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ON SOz

Akademisyen Yayinevi yoneticileri, yaklagik 35 yillik yayin tecriibesini, kendi tiizel
kisiliklerine aktararak uzun zamandan beri, ticari faaliyetlerini siirdiirmektedir.
Anilan stire iginde, basta saglik ve sosyal bilimler, kiiltiirel ve sanatsal konular
dahil 3100’ti agkin kitab1 yayimlamanin gururu igindedir. Uluslararas1 yayinevi
olmanin alt yapisini tamamlayan Akademisyen, Tiirk¢e ve yabanci dillerde yayin
yapmanin yaninda, kiiresel bir marka yaratmanin pesindedir.

Bilimsel ve diisiinsel ¢alismalarin kalict belgeleri sayilan kitaplar, bilgi kayit
ortami olarak yiizlerce yilin taniklaridir. Matbaanin icadiyla varolusunu saglam
temellere oturtan kitabin gelecegi, her ne kadar yeni buluslarin yoriingesine tagin-
mis olsa da, daha uzun siire hayatimizda yer edinecegi muhakkaktir.

Akademisyen Yaymevi, kendi adini tagtyan “Bilimsel Arastirmalar Kitab1”
serisiyle Tiirkce ve Ingilizce olarak, uluslararasi nitelik ve nicelikte, kitap ya-
yimlama siirecini baglatmis bulunmaktadir. Her y1l mart ve eyliil aylarinda ger-
ceklesecek olan yayimlama siireci, tematik alt bagliklarla devam edecektir. Bu
stireci destekleyen tiim hocalarimiza ve arka planda yer alan herkese tesekkiir
borgluyuz.

Akademisyen Yayinevi A.S.
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Boliim 1

VARIS DISI AKUT UST GASTROINTESTINAL SISTEM
KANAMALARINDA MORTALITE VE MORBIDITEYI
ETKILEYEN FAKTORLER

Mustafa BAYDAR!?
Biilent YILDIRIM?

GIRIS VE AMAC

Akut iist GIS (Gastrointestinal sistem) kanamas1 6nemli bir mortalite ve morbidite
kaynagidir. Yillik hastaneye yatis orani yaklasik 100000 de 102 kadardir. Erkeklerde
kadinlara gore iki kat daha sik goriiliir. Yasla birlikte goriilme siklig artar (1).

Yogun bakim tedavisinde, tanisal ve terapotik islemlerde olan gelismelere ve
giiclii antisekretuar ilaglarin bulunmasina ragmen, akut iist GIS kanamasinin
mortalitesi %2,3 ile %14 arasinda degisir (2).

Oliimlerin ¢ogu 60 yas iizeri yash hastalarda ve ciddi kalp hastaligi, kanser,
bobrek yetmezligi gibi ek agir hastaligi bulunanlarda olmaktadir. Baska bir
sebeple hastanede yatmakta olan hastalarda kanama gelistiginde mortalite %40
olarak bulunurken, 60 yas altinda olup da birlikte baska ciddi bir hastalig1 veya
malignitesi olmayanlarda ise sadece % 0.6 oraninda 6liim gorilmiistiir (3).

Kanama iilserin en sik goriilen komplikasyonudur. Peptik iilserlerin yaklasik
ticte biri semptomsuzdur ve dogrudan kanamayla ortaya ¢ikabilirler.

Kanama ataklarinin ¢ogu spontan olarak durur. Ancak devam eden veya
tekrarlayan kanamali hastalarin mortalitesi yliksek oldugundan invaziv girisimsel
tekniklere ihtiya¢ duyulur.

Vital bulgulari etkileyen veya kan transfiizyonu gerektirecek boyuttaki iist GIS
kanamalar igin acil 6zofagogastroduodenoskopi (OGD) ilk tanisal secenektir.

OGD hem kanayan lezyonun saptanmasina ve bu lezyona tedavi uygulanmasina
olanak saglar, hem de mortalite, cerrahi gereksinimi ve tekrar kanama riski

' Uzm. Dr., Recep Tayyip Erdogan Univ. Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Hematoloji Klinigi,

mustafabaydar74@gmail.com, ORCID iD: 0000-0001-6277-8078
2 Prof. Dr. Akdeniz Universitesi, T1p Fakiiltesi, Dahili Tip Bilimleri Boliimii, i¢ Hastaliklar1 AD,
ORCID iD: 0000-0002-9253-5568
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sistolik kan basinci diizeyi ve Rockall risk skoru arasinda anlaml iliski bulundu.
Tiim bu degiskenler kanamanin siddeti ile orantilidir. Uygulanan, endoskopik
kanamay1 durdurucu girisime ragmen, durdurulamayan siddetli kanamalarda
cerrahi tedavi uygulanmasi gerekir. Serimizde cerrahi tedavi uygulanan hastalar
tekrarlayan endoskopik tedaviye ragmen kanamasi durdurulamayan hastalardir.

