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OZET

Amag: Olay yerindeki biyolojik lekelerin kokenini belirlemek, adli bilimlerin 6nemli
bilesenlerdendir. Herhangi bir yilizeyde bulunan kanin, menstriiel kandan ayrimi 6zellikle
cinsel saldir1 iddialarinda 6nemlidir. Menstriiel ve postmortem kanda D-dimer olustugu iyi

bilinmektedir.

Bu calismada menstriiel/periferik kan ayriminda kullanilan SERATEC-PMB
Testi’nden yararlanilarak; ceset kanindan elde edilen numuneler {izerinden testin
spesifikligine iliskin performansi ve postmortem kanda D-dimer birikimi ile yas, cinsiyet,
Oli bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gecen siire ve Olim nedeni gibi diger

faktorler arasindaki iliskilerin degerlendirilmesi amaglanmaistir.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismada; 200 cesetin kanindan elde edilen numunelere,
menstriiel/periferik kan ayriminda kullanilan SERATEC-PMB Testi uygulanarak; test
sonuclarinin yas, cinsiyet, 6liim nedeni ve 6lii bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar
gegen siire gibi parametreler {izerinden karsilastirmalart yapildi. Verilerin analizinde
“SPSS Windows 22.0” programi kullanildi.

Bulgular: Seratec-PMB Testi’nde D-dimer igin tim postmortem kan 6rneklerinin
%711 pozitif, %29’u negatifti. Tim erkeklerin %72,3’l pozitif, %27,7’si negatifti. Tim
kadinlarin %67,8’i pozitif, %32,2’si negatifti. Test sonuglarinin cinsiyete gore dagiliminda

istatistiksel olarak anlamli bir fark gériilmedi.

Test sonuglarinin yaslara gore dagiliminda anlamli iliski bulundu. 60 yasindan sonra
testin pozitiflik oraninin, diger yaslara gore daha yiiksek oldugu goriildii. Test sonuglart,
6lim nedeni veya Olii bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gecen siire iizerinden
degerlendirildiginde anlamli iliski bulunamadi. D-dimer seviyesi ile yas veya test sonuglari

arasinda korelasyon goriilmedi.

Vil



Tartisma ve Sonu¢: Adli tip uygulamalarinda menstriiel/periferik kan ayriminda
kullanilan SERATEC®-PMB Testi postmortem kanda da pozitiflik gosterebilmektedir.
Testin D-dimer {izerinden menstriiel kan ayrimimi yaptigi géz oniinde bulunduruldugunda,
testin postmortem kan ig¢in yanlis pozitif sonuglar verebilecegi akilda tutulmalidir.
Menstriiel kan veya postmortem kani tanimlamak i¢in bu test bir 6n inceleme olarak

kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: D-dimer; Immiinokromatografik analiz; Menstriiel kan;

Periferik kan; Postmortem.
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ABSTRACT

Aim: Identifying the origin of biological spots at the scene is an important component
of forensic sciences. Distinguishing blood found on any surface from menstrual blood is
particularly important in allegations of sexual assault. It is well known that D-dimer is formed

in menstrual and postmortem blood.

In this study, by using SERATEC-PMB Test used in menstrual / peripheral blood
separation; It was aimed to evaluate the performance of the test on the blood samples obtained
from corpses and the relationship between D-dimer accumulation in postmortem blood and
other factors such as age, gender, time between being found dead and sampling and cause of
death.

Materials and Methods: In this study; Samples obtained from the blood of 200 bodies
were applied to the SERATEC-PMB Test used in menstrual / peripheral blood separation;
The results of the tests were compared using parameters such as age, gender, cause of death
and time between being found dead and sampling. "SPSS Windows 22.0" program was used to

analyze the data.

Results: In the Seratec-PMB Test, 71% of all postmortem blood samples were positive
and 29% were negative for D-dimer. 72.3% of all men were positive and 27.7% were
negative. 67.8% of all women were positive and 32.2% were negative. There was no

statistically significant difference in the distribution of test results by gender.

