelemesinde
papiller kistik patern veya boyun metastazi izlenmemistir.
Cerrahi sinirlar temiz olarak izlenmistir. Bu nedenle radyote-
rapi veya boyun diseksiyonuna gerek gérmedik. Hasta rekr-
rens veya ge¢ metastaz olasiligi g6z énilinde bulundurularak
takibe alinmistir.

Polimorf duistik dereceli adenokarsinoma (PLGA) yeni tanim-
lanmis sayilabilecek bir malignensidir. Bu timdrlere olan asi-
naligimiz artmakla birlikte hala patolojik tanisinda zorluklar
mevcuttur. Bununla birlikte hastalarin uzun sire takipleri
devam ettikce rekirrensler ve ge¢ metastazlar ortaya ¢ik-
maktadir. ilerleyen yillarda PGLA vakalarinda fatal sonuglarin
gecmiste dusiinuldigiinden daha sik olarak goriilebilece-
gi unutulmamalidir. Bu nedenle PGLA tanisi alan hastalarin
uzun stire klinik takip altinda tutulmasi ve elde edilen bilgi-
lerin vaka sunumlari ile paylasilmasi hem hastalar acisindan
hem de biz klinisyenlerin bu malignansi hakkindaki sinirli
bilgi birikiminin artmasi acisindan énemlidir.
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Etkin madde: Her 1 ml 1.0 mmol gadobutrol (604.72 mg'a esdeger) icerir. Yardimci madde(ler): Her 1 ml 0.00056 mmol (0.013 mg’a esdeger) sodyum icermektedir. Farmasétik Form Enjektabl solusyon iceren flakon/sise. Berrak, renksiz ila acik sari renkte cozelti. KLINIK
OZELLIKLER Terapbtik Endika: lar Bu tibbi urun, sadece diagnostik kullanim icindir. Gadovist®; erigkinler ve zamaninda dogan bebekler dahil her yastan ¢ocuklarda asagidaki durumlarda endikedir:Tim viicut icin kontrastlh manyetik rezonans gérintilemesi (MRG): Ki |
ve spinal manyetik rezonans g ilemede kontrast artisi (MRG) Primer ve sekonder tumorler, enflamatuar ve demiyelinizan hastaliklar gibi durumlarda, ekstraseluler alanin genislemesi ya da perfuzyon degisiklikleriyle kan-beyin engelinin ortadan kalkmasi ve gecirgenl
artmasina bagli olarak, Gadovist® enjeksiyonunu takiben elde edilen diagnostik verilerin, kontrastsiz MR goruntulemeyle karsilastiriidiginda daha ustun oldugu gorulmektedir. Spinal MR incelemelerinde 6zel endikasyonlar: intra- ve ekstrameduller tumorlerin ayinminda,
intrameduller tumorlerin yayiliminin belirlenmesinde, bilinen kavite icinde solid tumor alanlarinin saptanmasinda endikedir. Gadovist® 1.0 mmol/ml solusyon ozellikle yuksek doz endikasyonlari icin uygundur: Ek odaklarin diglanmasinin veya saptanmasinin, tedavi veya hasta
yonetimini etkileyecegi olgularda, cok kucuk lezyonlarin saptanmasi ve kontrast maddeyi zayif olarak tutan Iezyonlarm gorulur hale gelmesi gibi, Gadovist® 1.0 mmol/ml solusyon ayrica perfuzyon calismalari icin de uygundur: inme tanisinda, fokal serebral iskemilerin tespit
edilmesinde ve tumor perfuzyonunda. Bas ve boyun bélgesi kontrastl MR goriintilemesi Meme kontrastll MR goriintiilemesi Karin (6rn. pankreas, karaciger ve dalak) kontrastl MR gorintilemesi Pelvis (6rn. prostat, mesane ve uterus) kontrastl MR gérintilemesi
Retroperitoneal bolge (6rn. bobrek) kontrastli MR gériintilemesi Ekstremitele as-iskelet sistemi kontrastli MR gériintilemesi Magnetik Rezonans Anjiyografide kontrast artisi (Kontrastl MRA) Farmakolojik stres kosullari ve canlilik tanisi (‘gecikmis iyilestirme”) kapsaminda
miyokardiyal perfuzyon degerlendirmesi dahil kontrasti artinimis kardiyak g leme (MRG) Pozolojiluygulama sikligi ve siresi: Uygulamanin hemen ardindan (kullanilan vuru sekansina ve inceleme protokolune gore enjeksiyondan kisa sure sonra) kontrastli MRG'ye
baglanabilir. Optimal sinyal artisi, kontrasti MRA icin arteryel ilk gecis sirasinda ve diger endikasyonlarda ise lezyonun ya da dokunun tipine bagl olmakla beraber, genelolarak Gadovist enjeksiyonunu takip eden yaklasik 15 dakikalik surede gozlenir. T1-agirlikli tarama
sekanslari kontrast tutulumlu incelemeler icin ozellikle uygundur. Beyin perfuzyon arastirmalarinda T2*-agirlikli sekanslar onerilmektedir. Manyetik rezonans goruntulemede kardiyak pacemaker ve ferromanyetik implantlarin cikariimasi gibi genel guvenlik kurallari gozetilmelidir.