OGD iist GIS kanamasi tanisinda sensitif ve spesifik bir tanisal yontemdir.
Morbidite oran1 %0.01’in altindadir. OGD ile %90-95 vakada kanama yeri
saptanabilir (12). Caligmamizda ise OGD ile kanama odag1 saptanma orani %97.2
olarak gergeklesmistir. Bu deger literatiire gore daha yiiksektir ve klinigimizin
tecriibesini yansitirken erken endoskopik incelemenin ilk 12- 24 saat igerisinde
degil hemen yapilmasinin 6nemini de vurgulamaktadir.

Erkek: kadin oran1 duodenal iilserde 5:1 veya 2:1 oraninda iken gastrik iilserde
2:1 veya daha azdir (13). Serimizde ise erkek: kadin orani duodenal iilserde 2:1
oraninda iken gastrik {ilserde esittir. Kadinlarda daha az {ist GIS kanamasina
rastlaniyor olmasi kadin seks hormonlarinin koruyucu etkisinin oldugu yéniinde
disiindiirmektedir.

SONUC

Rockall risk skorlama sistemi hem mortalite hem de tekrar kanama riskini
degerlendirmede kullanilabilir.
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Boliim 2

OBEZITEDE FARMAKOLOJiK TEDAVI

Nesibe AYDOGDU!

Obezite son on yildir kritik bir kiiresel halk saglig1 sorunu olmaya baslamistir.
Calismalar, hafif bir kilo kaybinin bile obeziteye bagli komplikasyon ve
kronik hastalik gelisme riskini 6nemli olgiide azalttigini gostermistir [1].
Diyet, yasam tarz1 degisikligi, ilag tedavisi ve cerrahi tedaviler obezite tedavisinde
siklikla kullanilmaktadir [2]. Ilaglarin saghikli beslenme, fiziksel aktivite ve
davranis degisikligi ile birlikte kullanilmasi 6nemlidir ¢iinkii bu tiir degisiklikler
olmadan ila¢ kullanimi genellikle uzun vadede etkisizdir [3]. Obez kisilerde ila¢
tedavisine baglama karari, kilo verme ilaglarinin riskleri ve faydalari dikkate
alinarak verilmelidir [4-9]. Ilag tedavisinin hedefleri agik olmali ve ¢ogu ilacin
kilo kaybini siirdiirmek i¢in uzun siireli kullanim gerektirdiginin bilincinde
olunmalidir [3]. Agir1 kilolu veya obez bireylerin tedavisinde, uzun vadeli kilo
kaybina ve genel sagligin iyilestirilmesine odaklanilmalidir [9]. Terapotik dozda
ilagla ii¢ ay sonra kilo kaybi1 baslangi¢ agirliginin ytizde 4 ila 5’ini asarsa ve bu
seviyede tutulursa, kilo verme ilacinin etkili oldugu disiiniiliir [3]. Istahin
hormonal aracilar1 ve enerji harcamasindaki degisiklikler dahil bir¢ok faktor kilo
vermeyi ve kilo kaybini siirdiirmeyi zorlastirir [10,11]. Bu faktorler ve obezitenin
kronik bir hastalik oldugu gercegi goz oniine alindiginda, iyi tolere edilmeleri ve
klinik olarak anlamli kilo kaybi saglamalari (> yiizde 5) durumunda, kilo kaybinin
korunmas! igin antiobezite ilaglarinin uzun vadede kullanilmasini onerilir [3].
Kilo verme tedavisi ayn1 zamanda fiziksel islevi, eslik eden hastaliklar1 ve refah
duygusunu da iyilestirebilir. Yiizde 5 ila 10’luk bir kilo kaybi, kan basincim
diistirmek ve prediyabetten diyabete ilerleme riskini azaltmak da dahil olmak {izere
kardiyovaskiiler riski 6nemli 6l¢iide etkileyebilir, osteoartrite bagh diz agrisini
azaltir ve obeziteye bagli hepatik steatozu iyilestirir [12-16]. Kilo kaybindan sonra
saglik durumundaki iyilesme, ilag¢ tedavisine devam edilip edilmeyecegine karar
vermede 6nemli bir kriterdir [17]. Kilo yonetiminde biitiinsel bir yaklasim tercih
edilir. Bu da miimkiin oldugunca kilo kaybini tesvik eden veya kilo iizerine nétr
olan komorbidite tedavilerine oncelik verilmesi anlamina gelir [4,18]. Makul

