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OZET Amac: Graniilomatdz dermatitler (GD), enfeksiy6z ve enfeksi-
y0z olmayan olmak {izere 2 ana baslik altinda toplanan, histopatolojik
olarak graniilomlarla karakterize, sistemik bulgularla da seyredebilen
bir hastalik grubudur. Gereg ve Yontemler: Calismamiza klinigimizde
2006-2023 tarihleri arasinda klinik ve histopatolojik olarak enfeksiydz
olmayan GD tanisi alan 105 hasta dahil edilmistir. Bulgular: Arastir-
mamizda incelenen 105 hastanin 79’u kadin, 26’s1 erkekti. Hastalarin
ortalama yas1 45,72 idi (yas aralig1 2-77 arasi). Hastalarm 12°si 18 yas
alt1 iken 12 hasta 65 yas tstii idi. Hastalarmn tan1 dagilimina bakildi-
ginda ilk sirada graniiloma aniilare (n=43), takiben sirasiyla sarkoidoz
(n=24), nekrobiyozis lipoidika (n=12), interstisyel GD (n=6), graniilo-
matdz rozasea (n=>5), pannikiilit (n=5), graniiloma fasiale (n=2), Crohn
hastalig1 (n=2), graniilomatdz vaskiilit (n=2), piyoderma gangrenozum
(n=1), postherpetik GD (n=1), lupus miliaris disseminatus fasiei (n=1),
graniilomatdz mikozis fungoides (n=1) ve elastolitik dev hiicreli gra-
niillom (n=1) yer almaktaydi. GD’ler, klinik ve histopatolojik bulgular:
farklilik gosteren heterojen bir hastalik grubudur. Tek basima histopa-
tolojik morfoloji nadiren spesifiktir ve etiyolojide rol oynayan hastali-
gin kesin tanisini koymada tek basma yeterli degildir. Sonug:
Histopatolojik bulgular, mikrobiyolojik inceleme ve klinik veriler esli-
ginde GD’lerin ayirici tanisi yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Graniilom; graniiloma aniilare;
graniilomat6z dermatit; Crohn hastaligi;
sarkoidoz; nekrobiyozis lipoidika;
piyoderma gangrenozum

ABSTRACT Objective: Granulomatous dermatitis (GD) are cuta-
neous diseases grouped under two main headings: infectious and non-
infectious, characterized histopathologically by granulomas, and may
also present with systemic findings. Material and Methods: 105 pa-
tients included who were clinically and histopathologically diagnosed
with non-infectious GD in our clinic between 2006 and 2023. Results:
79 were female and 26 were male. The mean age of the patients was
45.72 (age range 2-77). While 12 of the patients were under the age of
18, 12 patients were over the age of 65. The diagnosis of the patients
were granuloma annulare (n=43), followed by sarcoidosis (n=24),
necrobiosis lipoidica (n=12), interstitial GD (n=6), granulomatous
rosacea (n=5), panniculitis (n=5), granuloma fasciale (n=2), Crohn’s
disease (n=2), granulomatous vasculitis (n=2), piyoderma gangrenozum
(n=1), post herpetic GD (n=1), lupus miliaris disseminatus faciei (n=1),
granulomatous mycosis fungoides (n=1) and elastolytic giant cell gran-
uloma (n=1). Conclusion: GDs are a heterogeneous group of diseases
with varying clinical and histopathological findings. Histopathological
morphology is rarely specific and is not sufficient to make a definitive
diagnosis of the disease. Differential diagnosis of GD should be made
in the light of histopathological findings, microbiological examination
and clinical clues.
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Grantilomat6z dermatit (GD) terimi, dermatopa-
toloji pratiginde sik goriilen doku reaksiyonlarindan
biridir. Graniilomatdz inflamasyon, sadece deri ile s1-
nirli olabilecegi gibi sistemik bir hastaligin bulgusu
olarak da ortaya ¢ikabilmektedir. Genel olarak GD,
enfeksiyoz ve enfeksiydz olmayan olmak {izere 2
gruba ayrilir, prevalansi olduke¢a degiskendir ve bir-
biriyle ortiigen histopatolojik bulgular gosterebilir.!
Graniilomatoz reaksiyon, histopatolojik olarak epite-
loid veya dev hiicreler olusturan makrofajlarin yaptigi
inflamatuar infiltrat ile karakterizedir.> Enfeksiy6z ol-
mayan GD, histopatolojik olarak graniilomlarin go-
rildiigl, periyodik asit-Schiff, Ziehl-Neelsen boyasi
gibi 6zel boyalarla herhangi bir organizmanin sap-
tanmadig1, yapilan kiiltlirlerde {ireyen patojenin ol-
madig1 tablodur.’ Histopatolojik 6zellikler, esas
olarak histiyositlerden ve lenfositlerden olusan in-
terstisyel inflamatuar infiltrat, notrofiller ve eozino-
filler ile ¢evrelenen kollajen dejenerasyon odaklari
ile karakterizedir.*