Uygulama sekli: Bu urun sadece intravenoz uygulama icindir. Bu tibbi urun kullanim oncesinden gorsel olarak kontrol edilmelidir. Gadovist® siddetli renk bozuklugu soz konusu oldugunda, parcacikli yapr mevcut oldugunda ya da kusurlu kap soz konusu oldugundakullanil-
ist® sadece kullanimdan hemen once enjektore cekilmelidir. Kaucuk tipa asla birden fazla delinmemelidir. Bir tetkikte kullaniimayan kontrast madde atiimalidir. Gerekli doz bolus enjeksiyonseklinde uygulanir. Beyin perfuzyon arastirmalarinda enjektor kullanimi
onerilmektedir. Yetigkinl 0zaj endikasyona baglidir. 0.1 mmol Gadovist®/kg vucut agirhginin (0.1 ml Gadovist® 1.0 /kg vucut agirigina esdeger) tek bir intravenoz enjeksiyonu genel olarak yeterlidir. En fazla toplam 0.3 mmol Gadovist®/kg vucut agirgi (0.3 ml Gadovist
1.0/kg vucut agirhigina esdeger) miktari uygulanabilir. Tum vucut MRG'si: Genel olarak kg vucutagirligi basina 0.1ml Gadovist® uygulamasi, klinik sorulara yanit almak icin yeterlidir. Kranial ve spinal MRG icin ilave bilgiler: Normal kontrastli MR incelemesine ragmen lezyona
iliskin klinik tereddutun surmesi halinde yada lezyonlarin sayisi, buyuklugu ve yayilimlari hakkinda daha fazla bilgi hasta yonetimi veya tedavisini etkileyebilecekse ilk enjeksiyonu takiben 30 dakikalik sure icinde ek olarak uygulanan 0.1 mi/kg veya 0.2 mi/kg Gadovist® solusyon,
diagnostik tetkikin veriminde artisa neden olabilir. Metastazlarin veya nuks eden tumorlerin dislanmasinda 0.3 mi/kg Gadovist® solusyon enjeksiyonu, siklikla tani guvenilirligini artirmaktadir. Bu,ozellikle damarlanmasi zayif ve/veya ekstraseluler alani kucuk olan lezyonlar veya
T1-agirhgr nispeten dusuk olan tarama sekanslari uygulandiginda gecerlidir. Beyin perfuzyon calismalari: Kitle lezyonlarinin ve kitle lezyonlari suphesi olmaksizin fokal iskemilerin saptanmasinda, kranial ve spinal MRG incelemeleriyle birlikte T2*-agirlikli sekanslar kullaniimasi
onerilmektedir. Bu incelemeler icin enjektor kullanimi onerilmektedir: 0.3 ml/kg (3-5 mi/sn) Gadovist® . CE-MRA Bir alaninin goruntulenmesi: Vucut agirligi 75 kg'dan dusuk olanlar icin 7.5 ml Vucut agirligi 75 kg veya daha cok olanlar icin 10 ml (vucut agirligina gore 0.1 —0.15
mmol/kg'a esdeger) Birden cok alanin goruntulenmesi: Vucut agirhigi 75 kg'dan dusuk olanlar icin 15 ml Vucut agirligi 75 kg veya daha cok olanlar icin 20 ml (vucut agirligina gore 0.2 — 0.3 mmol/kg'a esdeger.) Ozel populasyonlara iliskin ek bilgiler: Pediyatrik populasyon: 2
yas ve uzerindeki cocuklar ile ergenler icin onerilen doz tum endikasyonlar icin 0.1 mmol Gadovist®/kg vucut agirh@idir (0.1 ml Gadovist®/kg vucut agirhigina esdeger). Guvenlilik ve etkililik verilerinin olmamasi nedeniyle Gadovist®'in 2 yasindan kucuk cocuklarda kullanimi
onerilmemektedir. Geriyatrik populasyon (65 yas ve uzeri): Doz ayarlamasinin gerekli oimadigi kararina variimistir. Karaciger yetmezligi:Gadobutrol yalnizca bobrekler tarafindan degismeden elimine edildiginden, doz ayarlamasina gerek yoktur. Bobrek yetmezligi: Gadovist®
sadece siddetli bobrek bozuklugu olan hastalarda (GFR <30 ml/dk/1.73 m2),perioperatif karaciger transplantasyon surecinde, risk/yarar degerlendirmesi sonrasinda ve diagnostik bilginin gerekli oldugu ve kontrastsiz MRG*nin uygun olmadigi durumlarda kullaniimalidir. Eger
Gadovist® gerekliyse doz0.1 mmol/kg vucut agirigini gecmemelidir. Bir goruntuleme esnasinda birden fazla doz kullaniimamalidir. Tekrarli uygulamaya dair bilgi bulunmadigindan Gadovist® enjeksiyonlari, enjeksiyon araliklari 7 gunden az oldugu takdirde tekrarlanmamalidir.