' Uzm. Dr., Fethi Sekin Sehir Hastanesi, nesibeaydogdu@gmail.com, ORCID iD:0009-0005-6685-0408
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Cetilistat — Obezite tedavisisi i¢in kullanilan oral bir ajandir. Cetilistat
pankreatik lipazi inhibe ederek yag asitlerine parcalanamayan trigliseridlerin
degismeden barsaktan atilmasini saglar. Cetilistatin hipokalorik orta derecede
yagl (%30) diyet uygulayan hastalarda, non-diyabetik obezlerde 12 haftalik
kullanimi, plaseboya kiyasla belirgin derecede kilo kaybi, serum total kolesterol
ve LDL kolesterolde anlaml1 azalmaya sebep olurken, tip 2 diyabetik obezlerde 12
haftalik kullanimi belirgin kilo kaybina, bel ¢evresi ve HbAlcde azalmaya sebep
olmustur. Cetilistatin etki mekanizmas orlistat ile ayn1 oldugu halde; cetilistatin
giivenlik profilinin daha iyi oldugu ve yan etkilerinin daha az oldugu ¢alismalarda
gosterilmistir. Baglica yan etkileri fekal inkontinans, sik, acil defekasyon ihtiyaci,
ilacin yag emilimini azaltmasinin bir sonucu olarak bazi besinlerin ve vitaminlerin
malabsorbsiyonu, D, E vitamini ve beta karotenin serum konsantrasyonlarinda
azalma, safra kesesi ve bobrek taglaridir. Cetilistat ayrica, varfarin ve levotiroksin
sodyum alanlarda kontendikedir. [86].

Kisa siireli kullanima yonelik sempatomimetik ilaglar - Fentermin,
benzetamin, fendimetrazin ve dietilpropion daha az kullanilan ajanlardir.
Potansiyel yan etkileri, kétiiye kullanim potansiyeli, sinirli kullanim stireleri
ve diizenleyici gozetim nedeniyle genellikle kisa siireli (yani 12 hafta) obezite
tedavisinde kullanilirlar. Sempatomimetik ilaglar istahi1 baskilayarak ve enerji
harcamasini artirarak gida alimini azaltir. Sempatomimetik ilaglar, koroner kalp
hastalig1, kontrolsiiz hipertansiyonu, hipertiroidizmi veya ila¢ kotiiye kullanimi
Oykiisii olan hastalarda kontrendikedir. Tim sempatomimetik ilaglar kalp atis
hizin1 ve kan basincini artirabilir ve uykusuzluga, agiz kuruluguna, kabizliga ve
sinirlilige neden olabilir [3].
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Boliim 3

C-REAKTIF PROTEIN/ALBUMIN ORANININ
FIZYOLOJIK VE KLINIK ONEMI

Nurten SERINGEC AKKECECI"

GIRIS

Son yillarda C-reaktif proteinin (CRP) albiimin diizeylerine orani olarak
hesaplanan CRP/albiimin orany; sistemik inflamasyon, beslenme durumu, saglik
durumu, hastaligin teshisi, hastaligin ilerlemesi ve tedaviye yanit konusunda
degerli bilgiler sunan, gesitli tibbi durumlarda potansiyel prognostik ve prediktif
degeri olan, fizyolojik 6neme sahip, dikkate deger ve umut verici bir biyobelirte¢
olarak 6ne ¢ikmaktadir. Her ikisi de kanda dolasan proteinler olan CRP ve
albiimin, ¢esitli fizyolojik siireclerde 6énemli roller oynar. Karaciger tarafindan
inflamatuar sitokinlere yanit olarak iiretilen ve sistemik inflamasyonun hassas bir
belirteci olarak gorev yapan bir akut faz reaktani olan CRP ve beslenme durumu,
inflamasyon ve genel saglig1 yansitan ¢ok islevli bir protein olan albiimin, bir
bireyin fizyolojik ve klinik durumu hakkinda degerli bilgiler sunar. Inflamasyon
ve beslenme durumu, gesitli fizyolojik siiregleri etkileyen saglik ve hastaligin kritik
belirleyicileridir. CRP/albiimin orani bu iki biyobelirteci birlestirerek inflamasyon
ve beslenme durumu arasindaki dengeye dair bilgiler sunar (1-3).

Bu béliimde, CRP/albiimin oraninin fizyolojik ve klinik 6nemi incelenmistir.

