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OZET

Herediter Anjiyo6dem (HAO) Hasta Grubunda Agrinin Karakteristiginin Belirlenmesi ve HAQ Atak
Tedavi Sikhigina Etkisi

Dr. Cengizhan DOGAN, Uzmanlik Tezi, Konya, 2025

Amag: Herediter anjiyoddem, olduk¢a nadir gézlenen, bradikinin mediyatoriiniin sebep oldugu ataklarla giden
kalitsal ve tedavi edilmedigi takdirde mortal seyreden bir hastaliktir. HAO tanili hasta grubunda atak ncesi
prodromal donemde baslayan ve atak sirasinda da devam eden subkutan dokudaki anjiyoddemle
iliskilendirilebilecek agr1 durumunun tespit edilerek, hissedilen agri tipinin belirlenmesi hedeflenmistir. Agn
tipinin atak sikligina ve bununla birlikte herediter anjiyoddem atak tedavisine etkisi ve yasam kalitesi tizerine

olan etkilerinin degerlendirilmesi amaglanmaktadir.

Yontem: Caligmaya Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Immiinoloji ve Alerji Hastaliklart
poliklinigine bagvuran 41 HAO’lii olgu dahil edilmistir. Hastalardan agr1 siddeti, agr1 siklig1, ndropatik agr1
varlig1, hayat kalitesi, depresyon durumu gibi pariteler igin kisa agr1 envanteri, Beck depresyon dlcegi, kisa
form-36, LANSS ve S-LANSS anketlerinin doldurulmasi istenmistir.

Bulgular: Calismaya 41 hasta dahil edilmistir. Hastalarin 16(39.0%)’s1 erkek ve 25(61.0%)’i kadin hastadir.
Tip 1 HAO hastalarin say1s1 24(58.5%), Tip 2 HAO hastalarin sayis1 17(41.5%)’dir. Hastalarin yas ortalamasi
40,29F12,56 yildir. Calismaya katilan 41 kisinin Beck Depresyon dlgeginden aldiklari puanlarin ortalamasi
14.97+8.62 dir. En diisiik puan 2 ve en yiiksek puan 34 olarak tespit edilmistir. Puanlara ait medyan degeri
13.0’tiir. Olgek puanlarina gore hastalarin 13(31.7%)’{i Minimal, 16(39.0%)’s1 Hafif , 9(22.0%)’u Orta ve
3(7.3%)’1i Siddetli depresyon smifinda yer almistir. SF-36 6lgegi alt boyutlar1 Tip 1 ve Tip 2 HAO ye gore
degisimleri incelendiginde Fonksiyon alt boyutunun ortalama degerinin Tip 2’de daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Fonksiyon alt boyutu bakimindan Tip 1 ve Tip 2 hastalar arasindaki bu farklilik istatistiki olarak
anlamlidir (p=0.018). Tip 2 hastalarin ortalama agr1 degeri Tip 1 hastalardan anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur. Agr1 alt boyutu bakimindan Tip ve Tip 2 hastalar arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamlidir
(p=0.047). yine ayni Olgegin alt boyut analizleri, Tiirk popiilasyonu i¢in hazirlanan norm degerler ile
karsilastirildiginda erkeklerde 8 parametrenin 7°sinde, kadinlarda 8 parametrenin tamaminda daha diisiik
bulunmustur, bu degerler istatistiki olarak anlamlidir (p=0.002). 4 hastamizda noropatik agr1 saptanmustir, 2
hastamizda agr1 tedavisi sonrasinda ataklarin sayisinin azaldigi, bir hastamizda ilk ay atak sayisinin azaldigi
ancak sonraki aylarda eski diizenine dondiigii saptanmustir.

Sonu¢: Calismamizda herediter anjiyoddemli hasta grubunda atak sirasinda hastalarin hissettigi agrinin
karakteristigi arastirilmis olup ndropatik agri ve hayat kalitesi arasindaki iliski degerlendirilmistir. HAO
hastalarinin muayenelerinde ndropatik agri agisindan degerlendirilip tedaviye baslanmasi hastalarin hayat
kalitesinde artma ve atak sikhiginda azalma ile iliskili oldugu goriilmiistir. HAO hasta grubunda agr

perspektifinin degerlendirilmesi rutin vizitlerin bir pargast olmalidur.

Anahtar Kelimeler: herediter anjiyoddem, agri1, ndropatik agri, hayat kalitesi, depresyon

A\



ABSTRACT

Determination of Pain Characteristics in Patients with Hereditary Angioedema (HAE) and Its Impact

on the Frequency of HAE Attack Treatment
Dr. Cengizhan DOGAN, Specialist Thesis, KONYA, 2025

Objective: Hereditary angioedema (HAE) is a rare, life-threatening disorder characterized by attacks mediated
by bradykinin. This study aims to determine the type of pain associated with subcutaneous angioedema that
begins in the prodromal phase and continues during the attack in a group of patients diagnosed with HAE.
Additionally, the study seeks to assess the influence of pain type on the frequency of attacks, the subsequent

treatment of HAE attacks, and the impact on patients’ quality of life.

Method: A total of 41 HAE patients who presented to the Adult Immunology and Allergy Diseases outpatient
clinic at Necmettin Erbakan University Faculty of Medicine were included in this study. Patients were asked
to complete questionnaires, including the Short Pain Inventory, Beck Depression Inventory, Short Form-36,
and LANSS and S-LANSS scales, to evaluate parameters such as pain intensity, pain frequency, presence of

neuropathic pain, quality of life, and depression levels.

Results: The study included 41 patients, 16 (39.0%) males and 25 (61.0%) females. The number of patients
with Type 1 HAE was 24 (58.5%), while 17 (41.5%) had Type 2 HAE. The mean age of the patients was 40.29
+ 12.56 years. The mean score on the Beck Depression Inventory for all participants was 14.97 + 8.62, with
the lowest score being 2 and the highest 34. The median score was 13.0. Based on the scale scores, 13 (31.7%)
patients were categorized as having minimal depression, 16 (39.0%) with mild depression, 9 (22.0%) with
moderate depression, and 3 (7.3%) with severe depression. When examining the sub-dimensions of the SF-36
scale according to Type 1 and Type 2 HAE, the functional sub-dimension score was found to be higher in Type
2 patients. This difference between Type 1 and Type 2 patients in terms of function was statistically significant
(p=0.018). The average pain score for Type 2 patients was significantly higher than that for Type 1 patients
(p=0.047). Furthermore, when comparing the sub-dimension analyses of the same scale with the normative
values for the Turkish population, lower values were found for 7 out of 8 parameters in males and all 8
parameters in females, which were statistically significant (p=0.002). Neuropathic pain was detected in 4
patients. After pain treatment, the number of attacks decreased in 2 patients, while one patient experienced a

reduction in attacks during the first month, though the frequency returned to baseline in subsequent months.

Conclusion: In this study, the characteristics of pain experienced by patients with hereditary angioedema
(HAE) during attacks were investigated, focusing on the relationship between neuropathic pain and quality of
life. It was observed that evaluating HAE patients for neuropathic pain during regular examinations and
initiating appropriate treatment were associated with improved quality of life and reduced attack frequency.

Therefore, assessing the pain perspective in HAE patients should be an integral part of routine visits.

Keywords: hereditary angioedema, pain, neuropathic pain, quality of life, depression
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1. GIRIS VE AMAC

Herediter anjiyoddem (HAQO) otozomal dominant bir genetik gecise sahip olup hastalik
prevalansinin yaklasik 1:50.000 ile 1:100.000 kisi oldugu tahmin edilmektedir. Anjiyoddem
gelisiminde vaskiiler gecirgenligin artmasina ve ardindan doku sismesine yol acan mediator
giiclii bir vazodilatér olarak islev goren bradikinindir. Cl-esteraz inhibitér (C1-INH)
fonksiyonunda eksiklik ya da yetersizlik ortamda bradikinin birikimine sebep olur. Klinik
olarak HAO, solunum ve gastrointestinal yollarin yan1 sira derinin subkiitan ve submukozal
dokularmin gegici asimetrik sismesi ile kendini gdsterir ve bu anjioddem durumu HAO atag:
olarak adlandirilir, eger tedavi edilmezse bir atak durumu en az 72 saat devam eder. Solunum

yollarindaki ataklar hipoksiye bagl 6liimle sonuglanabilir'-2,

Ataklarin baglayacagi, hastalar tarafindan prodromal belirtilerle hissedilmektedir.
Prodrom sirasinda etkilenen bolgelerde hastalar tarafindan gecici sislikler, uyusma,
karimcalanma ve agri hissi oldugu bildirilmektedir. Bu durum bir nevi karincalanma,
elektriklenme-sok hissi, yanma, kaginma, batma, agrili soguk hissi gibi klinik belirtiler gdsteren

agr1 tiplerinden noropatik agriy1 akla getirmektedir!-.

HAOQO’de ataklarin sikli1 ve goriilen klinik komplikasyonlar kisiden kisiye degisiklik
gostermektedir. Tedavide ataklardan hemen Once prodromal donemde ya da atak sirasinda,
plazmadan temin edilen rekombinant Cl-esteraz inhibitorii ya da bradikinin reseptor
antagonistleri kullanilmaktadir. Cl-esteraz inhibitorii intravendz yoldan, bradikinin reseptor
antagonistleri ise subkutan olarak uygulanmaktadir. Subkutan tedaviyi atak aninda hasta evde
kendi kendine yapabilmektedir. Ancak her akut atakta tedavinin kullanilmasi sart degildir.
Tedavi maliyetinin yiiksek olmasi nedeniyle hastanin hayati risk olusturacak ve organ
fonksiyonlarim1 olumsuz etkileyecek bir lokalizasyonda anjiyoddem atagi olmamissa tedavi
uygulamasi agisindan “bekle izle” prensibine gore hareket edilinebilinir. Bu hastalarda ataktan
hemen &nce hissedilen agri tipinin belirlenmesi ve agrmin HAO tedavisi iizerine olan etkisi

PubMed taramalarindan da anlasildig1 iizere daha 6nce ¢aligilmamigtir®>,

Bu ¢alismamizda HAO’li hastalarin atak sirasinda hissettikleri agrinin karakteristiginin
(somatik, viseral, noropatik), agr1 sikliginin, siddetinin, hayat kalitesine etkisinin tespiti, atak
oncesi ve sonrasinda hem evde hem de hekim tarafindan yapilan anketlerle agrinin
niteligindeki (siklik, siddet vs) degisim ile hasta tarafindan uygulanan HAO tedavisinin

1



sikligiin/degisiminin degerlendirilmesi, agrinin hayat kalitesi {izerine etkisi hakkinda bilgi
toplanmasiyla HAO hastalarinda agrinin kapsamli degerlendirilmesi amaglanmistir. Buna ek
olarak, HAO tanis olan hastalarin yasadiklari cogu agriy1 atak dncesindeki prodromal bir belirti
olarak algilayip ataklar1 daha kolay atlatmak i¢in kendilerine verilen maaliyeti oldukca yiiksek
olan bradikinin reseptor antagonistini kullandiklar1 bilinmektedir. Bu ¢calismada yasadiklar1 bu
agrinin, gergekten atak agrisi olup olmadiginin belirlenmesi, eslik eden farkli bir tipte agrinin
varliginda uygun tedavi aldiklar1 takdirde atak tedavisine basvurma sikliginda azalma olup
olmayacagini degerlendirmeyi, bunun sonucu olarak gereksiz ilag uygulanmasinin ve artan ilag

maaliyetinin Oniine gec¢ilmesini amaglanmaigtir.

Bu amagla literatlir tarandiginda yaymnlarin mast hiicresi ve histamin iligkili
hastaliklarda gériilen anjiyoddemde agri ile yogunlastigi ancak HAO’de oldugu gibi bradikinin
aracilt anjiyoddemde agr iliskisinin daha 6nce degerlendirilmedigi goriilmiistiir. Bu sebeple
¢aliymamizin HAO’lii hastalarda agrinin degerlendirildigi ilk ¢alisma olup bundan sonraki

caligmalar i¢in bir temel olusturacagi dngoriilmektedir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Herediter Anjiyoodem

Herediter Anjiyoddem (HAO), genellikle gdz, agiz, larinks, ekstremiteler, genital
organlar, abdomen, gastrointestinal sistemde gibi bir¢ok sistemde sislik ile giden, iirtikerin eslik
etmedigi, esasinda damar gegirgenliginde artisa sebep olan mediyatorlerin (bradikinin) artmasi
ile karakterize ataklarla seyreden bir hastaliktir. Ataklarin antihistaminik, kortikosteroid ve

adrenalin ile yanitsiz olmasi en karakteristik 6zelligidir®’.

2.1.1. Tarihce

Odem terimi, eski yazilarda bir hastaligin disa vurumunda oldugu gibi normal durumun
degismesi olarak adlandirilmis. Hipokrat (377-460 MO) ise 6demi, doku ve organlardaki sisme
olarak tanimlamis. Bu tanimlamalardan yiizyillar sonra, 1882’de Quincke anjiyoddem terimini
ortaya atmis. 1888 yilinda Sir William Osler, kiiciikliigiinden beri bogaz, genital bolge, kalga
ve ekstremitelerde tekrarlayan, iirtikersiz sisme ataklari olan 24 yasinda bir kadin hastasini
incelemis, bulgularint “American Journal of Medical Science” dergisinde “Herediter
Anjiyondrotik Odem” baslikli makalesinde toplayarak, “anjiyoddem” terimini ilk defa
vurgulamustir®. Bu hastanin kendisinden ve ailesinden alinan 6ykii ve pedigriler neticesinde,
ailenin 5 neslindeki 28 ferdinde de benzer sikayetlerin oldugu goriilmiis ve 2 aile {liyesinin
asfiksiden 61diigii anlagilmistir. Bu sonugla birlikte Osler, bu hastalik temelinde mihenk tasi
kabul edilecek 3 noktaya deginmis: Cesitli viicut bolgelerinde sislik, siddetli agr1 ile seyreden

gastrointestinal sistem tutulumu ve kalitsal gegis’.

1961°de Lepow ve ark. Cl esteraz inhibitoriinii kesfettiler'®. Aymi yil igerisinde
Landerman, HAO’lii hastasinin kaninda kallikrein inhibitdr diizeyinin diisiik oldugunu ve
bunun permeabiliteyi artirabilecegini one siirmiistii'!. Takip eden yillarda Donaldson ve Evans,
3 HAO olgusunun kanlarinda C1-INH saptanmadigini ve vaskiiler gegirgenlik konusunda
onemli bir mediyatdr oldugunu one siirdiiler. Boylelikle C1-INH ve kallikreinin, vaskiiler
permeabilite ve 6ddem mekanizmasinda yakin iligskili olduklar1 anlagilmis oldu'’. Bundan
sonraki ¢aligmalarda permeabilite artisinda esas sorumlu ajanin bradikinin oldugu 6ne siiriildii.
1965 yilinda ise Rosen ve ark. C1-INH diizeyi normal ancak fonksiyonel olarak diisiik
aktiviteye sahip bir aile saptamasi iizerine hastaligim C1-INH diizeyi diisiik olan tipinin

haricinde ikinci tipi olduguna karar verilmistir'3.



1987 yilinda SERPING1 gen ailesindeki bir mutasyonun hastaligin patogenezinde biiyiik
bir iliskisinin oldugu gosterilmistir'#. 2000 yilinda Bork ve ark. HAO klinigine sahip 10 ailenin
36 kadin ferdinde yaptiklar1 calismada C1-INH diizeyinin ve fonksiyonunun normal oldugunu

saptamas! iizerine bu tablonun Tip 3 HAO olarak adlandirilabilecegini 6ne siirmiisler'?.

Aminoasit ve DNA sekans calismalari, teknolojik ilerleme ve hastaligin farkindaliginin
artmastyla birlikte son 50 yil icerisinde basta SERPINGI1 geni olmak iizere, Faktdr 12,
Anjiopoetinl (ANGPT-1), Plazminojen (PLG), Kininojen 1 (KNGI1), Miyoferlin (MYOF),
heparin  siilfat-3-O-siilfotransferaz 6 (HS3ST6) gibi genlerde HAO klinigini aciklayacak

500°den fazla mutasyon saptanmigtir!®-18,

2.1.2. Epidemiyoloji ve genetigi

Prevalans1 1/50.000 olup otozomal dominant kalitim gdsterir. Kadin ve erkek cinsiyette
benzer oranda siklik gosterir. Ge¢ adolesan donemindeki kadinlarda gorece hastalik semptom
sikligr artmistir®’. HAO olgularinin %75’inde aile oykiisii bulunurken, %25 denovo
mutasyonla da klinigin goriildiigii bilinmektedir. Yine bu olgularin %85’i Tip 1 HAO hastalik
ile prezente olmaktadi. Tip 3 HAO (normal CI1-INH), etiyolojisi tam olarak
aydinlatilamamakla birlikte hastalik patogenezinde Faktor 12 (FXII), Anjiopoetinl (ANGPT-
1), Plazminojen (PLG), Kininojen 1 (KNGI1), Miyoferlin (MYOF), heparin siilfat-3-O-

siilfotransferaz 6 (HS3ST6) gibi genlerdeki mutasyonlar sorumlu tutulmustur!®.

2.1.3. Patogenez ve siniflamasi

HAOQO’de temel mekanizma artmis bradikininin baglandig1 vaskiiler yatakta permeabilite
artigina, vazodilatasyona ve diiz kaslarda kasilmaya sebep olarak ¢esitli doku ve organlarda
sisme, ddem olugmasidir?®. Bradikinin kisa yar1 omrii sahip bir peptittir ve baglica kinin-
kallikrein sistemi olarak da isimlendirilen plazma kontakt sistemi kaskati ile iiretilir. Bu
sistemin aktivasyonu, 76 bin kilodalton biiytikliiglindeki Yiiksek Molekiil Agirlikli Kininojenin
(YMAK) yikilmasma ve son iiriin olarak bradikininin olusmasina sebep olur. Bu sistem
kompleman, koagiilasyon ve fibrinolitik sistemler i¢in ortak enzimatik yolaklar1 olusturur. Bu
yolaklarin dengesi CI1-INH proteinince saglanir. C1-INH proteini SERPINI proteini
{iriiniidiir?!. C1-INH proteinin eksik olmasi, hi¢ olmamasi ya da fonksiyonunda azalmaya sebep
olacak mutasyonlar, bu kaskatin bradikinin lehine artis ile sonu¢lanmasina ve tekrarlayan HAO

kliniginin olusmasina sebep olur??.



2.1.3.1. Plazma kontakt sistemi ve CI-esteraz inhibitorii

Plazma kontakt sistemi ve kinin-kallikrein sistemi ayn1 kabul edilse de aslinda C1-INH
ile birbiri ile i¢ i¢e olan sistemlerdir. Kontakt sistemde temelde faktor 12 (FXII), plazma
kallikrein (PK), yiiksek molekiil agirliklt kininojen (HK, YMAK) ve bradikinin (BK)
bulunmaktadir. Hageman faktor olarak da adlandirilan FXII, dolasimda fonksiyon ve enzimatik
acidan inaktif vaziyette bulunur, endotel hasar1 sonrasinda ortaya ¢ikan matriks proteinleri ile
etkilesime gecerek aktif formuna (FXIIa) doniisiir. Ayn1 zamanda FXII gen promotor bolgesi
ostrojen duyarli eleman ile benzerlik gosterdigi i¢in puberte, gebelik, ekzojen dstrojen aliminda
FXII sentez ve diizeyini artirabilir. Benzer sekilde aktif FXII, prekallikreinden kallikrein
doniistimiinti katalizler ve devam reaksiyonlar1 ile YMAK’1n bradikinine doniisiimiinii saglar.
Bu doniistime ek olarak FXIIa’nin son {iriinii olan FXIIf, plazminojenden plazmin olusumunu

ve dolayisiyla YMAK *tan bradikinin olusumunu Katalizler -2,
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T Factor Xlla
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A 5 # Clrs - N —
\e v ".‘ O / C2
~.. Plasminogen C;
Wiy
v ‘~‘ /
MBL + Masp2

Bradykinin
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Fibrinolytic system
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Sekil 1: Plazma kontakt sistemi ve bradikinin®*

C1-INH baslica karacigerden sentezlenen bir serin proteaz inhibitdrii olup koagiilasyon,
kontakt sistem, fibrinolitik ve kompleman sistemindeki tiim serin proteazlari inhibe eder.