A significant relationship was found in the distribution of test results by age. After the
age of 60, the positive rate of the test was higher than the other ages. No significant
correlation was found when the test results were evaluated in terms of the cause of death and
the time from being found dead to the sampling. There was no correlation between D-dimer

level and age or test results.



Discussion and Conclusion: SERATEC®-PMB Test, which is used in forensic
medicine for menstrual / peripheral blood separation, may also show positivity in postmortem
blood. Considering that the test distinguishes menstrual blood with D-dimer detection, it
should be borne in mind that the test can give false positive results for postmortem blood.
This test can be used as a preliminary examination to identify menstrual blood or postmortem
blood.

Key Worlds: D-dimer; Immunochromatographic analysis; Menstrual blood; Peripheral

blood; Postmortem.



1 GIRIS VE AMAC

Olay yerindeki biyolojik lekelerin kokenini ve tiiriinii belirlemek, adli tip
uygulamalarinda en onemli bilesenlerden biridir. Kan, su¢ mahallerinde en sik
bulunan viicut sivilarindandir. Herhangi bir ylizeyde kanin mevcut oldugu
durumlarda, periferik kanin (travmatik bir nedeni ifade eden) menstriiel kandan
dogru bir sekilde farklilastirilmast ile 6rnegin cinsel saldir1 iddialarinda riza konusu
ile ilgili potansiyel olarak bilgi saglayabilir [1, 2]. Ayrica magdur agisindan
destekleyici bulgular veya sanik agisindan koruyucu bulgular verebilmesinin yaninda
olayin sonuclanmasinin hizlanmasi i¢in O6nemli bir etken olabilir. Dolayisiyla,
menstriiel kan ve periferik kan arasinda giivenilir bir sekilde ayrim yapmak i¢in
kullanilabilecek bir yontem, kanitlarin analizinde ve yorumlanmasinda 6nemli bir

ilerleme saglayacaktir.

Son zamanlarda, adli numunelerde menstriiel kanin tanimlanmasi ig¢in
fibrinoliz bozunma friinlerini  yenilik¢i  yOntemler olarak tespit eden
immiinokromatografik analizlerin kullanim1 basariyla gergeklestirilmistir [3]. Capraz
bagl fibrin yikim iiriinleri (FYU), D-dimerler igerir ve fibrinoliz sirasinda iiretilir.
Dolayisiyla, D-dimer iceren insan kanindaki fibrin tiirevleri, fibrinoliz i¢in spesifik

belirteglerdir [4, 5].

Menstriiasyon sirasinda, fibrinoliz; kan pihtilagsmasini engellemek ve menstriiel
kanin kolayca yayilmasini saglamak i¢in onemli bir adimdir. Menstriiel kanin
periferik kandan 200 kat daha fazla D-dimer ortalama konsantrasyonuna sahip

oldugu bilinmektedir [6].

Postmortem kanda da FYU’nden D-dimer olustugu iyi bilinmektedir [7, 8]. Bu
nedenle, Olim sonrasi kan lekeleri D-dimer testinden sonra menstriel kan ile

karigtirilabilir ve yanlis pozitif test sonuglar1 verebilecegi kesinlikle akilda

tutulmalidir [9, 10].



Son zamanlarda, yeni bir immiinokromatografik test olan SERATEC PMB testi
(SERATEC GmbH, Géttingen, Almanya), insan hemoglobini ile D-dimerlerin tespiti
tizerinden gelistirilmis bir yontemdir. Bu yontem, 6zellikle adli 6rneklerde insan
periferal kani ile insan menstriiel kan1 arasindaki ayrim i¢in gelistirilen ilk D-dimer

deneyidir.

SERATEC PMB testi dogrudan olay yerinde veya laboratuarda kullanimi
kolay ve hizli olup, analistler i¢in 06zel bir egitimi gerektirmemektedir.
Performanslar1 standartlastirilmis ve kullanicidan bagimsiz olmasi nedeniyle test
sonuglarinin objektif yorumlanmasi garanti edilir. Ayrica, analiz sonrasi Ornek

materyali DNA ekstraksiyonu ve profillemesi i¢in uygun kalir [11].