C-REAKTIF PROTEIN (CRP)

CRP, ilk olarak 1930da Tillet ve Francis taratindan kesfedilmistir (4). Toplam
molekiiler agirlig1 yaklagik 118,00 dalton olan, bes 6zdes alt birimden olusan
pentamerik bir proteindir (5). CRP, proinflamatuar sitokinlere, 6zellikle IL-6ya
ve daha az derecede IL-1 ve tiimor nekroz faktér alfa'ya (TNF-a) yanit olarak,
karaciger hepatositlerinde sentezlenen bir akut faz proteinidir (6). CRP, esas olarak
karaciger hepatositlerinde sentezlenir, ancak diiz kas hiicreleri (7), makrofajlar (8),
endotel hiicreleri (9), lenfositler ve adipositler (10) gibi diger hiicre tiplerinde de

! Prof. Dr., Kahramanmaras Siitii imam Universitesi, Tip Fakiiltesi Fizyoloji AD
seringec@hotmail.com, ORCID iD: 0000-0003-1915-2330
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Boliim 4

ALLERJiK BRONKOPULMONER ASPERGILLOZIS

Ozge GOKTURK!

Epidemiyoloji:

Alerjik Bronkopulmoner Aspergillozis (ABPA), astim ve kistik fibrozis (KF)
hastalarinda sik goriilen bir hastaliktir. Genel popiilasyondaki prevalansi diisiiktiir,
ancak belirli risk gruplarinda daha yaygindir. ABPA prevalansi astim hastalar:
arasinda %1-2 iken, kistik fibrozis hastalarinda bu oran %2-15 arasindadir.
Ozellikle 1iman iklimlerde daha yaygindir ¢iinkii Aspergillus fumigatus sporlari
bu tiir iklimlerde daha fazla bulunur(1,2).

Risk Faktorleri:

o Astim ve Kistik Fibrozis: Astim hastalar1 ve kistik fibrozisli bireyler, ABPA
gelisimi icin en yiiksek risk altindaki gruplardir.

o Cevresel Maruziyet: Tarim iscileri, insaat iscileri ve ¢op toplayicilar gibi
Aspergillus sporlarina yogun sekilde maruz kalan meslek gruplarinda ABPA
riski artar.

o Genetik Faktorler: Belirli HLA genotiplerine sahip kisilerde ABPA gelisme
olasilig1 daha ytiksektir. Bu genetik yatkinlik, bagisiklik sisteminin Aspergillus
antijenlerine verdigi yanit1 etkileyebilir(1).

Patogenez:

ABPAnin patogenezi, Aspergillus fumigatus'un neden oldugu kronik inflamatuar
ve alerjik yanitlarin birlesimi ile karakterizedir:

o Tip I Asinn Duyarhilik: Aspergillus fumigatus antijenlerine karsi gelisen
IgE aracilikli erken agir1 duyarlilik reaksiyonlari, mast hiicrelerinin
degraniilasyonuna ve histamin salinimina yol agar. Bu reaksiyon, alerjik
inflamasyonu baglatir ve hava yollarinda daralmaya neden olur (1,2).

o Tip III Asir1 Duyarlilik: Antijen-antikor komplekslerinin olusumu ve bu
komplekslerin dokularda birikmesi, kompleman sisteminin aktivasyonuna ve
inflamasyona yol acar. Bu durum, doku hasarina ve fibrozise neden olur (1).

! Uzm. Dr., Atatiirk Sanatoryum Egitim ve Arastirma Hastanesi, gktrkgs@hotmail.com,
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Boliim 5

KRONIK EOZINOFILIK PNOMONI

Kerim GOKTURK!

Kronik eozinofilik pndmoni (KEP), ilk olarak 1969 yilinda C.B. Carrington ve
arkadaslari tarafindan tanimlanmis nadir bir interstisyel akciger hastaligidir. Bu
hastalik, akcigerlerde ve periferik kanda eozinofillerin anormal ve asir1 birikimi
ile karakterizedir (1).

EPIDEMIYOLOJi

Kronik eozinofilik pnomoni (KEP), nadir gorillen bir interstisyel akciger
hastaligidir ve tiim interstisyel akciger hastaliklarinin %1-3’tinii olusturur. Genel
popiilasyonda olduk¢a nadir goriiliir ve prevalans: yaklasik %0.23 ile %0.5
arasinda degismektedir. KEP’in kesin prevalans: ve insidansi bilinmemektedir.
Hastalik, genellikle 30-45 yas arasindaki kadinlarda daha sik goriiliir ve kadin-
erkek orani yaklagik 2:1dir (2,3).