Koagiilasyon sisteminde faktor 11 ve trombini, kontakt sistemde FXII ve kallikreini, fibrinolitik

5



sistemde t-Pa (doku plazminojen aktivatorii) ve plazmini, kompleman sistemde ise C1 esteraz
kompleksinin (klasik yoldaki Clq, Clr ve Cls, lektin yolundaki MASP1, MASP2) aktive

olmasini inhibe eder?.

Klasik yolakta C1q, Clr ve Cls proteinlerinden olusan C1 esteraz kompleksi, C1-INH
yoklugunda (eksikligi ya da fonksiyon kaybinda) iizerindeki inhibisyon kalkacagi i¢in spontan
aktive olur ve son iiriin olan C4 ve C2 siirekli tiiketilir. Lektin yolagindaysa MASP-1 (mannose-
bindin lectine-associated serine protease-1), direkt olarak YMAK’in bradikinin déniisiimiine
sebep olur. C1-INH asil inhibitér etkisini plazma kallikrein ve FXIIa iizerinde gosterir. C1-INH
eksik ya da hipofonksiyone oldugunda plazma kallikrein siirekli artarak YMAK’1n yikilmasina

ve fazla miktarda bradikinin olusumuna sebep olur!'®2>,

Coagulation System
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Sekil 2: C1 esteraz inhibitorii normal fonksiyonlari?

Bradikinin ise YMAK’in bir dizi reaksiyon sonucunda yikilmasiyla olusan bir
dekapeptiddir. Reseptorleri BIR ve B2R damar endotelinde bulunur. Etkisini endotel
ylizeyindeki B2 reseptorlerine baglanarak kadherin proteini fosforile etmesiyle gosterir. Buna
ek olarak Substance P salinimini uyarir, o da nérokinin-1 reseptor aktivasyonu ile permeabilite
artigina katkida bulunur. Son olarak bu reaksiyonlar ile aktiflenen endotel hiicresinden nitrik
oksit iiretimine de bagli olarak vazodilatasyon ve damar duvar gegirgenliginde artisla organ ve

dokuda 6dem klinigini olusturur?®,
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Sekil 3: Bradikinin reseptorleri?’
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Sekil 4: Faktor 12, Cl1-inh ve fibrinolitik sistem iliskisi’

2.1.3.2. Siniflama

Hastalik temelde 3 tip altinda incelenir. Serin proteaz inhibitér gen 1 (SERPIN1)

genindeki mutasyon sonucunda C1 esteraz inhibitdriiniin (C1-INH) hem kandaki seviyesi hem

de protein fonksiyon diisiikliigii oldugunda Tip 1, kandaki seviyesi normalken protein

fonksiyon diisiikliigli oldugunda Tip 2, hem kan diizeyi hem de protein fonksiyonunun normal

oldugu, SERPIN1 geni haricinde farkli mutasyonlarin da gériildiigii durumda Tip 3 olarak
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adlandirilir. Bu mutasyonlar ise Faktor 12 (FXII), Anjiopoetinl (ANGPT-1), Plazminojen
(PLG), Kininojen 1 (KNGI1), Miyoferlin (MYOF), heparin siilfat-3-O-siilfotransferaz 6
(HS3ST6) gen bolgelerinde tanimlanmistir, ancak saptanmayan mutasyonlar varlig1 sebebiyle
bu hastalik prevalansi tam olarak bilinememektedir. Klinik olarak bu ii¢ grupta benzer belirtiler
ve sikayetler goriiliir. Bu olgularm %85’i Tip 1 HAO, %15°i Tip 2 HAO ile prezente

olmaktadir!'®.

2.1.4. Klinik

HAO ekstremitelerde, bas-boyun bolgesinde, solunum yollarinda, larinkste,
genitoliriner ve gastrointestinal sistemde, kasinti ve iirtikerin eslik etmedigi, subkutan ve
submukozal 6demin eslik ettigi, ataklarin 2 ila 5 giin siirdiigii, tedavide antihistaminik, steroid
ve adrenalinin yanitsiz oldugu otozomal dominant kalitim gosteren bir hastaliktir. Sikayetler ve
semptomlar iki yasindan once baslar, ergenlik cagindan sonra ataklarin sikligi ve siddeti

artar?%2?,

Tuttugu sisteme gore karin agrisi, bulanti, kusma, deride eritema marginatum, eklem-
ekstremite agrisi, el ve ayaklarda uyusma, herhangi bir organ ve dokuda sislik, solunum
yollarinda ve larinkste 6dem, ses kisikligi, nefes darligi ile semptom verebilir. Bu ataklar
genellikle 24 saatte pik yapar, iki-li¢ giin i¢inde geriler, ancak bazi vakalarda bes giine kadar da

uzayabilir??.

Psikolojik, stres, mekanik basiya sebep olan fiziksel travma (uzun siire ayakta durmak
vb.), dis cekimi, cerrahi operasyon, enfeksiyon, gebelik ve medikasyon (ACE-inh, oral
kontraseptif vb.) ile tetiklenebilir. %75’inde aile dykiisii bulunur. Atak 6ncesinde yorgunluk,
sinirlilik hali, deride kirmiz1 noktalanmalar, karincalanma, uyusukluk hissi, eklem-bas agrisi,

karin agrisi, karinda siglik vb. prodromal belirler olabilir?*-!.

Ekstremiteler ve abdominal bolge bu hastalikta en sik tutulan bolgelerdir ve ¢ogunlukla
hastalarin giinlik aktivitelerinde kisitlamaya sebep olur. Abdominal ataklar semptom
bakimindan bulanti, kusma, defans ve rebaundu taklit etmesi sebebiyle akut batin klinigi ile
karigabilir ve gereksiz batin cerrahi girisimlerine sebebiyet verebilir. Larinks ataklar1 ise en
mortal seyirli olan tutulum seklidir ve %30’a kadar hayati risk teskil eder. Hastalar dmiirleri
boyunca en azindan bir kez larengeal atak (ses kisiklig1, yutmada ve nefes almakta zorluk,
29-31

bogazda dolgunluk hissi) ile saglik kuruluslarina bagvurur
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2.1.5. Tam ve laboratuvar

Tan1 klinik siiphe ile baslar, laboratuvar tetkikleri ile gii¢lendirilir. Urtikerin eslik
etmedigi, tekrarlayan anjiyo6dem ataklar1 olan, aile dykiisiiniin de pozitif oldugu hastalarda
stiphelenilmelidir. Laboratuvar tetkiklerinde C1 inhibitdr proteini ve fonksiyonu, kompleman

faktor 4 (C4) bakilmalidir®’.

Hastalarin hepsinde hem atak sirasinda hem de ataklar arasinda C4 diizeyi diisiik
bulunurken ataklar sirasinda tiiketime bagli olarak kompleman faktoér 2 (C2) de diisiik bulunur.
Bu anlamda tarama testi olarak C4 takibi kullanilmaktadir ve degerin %50 ve altinda olmasi

diisiik olarak kabul edilmektedir3?*3.

C4 degeri diisiik bulunan hastalarinda ileri tiplendirme i¢in C1 inhibitdr protein ve
fonksiyon testlerinin ¢alisiimasi gerekmektedir. C4 ve C1 inhibitdr protein diisiikse Tip 1 HAO,
C4 disiik, C1 inhibitdr proteini normal veya artmis, C1 inhibitor fonksiyonu diisiikse Tip 2
HAO olarak degerlendirilir (C1 inhibitdr alt degeri 15 mg/dl’dir). Tip 1 ve 2 HAO de tamda
genetik teste %25 denovo mutasyonun yeterli katki saglamamasi sebebiyle ihtiya¢ duyulmaz.
Buna ek olarak hem C4 hem de C1 inhibitdr protein ve fonksiyonu normal olan hastalar klinik
olarak da uyumlularsa Tip 3 HAO olarak takip edilir. Klinik gereklilik ve siiphe halinde genetik
en ¢ok karsilagilan Faktor 12 (FXII), Anjiopoetinl (ANGPT-1), Plazminojen (PLG), Kininojen
1 (KNG1), Miyoferlin (MYOF), heparin siilfat-3-O-siilfotransferaz 6 (HS3ST6) gibi genlerde

mutasyon analizleri yapilabilir®’-28:33-34,

2.1.6. Ayirici tani

HAO siiphesi olan her olguda 6ncelikle anjiyoddem yapan diger sebeplerin ekarte
edilmesi gerekmektedir. Anjiyoddem etiyolojiye gore 3 temel baslhikta incelenir: Histamin
iliskili, bradikinin aracil1 ve idiyopatik anjiyoddem. Bradikinin aracili anjiyoddem grubunda ise
HAO, anjiotensin déniistiiriicii enzim inhibitorii (ACEI) ile indiiklenen anjiyoddem ve edinsel

anjiyoddem yer alir®?.

Histaminerjik anjiyoddemde genellikle bir gida, inhalen, ilag, kontrast madde ya da bocek
1s1r181 sonrasinda gézlenen, mast hiicresi degraniilasyonu ile olusan, {irtiker, flushing (kizarma),
jeneralize kasinti, bronkospazm, nefes almada zorluk ve/veya hipotansiyon ile karakterize bir
hastaliktir. Anjiyoddemler arasinda en sik sebebi olusturmaktadir. Hastanin klinik siddetine
gore antihistaminik, steroid ve anaflaksi durumunda adrenalinden fayda goriir®.
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ACEIl kullannmina sekonder olusan anjiyoddemdeyse genellikle bu grup ilag
kullaniminin ardindan 1 ay igerisinde gozlenir. Kagint1 ve iirtiker eslik etmez. En sik bas-boyun,

dil ve dudaklarda sislik ile seyreder3®.

Edinilmis anjiyoddem (EAO) klinik olarak HAQ ile benzerdir ancak kalitimla iliskisiz
olmas1 ve daha ¢ok orta-ileri yasta goriilmesi ile HAO den ayrilir. HAO hastalarmin %901 20
yas dncesinde semptom gosterirken, EAQ yasamin dérdiincii dekadiyla birlikte goriilme siklig

artar. On planda enfeksiyon, lenfoproliferatif ve otoimmiin hastaliklar, malignite ile

iligkilidir®7-8,

Idiyopatik anjiyoddem ise alerjik hastaliklar1 ve ilag reaksiyonu vb. durumlarin
dislanmasi sonrasinda etiyolojiyi aydinlatacak hi¢bir sebep bulunmayan, tirtikersiz, tekrarlayan
anjiyoddem ataklarina verilen terimdir. Cok farkli risk ve terapdtik etkileri olmakla birlikte mast
hiicre aracili veya bradikinin aracili olabilir. Urtikersiz tekrarlayan idiyopatik anjiyoddemi olan
tiim hastalarda, normal C1 inhibitérii ile Tip 3 HAO veya non-histaminerjik idiyopatik

anjiyoddem olasiligi diistiniilmelidir®.

Tablo 1: Mast hiicreli ve bradikinin iliskili anjiyoédem karsilagtirmasr*®*!

Mast hiicreli Bradikinin iliskili Anjiyodem

anjiyoddem Edinilmis anjiyo6dem Herediter anjiyoodem
Baslangic hiz1 Dakikalar Saatler Saatler
Semptomlarin Dakikalar ile birkag Giinler Giinler
diizelme zamam saat arasinda
Baskin yas arahg Yok 40-60 yas 10-20 yas

ACEI bagli anjiyoddemde 60-70 yas
Tetikleyici faktorler Bilinen veya olast Ilaglar Travma, enfeksiyon, duygusal
alerjenler stres, dstrojen (HAO-FXIT)
Tutulan bolge Yiiz (dudak, goz Yiiz, gastrointestinal bdlge, {ist Yiiz, gastrointestinal bolge,
kapag1) solunum yollar1 iist solunum yollar

Aile oyKkiisii Yok Yok Var
indiikleyici ilaglar NSAII ACEI, ARB, Gliptin ACEI, 6strojen
Tercih edilen tedavi Antihistaminik, C1-inh konsantresi, Icatibant C1 inhibitor, Icatibant

Steroidler, Epinefrin Traneksamik asit

2.1.7. Tedavi

HAO genetik bir hastalik oldugundan kiir tedavi secenegi su an icin mevcut degil. Bu
sebeple tedavi yonetiminde ataklarin 6nlenmesi, mortalite ve morbiditenin 6nlenmesi, hayat
kalitesinin artirilmasi amaglanir. Bu strateji; atak tedavisi, kisa ve uzun siireli profilaksi olmak

lizere 3 bashkta degerlendirilir’.
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2.1.7.1. Atak tedavisine yaklagim

HAO atak tedavisinde C1-INH konsantreleri, bradikinin reseptor antagonisti (ikatibant)
ve kallikrein inhibitorii (ekallantid) gibi giincel kullanimda olan preparatlar giiclii bir sekilde
onerilmektedir. Bununla birlikte hastaligin tanindig1 ilk yillarda androjenler ve traneksamik asit
denenmesine ragmen takip eden yillarda yapilan calismalarda bu ilaglarin HAO kliniginde etkili
olmadig1 saptanmigtir. Tan1 konulan her hasta kendi kendine tedavisini yapabilecek bir ajanla
takip edilmelidir ve atak sirasinda ulasabilecegi 2 doz ilacinin hasta yaninda, kullanima hazir
olmas1 dnerilmektedir’. Bahsi gegen ilaglara ulasim kisit1 oldugunda C1-INH ihtiva ettigi igin
taze donmus plazma (TDP) verilmesi onerilmektedir. TDP {izerine yeterli ¢caligma olmamasi ve
bradikinin seviyesini artirabilecek faktorlere zemin hazirladigindan diger tedavilerin
verilemedigi durumlarda kullanilmasi 6nerilmektedir. Bag-boyun bdlgesi, 6zellikle iist solunum
yolu, abdominal bolge ataklarinda erken tedavi onerilir. Ekstremite disfonksiyonuna sebep olan

ataklarda da benzer sekilde akut tedavinin verilmesi otorler tarafinca onerilmektedir?®42,

2.1.7.1.1. Cl-esteraz inhibitor (C1-INH) konsantreleri

HAO’de serumda C1-INH eksik oldugu icin tedavide yerine koyma (replasman)
stratejisinden biiyiik oranda fayda goriiliir. Bu konsantreler plazma kaynakli ve sentetik olmak
tizere iki farkli sekilde temin edilir. Avrupa’da 1970 ten beri, Amerika Birlesik Devletleri’nde
ise 2008 yilindan beri plazma kaynakli C1-INH kullanilmaktadir. Gebelerde giivenle
kullanilabilmektedir. Genel popiilasyon mortal seyirli ciddi bir yan etki gozlenmemis olup

nadiren alerjik reaksiyon benzeri durumla kargilagilmigtir*> =43,

Ulkemizde Cinryze ve Berinert adiyla onay almis iki derive iiriin bulunmaktadir.
Cinryze ® 5001U/5mL‘lik flakonlar1 ile 56-62 saat gibi bir yarilanma dmriine sahiptir. Cocuk
hastalardaki alevlenmelerde 10-20 IU/kg dozundan genellikle 500-2000 I1U’ya kadar
kullanilmaktadir. 25 kilogramdan daha fazla viicut agirlig1 olanlarda ve yetigkinlerde 1000 TU
uygulanir. Preparat 1mL/dk hizla yavas intravendz (iv) inflizyon verilir. Tedavi bitiminden
sonraki 30-60 dakikada sikayetler azalir, bu siire sonunda sikayetlerinin gerilememesi {izerine

29.43.46 - Uzun siireli

doz tekrarlanir. Semptomlarin tamamen gerilemesi 48 saati bulabilir
profilakside (USP), haftada iki kez, 3-4 giinde bir 1000-2500 IU 6nerilmekle birlikte genellikle
1000 IU haftada iki kez yapilir. Ayda en az 2 atagi olan hastalarin dahil edildigi ¢ift kor capraz
diizenli faz 3 ¢aligmalarinda haftada iki kez 1000 IU verilmesi, hastalarin 3 aylik takiplerinde

atak sayisin1 %351 oraninda azaltmigtir?3-2%47,
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Diger preparat Berinert ise 500 IU ve 1500 IU’lik flakonlar ile 32-62 saatlik yar1 émriine
sahiptir. Yapilan calismalarda atak esnasinda ve kisa siireli profilakside (KSP) 1-6 saat
oncesinde 15-30 [U/kg (ortalama 201U/kg) dozunda yapilmasi 6nerilmektedir. Yeterli ¢alismasi

olmadigindan profilaksiden ziyade ataklarda kullanilmasi 6nerilmektedir!-3.

Rekombinant C1-INH konsantreleri ise tavsan serumundan elde edilir. Yar1 omrii,
plazma kaynakli olanlara gore 3 saat daha kisadir. Tavsan alerjisi olanlarda ise kontrendikedir.
Uzun ayr1 émre sahip olduklar1 i¢in daha yiiksek dozda uygulanmalar1 gerekmektedir. 75
hastanin dahil edildigi randomize kontrollii ¢calismada efektif dozun 50IU/kg (maksimum

29,49,50

4200IU) oldugu saptanmigtir

2.1.7.1.2. Bradikinin reseptor antagonisti (icatibant)

Icatibant, bradikinin-2 reseptoér (B2R) antagonisti (se¢ici ve kompetitif) olarak etki
gostermektedir. Atak tedavisinde CI-INH konsantreleri ile kullanilmaktadir. Genellikle
abdominal bolgeden subkutan (sc) uygulanir, yarilanma 6mrii yaklasik 14 saat oldugundan
profilakside yeri yoktur. Atak sirasinda 24 saatlik siirede alt1 saat arayla en fazla 3 defa
kullanilir. Piyasada 30 mg/mL’lik otoenjektorleri bulunmaktadir. Hastanin ilaci kendi basina
yapmasi, atak sirasinda tedaviye erisim engeli olanlarda ¢6ziim olmasi ydniinden idealdir.