Bu calismada menstriiel ve periferik kan ayriminda kullanilan SERATEC PMB
Testi’nden yararlanilarak; 6len kisinin kanindan elde edilen numuneler {izerinde
testin spesifikligine iligkin performansi ve adli amaglar ic¢in kullanighginin
tartisilmasinin yaninda postmortem kanda D-dimer birikimi ile yas, cinsiyet, 6li
bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gegen siire ve Oliim nedeni gibi diger

faktorler arasindaki iliskilerin degerlendirilmesi amaclanmistir.



2 GENEL BIiLGILER

2.1 Adli Olaylarda Viicut Sivilarinin Tayini

Olay yerindeki biyolojik orneklerin kokenini ve tiiriinii belirlemek, adli tip
uygulamalarinda en 6nemli bilesenlerden biridir. Viicut sivilari, su¢ mahallinde
yaygin olarak karsilasilan biyolojik materyal tiirlerinden olup bunlarin kan, idrar,
meni, tiikkiirlik veya vajinal sekresyon olarak tanimlanmasi adli bilimlerde 6nemli bir

siirectir.

Viicut sivilarinin ayirt edilmesi ve tanimlanmast; ne tiir bir sugun veya kazanin
meydana geldigini gosterebilir ve sorusturmanin yoniinii belirlemede yardimci
olabilir [12, 13]. Ornegin, su¢ mahallinde tespit edilen semen lekeleri, cinsel saldiri
vakasinin meydana gelmis olabilecegini, veya kan lekeleri saptanmasi cinayet,
intihar ya da baska tiir sugun meydana gelip gelmedigini degerlendirmeye olanak

vererek lekeler iizerinde daha derin bir incelemeye gidilmesini saglayabilir.

Adli leke incelemesi; delilin toplanmasi ve gorsel incelenmesi, olasi test
taramasi, onay testi, kokeninin belirlenmesi ve kimliklendirilmesi asamalarindan

olusmaktadir [14-16].

Bir lekenin herhangi bir sugla baglantis1 oldugu diisiiniildiiglinde viicut
stvilarina yonelik daha fazla testin yapilmasinin gerekip gerekmedigini belirlemek
i¢in, oncelikle lekenin bir viicut sivisi olup olmadigi ayrimi yapilmalidir. Kan lekesi
oldugu diistiniilen lekeler tizerinde yapilacak olan molekiiler genetik inceleme gibi
ileri incelemeler oldukca pahali incelemeler oldugundan bu lekelerin gergekten kan
lekesi olup olmadiklarinin tespiti sonraki ¢alismalar agisindan onem kazanmaktadir
[17-27]. Dolayisiyla olay yerinde tespit edilen kan veya benzeri (kirmizi boya vb.)
lekelerden, viicut sivist olmayip kanit teskil etmeyenlerin dislanmasi gereklidir [28].
Ayrica, olay yerinde bir hayvan kani olma olasilig1r varsa, hayvan kanini insan

kanindan ayirmak da 6nemlidir [29].



Birgok viicut sivist kurudugunda benzer bir fiziksel goriiniime sahip olabilir.
Ne tiir bir viicut s1visinin mevcut olabilecegini hizli bir sekilde ayirt etmek amaciyla,
olay yerinde veya laboratuvarda bir takim testler yapilir. Kan i¢in en basit varsayim
testi; duyarli ancak 6zgiilligli diisiik olan kolorimetrik kimyasal testlerdir [12, 30].
Adli bilimlerde en sik kullanilan kan testlerinden bazilar1 ise, hem duyarli hem de
olduk¢a yiiksek derecede spesifik olan Kastle-Meyer Testi, tetrametilbenzidin ve
ortotolidin olarak sayilabilir [12-14, 30]. Bu test kitlerinin ¢alisma prensibi,
peroksidaz ozelligi gosteren hemoglobinin tespiti temeline dayanmaktadir. Bazi
meyve peroksidazlart veya kimyasal oksidanlar ile yanlis pozitif sonuglar ortaya
cikabilir, bu nedenle ilk kimyasal testten sonra genellikle kan i¢in onay testi yapilir