RiSK FAKTORLERI

KEP’in nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte hastalarin yaklasik %50’sinde
astim veya alerjik rinit gibi atopik hastalik éykiisii bulunur. Ozellikle yetigkinlikte
baslayan astim, KEP’li hastalarda yaygindir.Genellikle kadinlarda ve orta
yas grubunda daha sik goriilir. Bu cinsiyet farkinin nedenleri tam olarak
anlagilamamustir, ancak hormonal veya genetik faktorlerin rol oynayabilecegi
diistiniilmektedir. KEP genellikle sigara icmeyenlerde goriiliir. Sigara igmenin
KEP gelisimindeki rolii kesin olarak belirlenmemistir, ancak sigara icmeyenlerde
daha yaygin olmas: dikkat ¢ekicidir (3).

KEP’in gelisiminde immiinolojik ve genetik faktérler énemli rol oynar. KEPde
eozinofillerin akciger dokusunda birikmesi ve aktivasyonu, hastaligin temel
patolojik 6zelliklerindendir. Eozinofillerin aktivasyonu ve inflamasyon siirecine
katkisy, cesitli sitokinlerin salinimu ile gerceklesir. IL-5, eozinofillerin biiyiimesini,
farklilagmasini ve aktivasyonunu tesvik eder. Bu sitokinlerin salinimi, akcigerlerde
inflamatuar yanit1 tetikleyerek semptomlarin ortaya ¢ikmasina neden olur.

' Uzm. Dr., 29 Mayis Devlet Hastanesi, kgokturk94@gmail.com, ORCID iD: 0000-0002-3324-1957
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TEDAVI

Kronik eozinofilik pnémoni (KEP) tedavisi, genellikle oral kortikosteroidlerle
baslar ve hastalarin biiyiik ¢ogunlugu bu tedaviye iyi yanit verir. Ancak bazi
vakalarda kortikosteroidlerin azaltilmasi veya kesilmesi relapslara yol acabilir.
Relapslar durumunda tedaviye yeniden baslanabilir veya alternatif tedaviler
distiniiliir(9).

Prednizon veya esdeger kortikosteroidler genellikle giinde 0.5-1 mg/kg olarak
baslanir. Semptomlar ve radyolojik bulgular diizeldikten sonra doz yavasca
azaltilir. Genellikle 6-12 ay boyunca diisiik doz idame tedavisi uygulanir. Doz
azaltilmasi sirasinda relaps meydana gelirse, prednizon dozu artirilir ve daha
yavas bir azaltma siireci planlanir. Tekrarlayan relapslar veya kortikosteroid yan
etkilerinin belirgin oldugu hastalarda alternatif tedaviler diistiniiliir. Alteranatif
tedavi olarak Monoklonal antikorlar, 6zellikle mepolizumab ve benralizumab
kullanilmaktadir(9).

Mepolizumab, genellikle 100 mg, her 4 haftada bir subkutan enjeksiyon
dozunda baslanir. Hastanin yanitina ve relaps durumuna bagli olarak 6-12 ay veya
daha uzun siireli tedavi gerekebilir. Benralizumab, ilk ti¢ doz 30 mg, her 4 haftada
bir subkutan enjeksiyon, daha sonra her 8 haftada bir uygulanir. Klinik yanit ve
relaps durumuna gore ayarlanir. Omalizumab ve Dupilumab: Diger tedavilere
yanit vermeyen vakalarda kullanilabilir, ancak sinirli kanitlar mevcuttur(9).
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Boliim 6

YASLANMA SURECIYLE GASTROINTESTINAL
SISTEMDE GELISEN BAZI FONKSIYONEL
DEGISIMLERIN MEKANIZMASI

Meryem Dilek ACAR!

70 yasindan sonra sinir sistemi ve barsak ile iligkili fonksiyon degisikligi belirgin
olmaktadir (1). Yash bireyde goriilebilen istahsizlik, beslenmenin yetersiz kalmasi
sebebiyle onemli problemlerdendir. Yashlik siirecinin degerlendirilmesi ve
beslenme mekanizmasinin arastirilmas: amaciyla yapilan deneysel ¢aligmalarda,
en giicli oreksijenik peptid olan Noéropeptid Y (NPY)nin ve reseptorlerinin
ekspresyonunun vyasl siganlarin hipotalamusunda yiiksek oranda azaldig:
bulunmustur. Beslenme regiilasyonunda rol alan diger hipotalamik bilesikler
incelendiginde, oreksijenik etkili Aguti Related Peptid (AgRP) ve oreksinlerin
daha az oranda azaldigi, CART ve a-Melanocyte Stimulating Hormone (a-MSH)
gibi bilinen 6nemli anoreksijenlerin diizeylerinin 6nemli diizeyde degismedigi
saptanmuistir (2).