Zaman zaman enjeksiyon yerinde agri ve yanmaya sebep olabilir?®-1-32,

Ulkemizde yapilan son bir y1l igerisindeki ataklar1 sirasinda en az bir icatibant kullanan
161 hastanin katildig1 tek merkezli bir ¢aligmada anjiyoddem bolgesinden bagimsiz olarak
ataklarin yaklasik %95°1 tek doz tedaviden yarar gordiigii, %6,8 inin ise ikinci bir doza ihtiyag

duydugu saptanmigtir?,

2.1.7.1.3. Kallikrein inhibitorii (ekallantid)

Kallikrein inhibitorii olarak etki eden ekallantid, YMAK’ mn bradkikinine yikimini
engelleyerek es zamanli FXIla aktivasyonunu da artirarak YMAK iiretimini azaltir. Yarilanma
omrii 2 saat olan 60 aminoasit barindiran rekombinant bir proteindir. 10 mg/mL‘lik flakonlar
mevcuttur, eriskin dozu 30mg’dir. Ozellikle anjiyoddemli bélgeden uzaga ve abdomen, kol ya
da bacak olmak tiizere 3 farkli bolgeye subkutan olarak uygulanir. %3-4 oraninda anafilaksi
bildirildiginden, entiibasyon dahil acil durumlara hazirhikli kliniklerde yapilmasi
onerilmektedir. Kiloya gore ayarlanmig dozlarda plazma (20 [U/kg) ve rekombinant (50 [U/kg)
C1-INH konsantreleri, ikatibant (30 mg) ve ekallantidin (30 mg) etki ve semptom takibinin
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yapildig1 bir calismada, semptomlarda gerilemeye kadar gegen siireleri dl¢iilmiis. Kiloya gore
ayarlanan dozlarda, plazma kaynakli C1-INH ile 15 dakika, ikatibant ile 30-45 dakika,
ekallantid ile 1,5 saat, rekombinant C1-INH ile 2 saat icerisinde semptomlarn geriledigi
bildirilmistir?®-34>3,
2.1.7.1.4. Taze donmus plaza

[Ik basamak tedavilere ulasilmadigi durumlarda atak aninda ikinci secenek olarak
kullanilabilir. TDP kullanimiyla ilgili pek calisma yapilmanustir. Ik olarak 2 {inite TDP
uygulanir, sikayetin gegmemesi durumunda klinik fayda goriilene kadar 2-4 saat arayla bu doz
tekrarlanabilir. Atak gerilemeye basladiktan sonra replasman geregi yoktur. igerisinde C1-INH
haricinde klinigi koétiilestirecek FXIla, prekallikrein ve YMAK gibi proteinlerin bulunmasindan
dolay1r TDP replasmaninin gerektigi takdirde ve miimkiin olan en az dozda yapilmasi onerilir,
ancak bu durum nadir vakalarla bildirilmistir. Infiizyon sirasinda 6zellikle komorbid hastalig

olanlarda yiiklenme agisindan dikkatli olunmalidir?6->7,

2.1.7.1.5. Atakta etkisiz tedaviler

Androjenler, traneksamik asit ve histaminerjik anjiyoddem tedavisinde kullanilan
ajanlarin etkisi ya minimal ya da yok kabul edilir. Atenue androjen ve traneksamik asit bazi
caligmalarda ataklarin sikhigin1  azalttigt  gOsterilse de atak tedavisindeki etkisi
gosterilememistir. Bu sebeple traneksamik asit ve atenue androjenler atak tedavisinde
kullanilmamahdir. Yine benzer sekilde steroid ve antihistamin grubu ilaglarda, HAO

patogenezinin bradikinin {izerinden ilerlemesi sebebiyle etkinligi gosterilememistir®®>°,

2.1.7.2. Kisa siireli profilaksi (KSP)

HAO tamli hastalar, atak sirasinda verilen tedavinin yaninda olasi atak durumunda
geligebilecek morbidite ve mortaliteyi azaltmak icin kisa siireli profilaksi tedavisi almaktadir.
Enfeksiyonlar, cerrahi ve dis tedavisi girisimleri, bronkoskopi, gastroskopi, endotrakeal
entiibasyon, travma ve stres iyi bilinen tetikleyicilerdir ve bu islemlerden genellikle 24-48 saat
icinde hastalarda ataklar olusur. Bu islemler 6ncesinde yapilan profilaktik tedaviler anjiyo6dem
kliniginin olugmasim1 ya engeller ya da siddeti azaltir. KSP’nin amact bu predispozan
durumlarda atagin olusmasmin engellenmesidir. Ozellikle cerrahi, medikal islemler ve dis

tedavisi, endotrakeal entiibasyon gerekliligi olabilecek her durum 6ncesinde uygulanmalidir.
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KSP alan ya da almayan hastalarin islemlerden sonraki 72 saatlik donemde ataklar agisindan

dikkatli olmas1 gerekmektedir?®%°.

KSP’de C1-INH konsantreleri ya da androjen tedavileri kullamlir. C1-INH konsantreleri
islemden 1-6 saat oncesinde 20 IU/kg dozundan veya 1000 IU tek doz iv olacak sekilde
hastalara uygulanir. Ilag temininde sorun yasandigi takdirde acil durumlarda TDP de
kullanilabilir ancak kan yoluyla bulasan hastaliklar konusunda C1-INH konsantrelerine gore

artmig riskin farkinda olunmalidir?®-3!:46,

Danazol benzeri zayiflatilmis androjenler KSP’de kullandigimiz ajanlardan bir
digeridir. Gegmiste C1-INH konsantrelerine ikincil olarak dnerilmistir, ancak islemden 5 giin
once baslanmasi ve 2 giin sonra kesilmesi, emzirenlerde kullanilmamasi, sadece elektif
operasyonlar Oncesinde baslanmasi, yan etki olarak adet diizensizli§i ve duygu durum
bozukluguna sebep olmasi kullanimin kisitlayan durumlardir. Onerilen doz 2,5-10 mg/kg’dir
(maksimum doz 600 mg). Traneksamik asit ge¢miste profilaktik olarak kullanilmis ancak daha
sonraki c¢aligmalarda yeterli fayda kanmiti gosterilmediginden KSP’de artik tercih

edilmemektedir®3!,

2.1.7.3. Uzun siireli profilaksi (USP)

HAOQO’de ataklarin say1 ve siddetini azaltmak icin uzun siireli profilaksi (USP) ihtiyaci
dogmustur. Bununla birlikte hastaligin sebep oldugu olumsuzluklarin en aza indirilmesi ve
ataksiz donemin miimkiin oldugunca uzatilmasi amaglanir. Bu tedavi rejimi, giiniimiizdeki cogu
modalitede oldugu gibi tani konulan her hastanin atak sikligina, siddetine, atak bolgesine ve
seyrine, komorbid hastalik durumuna gore bireysellestirilmelidir ve tedaviyi alan hastalar bu
ilaclarla hastaligin tamamen tedavi edilemeyecegi, olas1 ataklarin olabilecegi ve atak sirasinda

ek tedaviye gereksinim duyabilecegi yoniinde bilgilendirilmeli ve yakin takip edilmelidir>3!.

USP’de tedavi tercihleri iki basamakta toplanmistir: Birinci basamak tedaviler ve bu
tedavilerin temini olmadiginda kullanilan ikinci basamak tedaviler. ilk basamakta iv veya sc
C1-INH konsantreleri ve kallikrein inhibitdrleri bulunmaktadir. Calismalarda C1-INH
konsantrelerinin iv yolla uygulanmasi USP’de daha etkin ve giivenilir oldugu gosterilmistir?®.
Her ti¢ dort giinde bir kez 1000 IU IV hastalarin atak gegirmesini genellikle dnlemekte, ancak
yanitsiz vakalarda ya tedavi dozunun tek seferde 2500 IU’ya artirilmast ya da enjeksiyonun
haftada 3-4 defaya kadar artirilmasi Onerilmektedir. Buradaki en temel zorluk iv uygulama
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oldugu i¢in emboli ve enfeksiyon riskini artiran bir damar yolu, kateter, port vb. ihtiyaci
gerektirmektedir. IV yol temini zor olan ve uyumsuz hastalarda haftada iki kez 60 IU/kg
dozundan, hyaluronidaz takviyeli subkutan uygulamalar da mevcuttur, ancak az da olsa vakada

kizariklik, kagint1 vb. lokal cilt reaksiyonlar1 gozlenebilmektedir®®:43-6°,

[Ik basamakta kullanilan diger tedavi rejimiyse lanadelumab ve berotralstat adiyla
bilinen kallikrein inhibitdrleridir. Lanadelumab bir insan monoklonal antikoru olup iki haftada
bir sc uygulanir, 300 mg Onerilen dozudur. Atak sikligina gore tedavi ayda bir seklinde de
diizenlenebilir. Lokal cilt reaksiyonu, bag donmesi gibi yan etkileri olabilir. Berotralstat ise oral
olarak kullanilan ajandir. 77 hastanin katildigi, oral plazma kallikrein inhibitorlerinin etkin
dozlarmin degerlendirildigi bir ¢calismada, hastalara 28 giin boyunca tek doz 62,5 mg, 125 mg,
250 mg ve 350 mg dozlarinda berotralstat tedavisi verilmis ve 125 mg berotralstat alan hasta
grubunun tedaviden optimum yanit aldig1 goriilmiis, en sik karmn agrist ve ishal yan etkisinin
goriildiigii not edilmistir®'. 12 yas tistii 121 hastanin dahil edildigi APeX-2 ¢alismasinda da 110
mg ve 150 mg dozlarinda ilag¢ alan iki grup kiyaslanmis ve 150 mg doz alan hasta grubunda

sonuglarin daha iyi oldugu gérilmiistiir. 2862

Ikinci basamak tedavide kullanilan ajanlar ise zayiflatilmis androjenler ve plazmin
inhibitorleridir. Zayiflatilmis androjenlerin etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte
C1-INH diizeyini artirdign diisiiniilmektedir®>. Preparat olarak danazol, stanazolol,
oxandrolone, tibolone, metiltestesteron bulunmaktadir, ancak en sik danazol ve stanazolol
recete edilmektedir. Yan etkilerin yakin takibi ile 50-200 mg dozunda kullanilmasi
onerilmektedir. Kilo alimi, hiperlipidemi, transaminazlarda yiikseklik, killanmada artis, adet
diizensizlikleri ve duygu durum bozukluklar1 goriilen en sik yan etkilerdendir. Etkisi 48 saat
sonra basladigi i¢in ataklarda kullanilmaz?®. Gebelerde, emzirenlerde, bilinen karaciger
hastaligi, lipid metabolizma hastaligi, hipertansiyon, meme ya da prostat kanseri tanisi olan

hastalarda kullanilmas1 dnerilmez®.

Preparat olarak traneksamik asit ve epsilon aminokaproik asit olarak bilinen plazmin
inhibitérleri USP’de kullamlir ancak diger tedavilere gore etkinligi daha diisiiktiir. C1-INH
konsantrelerinin olmadig1 ya da zayiflatilmis androjenlerin kullaniminin kontrendike oldugu
durumlarda kullanilabilir. Traneksamik asit bu grupta sikca tercih edilen oral forma sahip, doz

olarak 1-3 gram kullanilmasi (maksimum 6 gram) Onerilen preparattir. Nadir yan etki profili
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olmakla birlikte miyalji, gastrointestinal semptomlar ve tromboza egilimde artis

gortilebilmektedir?’.

2.2. Agn

Agri; anksiyete, korku, stres, depresyon gibi fiziksel faktorlerden, kiiltiir,
sosyoekonomik durum gibi g¢evresel ve davranigsal faktorlerden etkilenen ve kiginin hayat
kalitesini, is performansini azaltan, hastane bagvurularinda besinci vital bulgu olarak bahsi
gecgen, giinliik pratikte birinci basamak saglik kuruluglarina basvuruda ¢ok sik karsilagilan bir

semptomdur®’,

2.2.1. Agr1 tanim ve tipleri

Agr1 tanimi yillarca farkli sekillerde yapilsa da 1979 yilindan beri Uluslararast Agri
Arastirmalar1 Dernegi (IASP) tarafindan yapilan tanim gilinimiizde de gegerliligini
korumaktadir: “Agri, gercek veya potansiyel bir doku hasarindan kaynaklanan veya bu sekilde

66> By tanimda en 6zelliklerden

tanimlanan, hos olmayan bir duyu ve duygusal bir deneyimdir’
biri agrinin, mevcut veya potansiyel bir hasarin sebep oldugu siibjektif bir biling hali olmasidir.
Duyusal terimi ise 5 duyumuza ek olarak agriya 6zgii sinirsel yolaklardan temel alan yanici,
batici, zonklayict gibi kendine 6zgii niteliksel bir 6zellik tasiyan, viicudun farkli bolge veya
bolgelerine lokalize 6znel biling durumunu ifade ederken duygusal olarak da hedonik agidan

aci, notr ve zevk gibi skalalarda degerlendirilir®.

Agriin subjektif ve ¢cok boyutlu olmasi, sozel olarak kolaylikla ifade edilememesi,
korku, inan¢ ve bilgi yetersizligiyle diger klinik belirtilerden giicliikle ayrilmasi, tam
asamasinda giigliiklere sebep olmaktadir. Bu nedenledir ki agrinin degerlendirilmesi, tedavide
mihenk tagidir. Degerlendirmede anamnez, kapsamli fizik muayene, hastanin yas, egitim,
sosyoekonomik ve fiziksel ve engel durumuna gore uygun Olceklerle agri siddetinin
belirlenmesi 6nem arz eder. Kisinin ifadeleri ve 6z degerlendirmesi agr1 dl¢limiinde altin
standarttir. Agrinin ¢ok boyutlu olmasi, sistematik bir yaklagim ile degerlendirilmesini gerekli
kilar. Onerilen yaklasimlardan biri QUEST tir: Kapsamli anamnez (Q), uygun agr1 dlcekleri
kullanilmas1 (U), davranislarin degerlendirilmesi (E), ilginin saglanmasi ve yonlendirilmesi (S),
siire¢ boyunca agr1 sebebinin 6n planda tutulmasi (T). Bu amagcla agr1 siddeti 61¢iimii i¢in kisisel
ifadeye dayali, davranis bi¢imine, biyolojik parametrelere dayal dlgekler ve kombine skalalar

kullanilmaktadir. Yiizler agri degerlendirme o6lgegi, sayisal oranlama Olcegi, sayisal
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derecelendirme, gorsel analog skala, FLACC olcegi, EVENDOL olgegi gibi olgekler
kullanilabilir. Siflama, zamana, lokasyona ve fizyopatolojiye gore gibi bir¢ok baslik altinda

cesitlendirilebilir®’.

2.2.1.1. Zamansal (siireye bagl) agrilar

Zamana gore agri, akut ve kronik agri1 olmak iizere iki baslikta incelenir. Akut agri, ani
baslangigl, kisa siireli, genellikle travma ve cerrahi miidahale sonrasinda siklikla karsilagilan,
doku hasart ile baglayip iyilesme siireciyle gerileyen ve kaybolan bir semptomdur. Cogu zaman
agriya sebep olan durum ortadan kalktiginda klinik geriler ve uygun analjeziklerle tedaviden
fayda goriir. Gilinliik yasami etkileyebilir, ¢alisma verimliligini azaltir, normal aktivitelerde
aksakliklara sebep olabilir. Kronik agrilar ise genellikle 6 aydan daha uzun siireli, tedaviye
direngli, istahsizlik, kilo kaybi, psikomotor degisiklikler basta olmak {izere hayat kalitesini
azaltan bir durumdur. Hastalarin sosyal ve gilindelik hayatlarinda kisithiliga, calisma
hayatlarinda geri kalmalari, is giliclinli azaltma gibi psikososyal etkilere agik hale getirir.
Hastanin davranig ve yasam seklini etkiledigi gibi yakin ¢evresi de bu durumdan oldukca
etkilenir. Klinik olarak multisistemik semptomlar ile bagvurular oldugu i¢in multidisipliner bir

yaklagimla hastalar yonetilmelidir®®,

2.2.1.2. Mekanizmaya gore (fizyopatolojik) agrilar
Mekanizmaya gore agri dorde ayrilir: Nosiseptif/somatik-visseral, noropatik,

nosiplastik ve mikst agri.

Nosiseptif agri, nosiseptor adi verilen ¢esitli organ ve dokularda bulunan, uyarilmasiyla
inflamasyon ve yangi varliginin algilandigi tiptir. Genellikle somatik ve visseral agr1 klinigini
olusturan, tedavide non-steroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII) ve periferik analjeziklerden

yarar goren agrilardir®.

Noropatik agri, periferik sinirlerde disk hernisi gibi travmalar ve multiple sklerozis ve
diyabetes mellitus (DM) gibi metabolik ve otoimmiin olaylara sekonder nosiseptorlerin
dogrundan uyarilmasi ve etkilenmesi (toksik madde birikimi) ile olusur. Aralikli, kisa siireli,
batici, saplanict bir agridir. Duyusal agidan uygunsuz olan alanlarda olusur, patojen ortadan
kalkmasina ragmen agr1 devam eder. Normalde agr1 olusturmayan uyaranlar ilerleyen donemde
agr1 olusturmaya, tekrarlayan ataklarsa agr1 siddetinde artisa sebep olarak bu durum kisir bir
dongiiye girer. Hos olmayan duyu hissi, elektriklenme, yanma, karincalanma ve kecelenme
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hissi hakimdir. Tedavide gilinlik pratikte siklikla kullanilan analjezikler etkisizdir.

Antidepresan, sedatifler gibi ikinci sira analjeziklerden yarar goriirler’.

Nosiplastik agri, nosiseptoriin aktive olmadigr herhangi bir doku hasar1 ya da
somatosensoryal hastaligin eslik etmedigi agr tipidir. Bas agris1, fibromiyalji ve bel agris1 gibi
kronik durumlarda ortaya ¢ikabilir. Arastirmacilar bu agr tipinde; agriya verilen cevapta artig
gibi supraspinal mekanizmalari, beyin omurilik sivisindaki (BOS) artmig substance p ve
glutamin seviyelerini ve periferdeki sodyum kanali proliferasyonlarint sorumlu tutmuslardir.
Net bir tanilama kriteri olmadig1 i¢in, tam siireci genellikle diger sebeplerin diglanmasina
odaklanmistir ancak bu yaklagim tanmin yanlis konulmasina sebep olabilir. Burada hastanin
anamnez, fizik muayene ve gorlintiilemelerle birlikte kapsamli degerlendirilmesi

gerekmektedir.”".

Bir dekattan daha fazladir tartisilan, yine de tanim olarak zayif kalan, klinik pratikte
kargilanmamis ihtiyaci yansitan, farkli oranlarda nosiplastik, nosiseptif ve noropatik agrisinin
eslik ettigi agr tipi mikst agr1 olarak karsimiza ¢ikar. Ancak sebep olan mekanizma hala tam
anlamiyla anlagilamamistir. Stiphelenilmesi halinde agriya sebep olan sinyal mekanizmasinin
ve komponentlerinin bulunmasi 6nem tasimaktadir. Nosiseptif, ndropatik ve nosiplastik agrinin
komponentleri rastgele olabilecegi, ayni atakta farkli siralarla aktif olabilecegi ve birbirine

farkli oranlarda baskin gelecegi unutulmamalidir’.