Kontrendikasyonlari: Gadovist® aktif madde ya da bilesenlerine karsi asiri duyarliligi olan kisilerde kontrendikedir. Ozel kullanim uyarilari ve onlemleri: Bariz heyecan, anksiyete ve agr durumlari advers reaksiyon riskini artirabilir veya kontrast maddeye bagl reaksiyonlari
guclendirebilir. Hipersensitivite: Ozellikle Gadovist®'e kars bilinen hipersensitivitesi olan hastalarda dikkatli risk-yarar degerlendirmesigereklidir. Diger intravenoz kontrast maddelerde oldugu gibi Gadovist® kullanimi, anafilaktoid/hipersensitivite reaksiyonlari veya kardiyovaskul-
er, respiratuvar veya kutanoz manifestasyonlar ile karakterize olan, sok da dahilsiddetli idiyosenkratik reaksiyonlarla ilikilendirilebilir. Asagidaki durumlarda agir duyarlilik reaksiyonu riski yuksektir: - Kontrast maddeye karsi daha onceki reaksiyon - Bronsiyal astim oykusu -
Alerjik hastalik oykusu Alerjik yatkinligi olan hastalarda Gadovist® kullaniimasi karari risk-yarar orani dikkatli bir bicimde degerlendirildikten sonra verilmelidir. Bu reaksiyonlarin cogu uygulamadan yarim saat sonra ortaya cikar. Bu nedenle hastanin prosedur sonrasi gozlenmesi
tavsiye edilmektedir. Hipersensitivite reaksiyonlarinin tibbi tedavisinin yani sira acil durum tedbirlerinin olusturulmasi icin hazirlik gereklidir. Gecikmis reaksiyonlar (birkac saat ile birkac gun)nadiren gozlenmistir. Bu gibi reaksiyonlar gosteren, beta bloker kullanan hastalar beta
agonistlerle tedaviye kars direncli olabilir. Bobrek fonksiyon bozuklugu: Simdiye kadar hicbir renal fonksiyon bozuklugu gozlenmemistir. Gadovist® uygulamasi oncesinde tum hastalar, oyku alinarak ve/veya laboratuar testleri uygulanarak bobrek fonksiyon bozuklugu acisindan
taranmalidir. Bobrek fonksiyonlari ileri derecede bozulmus hastalarda kontrastmadde eliminasyonu gecikeceginden, bu durumlarda incelemenin yararlari, karsilasilabilecek risklere karsi dikkatle tartiimalidir. Gadobutrol bobrekler araciligiyla atildigindan, bobrek yetmezligi olan
hastalarda tekraruygulama oncesinde, kontrast maddenin vucuttan eliminasyonu icin yeterli zaman verilmelidir. Hafif ila orta duzeyli bobrek yetmezIigi olan hastalarda tam idrar itrahi 72 saat icinde gozlenir. Siddetli bobrek yetmezIigi olan hastalarda uygulanan dozun en az
%80’ idrarla 5 gun icinde itrah edilir Gadovist®vucuttan hemodiyaliz ile atilabilir. 3 diyaliz seansindan sonra maddenin yaklasik %98'i vucuttan atilir. Ozellikle ciddi bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda Gadovist®'i vucuttan hemodiyalizle uzaklastirmak tavsiye edilebilir.