Yaslinormalbireylerde, oral ge¢is siiresinde ve oral ile faringeal asama arasindaki
gecikme siiresinde artisin oldugu ve aspirasyon gelisebildigi bilinmektedir (3-5).
Yaslilikla beraber, 6zofagus peristaltizminde ve alt 6zofageal sfinkter basincinda
azalma olmaktadir (6, 7). Ozofagusta normalde iki tip peristaltik dalga olusur;
primer ve sekonder peristaltizm. Primer peristaltizm, yutma ile farinksten
ozofagusa yayilan peristaltik dalganin devamidir. Sekonder peristaltizm ise 2/3
alt 6zofagusta kalan besinin 6zofagus duvarini germesi neticesinde gelisir ve
besin mideye aktarilana kadar devam eder (8). Yasla birlikte primer ve sekonder
6zofagus peristaltizmde azalma olmaktadir (9). Her 10 yillik yas artis1 icin mide
bosalmas ortalama 6 dakika yavaslama egilimi gostermektedir. Bununla birlikte,
yasla birlikte her 10 yillik artis i¢in ortalama 12 dakika ince bagirsak gecis stiresinde
azalma olmaktadir (10). Yaglanmayla birlikte kolonda itici etkinlik azalmakta,
kabizlik insidansi artmaktadir (7,11). Kolonik kas duvarinin yasla zayiflamasi,
divertikiiloz gelisimine onctiliik edebilmektedir (12). Yaslanmayla birlikte, anal

' Dr. Ogr. Uyesi, Samsun Universitesi Tip Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri Bsliimii, Fizyoloji AD, meryem.

acar@samsun.edu.tr, ORCID iD: 0000-0002-2314-8126
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Bagirsak mikrobiyotasinda bazi bakteri metabolitlerinden olan kisa zincirli yag
asitleri antiinflamatuar etkinlikte de rol oynadig1 saptanmistir (40). Noroimmiin
sistemin, merkezi sinir sisteminin normal isleyisinde ve yaslanmasinda rol
oynadig1 ve mikroglialarin yaslanmayla norodejeneratif hastaliklardaki rolleri
ortaya konmustur (41). Ayrica, yash kisilerde merkezi sinir sisteminin ve
enterik sinir sisteminin norodejenerasyonun birlikte goriilebildigi ve her iki
norodejenerasyonun benzer mekanizmalara sahip oldugu saptanmustir (42,43).

Genomik stabilitenin devamliliginda ve hiicresel strese yanitta rolleri olan
sirtuinler, histon deasetilazlardir. Santral sinir sisteminde nuklear SIRT1 ve
mitokondrial SIRT3’tin noroprotektif oldugu (43), SIRT1 ve SIRT3’iin enterik
sinir sistemi noéronlarinda da bulundugu tespit edilmistir (44,45). Deneysel
olarak, barsak epitelinde SIRT1 knock out yasl farelerde, artmis inflamasyonun
ve degismis barsak mikrobiomunun oldugu saptanmistir (46). Bununla birlikte,
yaslanma siirecinde SIRT1 aktivasyonu kalori kisitlamasiyla saglanabilir ve
resveratrol ile desteklenebilir oldugu yapilan ¢aligmalarla gosterilmistir (43).
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Boliim 7

PROTON POMPA INHIiBiTORU KULLANIMINDA
FAYDA VE RiSKLEl@iN GUNCEL LITERATUR ISIGINDA
DEGERLENDIRILMESI

Metin Deniz KARAKOC?

Mide asidinin fazlaligt ve mide iilserleri nedeniyle ortaya ¢ikan mide
yangist sikayetlerinin varhig, tip tarihi boyunca antik Misir, inka ve eski Cin
uygarliklarindan giiniimiize kadar tiim diinyay1 ve toplumlar: etkileyen 6nemli
bir problem olmugstur. Mide agrisinin giderilmesi amaciyla ge¢misten giiniimiize
bitkisel iirtinler (zencefil, zerdegal, kekik, vb.), kil ve kil gibi inorganik maddeler
ile cesitli gidalardan (siit, yogurt, muz, elma piiresi, vb.) fayda umuldugu
kaydedilmistir. 19. Yiizyilin sonlarindan itibaren sodyum bikarbonat ve kalsiyum
karbonat gibi alkali bilesiklerin mide asidini noétralize edici etkilerinden
yararlanmak tizere kullanima girmesi gerek hastalar gerekse hekimler a¢isindan
onemli bir avantaj saglamistir. 20 yiizyilin ortalarinda bu maddelere uzun siireli
kullanim i¢in daha uygun ve yan etkileri nispeten daha az olan aliminyum ve
magnezyum bilesikleri de eklenmistir (1). Ancak bu anti-asit grubu ilaglarin etki
stiresi yalnizca kullanildiklar: kisa bir siire i¢in mevcut olmasina ragmen siskinlik,
flatulans, konstipasyon, hipertansiyon, bobrek taslar1 ve elektrolit dengesizlikleri
gibi pek ciddi yan etkiyi de beraberlerinde getirmektedirler (2).