2.2.2. Noropatik agr1 olusum mekanizmalari

Noropatik agri, IASP tarafindan onceleri “sinir sistemindeki bir lezyon ve islev
bozuklugundan kaynaklanan bir agr1” olarak tanimlanmaktayken islev bozuklugu teriminin
tanima belirsizlik kattig1 diistinlilmiistiir ve bir diizenlemeye gidilmistir. Bu diizenlemeyle
noropatik agr1 sinir sisteminin herhangi bir yerindeki (santral veya periferik) lezyondan
kaynaklanan, pozitif ve negatif duyusal, motor ve otonomik sistem belirti ve semptomlarla
stiregelen agr1 olarak tanimlanmistir. Agr1 temelinde yanma, parestezi, fotopsi, allodini,
miyokimi ve fasikiilasyonlar gibi pozitif tip bulgular, hipoaljezi, hipoestezi, paralizi,

hipo/anhidroz gibi negatif tip bulgular vardir’>74,

Noropatik agr1 patofizyolojisinde santral ve periferik mekanizmalarin sorumlu oldugu
diistiniilmektedir. Ektopik spontan ndronal desarj, nosiseptor sensitizasyonu, sempatik afferent
coupling, katekolamin hipersensitivitesi, periferik sinir de trunkal inflamasyon periferik
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mekanizmalardan sorumlu tutulmaktadir. Ote yandan, spinal kord reorganizasyonu, santral
sensitizasyon, disinhibisyon ve inen yolaklarda disfonksiyon ise sorumlu tutulan santral
mekanizmalardandir. Noropatik agr1 kliniginin yaklasik yarisinda arka planda otoimmiin,
enfeksiydz ve inflamatuar hadiselerin mevcudiyeti diisiiniilmekle birlikte ATP artis1, sodyum
potasyum ve kalsiyum kanali disfonksiyonlari, bradikinin, TNF, interlokin 1 ve 6 gibi pro-
inflamatuar sitokinler ve ndral biiytime faktorii (NGF), beyin kokenli norotrofik faktér (BDNF),
norotrofin-3-4-5, glutamat, opioid, histamin mediyatorler de sensitizasyonu artirabilmektedir.
Buna ek olarak periferal dokularda aktive olmus fibroblastlar iizerinden gerceklesen bu siirecte
olusan sitokinler, nitrik oksit ve serbest radikaller, schwann hiicrelerinde myelin ve sinir

dokusunda hasara, 6deme ve inflamasyona sebep olur’>~"7,

Major kininlerden olan bradikinin, yiliksek molekiil agirlikli kininojenden doku
travmasi, inflamasyon, diisiik pH ve anoksi gibi patolojik stimulanlar etkisiyle denovo
sentezlenmektedir ve diiz kas kasilmasi, glandiiler sekresyon, immiin hiicre stimiilasyonundan
sensoryal ve sempatik ndronlarin aktivasyonuna kadar genis yelpazede etkileri mevcuttur. Uzun
yillardir endojen kaynakli en potent allojenik substant oldugu bilinmekle birlikte etkilerini
ndronlardaki B1 ve B2 (bradikinin 1 ve 2) reseptorleri araciligiyla yapmaktadir. Bradikinin
reseptorleri sensoryal duyu terminallerinde ve dorsal kok gangliyonlarinda bulunmaktadir, ¢cogu
mekanizmada B1 reseptorii B2’ye nazaran daha pasif bir rol almaktadir. B1 reseptorii normal
kosullarda dokularda bulunmaz, ancak bir doku hasari sonrasinda noral biiyiime faktorii (NGF)
ile timdr nekroz faktori alfa (TNF-a) ve IL-1B gibi sitokinler varliginda aktive olur. B2
reseptOrii ise normal dokularda ve dorsal kdk gangliyonlarinda bulunurken duyusal sinir
hasarinda B2 reseptdr seviyesi diiser ve dorsal kok gangliyonlarinda B1 reseptorleri ortaya
cikmaya baglar. B2’den B1’e fenotipik kayma goriiliir. B2 reseptorii ile uyarilan sensoryal
ndronlar, 6n planda sodyum kanali uyaris1 ve diger hiicre i¢i mesajcilar (fosfolipaz c,
diagilgliserol, inozitoltrifosfat, protein kinaz ¢ ve kalsiyum iyonu) ile membran gegirgenligini
degistirerek aninda depolarize olur. Visseral ndronlarda ise siklik AMP {izerinden kalsiyum
bagimli potasyum kanallar1 inhibisyonu ile uyarana verilen artmis yanita sebep olur. Boylelikle
bradikinin, periferal hiperaljezi fenomeni ve nosiseptdr sensitizasyonunda biiyiik rol
oynamaktadir. Normalde uyarilara kars1 duyarsiz olan periferal noral fiberler (sessiz noronlar),
inflamasyonla birlikte bradikinin reseptor aktivasyonuyla duyarli hale gelerek agrinin normalde
oldugundan daha fazla algilanmasina sebep olur. Bu uyarilma ile substance P ve nérokinin A

gibi nordpeptidlerin salinmasini saglar. Yine bu noropeptidler ve inflamasyonla artan IL-1 ve
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IL-2 diizeyleri lokal olarak reseptdr sensitizasyonu ve hiperaljezide rol oynar. Artan reseptor
uyarisint, proteolitik enzimlerin degradasyonu ve siklik GMP artisina sekonder salinan nitrik
oksitin B2 reseptor desensitizasyonu ile sinirlamaya caligir. Ancak doku hasari sirasinda
reseptor desensistizasyonun olup olmadigi ya da ne kadar oldugu hala tam anlamiyla
anlasilabilmis degildir. Ayn1 zamanda lokal olarak desentizasyona sebep olacak bradikinin
seviyesine ulagilmamis olabilir. B1 reseptorii ise B2 reseptoriiniin baslattigi hiperaljezi ve

sensitizasyon devam etmesinde rol oynamaktadir’8-8!,

Kallikrei
Inactive metabolites Ki,?i,;gsg‘,fs
Kininase |l ‘
Endopeptidases
Kininase | B,
[Des-Arg®] Bradykinin B Prostanoid
B, 2 production
Endothelium B, B B, Smooth
Epithelium 2 muscle
Immune cells Sympathetic
and mast cells Y neurones

Nociceptive neurone
Excitation and sensitization

Sekil 5: Bradikinin reseptorleri ve etkileri’®

2.2.3. Klinik ozellikler ve tam

Santral veya periferik sinir sisteminde primer lezyon veya disfonksiyona bagl ortaya
cikan agr olarak da tanimlanan noropatik agr1 bir uyaran varliginda ortaya ¢ikabilecegi gibi,
spontan olarak herhangi bir uyar1 olmaksizin da ortaya cikabilir. Noropatik agris1 olan hastalar,
farkli siklik ve sirayla negatif ve pozitif bulgularla saglik kurulusuna bagvururlar. Pozitif
bulgular sistemin hiperaktivitesini belirtirken negatif bulgular hipofonksiyonu anlatir. Klinikte
negatif ve pozitif semptomlarin varligt akla bu taniy1 getirmelidir. Nosiseptif agris1 olanlar da

benzer sikayetler ile basvurduklari i¢in bu sikayetler non-spesifiktir®>%3,

Pozitif semptomlarda yatma, batma, bicak saplanir tarzda elektriklenme gibi ve

karincalanma gibi hislerin yani sira siirekli veya intermitant, spontan veya uyarilmig karakterde,
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siddeti hafiften ¢ok siddetliye kadar varyasyon gosteren agri birlikteligi vardir. Negatif
semptomlar ise agrisizdir, derin tendon refleks kaybi, gii¢siizliik, igne batmasi ve dokunma,

titresim, sicaklik algisinin azalmasi gibi fizik muayene bulgulari ile belirlenebilir.

Tablo 2: Noropatik agri, negatif ve pozitif semptomlar®

Negatif semptom/bulgular

Hipoestezi Agrisiz uyaran hissinde azalma

Hipoaljezi Agrnli uyaran hissinde azalma

Uyusma

Pozitif semptom/bulgular

Parestezi Kecelenme, karincalanma gibi agrisiz somatik anormal his

Dizestezi Agnl karicalanma, igneleme gibi uyarandan bagimsiz duyu algilamasindaki bozukluk
Allodini Agrisiz bir uyaranin sebep oldugu agr

Hiperaljezi Agrnil1 bir uyaranin sebep oldugu artmis agr1

Tan1 anamnez ve fizik muayene ile konulur. Hastalarda tutulan duyu bolgesine gore
farkli duyusal, motor ve otonomik fonksiyon degisikleri ile bagvurabilir. Duyu muayenesinde
hastanin dokunma, batma, basing, titresim, 1s1 karsisinda gosterdigi yanitlar degerlendirilir.
Tanida spesifik test yoklugundan dolay1 fonksiyon degerlendirmek i¢in elektromiyografi
(EMG) ve on tanm belirlemek agisindan semptomlarin ve klinik muayenelerin derlendigi
birtakim testler kullanilir. Tek boyutlu bireysel agr1 degerlendirilmesinde gorsel analog skala,
sOzel tarif skalalari, sayisal degerlendirme, yiiz ifadesi ve dermatom agr1 skalalar1 kullanilabilir.
Cok boyutlu bireysel agr1 degerlendirilmesindeyse McGill agr1 anketi, Leeds Assessment of
Neuropathic Symptoms and Signs (LANSS), Neuropathic Pain Questionnaire (NPQ), Douleur
Neuropathique 4 (DN4), hatirlatict agr1 degerlendirme kart1 gibi degerlendirme dlgiitleri
kullanilirken objektif degerlendirme i¢in davranissal, fizyolojik, ndrofarmakolojik ve norolojik
Olglimler esas aliir. Bu yontemlerin farkli  kombinasyonlari ile agrinin natiirii

cesitlendirilir’331:86,

2.2.4. Noropatik agrida tedavi

Tedavi Oncelikle etiyolojide sebep olan faktor yonelik olmalidir. Tedavide basvuru
sikayetlerinin ve semptomlarmin azalmasi, hastanin bozulan hayat kalitesinin artirilmasi
amaglanmalidir. Giinliik pratikte tedavi seciminde fizik tedavi ve rehabilitasyon boliimii
kooperasyonuyla TENS, akupunktur, vibrasyon, masaj, egzersiz gibi modalitelere, 6zellikle
yasl hastalarda kullanilan biligsel-davranigsal tedavilere, ndropatik agri tedavisinde temeli
olusturan antikonviilzan, antidepresan, opioid ve topikal ajanlarin yer aldig1 farmakolojik

tedavilere bagvurulmaktadir’"’.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Calisma Dizaym ve Orneklemin Belirlenmesi

Caligma tek merkezli, prospektif, kesitsel bir anket caligmasidir. Necmettin Erbakan
Universitesi Tip Fakiiltesi Ila¢ ve Tibbi Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu’nun 1 Eyliil 2023
tarihli 2023/4485 sayili karari onay1 ile ¢alismaya basglanilmistir. Bu ¢aligmaya Necmettin
Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Immiinoloji ve Alerji Hastaliklar1 poliklinigine
bagvuran Herediter Anjiyoddem (HAOQ) tamli 18-65 yas grubu 41 hasta dahil edilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin demografik verileri (yas, cinsiyet, ek hastalik, kullandiklar
medikasyonlar), herediter anjiyoddemin tipi, semptom baslangi¢ yasi, tan1 aldiktan itibaren

gecen siire, atak ve uzun siireli profilaksi tedavisi ve dozlari, atak siklig1 kaydedilmistir.

Hastalardan yas, cinsiyet, meslek, medeni hal vb gibi demografik verilerin ve siklik,
siddet, lokalizasyon, eslik eden ek sikayetler gibi agrinin niteligi ve niceligini belirleyen sayisal
derecelendirme anketini (Kisa Agr1 Envanteri) doldurmalari istenmistir. HAQ niin hastalarin
duygu durumundaki degisiklikleri, depresyonun siddeti ve semptomlarini degerlendiren,
intihar istegi, hayattan zevk alma, umutsuzluk, kirilganlik, cezalandirma, pismanlik, istah gibi
konularin yer aldig: her birinin sifir ile li¢ arasinda puanlandig1 21 sorudan olusan psikometrik
testini (Beck Depresyon Olgegi) doldurmalari; hasta saghiginin, hayat kalitesinin bir gostergesi
olan alt bagliklartyla birlikte toplamda 11 ana sorudan olusan ve fiziksel fonksiyon, fiziksel ve
emosyonel rol giicliigii, enerji, ruhsal saglik, sosyal islevsellik, agr1 ve genel saglik algisi
parametreleri ile degerlendirme saglayan Kisa Form-36 (SF-36) yasam kalite testini

doldurmalar1 istenmistir.

Hekim gozetiminde néropatik agri i¢in 6n degerlendirme, agr1 ve duyu degerlendirmesi
(allodini ve pin prick testi) icin kullanilan sayisal derecelendirme, uyusma, batma,
karincalanma gibi noropatik agri sorgusu i¢in kullanilan LANSS anketi doldurulmustur.
Oncelikle bu ankette 24 i{izerinden 12 ve iizeri puan alan hastalar Necmettin Erbakan
Universitesi Tip Fakiiltesi Algoloji boliimiine yénlendirilerek néropatik agr1 agisindan uzman
hekimlerce degerlendirilmesi istenmis ve bir defaya mahsus HAOQ ataklarindan énce ve sonra
LANSS anketinin evde kendisi tarafindan uygulanan formu olan Self-LANSS skor testini
doldurmasi istenmistir. Algoloji boliimiine yOnlendirilen hastalardan, algoloji bolimii

hekimlerince degerlendirildikten sonra agri siddeti, siklig1, agriya eslik eden bulgulari, Beck
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Depresyon Olgegi ve SF-36 testlerini doldurmalari ve algoloji goriisii sonrasinda hastalarin agri

siklik, siddet, hayat kalitesi ve duygu durum degisiklikleri kaydedilmistir.

3.2. Verilerin Istatiksel Analizi

Calismanin istatistik analizleri SPSS 29.0 (IBM SPSS version 29.0, Armonk, NY, USA)
yazilimi kullanilarak yapilmistir. Siirekli degiskenlerin normallik varsayimi Kolmogorov-
Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile test edilmistir. Varyanslarin homojenligi varsayimi Levene
homojenlik testi kullanilarak test edilmistir. Degiskenlere ait tanimlayici istatistikler aritmetik
ortalama+Standart sapma, Medyan (Min-Maks) ve frekanslar n (%) seklinde verilmistir.
Calismada yer alan stirekli kantitatif degiskenlerin analizleri varsayimlarin saglanma durumuna
gore One-Sample Wilcoxon Signed Rank Test, One sample t test, Independent t test, Mann-
Whitney U test ve Wilcoxon Signed Rank test kullanilarak yapilmistir. Nitel degiskenlerin
analizinde beklenen degerler dikkate alinarak Ki-Kare Test (Continuity Correction) test

kullantlmaistir.

Calismanin tamaminda p<0.05 istatistiki olarak anlamli alinmistir.

3.3. Cikar ¢atismasi

Yazar ve sorumlu tez danismani bu tez ¢aligmasinin igerigi ile iliskili herhangi bir ¢ikar

catigmalar1 olmadigini beyan ederler.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Alerji ve Immiinoloji
Polikliniginde yiiriitiilen bu ¢alismaya toplam 41 HAO hastas1 katilmistir. Hastalarin
16(%39.0)’s1 erkek ve 25(%61.0)’i kadindir. Tip 1 HAO hastalarin sayis1 24(%58.5), Tip 2
HAO hastalarin sayis1 17(%41.5)’dir. Kisa donem profilaksisi i¢in 17 hasta (%41.5) sadece
icatibant, 20 hasta (%48.8) icatibant ve cinryze tedavisi almaktayken 4 hasta (%9.8)
medikasyonsuz takip edilmektedir. Uzun donem profilaksi i¢in hastalarin 5(%12.2)’1 danazol,
biri (%2.4) cinryze kullanmaktadir. Hastalarin yag ortalamasi 40.29+12,56 yildir. Hastalarin
25(56.1%)’inde haftada bir veya daha az atak, 7(%17.1)’sinde haftada iki atak, 7(%17.1)’sinde
haftada iic atak, 2(%4.9)’sinde haftada dort atak gozlendigi ve 2(%4.9)’sinde hi¢ atak

gozlenmedigi tespit edilmistir.

Hastalarin genel degerlendirme 6zelliklerine ait gézlem sayilar1 ve % degerleri Tablo

3’te verilmistir.

Tablo 3: Hastalarin genel degerlendirme 6zelliklerine ait gézlem sayilari, n (%)

Degiskenler n %
Hastalik Tipi

Tip 1 24 58.5

Tip 2 17 41.5
Cinsiyet

Erkek 16 39.0

Kadin 25 61.0
Atak Siklig1

Atak yok 2 4.9

Haftada birden az 13 31.7

Haftada bir atak 10 24.4

Haftada iki atak 7 17.1

Haftada ti¢ atak 7 17.1

Haftada dort atak 2 4.9
HAO igin aldiklari ilaglar

Icatibant 17 41.5

Icatibant + Cinryze 20 48.8

Tedavisiz 4 9.8
HAO uzun dénem proflaksi

Danazol 5 12.2

Cinryze* 1 24

*Haftada dortten fazla atak goren bir hastamizda USP olarak kullaniimaktadir.
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Hastalarin komorbid hastaliklar1 ve bu hastaliklar i¢in kullanmis olduklari ilaglar1 Tablo

4’te verilmistir.

Tablo 4: Komorbid hastaliklar ve kullandiklar ilaglar

Degiskenler n %

Komorbid hastalik
Anksiyete bozuklugu 7 14.9
Hipertansiyon 5 10.6
Diabetes Mellitus 2 43
Koroner arter hastalig1 2 43
Hipotiroidi/hipertiroidi 2 43
Astim 1 2.1
Inflamatuar bagirsak hastalig 1 2.1
Hiperlipidemi 1 2.1
Yok 26 55.3

Komorbid hastalik i¢in aldiklar ilaglar
Anti hipertansif 4 7.8
SSRI 4 7.8
SNRI 3 59
Proton pompa inhibitdrii 3 5.9
Anti agregan 3 59
Oral antidiyabetik ve insiilin 2 4
Levotroksin 2 4
Immunsupresif ilag (anti-TNF ve azatioprin) 1 2
Statin 1 2
Benzodiazepin 1 2
flag kullanmryor 26 51

Calismaya katilan 41 hastanin 13(31.7%)’tiinde LANSS degerinin 12 ve istii oldugu
saptanmig ve hastalar algolojiye yonlendirilmistir. Ynlendirilen hastalarin 4(%9.8)’{ine tedavi
baslanmustir. Tlgi veriler Tablo 5’te dzetlenmistir.

Tablo 5: Algolojiye yonlendirilme durumu (n, %)
Algolojiye yonlendirilen

Tedavi gereksinimi olmayan 5 12.2

Hasta uyumsuzlugu yasanan 4 9.8

Tedavi alan 4 9.8
Algolojiye yonlendirilmeyen 28 68.3

Hastalarin LANSS degerlerine ait tanimlayict istatistikler ve tedavi 6ncesi-sonrast S-
LANSS degeri karsilagtirmalar1 Tablo 6’da verilmistir. Bu sonuglara gére LANSS degeri bir
artis egiliminde olup tedavi sonras1 S-LANSS degeri, tedavi 6ncesi S-LANSS degerinden daha
yiiksek bulunmustur. LANSS ile tedavi 6ncesi S-LANSS arasindaki farklilik istatistiki olarak
anlamli degildir (p=0.878). LANSS ile tedavi sonrast S-LANSS arasindaki farklilik istatistiki
olarak anlamli degildir (p=0.893). Tedavi Oncesi S-LANSS ile tedavi sonrast S-LANSS
arasindaki farklilik istatistiki olarak anlaml degildir (p=0.416).
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Tablo 6: LANSS degerlerine ait tanimlayic istatistikler

Degiskenler AOTFSS Medyan (Min-Maks)
LANSS (L) 9.41F6.60 8.0(0.0-21.0)
Tedavi dncesi S-LANSS (OSL) 17.45+4.56 17.0(12.0-24.0)
Tedavi sonrast S-LANSS (SSL) 17.20¥6.41 18.0(8.0-24.0)

-OSL
-SSL
OSL-SSL

P

0.878%
0.893%
0.416%

&:Wilcoxon Signed Test

Hastalik tiplerine gore tanimlayici istatistikler ve grup karsilastirma sonuclart Tablo

7’de verilmistir. Bu sonuglara gore hastalik tiplerine gore cinsiyetlerin gruplara dagilimlar

homojendir (p=0.574). Tip. 1 ve Tip 2 hastalarin yas degiskeni bakimindan homojen oldugu

tespit edilmistir. Tip 1 ve Tip 2 hastalarinin yas ortalamalar1 arasindaki farklilik istatistiki olarak

anlaml degildir (p=0.251). Atak sayilar1 ile hastalik tipleri arasindaki iligki istatistiki olarak
anlamli degildir (p=0.769). LANSS ve tedavi 6ncesi S-LANSS degerleri bakimindan da Tip 1

ve Tip 2 hastalar1 arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamli degildir (sirasiyla, p=0.979.

p=0.28, p=0.123).

Tablo 7: Hastalik Tiplerine gore tammmlayici istatistikler

Tip 1

Tip 2 Total

Degiskenler n=24 (%56) n=17 (%44) n=41 (%100) P
Cinsiyet
E 8(%33.3) 8(%47.1) 16(%39.0) 0.5745
K 16(%66.7) 9(%52.9) 25(%61.0) '
Atak Sayis1
Atak yok 2(%8.3) 0(%0.0) 2(%4.9)
Haftada birden az 6(%25.0) 7(%41.2) 13(%31.7)
Haftada bir 6(%25.0) 4(%23.5) 10(%24.4) 0,769
Haftada iki 4(%16.7) 3(%17.6) 7(%17.1) '
Haftada i 4(%16.7) 3(%17.6) 7(%17.1)
Haftada dort 2(%8.3) 0(%0.0) 2(%4.9)
_ 43.0F12.92 _
38.37F12.20 40.29F12.56
Yas 40.5(19.0-65.0) 400230-63.0)  460(19.0-65.0) ! ’
10.50F6.82 7.88F6.14 9.41F6.60 .
LANSS 8.5(0.0-21.0) 8.0(0.0-19.0) 8.0(0.0-21.0) 0.281
. 18.44F4.44j 13.0F1.41 17.45F4.56 .
Tedavi oncesi S-LANSS 18.0(13.0-24.0) 13.0(12.0-140)  17.0(12.0-240) 1%
17.20F6.41 17.20F6.41

Tedavi sonrast S-LANSS 18.0(8.0-24.0)

18.0(8.0-24.0)

$: Ki-Kare Test (Continuity Correction). £: Independent t test. #: Mann-Whitney U test, &: Fisher Freeman Halton Exact test
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Kisa Agr1 Envanteri Olgegine ait maddelere verilen cevaplarin tanimlayici istatistikleri

Tablo 8’de verilmistir.