Calismamizda, enfeksiy6z olmayan GD tanili
hastalar1 graniilomlarin etiyolojisi ve morfolojisine
gore gruplayarak, hastalarin klinik verilerini incele-
meyi hedefledik.

I GEREC VE YONTEMLER

Calisma, Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar ABD ve Patoloji
ABD Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun
olarak gerceklestirildi. Calisma protokolii Manisa
Celal Bayar Universitesi T1p Fakiiltesi Saglk Bilim-
leri Etik Kurulu tarafindan (no: 20.478.486/2069)
onaylandi. Calismamizda, klinigimizde 2006 Ocak-
2023 Temmuz tarihleri arasinda klinik ve histopato-
lojik olarak enfeksiy6z olmayan GD tanisi alan
hastalar retrospektif olarak degerlendirildi. Klinik
bulgular ile histopatolojik tant uyumsuzlugu olan ol-
gular ¢alisma dis1 birakildi. Klinik ve histopatolojik
olarak tanis1 dogrulanan 105 hasta calismaya dahil
edildi.

I BULGULAR

Yapilan retrospektif aragtirmada, incelenen 105 has-
tanin 79’u kadin, 26’°s1 erkekti. Hastalarin ortalama
yast 45,72 idi. Erkeklerin ortalama yas1 42,11 iken

kadinlarin ortalama yas1 46,91 idi (yas aralig1 2-77).
Hastalarin 12°si 18 yas alt1 iken 12 hasta 65 yas {istii
idi.

Hastalarin tan1 dagilimina bakildiginda; ilk si-
rada 43 hastayla graniiloma aniilare (GA), takiben s1-
rasiyla sarkoidoz 24 hasta, nekrobiyozis lipoidika
(NL) 12 hasta, interstisyel GD (IGD) 6 hasta, granii-
lomatdz rozasea 5 hasta, pannikiilit 5 hasta mevcuttu.
Pannikiiliti olan 1 hastanin ayni zamanda sarkoidoz
tanis1 mevcuttu. Diger tanilar ise; graniiloma fasiale
(n=2), Crohn hastalig1 (CH) (n=2), graniilomatdz vas-
kiilit (n=2), piyoderma gangrenozum (n=1), posther-
petik graniilomatoz dermatit (n=1), lupus miliaris
disseminatus fasiei (n=1), graniilomatz mikozis fun-
goides (n=1) ve elastolitik dev hiicreli graniilom
(n=1) idi. Tablo 1°de hastalarin tani, yas ve cinsiyet
dagilimlart gosterilmistir.

Ortalama yas; graniilomat6z vaskiilitte 61,5, gra-
niilomatoz fasialede 55, IGD’de 54,83, pannikiilitte
51,6, GA’da 46,53, sarkoidozda 44,83, NL’de 41,91,
graniilomatoz rozaseade 39 olarak bulundu.

I TARTISMA

GD’ler, klinik ve histopatolojik bulgular1 haricinde
patogenezlerinde de farklilik gdsteren heterojen bir
hastalik grubudur. GD’ler, etiyolojisine gére enfek-
siy0z ve nonenfeksiy6z GD olarak 2 ana baglik al-
tinda toplanabilir. Ayrica GD’ler klinik olarak

TABLO 1: Hastalarin tani, yas ve cinsiyet dagilimlari.

