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Giris

» Apopitotik yada nekrotik hiicrelerden
koken alan hiicreden arindirilmis plazma

DNA (cell free DNA, cf-DNA) diizeyi
hiicresel hasari gésteren bir parametre

» Literatirde pek ¢ok akut ve kronik
hastaliktaki diizeyi ve rold arastirilmis
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Giris &

1974

+ Sepsis ve Hantavirus infeksiyonunda yukselmis plazma
cf-DNA diizeyi saptanmis ve plazma diizeyinin bu
hastaliklarin ciddiyetini ongérmede yararli olabilecegi
one siridlmus™

 Kirim Kongo Kanamali Ates (KKKA) hastalarinda
lazma cf-DNA dizeyini arastiran bir ¢alisma
iteratirde bulunmamakta

- *Outinen TK et al. PLoS ONE 7(2): e31455
-  Saukkonen K et al. Intensive Care Med 2007;33:1624-7
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Amac

Bu ¢alismada KKKA hastalarinda plazma cfDNA
diizeyini saptamak ve

Plazma cfDNA diizeyleri ile hastalik ciddiyeti ve
KKKA viris yikd arasinda bir iligki olup olmadigini
arastirmak istedik
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Materyal Metod

Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan etik kurul onayi alindi

Haziran-Eyldl 2013 tarihleri arasinda izlenen 72 KKKA
hastasi ve 31 saglikh erigkin ¢alismaya alind

Hastalardan kan ornekleri; basvuru aninda (akut) ve
taburcu olacaklari giin (konvelesan) alindi

Kontrol grubunda (saglikl olup ¢alismaya katilmay:i
kabul edenler) tek kan ornegi alindi
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Materyal Metod

* 10 mL periferik kan ornegi EDTA'li tipe alind

» Kan 2500 rpm de 10 dk santrifiij edilerek
hiicrelerinden uzaklastirildi

» 500 pl (0.5 mL) plazma ikinci kez 14000 rpm'de 1
dk santrifijlendi ve 200 pl hicreden arindirilmis
siipernatant (plazma) baska bir ependorf tipe
alinarak ¢alisma zamanina kadar -80°C'ye

kaldirildi
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Materyal Metod

» Calismamizda nikleik asitler, otomatik bir ticari
nikleik asit ekstraksiyon kiti ve sistemi
kullanilarak hicreden arindirilmis plazmadan
ekstrakte edildi (MagNA Pure System Roche
Diagnhostics GmBh, Basel, Switzerland)

* KKKA viris RNA ve plazma cf-DNA
kuantifikasyonu TagMan prob bazli Real Time
PCR yontemiyle Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Mikrobiyoloji Laboratuarinda ¢aligildi
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Materyal Metod

Hastalarin ciddiyeti Bakir ve
arkadaslarinin bildirdigi "Ciddiyet

Degerlendirme Skorlamasi'na gore
belirlendi*

*Bakir M et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2015,;34:325-30
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Bulgular

» 72 hastanin 31'i kadin, 41'i erkek, ortalama yaslar: 45 yil

» 31 kisilik kontrol grubunun 13'i kadin, 18'i erkek,
ortalama yaslari 44 yil

* Yas ve cinsiyet agisindan hasta ve kontrol grubu
arasinda fark yoktu

* Hastalarin sikayetlerinin bagslamasindan hastaneye
basvurmalarina kadar gegen siire ortalama 4 giindii
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Bulgular

» Klinik agidan ciddiyet skorlamasina gore
hastalarin 43’4 hafif, 25'i orta
ciddiyette, 4l ise ciddi seyirliydi

- Hastalarin 6's1 oldu
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Hastalarin yatis sirasindaki plazma cfDNA diizeyinin
kontrol grubu ile karsilastiriimasi

Ortalama
Hasta/Kontrol N F-DNA Sonuc¢
Hasta 12 7679 P=0,291

Kontrol 31 4428




Sonuclar

* Hastalarin yattigi andaki plazma cfDNA
diizeyleri kontrol grubundaki kisilerden
yuksekti (0.76'ye karsi 0.44)

» Bu farklilik istatistiksel agidan anlaml:
degildi (p=0.291)

* Bu durumum hasta sayisinin az

olmasindan kaynaklanabilecegi disinildd
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Hastalarin ciddiyet skorlamasina gére yatis sirasindaki
plazma cf-DNA diizeyleri

Hasta N Ortalama Sonuc
(Klinik ciddiyet) cf DNA

Hafif 43 ,2605

Orta ciddiyet 25 1,4428 P=0,001*
Agir 4 2,4167

Toplam 72 (679

Klinik ciddiyet arttikga hastalarin plazma cfDNA diizeyi artmakta



Olen ve yasayan hastalarin yatis sirasindaki plazma
cfDNA diizeylerinin karsilastiriimasi

Hasta N Ortalama |Sonuc
plazma
cfDNA
Olen 6 4 96
- x
Yasayan 66 0,38 P=0.001

Olen hastalardaki cfDNA diizeyi yasayan hastalardan daha yiiksek



Bulgular

* ROC andlizi yapildiginda 6limd tahmin etmede
cfDNA dizeyinin cut-off degeri 0.42 olarak
saptandi

» Egri altinda kalan alan 0.955'ti ve istatistiksel
olarak onemliydi

* Mortaliteyi tahmin etmedeki PPV NPV,
spesifite ve sensitivite oranlari sirayla %100,
o/072, %100 ve %21 SGPTandI
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Bulgular

* Hastalarin yatisinda alinan kan
orneklerindeki viral yik dizeyleri ile
cfDNA diizeyleri arasinda ayni yénli bir
iliski bulundu

- Builigki istatistiksel olarak anlaml
degildi ve zayif bir iligkiydi
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Bulgular

* Hastalarin akut ve konvelesan donem
plazmalarindaki cfDNA diizeyleri
arasinda ayni yonli iliski vardi (r=0.07)

» Ancak bu iligki istatistiksel olarak
anlamli degildi ve zayif bir iligkiydi

» Zayif iliski hasta sayisinin az olmasindan
kaynaklanabilir
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Sonug

» Bu galisma KKKA hastalarinda plazma cfDNA dizeyini

arastiran literatiirdeki tek/ilk calismadir

+ KKKA hastalik ciddiyeti ile plazma cfDNA diizeyi
arasinda pozitif yonld bir iliski saptadik

* Calisma sonuglari KKKA hastalarinin yatisi sirasinda
saptanan plazma cfDNA diizeylerinin, hastalik
proghozunu belirlemede yararli bir biomarker
olabilecegini disundirmekte
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