[31-34].
2.2 Immiinokromatografik Testler

Kimyasal testlere ek olarak, immiinokromatografik test, insan viicudundaki
stvilar icin daha yeni ve daha spesifik bir testtir. Immiinokromatografik test
sistemleri, 6rnek sivisi icerisindeki istenen hedef analitin varligini 6zel bir okuyucu
cihaza gereksinim duymadan tespit edebilen sistemlerdir [35]. Biyolojik matriks
stvisinda bulunan ve tayini istenen analit (antijen) bu kisimda bulununan ligand ile
etkileserek ligand-analit kompleksini olusturur. Daha sonradan analite kars1 afinite
gosteren modifiye konjuge enzim bu komplekse baglanir ve renk degistirici

substratin ortama verilmesi ile test tamamlanir [36-40].

Immiinokromatografik testler, basit, hizli, diisik maliyetli ve kisa analiz
zamani gibi [41-44] avantajlart nedeniyle uygun bir test sistemi olarak yaygin olarak

kullanilmaktadir [45].

Kan igin yapilan immiinokromatografik testin mekanizmasi ise, antijen-antikor
reaksiyonlarina dayanir. Spesifik olarak, tahlil kasetinin numune haznesi, kanin her
iki bileseni olan insan hemoglobin veya insan glikoforin-A'y1 hedefleyen bir mobil
monoklonal antikor icerir. Antikor, belirli kosullar altinda goriiniir hale gelen bir
boya ile etiketlenir. Test edilen numune insan kani igeriyorsa, seridin test alanina gog
eden bir antijen-antikor kompleksi olusur. Test alani antijen-antikor kompleksini

yakalayan hareketsizlestirilmis bir poliklonal antikor igerir, bu antikorlar bir antikor-
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antijen-antikor sandvi¢i olustururlar. Test alaninda boya etiketli antikorlarin
birikmesi pembe/kirmizi bir bant olarak goriiniir hale gelir [11, 29, 46].
Immiinokromatografik test markalar1 arasinda kan icin gesitli kiigiik farkliliklar
olmasina ragmen, prensip genellikle aynidir. Independent Forensics—RSID™ Blood
insan glikoforin-A antikorunu kullanirken, Abacus Diagnostics—HemaTrace®,
SERATEC® HemDirect ve SERATEC® PMB testi insan hemoglobin antikorunu
kullanir [11, 47-49].

Insan hemoglobinini kullanan immiinokromatografik testlerde, ¢ok konsantre
numuneler igin yiikksek doz hook etkisi olusabilmektedir [1, 11, 46, 48, 49]. Yiiksek
doz hook etkisi, numunede asir1 sayida antijen bulundugunda ortaya ¢ikan yanlis
negatif bir sonuctur. Hemoglobin konsantrasyonu ¢ok yiliksek oldugunda, mevcut
antikor eksikliginden dolay1 baglanamayan serbest hemoglobin test alanina dogru
hareket eder ve boya etiketli antijen-antikor kompleksinin test bolgesindeki
hareketsizlestirilmis antikora baglanmasini 6nler ve olumsuz sonuca neden olur [46].
Bu nedenle, yiiksek konsantrasyonlu numuneler i¢in 6rnek seyreltilmesi gereklidir.
Immiinokromatografik testler insan kan1 varligim dogrulamasi, farkli peroksidazlarla
veya oksidanlar ile yanlis reaksiyona neden olmamasi, ¢ok hassas ve yiiksek

derecede tiire 6zgii olmasindan dolay1 kan testi i¢in ideal bir yontem olarak kullanilir

[13, 29].
2.3 Kanin Bilesimi

Kan, plazma olarak bilinen protein agisindan zengin bir sividan ve hiicresel
elemanlardan (beyaz kan hiicreleri, kirmiz1 kan hiicreleri ve trombositler) olusur.
Saglikli bir insanda toplam dolasan kan hacmi viicut agirliginin yaklasik %8'idir (70
kg'da 5600 mL). Bu hacmin yaklasik %55°1 plazma, %45°1 hiicrelerden olusan bir

viicut stvisidir [50].