Tani <18 Yas >18 Yas Toplam
Graniiloma aniilare 5K1E (n=6) 29K8E (n=37) 43
Sarkoidoz 1K (n=1) 19K4E (n=23) 24
Nekrobiyozis lipoidika 2K 1E {n=3) 5K 4E (n=9) 12
interstisyel graniilomatéz dermatit 5K 1E (n=6) 6
Graniilomatéz rozasea 2K 3E (n=5) 5
Pannikdlit - 5K (n=5) 5
Graniloma fasiale 1K 1E (n=2) 2
Crohn hastaligi - 2K 2
Graniilomatéz vaskiilit 2K {n=2) 2
Piyoderma gangrenozum - 1K 1
Elastolitik dev hiicreli graniilom - 1E 1
Graniilomatéz mikozis fungoides - 1E 1
Postherpetik grantlomatoz dermatit - 1K 1
Lupus miliaris disseminatus fasiei - 1E 1

E: Erkek; K: Kadin.



birbiriyle karigabilmekte olup, histopatolojik bulgu-
lara dayanarak sarkoidal, tiiberkiiloid, nekrobiyotik,
stiptiratif, yabanci cisim, ksantograniiloma, interstis-
yel olarak 7 baglikta degerlendirilebilir.! Tek bagina
histopatolojik morfoloji nadiren spesifiktir ve etiyo-
lojide rol oynayan hastaligin kesin tanisit koymada tek
basima yeterli degildir. Histopatolojik bulgular, mik-
robiyolojik inceleme ve klinik veriler esliginde
GD’lerin ayirict tanisi yapilmalidir.

GA Kklasik varyanti, histolojik olarak graniilo-
mat6z inflamasyon gosteren, aniiler eritemli plaklarla
karakterizedir (Resim 1). GA’nin en yaygin klinik
formu, lokalize GA’dir ve en sik yasamin ilk 3 ila 5.
dekadindaki hastalarda rapor edilir ve kadin erkek
orani yaklasik 2:1°dir.>¢ Calismamizda da GA tanili
hastalarin 38’1 kadin iken 10’u erkekti (oran: 3:8) ve
benzer sekilde kadin hastalarda daha sikti. Ortalama
yas GA tanili hastalarda 47,56 olarak bulundu ve
daha onceki ¢aligmalarla benzerdi. On sekiz yas al-
tinda 6 hasta mevcuttu.

Histolojik olarak GA, agirlikh olarak {ist ve orta
dermisi kapsayan nekrobiyotik graniillomlarin varlig
ile karakterizedir. Palizad ve interstisyel graniilom
paternlerine siklikla rastlanir. Palizad paterni, diger
inflamatuar hiicrelerle palizadli histiyositler ve miks
inflamatuar infiltrat ile ¢evrelenmis merkezi yerle-
simli nekrobiyotik kollajen ile karakterizedir (Resim
2).! Ozellikle lokalize GA, kendi kendini siirlayici-
dir ve 2 y1l i¢inde vakalarin yaklasik %50’sinde spon-
tan remisyonlar izlenmektedir.” Tedavi segenekleri,
topikal veya intralezyonel olarak kullanilan giiclii po-
tensli kortikosteroidleri igerir. Ancak siddetli, yay-
gin/jeneralize veya kronik olgular sistemik tedavi

gerektirebilir. Caligmamizda en sik uygulanan tedavi
topikal steroidler iken bunu sirasiyla sistemik steroid,
fototerapi, metotreksat ve oral izotretinoin takip et-
mekteydi. Ayrica tedavisiz kendiliginden gerileme iz-
lenmesi nedeniyle takip edilen bir hasta mevcuttu.

Sarkoidoz, kazeifiye olmayan epiteloid granii-
lomlarin olugumu ile karakterize, etiyolojisi bilinme-
yen sistemik inflamatuar bir hastaliktir.® Hastalik
daha ¢ok kadin bireyleri etkiler. Insidans zirveleri 20-
40 yaslar1 arasinda ortaya cikar ve 50 yas tizerinde
ise ikinci bir pik yapar.” Caligmamizda da benzer se-
kilde hastalarn 20’si kadin iken sadece 4’1 erkekti.
Ortalama yas ise 44,83 olarak bulundu.