Tablo 8: Kisa Agr1 Envanteri Olcek sonuglar

Sorular n % AOTFSS Medyan (Min-Maks)
Medeni hal
Hig evlenmemis 10 244
Evli 26 634
Esi 6lmiis 3 7.3
Bosanmis 2 4.9
Egitim durumu
Okur yazar degil 3 7.3
[lkokul mezunu 15 36.6
Ortaokul mezunu 7 17.1
Lise mezunu 6 14.6
Yiiksekokul mezunu 4 9.8
Universite mezunu 6 14.6
Meslek
Ev hanimt 18 439
Esnaf 7 17.1
Sanayide ¢alisan 5 12.2
Kamu memuru 5 12.2
Emekli 3 7.3
Uzun yol soforii 2 4.9
Ogrenci 1 24
Is durumu tanimlamasi
Ev disinda ¢alistyorum (tiim giin) 13 317
Ev disinda ¢alistyorum (yarim giin) 4 9.7
Evde ¢aligtyorum 3 7.3
Emekli oldum 3 7.3
Issizim 18 439
Su anki hastaliginizdan dolay1 agriniz oldu mu?
Evet 32 78.0
Hayir 8 19.5
Emin degilim 1 24
[lk tan1 aldiginizda agr1 sikayetlerinizden biri miydi
Evet 31 75.6
Hayir 9 22.0
Emin degilim 1 24
Ameliyat oldunuz mu?
Hayir 35 85.4
Evet 6 14.6
Apendektomi 2 4.9
Aort valv replasmant 1 24
El bileginde kistektomi 1 24
Sezaryen 1 2.4
Herni 1 24
Son bir hafta i¢inde agriniz oldu mu?
Evet 18 439
Hayir 23 56.1
Son bir hafta i¢inde agriniz i¢in ila¢ aldiniz m1?
Evet 26 634
Hayir 15  36.6
Her giin olan ve tedavi gerektiren bir agriniz var m1?
Evet 14 34.1
Hayir 27 659
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Tan1 aldiginizdan beri ne kadar zaman gecti? (Y1l) 11.35%5.56 12.0(0.20-22.0)

Gegen hafta yasadiginiz en siddetli agriya deger bigin 7.0(0.0-10.0)
Gegen hafta yasadiginiz en az siddetli agriya deger bigin 4.0(0.0-10.0)
Gegen hafta yasadiginiz agrilarin ortalamasina deger bigin 5.0(0.0-10.0)
Su anda hissettiginiz agriya deger bicin 1.0(0.0-10.0)

AO: Aritmetik Ortalama, SS: Standart Sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Kisa agr1 envanterinde, son donemde agr1 kesici almasini gerektirecek kadar agrisi olan
34 hastanin teste devam etmeleri iizerine agrinin lokalizasyonu, agri kesici yaniti, agriy1
tetikleyen ve gerileten sebepler, agrinin batici, yakici, uyusuk, siirekli olmasi gibi karakteri

acisindan yonlendirilen sorulara verilen cevaplar ile Tablo 9’daki veriler elde edilmistir.

Tablo 9: Kisa Agr1 Envanteri agr1 karakteristigi verileri

Sorular n % AO+SS
Agr hissedilen bolgeler
Ust ekstremite 19 31.7
Alt ekstremite 17 283
Abdomen 12 20.0
Bas boyun bolgesi 8 133
Omurga 4 6.7
Agrimizi azaltmak i¢in ne yaparsiniz?
NSAIi 22 37.3
Istirahat 19 323
Sicak 9 15.3
Herhangi bir sey yapmam 9 15.3
Agrimizi neler artirir?
Egzersiz 23 46.9
Stres 15 30.6
Soguk 7 14.3
Travma 1 2.0
Baharat 1 2.0
Herhangi bir sey artirmaz 2 4.1
Aldiginiz tedaviler agrinizi ne kadar azaltt1? 7.0(0.0-10.0)
Agr kesicinin etkisi ne kadar siirdii?
flag yardimci olmadi 2 5.9
2 saat 2 5.9
3 saat 6 17.6
4 saat 2 5.9
5-12 saat 9 26.4
12 saatten fazla 4 11.8
Agrn kesici almadim 9 26.4
Agrilarin tedaviye bagli oldugunu diisiinityor musunuz?
Evet 9 26.4
Hayir 25 73.6
Agrnilarin kaynagi su anki hastaliginiz m1 kaynaklaniyor?
Evet 25 73.6
Hayir 9 26.4
Agrilar bagka bir hastaliktan m1 kaynaklaniyor?
Evet 7 20.5
Hayir 27 79.5
Bas edilebilir bir agr1 m1?
Evet 19 55.9
Hayir 15 44.1
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Zonklayic1 bir agr1 m1?

Evet 19 55.9

Hayir 15 44.1
Ates edilmis gibi bir agr1 m1?

Evet 5 14.7

Hayir 29 85.3
Bigak saplanir gibi bir agr1 mi1?

Evet 21 61.7

Hayir 13 38.3
Kemirici bir agr1 mi?

Evet 7 20.5

Hayir 27 79.5
Keskin bir agr1 m1?

Evet 18 52.9

Hayir 16 47.1
Yumusak bir agr1 m1?

Evet 12 353

Hayir 22 64.7
Yakici bir agr1 mi1?

Evet 15 44.1

Hayir 19 55.9
Bitkin distirticii bir agr1 m1?

Evet 22 353

Hayir 12 64.7
Yorucu bir agrt mi1?

Evet 28 82.4

Hayir 6 17.6
Delici bir agr1 m1?

Evet 6 17.6

Hayir 28 82.4
Devamli rahatsiz edici bir agri mi?

Evet 15 44.1

Hayir 19 55.9
Uyusukluk olusturan bir agr1 m1?

Evet 15 44.1

Hayir 19 55.9
Berbat bir agr1 mi1?

Evet 16 47.1

Hayir 18 52.9
Dayanilmaz bir agr1 m1?

Evet 16 47.1

Hayir 18 52.9
Agrilarmiz genel aktivitelerinizi ne denli etkiledi? 5.0(0.0-10.0)
Agrilariniz ruh durumunuzu ne denli etkiledi? 5.5(0.0-10.0)
Agnlarimiz ylirlimenizi ne denli etkiledi? 6.5(0.0-10.0)
Agrilariniz normal iglerinizi ne denli etkiledi? 6.0(0.0-10.0)
Agnilariniz insan iliskilerinizi ne denli etkiledi? 3.0(0.0-10.0)
Agnilarmiz uykunuzu ne denli etkiledi? 5.0(0.0-10.0)
Agnlarimiz hayattan zevk almanizi ne denli etkiledi? 5.5(0.0-10.0)
Agrilariniz i¢in ne zaman ilag alirsiniz?

Diizenli olarak 5 14.7

Sadece gerekli oldugu zaman 28 82.4

Agrim i¢in ilag almam 1 2.9
Bir gilinde agriniz i¢in ne kadar ilag alirsiniz?

Her giin degil 16 47.1

Giinde 1-2 kez 16 47.1

Giinde 3-4 kez 2 5.8




Agriniz igin daha giiclii ilaglara ihtiya¢ duyuyor musunuz?

Evet 16 47.1
Hayir 12 353
Emin degilim 6 17.6
Doktorunuz yazdigindan daha fazla ilaca ihtiyag¢ duyuyor musunuz?
Evet 7 20.6
Hayir 20 58.8
Emin degilim 7 20.6
Cok fazla agr1 kesici kullanmak sizi agridan koruyor mu?
Evet 4 11.8
Hayir 21 61.7
Emin degilim 9 26.4
Kullandiginiz ilaglardan dolayi yan etki ile karsilastiniz m1?
Evet 8 23.5
Hayir 25 73.6
Emin degilim 1 2.9
Aldiginiz ilaglar hakkinda daha fazla bilgiye ihtiyaciniz var mi?
Evet 14 41.2
Hayir 20 58.8
Agrilarimizi rahatlatmak igin bagka yontemler var m1?
Sicak kompres 18 52.9
Agr kesici 4 11.8
Ilgi dagitic1 aktiviteler 3 8.8
Gevseme teknikleri 3 8.8
Soguk kompres 2 59
Masaj 2 5.9
Istirahat 2 59
Agrilarmiz i¢in doktorumun yazmadigi ilaglari aliyor musunuz?
Hayir 29 70.7
NSAIi 7 20.6
Parol 5 14.7

AO: Aritmetik Ortalama, SS: Standart Sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Beck Depresyon Olgegine ait tanimlayici istatistikler Tablo 10°da verilmistir.

Katilimeilarin Beck Depresyon dlgeginden alacaklari puanlarin toplami en fazla 63 en az

stfirdir. Caligmaya katilan 41 kiginin Beck Depresyon 6l¢eginden aldiklar1 puanlarin ortalamasi

14.97+8.62’dir. En diisiik puan 2 ve en yiiksek puan 34 olarak tespit edilmistir. Puanlara ait

medyan degeri 13.0’tiir. Olgek puanlarma gére hastalarin 13(%31.7)’ii Minimal, 16(%39.0)’s1
Hafif, 9(%22.0)’u Orta ve 3(%7.3)’1 Siddetli depresyon sinifinda yer almistir.

Tablo 10: Beck Depresyon Olcegi Sonuclar

Beck Depresyon Olcegi n(%) AOFSS Medyan (Min-Maks)
Total Puan 41(%100.0) 14.97%8.62 13.0(2.0-34.0)
Beck Depresyon Olcek puanima gére siniflama

Minimal 13(%31.7) 6.92+2.21 8.0(2-9)

Hafif 16(%39.0) 12.81F2.19 13.0(10-16)

Orta 9(%22.0) 24.55F4.39 26(17-29)

Siddetli 3(%7.3) 32.66F1.52 33.5(31-34)

AO: Aritmetik Ortalama, SS: Standart Sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum
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SF 36 dlgegine ait gdzlem degerleri ve % degerleri Tablo 11°de 6zetlenmistir.

Tablo 11: SF 36 dlcegine ait gozlem degerleri

Maddeler n %
Genel saglik durumunuz

Iyi 15 36.6

Orta (fena degil) 22 53.7

Kotii 4 9.8
Bir y1l 6ncesine gore saglik durumunuz

Daha iyi 1 24

Biraz iyi 4 9.8

Hemen hemen ayni 26 63.4

Biraz daha kotii 6 14.6

Cok daha kotii 4 9.8
Sagliginiz kosma, esya kaldirma gibi zorlu aktiviteleri kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 5 12.2

Biraz kisitliyor 23 56.1

Hayir kisitlamiyor 13 31.7
Sagliginiz masa kaldirmak gibi orta zorlu aktiviteleri kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 5 12.2

Biraz kisitliyor 18 439

Hayir kisitlamiyor 18 439
Sagliginiz agir kaldirma ve yiik tasimayi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 9 14.6

Biraz kisitliyor 21 51.2

Hayir kisitlamiyor 14 34.1
Sagliginiz ¢ok sayida merdiven ¢ikmay1 kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 6 14.6

Biraz kisitliyor 21 51.2

Hayir kisitlamiyor 14 34.1
Sagliginiz tek bir merdiven basamagini ¢ikmayi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 4 9.8

Biraz kisitliyor 5 12.2

Hayir kisitlamiyor 32 78.0
Sagliginiz 6ne egilme, ¢comelme veya diz ¢okmeyi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 7 17.1

Biraz kisitliyor 14 34.1

Hayir kisitlamiyor 20 48.8
Sagliginiz iki kilometreden ¢ok yiiriimeyi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 8 19.5

Biraz kisitliyor 17 41.5

Hayir kisitlamiyor 16 39.0
Sagliginiz bir kilometre yiirimeyi kisitltyor mu?

Cok kisitliyor 6 14.6

Biraz kisitliyor 12 29.3

Hayir kisitlamiyor 23 56.1
Sagliginiz 100 metre yiirtimeyi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 1 24

Biraz kisitliyor 8 19.5

Hayir kisitlamiyor 32 78.0
Sagliginiz kendi basina banyo yapma ve giyinmeyi kisitliyor mu?

Cok kisitliyor 1 24

Biraz kisitliyor 2 4.9

Hayir kisitlamiyor 38 92.7
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Caligma hayatinizda veya aktivitelerde gegirdiginiz zamani azalttiniz m1?

Evet 16 39.0
Hayir 25 61.0
Arzu ettiginizden daha az sey mi yaptiniz?
Evet 20 48.8
Hayir 21 51.2
Calisma veya diger yaptiginiz islerin ¢esidinde kisitlama yaptiniz mi1?
Evet 18 439
Hayir 23 56.1
Caligma yasaminizda veya aktivitelerinizi yapmakta giicliik ¢ektiniz mi?
Evet 17 41.5
Hayir 24 58.5
Duygusal sorunlar nedeniyle c¢aligma yasamimizda veya diger
aktivitelerinizde gecirdiginiz zamani kisalttiniz m1?
Evet 12 29.3
Hayir 29 70.7
Duygusal sorunlar nedeniyle arzu ettiginizden daha az sey mi yaptiniz?
Evet 17 41.5
Hayir 24 58.5
Duygusal sorunlar nedeniyle calisma veya diger aktivitelerinizi her
zamanki gibi dikkatlice yapabildiniz mi?
Evet 22 53.7
Hayir 19 46.3
Sagliginiz veya duygusal sorunlarimiz sizin ailenizle, arkadaslarinizla,
komsulariizla olan sosyal iligkilerinizi ne dl¢iide etkiledi?
Hig etkilemedi 12 29.3
Cok az 6 14.6
Orta derecede 14 34.1
Epeyce 5 12.2
Cok fazla 4 9.8
Son 4 hafta i¢cinde ne kadar agriniz oldu?
Hig olmadt1 3 73
Cok az 3 73
Az 6 14.6
Orta derecede 22 53.7
Cok 4 9.8
Pek ¢ok 3 73
Son 4 hafta i¢inde agriniz sizin normal ¢alismanizi ne kadar etkiledi?
Hig etkilemedi 12 29.3
Biraz etkiledi 11 26.8
Orta derecede etkiledi 12 29.3
Epey etkiledi 6 14.6
“Ben diger insanlara gore daha kolay hastalaniyorum”
Kesinlikle dogru 14 34.1
Cogunlukla dogru 7 17.1
Emin degilim 10 24.4
Cogunlukla yanlis 7 17.1
Kesinlikle yanlig 3 73
“Tamidigim kisiler kadar sagliklryim”
Kesinlikle dogru 5 12.2
Cogunlukla dogru 13 31.7
Emin degilim 11 26.8
Cogunlukla yanlis 6 14.6
Kesinlikle yanlig 6 14.6
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“Sagligimin kétillesmekte oldugunu santyorum”

Kesinlikle dogru 6 14.6
Cogunlukla dogru 6 14.6
Emin degilim 14 34.1
Cogunlukla yanlis 6 14.6
Kesinlikle yanlig 9 22.0
“Sagligim miikemmel”
Kesinlikle dogru 2 4.9
Cogunlukla dogru 7 17.1
Emin degilim 12 29.3
Cogunlukla yanlis 10 24.4
Kesinlikle yanlig 10 24.4
Kendinizi yasam dolu olarak m1 hissediyorsunuz?
Siirekli 2 4.9
Cogu zaman 7 17.1
Epey zaman 2 4.9
Bazen 14 34.1
Ara sira 8 19.5
Higbir zaman 8 19.5
Cok sinirli biri mi oldunuz?
Siirekli 1 2.4
Cogu zaman 8 19.5
Epey zaman 2 4.9
Bazen 13 31.7
Ara sira 11 26.8
Higbir zaman 6 14.6
Kendinizi lagim g¢ukuruna diismiis gibi hissettiginiz ve hicbir seyin
moralinizi diizeltemeyecegini diisiindiigiiniiz oldu mu?
Siirekli 1 2.4
Cogu zaman 3 7.3
Bazen 4 9.8
Ara sira 8 19.5
Higbir zaman 25 61.0
Kendinizi sakin ve baris¢1 hissettiniz mi?
Siirekli 6 14.6
Cogu zaman 15 36.6
Epey zaman 5 12.2
Bazen 12 29.3
Ara sira 2 4.9
Higbir zaman 1 2.4
Cok enerjik oldunuz mu?
Siirekli 4 9.8
Cogu zaman 6 14.6
Epey zaman 5 12.2
Bazen 12 29.3
Ara sira 12 29.3
Higbir zaman 2 4.9
Kendinizi kalbi kirik ve {izgiin hissettiniz mi?
Siirekli 4 9.8
Cogu zaman 6 14.6
Epey zaman 3 7.3
Bazen 16 39.0
Ara sira 11 26.8
Higbir zaman 1 2.4
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Kendinizi yipranmis hissettiniz mi?

Siirekli 5 12.2
Cogu zaman 9 22.0
Epey zaman 2 4.9
Bazen 11 26.8
Ara sira 13 31.7
Higbir zaman 1 2.4
Mutlu bir insan oldunuz mu?
Siirekli 4 9.8
Cogu zaman 12 29.3
Epey zaman 7 17.1
Bazen 13 31.7
Ara sira 4 9.8
Higbir zaman 1 2.4
Yorgunluk hissettiniz mi?
Siirekli 6 14.6
Cogu zaman 13 31.7
Epey zaman 2 4.9
Bazen 10 24.4
Ara sira 10 24.4
Sagliginiz sosyal aktivitelerinizi sinirladi mi1?
Siirekli 3 7.3
Cogu zaman 8 19.5
Bazen 15 36.6
Ara sira 6 14.6
Higbir zaman 9 22.0
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SF 36 6lceginin alt boyutlarina ait tanimlayici istatistikler Tablo 12°de 6zetlenmistir. Alt
boyutlarin Tip 1 ve Tip 2 ye gore degisimleri incelendiginde Fiziksel Fonksiyon alt boyutunun
ortalama degerinin Tip 2’de daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Fiziksel Fonksiyon alt boyutu
bakimindan Tip ve Tip 2 hastalar arasindaki bu farklilik istatistiki olarak anlamlidir (p=0.018).
Agr alt boyutu bakimindan Tip 1 ve Tip 2 hastalar arasindaki farklilik istatistiki olarak
anlamlidir (p=0.047). Tip 2 hastalarin ortalama agr1 degeri Tip 1 hastalardan anlamli derecede
daha yiiksek bulunmustur. SF 36 6lgeginin diger alt boyutlar1 bakimindan Tip 1 ve Tip 2
hastalar arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamli degildir (p>0.05).

Tablo 12: SF 36 alt boyutlar ait tanimlayici istatistikler ve grup karsilastirmalar

Alt boyutlar Total Tip 1 Tip 2 p
Fiziksel fonksiyon 61.784+19.88 55.95+18.77 70.0+18.95 0.018
65.0(3.0-90.0) 60.0(3.0-80.0) 75.0(35.0-90.0)
Fiziksel rol giigliigii 56.70+41.08 50.0F41.04 66.17+40.44 0.207
75.0(0.0-100.0) 50.0(0.0-100.0) 75.0(0.0-100.0)
Emosyonel rol giigliigii 58.63+30.63 56.95+36.17 61.0F21.32 0.820
67.0(0.0-100.0) 67.0(0.0-100.0) 67.0(0.0-100.0)
Enerji/Canlilik/Vitalite 44.51%17.34 42.70%17.69 47.05%17.05 0.425
45.0(5.0-75.0) 42.5(5.0-70.0) 45.0(5.0-75.0)
Ruhsal saglik 64.0+16.34 64.0+18.15 64.0+13.92 0.801
68.00(20.0-88.0) 66.0(20.0-88.0) 68.0(20.0-80.0)
Sosyal islevsellik 58.41+25.73 55.41%26.36 62.64F24.96 0.538
63.0(0.0-100.0) 63.0(0.0-88.0) 63.0(25.0-100.0)
Agn 56.73F21.76 51.41F21.76 64.23F20.01 0.047
58.0(13.0-100.0) 45.0(13.0-100.0) 68.0(23.0-100.0)
Genel saglik algist 41.21%14.82 40.41+15.80 42.35%13.70 0.709

40.0(15.0-65.0)

40.0(15.0-65.0)

45.0(15.0-60.0)

#: Mann-Whitney U test
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SF 36 Olgeginin Alt boyutlarinin Tiirkiye popiilasyonu i¢in hazirlanan norm degerlerle®’
karsilagtirilmasina ait bulgular Tablo 13’te 6zetlenmistir. Bu sonuclara gore erkek hastalarin
sirastyla fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigii, emosyonel rol gii¢liigii, enerji/canlilik/vitalite,
sosyal islevsellik, agri, genel saglik algis1 degerleri ile norm degerler arasindaki farklilik
istatistiki olarak anlamlidir (sirastyla p=0.000, p=0.014, p=0.002, p=0.000, p=0.000, p=0.000,
p=0.000). Erkek hastalar i¢in bu degerler, norm degerlerin altinda ¢ikmistir. Erkek hastalarin
ruhsal saglik degerleri ile norm degerler arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamli degildir

(p=0.773).