Gadovist® uygulamasi sirasinda hemodiyaliz alan hastalarda, kontrast madde eliminasyonunu artirmak icin Gadovist®uygulamasi sonrasi hemen hemodiyaliz baslatiimasi dusunulmelidir. Ancak hemodiyaliz almayan hastalarinda nefrojenik sistemik fibrozu (NSF) onleme ve
tedavi etmek icin hemodiyaliz baslatiimasini destekleyecekherhangi bir kanit bulunmamaktadir. Asagidaki durumlar gorulen hastalarda Gadovist® dahil gadolinyum igeren kontrast maddelerin kullanimi ile iliskili nefrojenik sistemik fibroz (NSF) bildirilmistir: « Akut veya kronik
ciddi bobrek fonksiyon bozuklugu (GFR<30 ml/dk/1,73 m2) ve + hepato-renal sendroma bagh veya perioperatif karaciger transplantasyon dénemi ile iligkili herhangi bir derecede akut bobrek yetmezIigi olan hastalarda nefrojeniksistemik fibrosis (NSF) olusma riski nedeniyle
kullanilmamalidir. Orta derece bobrek fonksiyon bozuklugu (GFR<30-60 ml/dk/1,73 m2) olan hastalarda nefrojenik sistemik fibrosis (NSF) olusma riski nedeniyle kullanimindan kaciniimalidir. Nobet bozukluklari: Diger gadolinyum selati iceren kontrast maddeler gibi nobet
gecirmeye yatkin olan hastalarda ozel tedbir gereklidir. Herhangi bir paramanyetik kontrast maddede oldugu gibi Gadovist® kontrastsiz MRG'de gorulen lezyonlarin goruntulenmesini azaltabilir. Bu nedenle Gadovist® MRG taramalari, eslik eden kontrastsiz MRG taramalari
olmaksizin yorumlanirken dikkatli olunmalidir. Sodyum: Bu tibbi urun dozbasina (70 kg agirliginda kisi icin ortalama miktara gore) 1 mmol'den (23 mg) daha az sodyum ihtiva eder yani aslinda sodyum icermez. Diger tibbi urunler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri:Diger
tibbi urunleri konualan etkilesim calismalari yurutulmemistir. Gebelik ve laktasyon: Gebelik kategorisi C'dir. Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolu(kontrasepsiyon): Gadovist®'in dogum kontrol yontemleri uzerine etkisiolup olmadigina dair herhangi bir
veri bulunmamaktadir. Gebelik donemi: Gadobutrol icin gebelikte kullanim hakkinda klinik calisma verisi bulunmamaktadir Gadovist®belirgin olarak gerekli olmadikca gebeliktekullaniimamalidir. Laktasyon donemi: Klinik dozlarda, bebek uzerinde hicbir etki beklenmez ve
Gadovist® emzirme doneminde kullanilabili. GADOVIST uygulamasindan sonraki 24 saat icinde emzirmeye devam edilip edilmemesi yéniindeki karar doktor veya emziren anne tarafindan verilmelidir Arac ve makina kullanimina etkisi: Bilinmemektedir. istenmeyen
etkilerGadovist®'in genel guvenlilik profili klinik calismalara katilan 4500°den fazla hastadan ve pazarlama sonrasi surveyanstan elde edilen verilere temellendirilmistir. Gadovist® alan hastalarda en sik gozlenen advers ilac reaksiyonlari (= %0.5) bas agrisi, bulanti, enjeksiyon
yerinde reaksiyonlar, tat bozuklugu ve sicaklik hissidir. Gadovist® alan hastalardaki en ciddi advers ilac reaksiyonlari kalp durmas, solunum durmasi ve anafilaktoid soktur. Gecikmis alerjik reaksiyonlar (birkac saat ila birkac gun) nadiren gozlemlenmistir. istenmeyen etkilerin
cogu hafif ila orta yogunluktadir. Sinir sistemi hastaliklari Yaygin: Bas agrisi Yaygin olmayan: Bas dénmesi, tat bozuklugu, paresteziSeyrek: Biling kaybi*, konviilsiyon, parozmi Kardiyak hastaliklar Seyrek: Tasikardi, palpitasyonlar Bilinmiyor: Kalp di s1 *Solunum, gégis
hastaliklar ve mediastinal hastaliklar Yaygin olmayan: Dispne *Gastrointestinal hastaliklar Yaygin: Bulant Yaygin olmayan: Kusma Seyrek: Agizda kuruma Deri ve deri alti doku hastaliklar Yaygin olmayan: Eritem, kasinti (jeneralize kasinti dahil), (jeneralize makiiler,
papiler priiritik dokanti dahil) Bilinmiyor: Nefrojenik sistemik fibroz (NSF) Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklar Yaygin olmayan: Enjeksiyon yeri reaksiyonu 0, sicaklik hissi Seyrek: Malez, me Doz agimi ve tedavisi: Vucut agirligi basina 1.5 mmol
gadobutrol kadar yuksektek dozlar iyi tolere edilmistir. Klinik kullanimda simdiye kadar yuksek doza bagl intoksikasyon belirtisi bildiriimemistir. Kasitsiz doz agimi durumunda, tedbir olarak kardiyovaskuler izleme (EKG dahil) ve bobrek fonksiyonu kontrolu tavsiye edilir.