Kutandz hastalik genellikle sistemik sarkoido-
zun ilk belirtisidir ve siklikla bircok hastada baslan-
gicta deriye sinirli hastalik vardir. Kutanoz bulgular
2 ana kategoriye ayrilabilir: karakteristik sarkoidal
graniilomlar ile seyreden sarkoidoza 6zgii lezyonlar
ve sistemik immiinolojik yanittan kaynaklanan spe-
sifik olmayan lezyonlar.'’ Sarkoidoza 6zgii lezyon-
lar; makiilopapiiler, plaklar, subkiitan nodiiller, lupus
pernio ve infiltratif skarlar gibi deri biyopsilerinde
kazeifiye olmayan graniilomlarin varligiyla tanimla-
nan spesifik lezyonlardir. Spesifik olmayan lezyon-
lar ise sistemik sarkoidoza karsi reaktif bir siireci
temsil eder ancak biyopside graniillom goriilmez. Eri-
tema nodozum en sik goriilen spesifik olmayan lez-
yondur.!! Kutanéz sarkodiozun en sik goriilen
lezyonlari papiil ve plaklardir. Cogunlukla yilizde ve
boyunda, 6zellikle géz kapaklarinda, goz kapaklari-
nin ¢evresinde, nazolabial kivrimlara yerlesirler.'?
Sarkoidoz sarkoidal graniilomlarin varlig: ile karak-
terizedir. Sarkoidal graniilom, tipik olarak az sayida

RESIM 1: Graniiloma andilare.



RESIM 2: Graniloma anillare. Dermis yerlesimli, merkezinde kollajen dejeneras-
yonu bulunan grantlomlar (H&E, x40).

lenfositle ¢evrili (¢iplak graniilom), iyi sinirlt epite-
loid hiicreli graniillomdur. Bu graniilomlar ayriktir ve
merkezi kazeifikasyon nekrozundan yoksundur. Gra-
niilomlar dermis boyunca dagilir veya iist dermiste
smirh kalir (Resim 3).!

Calismamizda, kutan6z sarkoidoz hastalarinda
en sik kullanilan tedavi topikal steroidler idi bunu s1-
rastyla hidroksiklorokin, sistemik steroid ve metot-
reksat izlemekteydi. Yiizde pembe nodiil ile seyreden
ve tedavilere yanit alinamayan bir hastada ise cerrahi
eksizyon uygulandi.

NL, dermal bag dokusunun dejenerasyonu ile
iliskili histopatolojik olarak dermal skleroz, kollajen
dejenerasyonu ve horizontal dizilmis palizadli gra-
niilom ile karakterize, nadir goriilen idiyopatik kronik
graniilomatdz bir hastaliktir. Klinik olarak NL, ge-
nellikle bilateral tibia 6n yiizlerde yerlesen, merkezi
atrofi ve belirgin telenjiyektazilerle birlikte keskin
fakat diizensiz simurlt eritematdz yamalar veya plak-
lar ile karakterizedir (Resim 4).*NL genellikle der-
misin tamamini veya alt kismini etkiler. izole {ist
dermal tutulum nadirdir. Ustteki epidermis normal,
atrofik veya hipertrofik olabilir. NL’deki nekrobiyoz
genellikle GA kadar belirgin degildir. interstisyel epi-
teloid histiyositlerde artisla birlikte, degismis kollajen
alanlari olarak goriilen kii¢iik nekrobiyoz alanlart iz-
lenebilir (Resim 5). Ortalama baslangi¢ yas1 30 olup,
kadinlar daha sik etkilenmektedir.'* Calismamizda
NL’li hastalarin 7’si kadin iken 5°i erkekti. Hastalarda
ortalama yas ise 41,91 olarak bulundu. Rozasea; flus-
hing, kalic1 eritem, papiiller/piistiiller, telenjiyektazi
ve fimat6z degisiklikler ile klinik bulgu veren, yiiz
orta hatt1 tutan kronik ve inflamatuar bir hastaliktir

RESIM 3: Sarkoidoz histopatolojik gériintim. Dermiste lenfositten fakir ok sayida

granilom yapisi (H&E, x20).

RESIM 4: Nekrobiyozis lipoidika.

RESIM 5: Nekrobiyozis lipoidika histopatolojik goriinim. Derin dermiste merkez-
deki eozinofilik dejenerasyon alanini gevreleyen histiyosit toplulugu (H&E, x20).