Kadin hastalarin degerleri ile norm degerler karsilastirildiginda kadin hastalarin
strastyla fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigii, emosyonel rol gii¢liigii, enerji/canlilik/vitalite,
ruhsal saglik, sosyal islevsellik, agr1, genel saglik algis1 degerleri ile norm degerler arasindaki
farklilik istatistiki olarak anlamlidir (sirasiyla p=0.000, p=0.007, p=0.000, p=0.000, p=0.011,
p=0.000, p=0.000, p=0.000). Kadin hastalar i¢in bu degerler, norm degerlerden daha diisiik

bulunmustur.
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Tablo 13: SF 36 Ol¢eginin Alt boyutlarimin norm degerlerle karsilastirilmasi

Erkek Kadin
Degiskenler Gozlem Degerleri Norm Degerler p Gozlem Degerleri Norm Degerler p
Fiziksel Fonksiyon 65.62+17.68 87.2+17.1 0.000" 59.32%21.15 80.6 +21.7 0.000"
70.0(35.0-90.0) 60.0(3.0-90.09)
Fiziksel Rol Giigliigii 65.62+37.50 89.8+19.3 0.014% 51.00F42.98 82.9 +28.6 0.007%
75.0(0.0-100.0) 50.0(0.0-100.0)
Emosyonel Rol Giigliigii 68.93+25.74 92.8 £15.1 0.002% 52.04F32.15 89.0+22.5 0.000¢
67.0(0.0-100.0) 67.0(0.0-100.09)
Enerji/Canlilik/Vitalite 47.18%14.02 65.7+11.9 0.000" 42.80F19.26 63.4+13.7 0.000"
45.0(25.0-70.09 45.0(5.0-75.0)
Ruhsal Saglik 70.25F10.22 71.0£10.6 0.773* 60.0+18.36 70.1+£11.4 0.011"
72.0(52.0-88.0) 64.0(20.0-88.0)
Sosyal Islevsellik 63.43%20.09 91.7+12.8 0.000" 55.20+28.69 90.1+£129 0.000"
69.0(25.0-100.0) 63.0(0.0-100.0)
Agr 63.87+19.31 85.1+16.4 0.000" 52.16+22.36 81.0 +20.2 0.000"
63.0(23.0-100.09) 50.0(13.0-100.09)
Genel Saglik Algist 44.37¥13.14 73.6+£14.9 0.000" 39.20F15.72 69.1£16.9 0.000"
50.0(15.0-60.0) 40.0(15.0-65.09)

&: One-Sample Wilcoxon Signed Rank Test, *: One sample t test, Norm degerler “Normative data and discriminative properties of short form 36 (SF-36) in Turkish urban population. doi:10.1186/1471-2458-6-247"%"
makalesinden alinnmigtir.

Tablo 14:Algoloji boliimiine yonlendirilen hastalarin gozlem verileri

Hasta Yas Cinsiyet Tip Tam Atak sikhg HAO USP Komorbid hastahk  Kullandigiila¢  Beck Depr. LANSS
yili medikasyonu Olgegi
Vaka #1 49 Erkek 1 9 Haftada bir [catibant - - - 15 19
Vaka #2 44 Kadin 1 20 Haftada birden az  icatibant + cinryze =~ Danazol ~ Anksiyete bozuklugu SNRI 13 12
Vaka #3 32 Kadin 1 10 Haftada iki Icatibant + cinryze ~ Cinryze  Anksiyete bozuklugu SSRI 26 21
Vaka #4 42 Kadin 1 13 Haftada ii¢ Icatibant - Anksiyete bozuklugu, SNRI, 12 18

Hipotiroidi Levotroksin
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Kisa Agr1 Envanteri, Beck Depresyon ve SF 36 6lgegi alt boyutlarinin dncesi-sonrasi
karsilastirma sonuglar1 Tablo 15 ve 16’da verilmistir. Tablo 15’te verilen ilgili kisa envanter
6l¢egi maddelerinin, tedavi sonrasi ortalama degerleri tedavi 6ncesi ortalama degerlerden daha
diisiik bulunmugstur. Agrinin giindelik hayata etkisi ve tedavilerin agriy1 azaltma sorularinda
tedavi sonrasi degerleri tedavi dncesi degerlerden daha yiiksek bulunmustur. Kisa Envanter

Olgeginin maddelerinin tedavi Oncesi ve sonrast degerleri arasindaki bu farklilik istatistiki

olarak anlamli degildir (p>0.05).

Tablo 15: Kisa Agr1 Envanteri 6lceginin tedavi 6ncesi-sonrasi degerleri

Kisa Envanter Oncesi Sonrasi pt
Gegen hafta yasadiginiz en siddetli agriya deger bigin 6.75%2.75 4.5%2.38 0.273
6.5(4.0-10.0) 4.5(2.0-7.0)
Gegen hafta yagsadiginiz en az siddetli agriya deger bigin 7.75%1.5 3.5%1.73 0.066
8.0(6.0-9.0) 3.0(2.0-6.0)
Gegen hafta yasadigimiz agrilarin ortalamasina deger 6.2542.62 4.5%2.64 0.357
bigin 5.5(4.0-10.0) 4.0(2.0-8.0)
Su anda hissettiginiz agriya deger bigin 4.75%4.92 3.0¥3.55 0.593
5.0(0.0-9.0) 2.0(0.0-8.0)
Aldiginiz tedaviler agrinizi ne kadar azaltt1? 6.5+4.35 7.25%2.06 0.593
7.5(1.0-10.0) 7.0(5.0-10.0)
Agrilarmiz genel aktivitelerinizi ne denli etkiledi? 6.75+3.20 3.75%1.70 0.144
8.0(2.0-9.0) 3.5(2.0-6.0)
Agrilariniz ruh durumunuzu ne denli etkiledi? 5.5+3.87 3.5%3.10 0.157
6.5(0.0-9.0) 3.5(0.0-7.0)
Agrilariniz yiirimenizi ne denli etkiledi? 7.0%4.76 7.0+2.94 1.000
9.0(0.0-10.0) 7.5(3.0-10.0)
Agrilariniz normal islerinizi ne denli etkiledi? 5.75%4.19 8.0+2.70 0.109
6.5(0.0-10.0) 9.0(4.0-10.0)
Agrilariniz insan iligkilerinizi ne denli etkiledi? 7.25+4.85 4.25%3.5 0.273
9.5(0.0-10.0) 4.5(0.0-8.0)
Agrilarmiz uykunuzu ne denli etkiledi? 5.25F4.11 3.75%3.86 0.414
5.5(0.0-10.0) 3.0(0.0-9.0)
Agrilarmiz hayattan zevk almanizi ne denli etkiledi? 8.25%+2.06 3.5%3.51 0.109
8.5(6.0-10.0) 3.5(0.0-7.0)

&:Wilcoxon Signed Test
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Tablo 16’da Beck depresyon oOl¢eginin toplamlari incelendiginde sonrast Beck
depresyon toplam degerinin medyan degeri dncesinden daha yiiksek bulunmustur. Aradaki bu
farklilik istatistiki olarak anlamli degildir (p>0.05). SF 36 6l¢eginin alt boyutlarindan Ruhsal
Saglik ve Sosyal Islevsellik alt boyutlarinin sonrasi ortalama degerleri dncesinden daha yiiksek
bulunmustur. Fiziksel fonksiyon, fiziksel rol giicliigli, emosyonel rol gii¢liigii, enerji/canlilik,
agr1 ve genel saglik algis1 alt boyutunun sonrasi degerleri dncesi degerlerden daha diisiik
bulunmustur. Aradaki bu farklilik istatistiki olarak anlamli degildir (p>0.05).

Tablo 16: Beck Depresyon ve SF 36 slgegi alt boyutlarin tedavi éncesi-sonras: degerleri
Olcekler Oncesi Sonrasi p

Beck Depresyon Olgegi Toplam puam 16.50+6.45 15.50+4.50 0.715
14.0(12.0-26.0) 17.0(9.0-19.0)

SF 36 Olceginin Alt boyutlart

Fiziksel Fonksiyon 52.50+8.66 48.75+18.87 0.461
55.0(40.0-60.0)  42.5(35.0-75.0)
Fiziksel Rol Giigliigii 56.25+31.45 25.0#35.35 0.285
50.0(25.0-100.0) 12.50(0.0-75.0)
Emosyonel Rol Giigliigii 83.25F33.50 33.25F27.35 0.141
100.0(33.0-100.0) 33.0(0.0-67.0)
Enerji/Canlilik/Vitalite 48.75%17.50 31.25F13.14 0.144
47.5(30.0-70.0) 30.0(20.0-45.0)
Ruhsal Saglik 60.0(23.09 65.0+11.94 0.854
60.0(32.0-88.0) 64.0(52.0-80.0)
Sosyal Islevsellik 40.75F27.84 47.25%18.50 0.713
50.0(0.0-63.0)  38.0(38.0-75.0)
Agn 45.00+0.0 30.25F11.29 0.109
45.0(45.0-45.0)  28.0(20.0-45.0)
Genel Saglik Algist 32.5F13.22 30.0+14.14 0.854

35.0(15.0-45.0)  25.0(20.0-50.0)

&:Wilcoxon Signed Test
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5. TARTISMA VE SONUC

Herediter anjiyoddem (HAO), bradikinin iliskili, anjiyoddem ataklar1 halinde seyreden,
tedavisiz kaldiginda mortal seyredebilen, prevalansinin yaklasik 1:50.000 ile 1:100.000 kisi
oldugu tahmin edilen otozomal dominant gecis gosteren oldukca nadir bir hastaliktir. Ataklar
oncesinde viicudun farkli yerlerde sislikler, karincalanma, uyusukluk, agr1 vb. prodromal
belirtiler mevcuttur. Bu c¢alismamizda herediter anjiyoddem hastalik grubunda agrinin
karakterinin belirlenmesi ve varsa noropatik agri1 komponentinin anjiyoddem ataklari ile
iliskisini ortaya koyarak hastalarin hayat standartlarina etkisini arastirmak ve farkindaligi

artirmak amaclanmistir.

HAO tamli hastalarin 16(%39.0)’s1 erkek ve 25(%61.0)’i kadindir. Tip 1 HAO
hastalarin sayis1 24(%58.5), Tip 2 HAO hastalarin sayis1 17(%41.5)’dir. Hastalarin ataklari
sirasinda olusan sislik ve agn ile etkilenen bolgeler sirasiyla iist ekstremite (%31.7), alt
ekstremite (%28.3), abdomen (%20), bag boyun bolgesi (%13.3) olarak saptanmistir. Tanida

gecikme yili 11.35F5.56 olarak saptanmustir. Bu degerler literatiirle uyumludur®®®,

Banerji ve arkadaglarinin 445 hasta {izerinden yapmis oldugu ankette hastalara son 6 ay
icerisinde gecirdikleri atak sayilar1 sorulmus, hastalarin %3.4°t4 hi¢ atak gecirmedigini,
%27.6’s1 1-3 atak, %23.1°1 4-6 atak, %20’si 7-12 atak ve %25.8’1 13 ve daha fazla sayida atak
gecirdigi saptanmustir. Bizim caligmamizda hastalarin %4.9’unun hi¢ atak geg¢irmedigi,
%56.1’inin haftada en fazla bir, %17.1’inin haftada iki, %17.1’inin haftada ti¢ ve %4.9’unun
haftada 4 atak gegirdigi saptanmistir®.

Magerl ve arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada inflamatuar bagirsak hastaligi, helikobakter
pilori enfeksiyonu, ¢olyak ya da herhangi bir gastrointestinal sistem hastalig1 olan hastalarda
agrilarin, ataklarin sayismin ve siddetinin daha fazla oldugu goézlenmistir. Bizim ¢aligma
grubumuzda tan1 konulmamig gastrit sebebiyle proton pompa inhibitorii alan 3 hastamizin ikisi

haftada bir, biri haftada 3 atak gegirdigini ifade etmekteydi*!.

Hastalarin  18(%43.9)’i ev hanimi, 7(%]17.1)’si esnaf, 5(%12.2)’1 sanayi iscisi,
2(%4.9)’si uzun yol soforiiydi. 13(%31.7)’linlin tim giin mesaide, 4(%9.7)’liniin yarim giin

mesaide, 3(%7.3)’linlin evden calistig1, 18(%43.9)’inin issiz oldugu saptandi.
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Magerl ve arkadaslariin 2020 yilinda abdominal agr1 sikayeti de olan 81 hasta iizerinde
yaptigi calismada 41 hastanin HAO tanisi alirken yanlis tani aldigi ve bu 41 hastadan
16(%40)’sinin apendektomi oldugunu saptamistir. Caligmamizda hastalarin 32(%78)’sinin
hastane bagvurusunda agr sikayeti oldugu ve bu sikayetle 31 hastanin tan1 aldig1 saptanmustir.

Ayrica 2 hastamizda apendektomi dykiisii bulunmaktadir®!.

Leibovich-Nassi ve arkadaslarmin yaptigi, HAO tamili 48 hastanin dahil edildigi
prospektif calismada hastalarin atak donemi ve atak 6ncesi donemde agri, siddet, diiskiinliik ve
islev kayb1 degerlendirilmis ve oOzellikle abdominal ve ekstremite tutulumlarinda atak
doneminde, atak oncesi doneme gore tiim degerlerde anlamli artis oldugu, agrinin prodromal

bir belirti olarak sensitivitesinin %95-99, spesifitesinin %18-64 oldugu saptanmigtir®2.

Magerl ve arkadaslarinin yaptig1 ¢aligmada hastalarin %45’inin atak doneminde tek
basina bradikinin reseptdr antagonisti kullandiklarini ve bundan yarar gordiiklerini saptamigtir.
Bizim c¢aligmamizda hastalarin 23(%56.1)’linlin haftada bir ve daha az atak geg¢irdigi,
2(%4.9)’sinin tanidan sonra ataginin olmadig1 saptanmistir. 17(%41.5)’si tek basina bradikinin
reseptor antagonisti (icatibant), 20(%48.8)’si hem bradikinin reseptor antagonisti hem de insan
plazma derive C1-INH konsantresi (cinryze) kullanmaktaydi. Uzun dénem profilaksi alan 6
hasta vardi. Bes hasta danazol ile, bir hasta ise cinryze ile takip edilmekteydi. Danazol kullanan
5 hastadan dordii haftada bir atak, biri haftada birden az atak gegirmekte olarak saptanmuistir.

Cinryze kullanan hastamiz ise haftada iki atak gegirmekteydi®!.

Calismamizda hastalarin 25(%73,6)’1 agrilarinin tedaviye bagli olmaktan ziyade
hastaliklarina baglh oldugunu diisiindiigii saptanmistir. Unal ve arkadaslarinin yaptigi 58
katilimciin dahil edildigi néropatik agri acisindan yapilan ¢aligmada hastalarin %63.8’inin
kaginti, batma, uyusukluk gibi sikayetlerinin oldugunu saptanmig®>. 21 hasta (%61.7)
agrilarinin bigak saplanir gibi oldugunu, 19 hasta (%55.9) bas edilebilir bir agr1 olmadigini, 16
hasta (%47.1) berbat ve dayanilmaz bir agr1 oldugunu ifade ettigi gézlendi. 15 hasta (%44.1)
agrilarinin devamlilik gosterdigini, uyusuklugun eslik ettigini, yakici tipte bir agrisinin

oldugunu ifade etti.

Magerl ve arkadaslarinin 2021 yilinda Almanya’da yasayan 15 yasindan biiytik 92 hasta,
toplamda 99 HAQO tamli hastanin dahil edildigi ¢evrimici ankette hastalarin %70’inin giinliik
hayat kalitesini en azindan orta derecede azalttigini, %32’sinin 6zellikle profilaktik tedavi
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aldiktan sonra giinliik hayatini kisitlayict etmenlerinin olmadigimi ifade etmis. Yine ayni
calismada hastalarin %88’inin HAO medikasyonlarina ek olarak NSAII, 1sitilmis havlu ve

takviye gidalar aldiklarini ve sikayetlerinin azaldigini bildirmis®!.

Calismamizda hastalarin 28(%82.4)’inin agrilart i¢in sadece gerekli oldugu zaman
kullandig1 ilaclara ek agri kesici aldigi, 16(%47.1)’sinin her giin agr1 kesici almadigi,
16(%47,1)’smin giinde bir-iki defa agr1 kesiciye basvurdugu saptanmustir. HAO igin aldiklari
medikasyonlarin yaninda hastalara agrilarim1 azaltan ya da artiran seyler soruldugunda
hastalarn  %37.3(22)’i NSAII alarak, %32.3(19)’ii istirahat ederek, %15.3(9)’ii sicak
uygulama yaparak agrilarinin azaldigin1 ifade etti. Hastalarin %46,9(23)’u egzersizin,
%30,6(15)’s1 stresin, %14,3(7)’1i soguk hava ve soguk uygulamanin, birer hasta travma ve

baharatin agrilarini artirdigini ifade etti.

Demiral ve ark yaptig1 18 yas ve iistii toplam 46.290 katilimcinin katildig1 1279 kisinin
calisma icin dahil edildigi bir ¢alismada Tiirk popiilasyonu i¢in hazirlanan SF-36 norm
degerleri®’, kendi hastalik grubumuzun degerleri ile karsilastirildiginda erkekler i¢in SF-36’nin
ruhsal saglik hari¢ diger alt boyut degerleri istatistiki olarak anlamli derecede daha diisiik,
ruhsal saglik degeri ise istatistiki olarak anlamsiz ve benzer bulunmustur. Kadinlar i¢in SF-
36’nin tiim alt boyutlarinda istatistiki olarak anlamli derece daha diisiik degerler saptanmuistir.
Bu sonu¢ bu hastalarin agr ile hayat kalitelerinin ¢ok boyutlu agidan degerlendirildiginde

azaldigin1 gostermektedir.

Finnerup ve arkadaglarinin derlemesinde noropatik agri icin ilk sira tedavide trisiklik
antidepresan, gabapentin, pregabalin ve SNRI kullanilmasi onerilmektedir’®. Bizim
calisgmamizda 4 hasta (%8.0) SSRI, 3 hasta (9%6.0) SNRI, 1 hasta (%2) benzodiazepin
kullanmaktaydi. SSRI kullanan hastalardan birinin ataklar1 haftada birden azdi, LANSS
skorlamasinda 8 puan aldigi, bir hastamizin haftada bir atak gecirdigi ve LANSS skoru 11 puan
olarak hesaplandig1 saptandi. Kalan 2 hastanin haftada en az 2 atak ge¢irdigi, LANSS
skorlamasinin 12 puandan yiiksek oldugu saptandi. Bu hastalardan biri ayn1 zamanda anti-TNF
ajan ve azatioprin kullanmaktaydi. SNRI kullanan 3 hastanin haftada bir veya daha az atak
gecirdigi ve bu hastalardan birinin danazol aldig1 saptanmistir. Benzodiazepin alan hastanin

ayni zamanda SNRI da aldig1, haftada iki atak gegirdigi, LANSS skorlamasindan 5 puan aldig:
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gozlendi. Noropatik agri tedavisinde de kullanilan SSRI, SNRI ve benzodiazepin grubu ilaglari
kullanan hastalarda, 2 hasta hari¢, LANSS degerinin diisiik olmasi1 beklenen bir bulguydu.