Gadovist® hemodiyaliz ile giderilebilir. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER Farmakodinamik ézellikler: Farmakoterapotik grup: Paramanyetik kontrast madde Etki mekanizmasi:Gadovi manyetik rezonans goruntulemesinde kullanilan paramanyetik bir kontrast maddedir
Farmakokinetik ozellikler: Gadobutrol organizmada diger yuksek hidrofilik biyolojik olarak inert, bobrekten atilan (ornegin mannitol veya insulin gibi) bilesikler gibi davranir. Emilim: intravenoz uygulandigi icin uygulanabilir degildir.Dagilim: Gadobutrol hucre disi alanda hizla
dagilir. Proteinlere baglanma ihmal edilebilir. Biyotransformasyon: Gadobutrol metabolize olmaz. Eliminasyon: Gadobutrol plazmadan 1.81 saatlik (1.33 — 2.13 saat) bir ortalama yari omur ile elimine edilir. Gadobutrol bobrekler tarafindan degismemis bir bicimde itrah edilir.
Ekstrarenal eliminasyon ihmal edilebilir duzeydedir. Gadobutrol 24 saat icinde butunuyle itrah edilir. % 0.1'den azi feces ile itrah edilir. Hastalardaki karakteristik ozellikler: Geriyatrik populasyon (65 yas ve uzeri): Uygulanan dozun idrarda saptanmasi tum gonullulerde 24 saat
sonunda eksiksizdir, yasl ve yasl olmayan saglikli gonulluler arasinda hicbir fark saptanmamistir. Pediyatrik populasyon18 yasin altindaki pediyatrik popiilasyonda gadobutrol farmakokinetigi erigkinlerdeki ile benzer diizeydedir Renal yetmezlik: Renal fonksiyon bozuklugu
olan hastalarda gadobutrolun serum yarilanma omru, azalan glomeruler filtrasyon nedeni ile uzamaktadir. Hafif ya da orta derecederenal yetmezligi olan hastalarda tam idrar itrahi 72 saat icerisinde gerceklesmektedir. Agir renal yetmezIigi olan hastalarda uygulanan dozun en
azindan % 80'i 5 gun icerisinde idrarla itrah edilir. Bobrek fonksiyonu siddetlibicimde sinirlanmissa, hemodiyaliz tedavisi gerekebilir. Diyaliz gereken hastalarda gadobutrol ucuncu diyalizin ardindan serumdan hemen butunuyle uzaklastinilir. Klinik oncesi guvenlilik verileri:
Sistemik toksisite,genotoksisite ve temasa duyarlilik potansiyeli gibi konvansiyonel calismalara dayanan klinik disi veriler insanlar icin ozel bir tehlike ortaya koymamaktadir. Raf omru: 36 ay. Acildiktan sonra Gadovist® 24 saat 20°C - 25°C’de stabil kalmaktadir ve bu sureden
sonra atiimalidir. Saklamaya yénelik 6zel tedbirler: 30°C'nin altinda oda sicakliginda saklayiniz. Ambalajin niteligi ve ierigi: Enjeksiyon flakonu: renksiz cam 7,5 ve 15 ml‘lik ambalajlarda Enjeksiyon sisesi: renksiz cam 30 ml'lik ambalajlarda sunulmaktadir. Beseri tibbi Griinden
arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler: Kullaniimamis olan urunler ya da atik materyaller, “Tibbi Atiklarin Kontrolu Yonetmeligi” ve “Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolu Yonetmeligi'ne uygun olarak imha edilmelidir. Satis fiyati: KDV dahil perakende satis fiyati
(Subat 2016) Gadovist 7,5 ml 1 flakon 149,18 TL, Gadovist 15 ml 1 flakon 282,99 TL, Gadovist® 30 ml 1 sise 348,61 TL. RUHSAT SAHIBI: Bayer Turk Kimya San. Ltd. Sti. Cakmak Mah. Balkan Cad. No: 53 34770 Umraniye — istanbul Tel: 0216 528 36 00 Faks: 0216- 528 37
40 RUHSAT NUMARALARI 114/82 ve 114/83 ILK RUHSAT TARIHI: 07.10.2003 RUHSAT YENILEME TARIHI Regete ile satilir. Prospektiis yenileme tarihi 30.07.2015 L.TR.MKT.RI.08.2017.0095
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