Muskarinik (M,) reseptorler, Histamin (H,) reseptorleri ve gastrin
reseptorleri proton pompasini uyararak mide asit salgisinda artisa neden
olurken, Prostaglandin (E, ve 1) reseptorleri ise bu pompanin ¢aligmasini azaltici
yonde etki gostermektedirler. 1970°li yillarda H, reseptorlerini bloke ederek
etki gosteren H -reseptor antagonisti simetidinin tedaviye girmesi bu alanda
hasta ve hekimlere biiyiik bir konfor saglamistir. Gliniimiizde gerek yiiksek
ilag etkilesimi potansiyeli gerekse endokrin sistem {izerindeki olumsuz etkileri
nedeniyle simetidin artik kullanilmasa da ranitidin, famotidin ve nizatidin gibi
farkli H, reseptor antagonistlerinden hala aktif olarak yararlanilmaktadir. Ancak
etki giiclerinin kisitli olugu ve H, reseptér antagonistleri kadar olmasa da arag ve

1
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gastrodzefageal reflii hastaligi icin PPI kullanan bazi bireylerin sikayetleri bityiik

olciide azalmamaktadir. Bu durumdaki hastalarda, PPI dozunun artirilmasi

gerekebilir. Ancak, uzun siireli PPI kullanimiyla iligkili yan etkilerin ¢oklugu ve

ciddiyeti goz oniine alindiginda, en kisa siire i¢in ve minimum etkin dozun recete

edilmesi tedavide basar1 sansin1 artirdig: gibi yan etki insidansinda da azalmaya

katk: saglayacaktir.
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Boliim 8

KRONIK AGRI VE MINDFULNESS MEDIiTASYON

Yasemin YILDIZ!

GIRIS

Agr1 gercek veya potansiyel doku hasarina kars1 meydana gelir ve kisiden kisiye
farkli deneyimlenen bir semptomdur. Kanser hastaligindan, kas-iskelet ve eklem
hastaliklarina kadar pek c¢ok klinik durum agriya sebep olabilir. Giiniimiizde
agr1 Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar: Dernegi tarafindan “gercek veya olas: doku
hasariyla iliskili veya buna benzer hos olmayan duyusal ve duygusal bir deneyim”
olarak tanimlanmustir (1, 2). Tanimindan da anlasilabilecegi gibi agr1 fiziksel bir
duyum olmaktan 6te, emosyonel yonii de olan bir deneyimdir. Agr1 ayni hastalikta
bile siklik, siire, siddet agisindan kisiden kisiye farkli seyreder. Agr1 subjektif bir
duyumdur. Agrinin duysal yonii (agr1 siddeti) ve aftektif yonii (agr1 hosnutsuzlugu)
sozel, gorsel, saysal olarak ifade edilebilen gesitli 6lgeklerle belirlenebilir (3). Klinik
agr1 arastirmalarinda tek boyutlu agr1 dl¢eklerinden Visual Analog Scale (VAS),
Numering Rating Scale (NRS) kullanilirken; hayat kalitesi diizeyini 6l¢mek i¢in
Kisa Form-36 veya eslik eden olas1 psikososyal fonksiyon bozukluklarini 6l¢mek
icin Beck Depresyon Olgegi ve Agr1 Katastrofisi Olgegi kullanilmaktadir (4, 5).
Agr1 organik bir patolojiden kaynaklansa da emosyonel, bilissel, psikososyal ve
cevresel faktorlerden de etkilenir (5). Bu nedenle tedavisinde bu faktorleri de
hedef alan multimodal yaklasimlarin degerli olduguna dair bilgi yazinin ilerleyen
boliimlerinde sunulacaktir.