LANSS skoru 12 puan ve iistiinde olan, genel sorgusunda noropatik agrisinin oldugu
diistiniilen 13 hasta algoloji poliklinigine ydnlendirildi. Bu hastalardan dordii hasta
uyumsuzlugu sebebiyle takibe devam etmediler, besinin muayenesinde ileri tedavi gereksinimi
olmadig1 ve dort hastanin da tedavi edilmesi gerekliligi saptandi. 4 vakanin ayrintili analizi su

sekildedir (Tablo 14):

1.Vaka, 49 yasindaki erkek hasta. Haftada bir kez atak gecirdigi ve HAO atak
doneminde icatibant tedavisi aldigi, LANSS skorlamasindan 19 puan aldig1 gozlendi. Beck
Depresyon skalasina (BDS) gore hasta 15 puan alarak hafif depresif olarak degerlendirilmistir.
Algoloji tedavisinden (pregabalin) sonra 1 aylik siire boyunca atak gecirmedigi, ancak tedavi
sonrasinda ataklar1 haftada bir olarak devam ettigi gozlenerek hastanin tedavisinin kesildigi
saptanmigtir. Tedavi sonrasinda BDS’ye gore hala hafif depresyon olarak degerlendirildigi,

ancak aldig1 puanda ilerleme oldugu (16 puan) saptanmigtir.

2.Vaka, 44 yasindaki kadin hasta. Haftada birden az atak gecirdigi, anksiyete i¢cin SNRI,
uzun dénem profilaksi i¢in danazol, HAO atak déneminde cinryze ve icatibant kullandig1
ogrenildi. LANSS skorlamasindan 12 puan aldigi, BDS’ye gore 13 puan alarak hafif depresif
olarak degerlendirildigi gozlendi. Algoloji viziti sonrasinda baglanan ve hala devam edilen
tedavi (pregabalin) ile hastanin 3-4 ayda bir atak gecirdigi saptanmistir. Tedavi sonrasinda

BDS’ye gore 9 puan alarak minimal depresif olarak degerlendirilmistir.

3.Vaka, 32 yasindaki kadin hasta. Haftada iki kez atak ge¢irdigi, anksiyete bozuklugu
icin SSRI kullandigi, HAO atak ddéneminde icatibant ve cinryze, uzun donem profilaksi igin
cinryze kullandigi, LANSS skorlamasindan 21 puan aldigi, BDS’ye gore 26 puan alarak orta
diizey depresif olarak degerlendirildigi gozlendi. Algoloji tedavisinden (pregabalin) sonra
hastanin atak sikliginda herhangi bir degisim olmadig1 izlendi. ilag yan etkisi gbz &niinde
bulundurularak 3 aylik tedavi sonrasinda ilaci kesilerek takipten ¢ikarilmis. Tedavi sonrasinda

hastanin BDS’ye gore yine orta diizey depresif oldugu ancak 19 puana geriledigi saptanmustir.

4.Vaka, 42 yasindaki kadin hasta. Haftada ii¢ kez atak gecirdigi, anksiyete bozuklugu
icin SNRI, HAO atak doneminde icatibant aldigi, LANSS skorlamasindan 18 puan aldig,
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BDS’ye gore 12 puan alarak hafif depresif olarak degerlendirildigi gozlendi. Algoloji vizitinden
sonra hastaya baglanilan tedavi sonrasinda (pregabalin) ilk iki hafta igerisinde anjiyo6dem
kliniginin ve ataklarinin azaldigi, 6 haftalik tedavi sonrasinda agr1 sikayetinde gerileme oldugu
saptanmigtir. Halen tedavi alan hastada ataklarin geriledigi ve icatibant kullanma sikliginin
azaldig1 izlenmistir. Tedavi sonrasinda BDS’ye gore 19 puan alarak hasta orta diizey depresyon

olarak degerlendirildigi gozlenmistir.

Algolojiye yonlendirilen hastalarin tedavi dncesi ve sonras1t S-LANSS degerleri, Beck
depresyon skalas1 ve SF-36 &lgekleri karsilastirmali olarak degerlendirilmistir. Istatistiki olarak
anlamli fark saptanmasa da hastalarin S-LANSS degerlerinde gerileme oldugu, giindelik ve
sosyal hayatlarindaki konfor diizeyleri bir miktar artt1g1, yasadiklar1 agr1 siddetlerinin azaldig,
Beck depresyon skalasinda daha diisiik puanlar aldiklari, SF-36’nin 8 alt boyutundan fiziksel
fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigli, emosyonel rol giicliigii, enerji/canlilik/vitalite, agr1 ve genel
saglik algis1 basliklarinda daha diisiik degerler oldugu, ruhsal saglik, sosyal islevsellik

basliklarinda daha yiiksek ancak norm degerlere gore diisiik degerler oldugu gozlenmistir.

Calismamizda olas1 birkag kisitlilik mevcuttur. Bunlar; tek merkezli ¢alisma olmasi,
hastalarin kontrollere gelmemesi ve algoloji vizitlerine gitmemesi, nadir bir hastalik grubu

oldugu i¢in hasta sayisinin gorece az olmasi seklinde gosterilebilir.

HAO tanis1 olan hastalar yasadiklar1 ¢ogu agriy1 atak dncesindeki prodromal bir belirti
olarak algilayip ataklar1 daha kolay atlatmak i¢in kendilerine verilen maaliyeti oldukca yiiksek
olan bradikinin reseptor antagonistini kullanmaktalar. Bu ¢aligmamizda yasadiklart bu agrinin,
gercekten atak agrist olup olmadiginin belirlenmesi, eslik eden farkli bir tipte agrinin varliginda
uygun tedavi aldiklar1 takdirde atak tedavisine bagvurma sikliginda azalma olup olmayacagin
degerlendirmeyi, bunun sonucu olarak gereksiz ila¢ uygulanmasinin ve artan ila¢ maaliyetinin

online geg¢ilmesini amagladik.

Sonug olarak oldukga nadir gozlenen herediter anjiyoddem hastalik grubunda agrinin
hayat kalitesini etkileyen dnemli bir semptom oldugunu, hastalarimizin bazilarinda néropatik
agrinin eslik ettigini saptadik. Istatistiki anlamlili§1 olmasa dahi néropatik agri agisindan uygun
tedavi alan hastalarda hayat konforunda artig, atak sikliginda azalma oldugunu gdézledik.
Literatiirde bu hastalik grubunda agr1 konusunda daha dnce boylesine bir calisma yapilmamisti.
Calismamiz bu konuda ilk yayin olup ileriki ¢aligmalara 151k olacagi i¢in biiyiik 6nem ihtiva
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etmektedir. Bu ¢aligma rehberliginde herediter anjiyoddemli hastalarin her vizitte atak sikligini
ve siddetini azaltmak, hayat konforlarin1 artirmak i¢in agr1 agisindan uygun olgekler ve fizik
muayene ile degerlendirilmesi ve siiphelenilen hastalarin algoloji boliimiine ileri tetkik

degerlendirme i¢in yonlendirilmesi onerilir.
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7. EKLER

7.1. Ek-1 Onam formu

2 . . .
(‘;‘iai N.E.U. MERAM TIP FAKULTESI KATILIMCI NO :

G'G) immiinoloji ve Alerji BD

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

Herediter Anjioodem (HAE) Hasta Grubunda Agrinin Karakteristiginin Belirlenmesi
ve HAE Atak Tedavi Sikligina Etkisi

BILGILENDIRME )

Sizi Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Immiinoloji ve Alerji Bilim Dalinda 01/08/2023-
01/08/2024 tarihleri arasinda yiiriitiilmesi planlanan “Herediter Anjiosdem (HAE) Hasta Grubunda Agrinin
Karakteristiginin Belirlenmesi ve HAE Atak Tedavi Sikligina Etkisi” bashikli arastirmaya davet ediyoruz. Bu
aragtirmaya hastanizin veya kendinizin katilip katilmama kararim1 vermeden 6nce, aragtirmanin nigin ve nasil
yapilacagini, bu aragtirmanin goniillii katilimcilara getirecegi olasi faydalari, riskleri ve rahatsizliklarini bilmeniz
gerekmektedir. Bu nedenle bu formun okunup anlasilmas: biiyiik 6nem tasimaktadir. Bu ¢aligmada hastalardan
ekstra kan 6rnegi alinmayacaktir.

Aragtirmaya katilmak tamamen goniilliilik esasina goredir. Arastirmaya katilmak size herhangi bir mali yiik
getirmeyecektir. Aragtirmaya katildigimzda size herhangi bir ticret 6denmeyecektir. Aragtirmaya katilan kigilerin
kimlik bilgileri gizli tutulacak ve arastirma sonuglarinda yer almayacaktr.

Bu “OLUR FORM“unun imzalanmas: ile, gerektiginde Etik Kurul ve diger ilgili Saglik Otoriteleri,
aragtirmanin takibi ve denetlenmesi amaciyla orijinal tibbi kayitlara ulasma yetkisine sahip olacaklardur.
Gerektiginde, arastirma ile ilgili konularda irtibata gecebileceginiz hekimler:
Prof. Doktor Sevket ARSLAN
I¢ Hastaliklart ABD, Immiinoloji ve Alerji BD
TIf: 0(533) 545 1819

ONAYLAMA

Bu formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Yukarida konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii
aciklamalar asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimu, istedigim
zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak aragtirmadan ayrilabilecegimi biliyorum.

SOZ KONUSU ARASTIRMAYA, HICBIR BASKI VE ZORLAMA OLMAKSIZIN KENDI RIZAMLA
KATILMAYI KABUL EDIYORUM.

Katihmcinin;
Adi ve Soyadi :...cceeeieeeeeeeee e
Tarih coded Imza: .....occovve

Aragtirmacinin;

Adi ve Soyadl ...
Tarih todiid Imza: ..o

57




7.2. Ek-2 Kisa agr1 envanteri

Kisa Agri Envanteri

Hastanin Adi Soyadi:

Evlilik durumu

a. O Hig evlenmemig b. QA Evli ¢. O Esi 6lmig d. OJ Bosanmig

Egitim (sadece tamamlanmig en son egitim kurumunu isaretle)

2 a0 okur-yazar degil b. O okur-yazar ¢. Qilkokul mezunu  d. O orta okul mezunu  e. O lise mezunu
f. Q yiiksek okul mezunu  g. O iiniversitemezunu  h. Q yiiksek lisans i. O doktora; derecesi: ___ ___ ___ ___
3 Su anki isiniz (su an galismiyorsaniz, en son yaptiginiz meslek):

4 Esinizin meslegi nedir?

Su andaki is durumunuzu agagidakilerden hangisi en iyi tanimlamaktadir)
5 a. 0 Ev Diginda Calistyorum (Tiim Giin) b. O Ev Diginda Caligiyorum (Yanm Giin) <. O Evde Caligtyorum
d. O Emekli Oldum e. Qissizim f.Q Diger

6  Taniniziilk 6grendiginizden beri ne kadar zaman gecti ? ay

Su anki hastaliginizdan dolayi hig agriniz oldu mu?

7
a. O Evet b. Q Hayir ¢. O Emin degilim
ilk taninizi aldiginiz zaman agn sikayetlerinizden biri miydi ?
8
a. O Evet b. O Hayir ¢. O Emin degilim
Son aylarda hi¢ ameliyat oldunuz mu?
9

a. O Evet ameliyatioldum  b. Q) Hayir

Tiim yasamimiz boyunca hepimizin zaman zaman agrisi olmustur (hafif basagrisi, burkulma, dis agnsi gibi). Son 1
10a haftaicinde bunlar disinda bir agrniz oldu mu?

a. O Evet b. O Hayir
Son 1 hafta iginde agri icin herhangi bir ilag aldiniz mi?

10b
a. O Evet b. O Hayir

10 Her giin olan ve tedavi gerektiren bir ¢esit agriniz var gibi hissediyor musunuz?
[+
a. O Evet b. O Hayir

Eger 10a, 10b ve 10c sorularinin tiimiine cevabiniz hayir ise burada durunuz
Eger 10a, 10b veya 10c sorularindan herhangi birine cevabiniz evet ise, liitfen devam ediniz.
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Kisa Agri Envanteri sayfa-2

Asagidaki temsili resim {izerinde agri hissettiginiz bolgeyi karalayin. En ¢cok agriyan yere X isareti koyun.

Gegen hafta icinde yasadiginiz en kétii agriya deder bicin ve asagida yuvarlak icine alarak isaretleyin.

Adn Yok al edebildigin en kéti agn
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Gegen hafta icinde yasadiginiz en az siddetli agriya deger bicin ve asagida yuvarlak icine alarak isaretleyin.

Adri Yok Hayal edebildigin en kotii agn
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Gegen hafta icinde yasadiginiz agnlarin ortalamasina deger bigin ve asagida yuvarlak igine alarak isaretleyin.

Adn Yok ayal edebildigin en koti agn
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Su anda hissettiginiz agriya deger bicin ve asagida yuvarlak icine alarak isaretleyin.

Adn Yok ayal edebildigin en kotii agn
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Agrilarinizi azaltma ve kendinizi daha iyi hissetme yontemlerinizi yaziniz (6rnegin; sicak, ilag, istirahat...)

Adrinizi nelerin artirdigini yaziniz (6rnegin; yiiriimek, durmak, kaldirmak...)

Adnlariniz igin ne gibi ilag veya tedaviler aldiniz?

Gegen hafta icinde aldiginizilag veya tedavi ne kadar bir oranda agrinizda azalma sagladi? Asagidaki oranlar

lizerinde gordiigiiniiz en gliclii azalmayi yuvarlak icine almak suretiyle isaretleyiniz.
Hic etki yok Tamamen dindirdi

%0 %10 %20 %30 %40 %50 %60 %70 %80 %90 %100
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Kisa Agri Envanteri sayfa-3

Son bir haftay1 g6z oniinde bulundurarak ictiginiz agn kesicinin etkisi kag saat stirdii?

20 a. Qilagyardima olmadi b. O 1saat ¢ O 2saat d. O3saat
e. O 4saat f. 0 5-12saat ¢. O 12saatten fazla h. O agn kesici almadim
a.Agrilanmin tedaviye bagh (6rn; ilag, cerrahi, radyasyon, protez aygiti...) olduguna inaniyorum a. O Evet b. O Hayr
21  b.Agnlanimin kaynaginin su anda degerlendirilen ve tedavi edilen hastalik olduguna inaniyorum. a. O Evet b. O Hayr
¢. Agrilanmin baska bir hastaliktan (6rn; artrit) kaynaklandigina inamiyorum: ___ ___ ___ ___ ___ _________ a.QEvet b.QHayr

Asagidaki sozciiklerin her biri icin, eger sifatlan agnniza uygulayabiliyorsaniz, evet veya hayir olarak kontrol ederek isaretleyin.

a. Bas edilebilir a.OEvet  b.QHayr i. Bitkin dusdric, tiketiyor a.OEvet  b. O Hayr
b. Zonklayici a. O Evet  b. O Hayir j. Yorucu a. O Evet b. O Hayir
c. Ates edilmis gibi a.QEvet  b. O Hayr k. Delici a.OEvet  b.QHayr
22 g4 Bigak saplanir gibi a.QEvet  b.QHayr |. Devamli rahatsiz edici a.0Evet  b. O Hayr
e. Kemirici a.QEvet  b.QHayr m. Uyusukluk a.QEvet  b. QO Hayr
f. Keskin a.QEvet  b. QO Hayr n. Berbat a.OEvet  b.QHayr
g. Yumusak a. O Evet  b. O Hayir o. Dayanilmaz a. O Evet b. O Hayir
h. Yakia a.QEvet  b. O Hayr a.0Evet  b. O Hayr

Gegen hafta icinde agn asagidaki aktivitelerinizi nasil etkilemistir? yuvarlak igine alarak isaretleyin.

a. genel aktivite

Tamamen engelledi

Etkilemedi ]
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
b. ruh durumu (duygu durum) ,
Etkilemedi » Tamamen engelledi
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
C. yurime v
Etkilemedi j Tamamen engelledi
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
d. normalis (hem ev isleri, hem de ev digindaki is)
23 Etkilemedi : Tamamen engelledi
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
e. insan iligkileri
Etkilemedi Tamamen engelledi
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
f. uyku

Etkilemedi ] Tamamen engelledi

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

g. hayattan zevk alma
Etkilemedi . Tamamen engelledi

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
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24

25

26

27

28

29

30

31

32

Kisa Agri Envanteri sayfa-4

Agnim icin su sekilde ilag almayi tercih ederim;

1. O diizenli olarak 2. 0 sadece gerekli oldugu zaman 3. O agnmicin ilag almam

Bir glinde (24 saat icinde) agrinizigin ne kadar ilag alirsimiz?
a. O her giin degil b. O giinde 1-2 kez c. O giinde 3-4 kez
d. O giinde 5-6 kez e. 0 giinde 6 kezden fazla

Agr tedavinizin daha giiglii tiplerine ihtiyaciniz oldugunu hissediyormusunuz ?

a. U Evet b. 0 Hayir ¢. L Emin degilim

Doktorunuzun yazdigindan daha fazla agr kesiciye ihtiyaciniz oldugunu diistinliyormusunuz ?

a. O Evet b. O Hayir ¢. L Emin degilim

Cok fazla agn kesici kullanmak sizi agridan koruyor mu?

a. O Evet (Nedeni:

e e e o 22)

b. O Hayir ¢. O Emin degilim

Kullandiginiz agn kecilere ait yan etkilerden dolay sikinti yagiyor musunuz ?

a. O Evet (Nedeni: b.Q Hayir

P |

Aldiginiz agn kesiciler hakkinda daha fazla bilgi almaya ihtiyaciniz var mi?

a. O Evet b. Q Hayir

Agrinizi hafifletrmek icin kullandiginiz baska yontemler var mi? (litfen tiimiind kontrol ederek uygulayiniz)
a. U sicak kompres b. O soguk kompres c¢. 0 gevseme teknikleri

d.Qilgi dagitic aktiviteler e.Q hipnoz f. O biofeedback
g. Q diger (Liitfen belirtiniz:

e e e e )

Agrnim icin doktorumun yazmadig ilaglar aliyorum,

BUNIAY,

Cleeland CS. Measurement of pain by subjective report. In: Chapman CR, Loeser JD, editors. Issues in pain measurement. Advances in pain research and therapy, vol. 12 Raven Press; 1989. p. 391-

403
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7.3. Ek-3 Beck depresyon olcegi

Beck Depresyon Olcegi

Hastanin Adi1 Soyad:

Asagida 21 maddeden olusan formda yazil segenekleri dikkatlice okuyunuz. Gegtigimiz bir (1) hafta icindeki kendi
ruh durumunuzu g6z 6niinde bulundurarak size en ¢ok uyan, yani sizin durumunuzu en iyi anlatan ‘bir’ ifadeyi

isaretleyiniz.
Qo Kendimi Gziintill ve sikintili hissetmiyorum. Qo Simdi her zaman oldugumdan daha sinirli degilim.
1 O, Kendimi Gziintili ve sikintili hissediyorum. 0O, Eskisine gore daha kolay kiziyor veya sinirleniyorum.
Q, Hep iziintili ve sikintilyim. T2 Q. Simdihep sinirliyim.
O; O kadar Gzintila ve sikintiyim ki artik dayanamiyorum a Bir zamanlar beni sinirlendiren seyler simdi hig
3 .. .
Q, Gelecekten umutsuz ve karamsar degilim. sinirlendirmiyor.
O, Gelecekigin karamsanm. O, Eskiden oldugu kadar kolay karar verebiliyorum.
2 0, Gelecekten higbir sey beklemiyorum. 13 Q, Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum
Q Gelecegimden umutsuzum ve sanki hicbir sey O, Karar verirken eskisine gore ¢ok guigliik gekiyorum.
*  diizelmeyecekmis gibi geliyor. Qs Artik hig karar veremiyorum.
O, Kendimi basarisiz birinsan olarak gérmiiyorum. O, Aynaya baktigimda kendimde bir degisiklik gormiiyorum.
3 @, Kendimicevremdeki bircok kisiden daha basansiz hissediyorum. O, Daha yaslanmisim ve girkinlesmisim gibime geliyor.
0, Gegmisime baktigimda basansizliklarla dolu oldugunu goriiyorum. 14 Q Goriinistimiin gok degistigini ve daha cirkinlestigimi
Q; Kendimi timiyle basansiz bir insan olarak gériiyorum. ? hissediyorum.
Q, Birgok seyden eskisi kadar zevk aliyorum. Qs _Kendimi cok girkin buluyorum.
4 Q, Her seyden eskisi gibi hoglanmiyorum. QO Eskisi kadar iyi calisabiliyorum.
Q. Artik higbir sey tam anlamiyla zevk vermiyor. 15 O, Birseyler yapabilmek icin gayret gostermem gerekiyor.
Q; Herseyden sikiliyorum. O, Birseyler yapabilmek igin kendimi ¢ok zorlamam gerekiyor.
O, Saghgm benifazla endiselendirmiyor. Q; Higbir sey yapamiyorum.
a Agn, sanci, mide bozuklugu veya kabizlik gibi rahatsizliklar Qo Herzamanki gibi uyuyabiliyorum.
5 ' beni endiselendiriyor. O, Eskiden oldugu gibi uyuyamiyorum.
O, Saglik endisem nedeniyle baska seyleri diisinmem zorlasiyor. 16 0 Her zamankinden bir iki saat daha erken uyaniyorum ve
O, Saghgmdan o kadar endiseliyim ki bagka hicbir sey diistinemiyorum. ? yeniden uyuyamiyorum.
O, Bana cezalandinimisim gibi geliyor. Q, Her zamankinden ¢ok daha erken uyaniyorum ve yeniden
. L uyuyamiyorum.
Q, Cezalandinlabilecegimi seziyorum.
6 Q. Cezalandinimayi bekliyorum. O, Herzamankinden daha cabuk yorulmuyorum.
Q; Cezalandinldigimi hissediyorum. 17 O, Herzamankinden daha ¢abuk yoruluyorum.
. Q, Yaptigim her sey beni yoruyor.
Q, Kend!mden hosnutum - Qs Kendimi higbir sey yapamayacak kadar yorgun hissediyorum.
O, Kendimden pek hognut degilim.
7 O, Kendime kiziyorum. 0o Istahlm her zamanki gibi.
0, Kendimden nefret ediyorum. l 8 a, Istahlm eskisi kadar iyi degil.
istah k azaldi.
O, Baskalarindan daha kétii oldugumu sanmiyorum. gz :::kl::; ciotaahffndlok
a Zayif yanlanm ve hatalanmdan dolayi kendi kendimi 2 Ll y
8 ' elestiririm. Q, Son zamanlarda kilo vermedim.
Q, Hatalanmdan dolay: her zaman kendimi kabahatli bulurum. 19 Q, Ikikilodan fazla kilo verdim.
0O, Her aksilik karsisinda kendimi kabahatli bulurum. O, Dort kilodan fazla kilo verdim.
O, Kendimi dldirmek gibi distincelerim yok. O;_Alti kilodan daha fazla kilo verdim
O, Zaman zaman kendimi 6ldiirmeyi diistindiigiim oluyor. Q, Kendimi herhangi bir sekilde suglu hissetmiyorum.
9 0, Kendimi dldirmek isterdim 20 O, Kendimizaman zaman suglu hissediyorum.
@; Firsatini bulsam kendimi éldarirdim. O, Gogu zaman kendimi suglu hissediyorum.
Q, icimden her zamankinden fazla aglamak gelmiyor. O3 Kendimi herzaman sugh hissediyorum.
Q, Zaman zaman icimden aglamak geliyor. Q, Cinsel konulara olan ilgimde bir degisme fark etmedim
'IO Q. Cogu zaman agliyorum. 2.. 0, Cinsel konulara eskisinden daha az ilgiliyim.
Q; Eskiden aglayabilirdim simdi istesem de aglayamiyorum. Q. Cinsel konulara simdi cok daha az ilgiliyim.
D, Diger insanlara karss ilgimi kaybetmedim O, Cinsel konulara olan ilgimi tamamen kaybettim.
0 N
n O, Eskisine gore insanlarla daha az ilgiliyim.
0, Diger insanlara karsi ilgimin cogunu kaybettim.
s Digerinsanlara karsi hic ilgim kalmadi.

Aaron T Beck (1988) Clinical Psychology Review, Vol. 8, pp. 77-100, 1988
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7.4. Ek-4 LANSS ol¢egi

LANSS Agri Skalasi

The Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms & Signs Pain Scale

Hastanin Adi Soyadi: Tarih: / /

Bu agri skalasi agni sinyallerini tasiyan sinirlerin normal calisip calismadigini anlamaya ¢alismaktadir. Bunu anlamak agryi
kontrol altina almak i¢in verilecek tedavileri degistireceginden 6nemlidir.

A. Agn Anketi

Gegen hafta boyunca ¢ektiginiz agrinizi diisiiniin. Tanimlamalarin ¢ektiginiz agriya tam olarak uyup uymadigini belirtin.

Agnniz, cildinizde tuhaf ve hog olmayan hisler olusturuyor mu? Bu hisler batma, karincalanma ve sizlama olarak
tarif edilebilir.

Oo HAYIR, - Agrimi bu sekilde hissetmiyorum.
s EVET, - Bunlar yogun olarak hissediyorum.

Agn, o bdlgede cildinizin normalden farkli gériinmesine neden oluyor mu? Bu gdriiniim benekli, lekeli veya daha
kirmizi ya da pembe olarak tarif edilebilir.
2 Oo HAYIR, - Agrim cildimin renginde dedisiklige neden olmuyor.
Os EVET, -Agrim cildimin normalden farkli gériinmesine neden oluyor.

Agrniz, o cilt bolgesini dokunmaya duyarli hale getiriyor mu? Bu anormal duyarllik, cildinize hafif bir dokunmayla
hos olmayan bir his olusmasi veya siki bir giysi giydiginizde agn hissetmeniz olarak tarif edilebilir.
3 Qo HAYIR, - Agnim nedeniyle, ilgili cilt bolgemde anormal bir duyarlilik yok.
Qs EVET, - ilgili cilt bdlgemde dokunmaya karsi anormal bir duyarlilik var.

Agnniz ortada belirgin bir neden yokken ve hareketsiz dururken aniden, ve ¢ok siddetli ortaya ¢ikiyor mu? Bu
durum elektrik carpmasi, sigrama, zonklama ve patlama seklinde tarif edilebilir.
4 Oo HAYIR, - Agrim bu sekilde ortaya ¢ikmiyor.
Q, EVET, -Siklikla béyle hissediyorum.

Adril bolgenizdeki cildin 1sisinda bir anormallik hissediyor musunuz? Bu anormallik sicaklik veya yanma hissi
olarak tarif edilebilir.
5 o HAYIR, - Boyle bir farklilik hissetmiyorum.
(m B EVET, -Siklikla boyle hissediyorum.

B. Duyu Degerlendirmesi
Cilt duyusunu degerlendirirken agrili bolge, karsi taraf veya hemen yanindaki agrili olmayan bélgeler ile karsilastinlarak
allodini ve pin-prick esik degerinde (PPT) degisiklik olup olmadigi arastinlir.
Bir pamuk pargasi 6nce agrili olmayan bolgeye ardindan agrili bolgeye hafifce dokundurularak hastanin yaniti deger-
A"O lendirilir. Eger agrli olmayan bolgede duyu normal ancak agril bélgede agri veya hos olmayan bir his (karincalanma,
sizlama) oluguyor ise allodini vardr.
dini Q,  HAYIR - iki bolgede de duyu normal.

Qs EVET, -Agnil bolgede allodini var (agnli olmayan bolge normal).

Pin-prick esik degerini belirlemek amaciyla, 2 ml'lik enjektoriin igine yerlestirilen 23 G (mavi) bir igne (ignenin ucu
enjektorden ¢ikacak sekilde) nazikge, 6nce agrili olmayan sonra da agril bolgede cildin tizerine konarak iki bolge
kiyaslanir. Eger agnsiz bolgede keskin bir batma hissi alinirken agrili bolgede farkli bir his varsa; 6rnegin his yok ya da
Pin kaba, kiint bir his (yliksek PPT) veya cok agrili bir his (diisiik PPT), PPT degismistir.
P . Eger iki alanda da ignenin batisi hissedilmezse, igne enjektoriin ucuna takilarak agirlik etkisi artirilir ve inceleme
r|Ck tekrarlanir.
Qo HAYIR, - iki bélgede de esit his.

[ EVET, -Agnil bolgede PPT degismis.

Toplam Puan (0-24):

M. Bennett / Pain 92 (2001) 147+157

(<12puan = Néropatik Agri Yok | >12puan = Néropatik Agri Var)

¥ Tasarim ve diizenleme: Dr. Ender Salbag 2016
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7.5. EK-5 S-LANSS ol¢egi

S-LANSS Agri Skoru

Self-Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms & Signs Pain Score

Hastanin Adi Soyadi;

Bu sorgulama formu, agrinizin tipini belirleme ve sizin en iyi nasil tedavi edileceginiz konusunda yardimci olabilir.

Liitfen agninizin oldugu bdlgeyi asagidaki diyagram tizerinde
isaretleyin. E§er agriniz birden fazla bdlgede ise sadece en
siddetli oldugu bélgeyi hafifce karalayin.

Sekilde gosterdiginiz yerdeki agrinizin gegen hafta icerisindeki
siddetini asagidaki cizelgede isaretleyiniz.
0|1
Agn yok

|2 |3 |4 |56 |7 ]8]9]10
Cok siddetli agri 6
Asadi ve yan tarafta yer alan 7 sorunun hepsini yukarida
belirtmis oldugunuz yerlerdeki agrlarinizi g6z 6niinde
bulundurarak degerlendiriniz. Bu sorulardaki tanimlar size
uygun olabilir veya olmayabilir, agriniz ne kadar siddetli olursa
olsun agriniza en ¢ok uyani isaretleyiniz.

Agrninizin oldugu bélgede ilave olarak sizlama,
ignelenme veya karincalanma da hissediyor musunuz?

Uo HAYIR, - Hissetmiyorum (Bu tiir hislerim yok)
Qs  EVET, - Sik sik hissediyorum

7

Agn ok siddetlendiginde, agrili bolgede renk degisikligi
oluyor mu (kizarma veya benek benek olma gibi)?
O, HAYIR, - Agn cildimin rengini etkilemiyor.

2

EVET, - Agrinin cildimin normalden farkli

3 goériinmesine sebep oldugunu fark ettim.

‘tr‘cr‘[JF‘E
J
go

www.ftronline.com

Michael |. Bennett The S-LANSS Score for Identifying Pain of Predominantly
Neuropathic Origin: Validation for Use in Clinical and Postal Research The Journal of
Pain, Vol 6, No 3 (March), 2005: pp 149
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Agri, etkilenen deri bélgesini dokunmaya karsi agin
hassas yapiyor mu? Derinize hafif dokunmaiile
ortaya cikan agri veya hos olmayan hisler gibi.
HAYIR, - Etkilenen bélgedeki agn dokunmaya
karsi anormal hislere neden olmuyor.

EVET, - Etkilenen bolgedeki cildim
dokunmaya kars! hassas.

0

Qs

Agriniz, siz tamamen hareketsiz halde iken ve belirli
neden olmaksizin ani ve patlamalar halinde mi
gelir? Elektrik carpmasi, sigrama ve patlama gibi.

Qo HAYIR, - Agnmi bu sekilde hissetmiyorum.
O, EVET, - Siklikla bu sekilde hissederim.

Agrinizin oldugu bdlgede, cildinizde yanici agn gibi
alisik olmadik sekilde sicaklik oluyor mu?

o
a,

HAYIR, - Yanici agrim yok.
EVET, - Siklikla yanici agrim olur.

Agn olan bolgeyi isaret parmaginizin ucu ile hafifce
ovalayin ve daha sonra agrisiz bir bélgeyi ayni
sekilde ovalayin (6rnegin, agnili bolgeye daha uzak
bir bolgeyi veya tam karsit tarafini). Agnili bolgeyi
ovaladiginizda ne hissediyorsunuz?

Qo Agnhile agnisiz bolge arasinda fark yok.

Agnli alanda ignelenme, sizlama,
karincalanma gibi hos olmayan hisler
hissettim.

Qs

Agn olan bolgeye hafifce isaret parmaginizin ucu ile
bastirin ve daha sonra agrisiz bir bolgeye ayni
sekilde bastirin (6rnegin, agrili bélgeye uzak bir
bélgeyi veya tam karsit tarafini). Agnh bolgeye
bastirdiginizda ne hissediyorsunuz?

Qo Agnhile agrisiz bolge arasinda fark yok.

Agnli alanda ignelenme, sizlama,
karincalanma gibi hos olmayan hisler
hissettim.

Qs

Puanlama: Toplam puaniniz 12 ve iizerinde ise agrinizin
noropatik agn olma olasihdi yiiksektir. Liitfen doktorunuza
danisiniz.

Toplam Puan (0-24):

Tasarim ve dizenleme: Dr. Ender Salbag 2016



7.6. Ek-6 Kisa form 36 (SF-36)

SF-36 (Short Form 36)
Adiniz Soyadiniz: Hasta #

Asagidaki sorular sizin kendi saghiginiz hakkindaki goriisiiniizii, kendinizi nasil hissettiginizi ve giinliik aktivitelerinizi
ne kadar yerine getirebildiginizi 6grenmek amacindadir. Her hangi bir sorunun yanit1 hakkinda emin degilseniz bile

size en uygun yanit1 verin. Ayrica 10 uncu sorudan sonraki bosluga yorumlarimzi yazabilirsiniz.

1-Genel saglik durumunuz hakkinda agagidaki tanimlardan hangisi dogrudur? Liitfen tek bir yanit
veriniz.
Miikemmel O
Cokiyi O
IyiO
Orta (fena degil) O
Koti O
2-Bir yil 6ncesi ile karsilagtirdiginizda genel saglik durumunuzu nasil degerlendirirsiniz?
Bir yil dncesinden gok daha iyi O
Bir y1l 6ncesinden biraz iyi O
Hemen hemen aynm1 O
Bir yil dncesinden biraz daha kotii O
Bir yil dncesinden ¢ok daha kétii OO
SAGLIK VE GUNLUK AKTIVITELER
3-Asagidaki sorular bir giin iginde yapabileceginiz islerle (aktivitelerle) ilgilidir.
Sagligmiz bu aktiviteleri kisitliyor mu? Eger kisitliyorsa, ne kadar?

a)Zorlu aktiviteler; 6rnegin kogsma, agir esyalar1 kaldirma, zor Evet, gok Evet, biraz Hayur, hig

sporlara katilma vb kisith kisith kisith
degil
b)Orta derecede aktiviteler; Ornegin bir masay: kaldirma, O O O
elektrikli siipiirgeyi itme, hafif sporlara katilma vb
c)Agir kaldirma ve yiik tasima O O O
d)Cok sayida merdiven basamagini ¢gikma O O (|
e)Tek bir merdiven basamagini ¢ikma O O O
)One egime, ¢omelme veya diz ¢okme O O O
2)iki kilometreden ¢ok yiiriime O O O
h)Bir kilometre yiiriime O O O
1)100 metre yiiriime O O O
j)Kendi basina banyo yapma ve giyinme O O O
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4-Son 4 hafta i¢inde ¢aligma sirasinda veya giinliik aktiviteleriniz sirasinda agagidaki
problemlerden herhangi birini yasadiniz mi1?

Her bir soruya evet veya hayir yaniti verin.

Evet Hayir
a)Caligma yagaminizda veya diger aktivitelerinizde gegirdiginiz zamani O O
kisalttiniz mi?
b)Arzu ettiginizden daha az sey mi yaptiniz? O O
c)Caligma veya diger yaptigimz islerin ¢esidinde kisitlama yaptiniz mi? O O
d)Caliyma yasaminizda veya diger aktivitelerinizi yapmakta giiglitk O O

cektiniz mi? (asir efor gosterdiniz mi?)

5-Son 4 hafta iginde galigma sirasinda veya giinliik aktiviteleriniz sirasinda duygusal sorunlar
nedeniyle (depresyon veya sikinti1 gibi nedenlerle) asagidaki problemlerden herhangi birini
yasadiniz m1?

Her bir soruya evet veya hayir yaniti verin.

Evet Hayir
a)Calisma yasaminizda veya diger aktivitelerinizde gegirdiginiz zamani O O
kisalttimiz mi?
b)Arzu ettiginizden daha az sey mi yaptimiz? O O
c)Calisma veya diger aktivitelerinizi her zamanki gibi dikkatlice O O

yapabildiniz mi?

6-Son 4 hafta iginde fizik sagliginiz veya duygusal sorunlariniz sizin ailenizle, arkadaslarinizla,
komsularinizla olan sosyal iligkilerinizi ne dl¢iide etkiledi?
Liitfen tek bir yanit veriniz.
Hig etkilemedi O
Cok az
Orta derecede O
Epeyce OO
Cok fazla O
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7-Son 4 hafta iginde ne kadar agriniz oldu?

Liitfen tek bir yanit veriniz.

Hig olmad: OO

Cok az O

Az0O

Orta derecede O

Cok O

Pek ¢ok O

8-Son 4 hafta iginde agriniz sizin normal ¢aligmanizi ne kadar etkiledi (hem ev diginda, hem de ev
isi olarak)?
Liitfen tek bir yanit veriniz.
Hig etkilemedi O
Biraz etkiledi O
Orta derecede etkiledi O
Epey etkiledi OO
Cok etkiledi OO
GENEL SAGLIK
9-Asagidaki climlelerin sizin i¢in ne kadar dogru veya yanlis oldugunu belirtiniz.

Her bir soruya tek bir yanit veriniz.

Kesinlikle Cogunluk Emin Cogunluk  Kesinlikle

dogru ladogru  degilim  layanhs  yanhs
a)Ben diger insanlara gore daha kolay hastalanryorum O O O O O
b)Tamidigim kisiler kadar sagliklyim O O O O O
c)Sagligimin kotiilesmekte oldugunu santyorum O (| O O O
d)Sagligim mitkemmel O O O O O
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DUYGULARINIZ

10-Asagidaki sorular duygularimizi ve son bir ay iginde nasil oldugunuzu anlamak igin

diizenlenmistir. Her bir soru i¢in liitfen size en uygun tek bir yaniti isaretleyin.

a)Kendinizi yasam dolu olarak mi hissediyorsunuz?
b)Cok sinirli biri mi oldunuz?

c)Kendinizi lagim ¢ukuruna diismiis gibi hissettiginiz ve
higbir seyin moralinizi diizeltemeyecegini diisiindiigiiniiz
oldu mu?

d)Kendinizi sakin ve barig¢1 hissettiniz mi?

e)Cok enerjik oldunuz mu?

f)Kendinizi kalbi kirik ve iizgiin hissettiniz mi?
g)Kendinizi yipranmis hissettiniz mi?

h)Mutlu bir insan oldunuz mu?

1)Yorgunluk hissettiniz mi?

j)Sagliginiz sosyal aktivitelerinizi sinirladi m1?

(arkadaslar veya yakin akrabalar ziyaret etmek gibi)

Yorum:
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Stirekli

O
O

OO0OO0OoOoOoOoao

Cogu

zZaman

O
O
O

OOO0OoOoOoOoao

Epey

zZaman

O
O
O

O00OO0OO0OoOa0O

Bazen

O
O

a

OO0OOoOoOoOoOoOoao

Ara

sira

OO0O0O0O0OoOa0O

Hig bir

zaman
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