(Resim 6).!* Graniilomattz rozasea histolojik olarak;
lenfositlerin, histiyositlerin, plazma hiicrelerinin ve
multiniikleer dev hiicrelerin folikiilosentrik ve vas-
kiilosentrik infiltrasyonu ve ylizeyel dermal telenji-



RESIM 6: Graniilomattz rozasea.

yektazi ile karakterizedir ve kazeifiye olmayan granii-
lomlar goriilebilir.'> Caligmamizda graniilomatdz roza-
sea hastalarinin 3’1 erkek, 2’si kadin idi. Ortalama yas
graniillomatdz rozasea hastalarinda 39 iken en sik veri-
len sistemik tedavi metronidazol, sonrasinda sirastyla
doksisiklin, izotretinoin ve ornidazol idi. Topikal olarak
ise en sik verilen tedavi metronidazol ve topikal benzoil
peroksit eritromisin kombinasyonu idi.

Pannikiilit, subkiitan yag dokunun inflamas-
yonu, genellikle enfeksiyon, travma, malignite veya
inflamatuar hastaliklarla iliskili olan géreceli olarak
nadir bir durumdur. Subkiitan nodiiiler veya plaklar,
vaskiilit veya tiimorler gibi diger durumlar ile kariga-
bileceginden, fizik muayenede pannikiilit tanis1 koy-
mak zor olabilir (Resim 7). Olas1 tan1 siklikla klinik
olarak konulsa da kesin tant igin histolojik degerlen-
dirme gereklidir. Histolojik degerlendirme, metasta-
tik kanserler veya subkiitan lenfomalar gibi malign
durumlarin diglanmasi ve pannikiilitten ayirt edilmesi
gerektiginde ozellikle degerlidir. Kesin patofizyolo-
jisi bilinmemekle birlikte, pannikiilitin genellikle vi-
rlislere, bakterilere, mantarlara veya diger antijenlere
kars1 Tip IV gecikmis hiicresel asir1 duyarlilik reak-
siyonu oldugu diisiiniilmektedir. Reaksiyon kismen
lenfohistiyositiktir ve artan hiicresel immiin yanitin
sonucu olarak graniilom olusumu ortaya ¢ikmakta-
dir.'® Histopatoloji, karigik multiniikleer dev hiicre-
ler igeren ve vaskiilit bulgularinin eslik etmedigi,

yogun lenfohistiyositik infiltrasyondan olusan miks
(lobiiler ve septal) veya agirlikli olarak lobiiler gra-
niilomatoz pannikiilit ile karakterizedir (Resim 8).!
Calismamizda, pannikiilit tanisi alan 5 hastanin ta-
mami kadindi ve ortalama yas 52,75 idi. En sik veri-
len tedavi sistemik nonsteroid antiinflamatuar (NSAT)
ilaglar, sonrasinda sirastyla topikal NSAT ilaglar, hid-
roksiklorokin, sistemik steroid ve kolsisin idi.

N

RESIM 7: Graniilomattz rozasea. Kl folikiilleri komsulugunda graniilom yapisi ve
bir kil folikultinde Demodex folliculorum yapisi (H&E, x40).

RESIM 8: Graniilomatoz pannikiilit.



RESIM 9: Graniilomattz pannikilit histopatolojik goriintim. Subkiitan yag dokuda
loblil ve septumda histiyosit ve multinikleer dev hiicrelerden olusan graniilom ya-
pilari (H&E, x20).

IGD, palizadli nétrofilik GD (PNGD) ile es an-
laml1 oldugu kabul edilen, etiyopatogenezi net olarak
bilinmeyen bir antitedir. IGD ve PNGD genellikle
bag dokusu hastaligiyla, ¢ogunlukla da romatoid art-
ritle iligkili olmasina ragmen IGD’nin tipik histolojik
bulgularina sahip bazi hastalarda hi¢bir zaman oto-
immiin bozukluklar gelismez, ancak metabolik has-
taliklar, lenfoproliferatif bozukluklar veya diger
malign tiimdrler gibi altta yatan farkli durumlar var-
dir.'” Ana histolojik 6zelligi, vaskiilit ve miisin olsun
veya olmasin, histiyosit palizadlar ile ¢evrelenmis
bazofilik dejenere kollajeni igerir.'® IGD genellikle
iist govdede veya ekstremitelerin proksimallerinde si-
metrik olarak yerlesmis eritematdz ila morumsu ya-
malar veya plaklarla ortaya ¢ikarken; PNGD,
ekstremitelerin ekstansorlerine dagilmis merkezi iil-
serasyon veya krutla birlikte agrinmn eslik edebildigi
plaklar/papiiller/nodiiller olarak izlenir.'s