AGRI FiZYOLOJiSi

Agr1 Duyusunun iletilmesi

Agr1 duyusunu zararli mekanik, termal (asir1 sicak veya soguk uyarana yanit
veren) veya kimyasal bir uyaran olusturabilir. Bu nedenle i¢i bos bir organin
gerilmesi, cilde dokunan asir1 sicak bir cisim veya yakici bir madde agriya neden
olabilir.
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katastrofisini ve agr1 algisini azalttig1 sunulmustur. Bu ¢calisma mindfulness temelli
uygulamalarin kronik agrida hem fizyolojik hem de psikolojik parametrelere
iyilestirici etkisini gostermesi agisindan 6nem arzetmektedir (64).

SONUC

Kronik agr1 yasattig1 fiziksel 1zdirab yaninda, sebep oldugu sosyal, ekonomik
ve psikolojik giiclikler nedeniyle multidisipliner tedavi yaklagimlar
gerektirmektedir. Bu yaklagimlar arasinda yeralan mindfulness meditasyonun
kronik agr1 tizerindeki iyilestirici etkisi ve etki mekanizmasi depresyon, anksiyete
ve agr1 katastrofisi gibi psikolojik komorbiditeler tizerinden agiklayan ¢aligmalar
agirliklidir. Bununla beraber mindfulness meditasyonun kronik agr1 tizerindeki
etkisini fizyolojik mekanizmalarla agiklayan ¢aligma sayis1 azdir ve yeni bilimsel
arastirmalar i¢in aday bir alandur.
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Boliim 9

ANTI-TIiROID iLACLAR NE KADAR GUVENILIR?

Biinyamin AYDIN!

GIRIS

Propiltiyourasil (PTU) ve methimazol antitiroid ilag (ATI)lar olup 1941de
tirotoksikoz tedavisinde kullanilmaya baslanmistir. Bu ilaglar tiroid hormon
sentez inhibitorleri olup, en sik graves hastaligi, toksik nodiiler guatr ve toksik
multinodiiler guatr tedavisinde kullanilmaktadirlar (1). Methimazol, teratojenik
etkileri nedeniyle PTU’ nun tercih edildigi gebelik dénemi harig, birinci basamak
tedavi olarak onerilir. Methimazol, daha iyi etkinligi, daha uzun yar1 6mri ve etki
stiresi nedeniyle genellikle tercih edilir, bu da giinde bir kez dozlamaya olanak
tanir ve PTU’ ya kiyasla daha az yan etkiye sahiptir. Anti-tiroid ilaglarla tedaviye
baslarken, genel olarak nadir goriilen olas1 yan etkiler nedeniyle tam kan sayimi ve
karaciger enzimlerini kontrol etmek i¢in bir dizi temel laboratuvar testi yapilmasi
onerilir (2). Burada anti-tiroid ilag¢ kullanimi sonrasi ciddi yan etki gelisen iki
adet olgu sunularak bu ilaglarin yan etkilerine kars1 dikkatli olunmas: gerektigi
amaclanmigtr.

OLGU-1

40 yasinda kadin hasta son 10 giindiir hemoptizi, yorgunluk, dispne ve ¢arpint
sikayetleriyle bagvurdu. Sistemik muayenesinde ates, titreme, deri dokiintiis,
gece terlemesi, nazal akinti, hematiiri veya melena saptanmadi. Hastadan alinan
anamnezde zehirli guatr (Graves) tanisi ile yaklasik 6 bu yana PTU kullandig:
ogrenildi. Bagka bir ilag almiyordu. Basvuru sirasinda kan basinc1 90/50 mmHg,
kalp hizi: 106 atim/dk, solunum hizi: 28/dk ve viicut sicakligi: 36,8°C idi.
Konjonktivalar1 soluktu, pulmoner oskiiltasyonda bilateral inspiratuar raller
duyuldu. Tiroid bezinin palpasyonu grade 2 idi ve hastada ekzoftalmus vardi.
Temporal arter palpasyonda hassas degildi. Temel laboratuvar incelemeleri
normositer anemi oldugunu gosterdi. Diger laboratuvar bulgular1 soyleydi:

1
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kendiliginden diizelir. Methimazol kaynakli hipoglisemi i¢in onerilen tedavi,
bu ilacin sonlandirilmasi ve giinde 6 veya daha fazla 6giinden olusan diisiik
karbonhidratl bir diyeti igerir (12).

SONUC

PTU ve Methimazol, hipertiroidizm tedavisinde siklikla kullanilan ilaglardir. Bu
ilaglara karsi olusabilecek major yan etkilerin bilinmesi, hastalarin takiplerinin
buna gore yapilmasini saglayarak hastalar1 gereksiz miidahalelerden koruyacak
taninin hizli bir sekilde konularak tedavisininde hizli bir sekilde baslanmasin
saglayacaktir.
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