Bizim hastalarimizda tedavide ilk sirada topikal
steroidler tercih edilen ajanlar iken sonrasinda sira-
styla hidroksiklorokin, sistemik steroid ve kolsisin
yer almaktaydi.

CH, semptomatik relaps ve remisyon donemleri
ile karakterize gastrointestinal sistemin inflamatuar
bir hastaligidir. Inflamatuar bagirsak hastaliklarinin,
kutandz lezyonlar1 etiyopatolojilerini yansitan 3 ka-
tegoriye ayrilmigtir:

1-Spesifik lezyonlar (altta yatan gastrointestinal
hastalikla ayn1 histopatolojik bulgulara sahip olanlar),

2-Reaktif lezyonlar (gastrointestinal patoloji ile
ayni1 inflamatuar siireci paylagsmayan lezyonlar),

3-Iliskili durumlar (kronik inflamasyona bagl1).'

Kutandz bulgular genellikle genital bolgede ve
daha az siklikla da ekstragenital bolgede fisstirler ve
iilserasyonlarla birlikte eritem ve 6dem ile karakteri-
zedir.?® Eritema nodozum ve piyoderma gangreno-
zum CH sik goriilen reaktif deri lezyonlaridir.
Metastatik CH (MCH), eritemli ve morumsu plaklar,
nodiiller, lilserasyonlar, krutlar ve erozyonlar1 igeren
heterojen bir klinik tabloya sahiptir.?! MCH nin en
sik goriilen belirtisi genital ddemdir.? iki olgumuz-
dan biri daha 6nce CH tanisina sahipti ve tedavi ola-
rak sistemik steroid almakta olup, yeterli yanit
olmadigi i¢in vedolizumab baslanmisti. Diger olgu-
muzda ise dncesinde bilinen CH tanis1 yoktu; peria-
biyopside
graniilomatdz inflamasyon goriilmesi nedeniyle Gas-

nal bolgeden tarafimizca alinan
troenteroloji poliklinigine CH arastirilmasi i¢in yon-
lendirilmesiyle CH tanis1 aldi. Deri lezyonlarina
yonelik tedavi olarak her 2 hastaya da topikal steroid

verildi.

b SONUC

GD, dermatopatoloji pratiginde en sik karsilasilan
doku reaksiyonu paternlerinden biridir. Derideki gra-
niilomatdz inflamasyon, genis bir yelpazede goriile-
bilmektedir; bunlarin bir kismi sadece deri ile
sinirliyken bir kismi da sistemik hastaligin bir par-
cast olarak deriyi tutmaktadir. Ortak histolojik kri-
terlerin kesin bir tanim1 olmadig1 gibi evrensel olarak
kabul edilmis bir klinik siniflandirma da yoktur. Ge-
leneksel olarak enfeksiydz ve enfeksiydz olmayan
GD olarak 2 gruba ayrilmistir. Graniilom paterninin
taninmasi ve histolojik ipuglarinin aranmasi, dogru
taninin konulmasi i¢in son derece dnemlidir. Birgok
hastalik birbiriyle ortiisen histolojik dzellikler goste-
rebileceginden iyi bir klinikopatolojik korelasyona
ihtiya¢ duyulur. Bir hastaya histopatolojik olarak GD
tanis1 kondugunda, yaygin olarak iligkili sistemik
hastaliklarin yani sira ilaglar veya neoplazmalarla
olasi bir iligkinin dikkate alinmasi 6nemlidir. Ayrica
tedavi gerektiren enfeksiydz nedenlerin de ekarte
edilmesi gereklidir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-

dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,



gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmanusgtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligsma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlart yoktur.
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