Plazmanin %91°1 sudan, %8’1 ¢oziiniir proteinlerden, %]1°1 ise organik asit ve
tuzlardan olusur. Protein kisminda yer alan onemli bir protein fibrinojendir ve
pihtilagsmada yer alir. Diger proteinler ise albiimin, alfa, beta ve gama globulindir

[51-53].



Bir tam kan tiipii santrifiij edildiginde, bilesen yogunlugu ile ayirt edilebilen {i¢
ana katman olusur [54]. Ust tabaka plazmadir ve izole edildiginde agik sar1 renkte
gorliniir. En alt tabaka, eritrositler igerir. Kandaki eritrositlerin hacmi, bireyin sivi
bozukluklarina sahip olup olmadigin1 gosterebilen hematokrit olarak bilinir [55, 56].
Orta katman ise, l6kositler ve trombositler igeren en kiiciik hacme sahip katman
olmak ile birlikte insan viicudunda bagisiklik sisteminin ana bilesenlerini igerir ve

cesitli bagisiklik tepkilerinden sorumludur [57].
2.4 Pihtilasma Mekanizmasi

Kan ve dokularda kan pihtilasmasini etkileyen onlarca 6nemli madde
bulunmustur. Bunlarin bazilarindan pihtilasmay1 saglayan prokoagiilanlar ve
pihtilasmay1 inhibe eden antikoagiilanlardir. Kanin pihtilasip pihtilagmamasi, bu iKi
grup madde arasindaki denge ile saglanir. Normal sartlarda antikoagiilanlar baskindir
ve kan pihtilasmaz; ama bir damar hasarlandiginda bu alandaki prokoagiilanlar

aktive olarak baskin hale gelirler ve pitht1 olusur [57].

Pihtilasma ii¢ ana basamakta meydana gelmektedir. Damarin yirtilmasina
cevap olarak kanda bir ¢ok pihtilasma faktoriiniin rol oynadigi bir dizi kimyasal
reaksiyonlar kompleksi meydana gelir. Net sonug ise aktive olan tiim maddelerin,
protrombinin trombine doniisimiinii katalize eden ve protrombin aktivatorii denen
bir kompleks olusturmasidir. Trombin bir enzim gorevi yaparak fibrinojeni fibrin
iplik¢iklerine ¢evirir. Sonraki siirecte fibrin iplik¢ikleri trombositler, kan hiicreleri ve

plazmayi da igine alarak pihtiyr olusturur [57].
2.4.1 Protrombinin Trombine Doniisiimii

Olusan protrombin aktivatorii daha sonra protrombinin trombine donilismesine
neden olur. Bunu takiben trombin kisa siire i¢inde fibrinojen molekiillerinin fibrin

iplikgiklerine polimerizasyonuna sebep olur [57].

Bunun yaninda trombositler de protrombinin trombine doniisiimiinde 6nemli
rol oynarlar. Hasarlanan dokuya daha oOnceden baglanmis olan trombositler
tizerindeki protrombin reseptorlerine protrombinin biiyik kismi baglanir. Bu

baglanma, hasarli dokuda protrombinden trombinin olusumunu hizlandirir [57].

6



2.4.2 Ekstrensek ve Intrensek Yollar Arasindaki Etkilesim

Kan damarinin yirtilmasindan sonra pihtilasma ekstrensek ve intrensek
sistemlerin ayn1 anda aktivasyonu ile baslatilir. Doku faktorii ekstrensek yolu
baslatirken, Faktor (F) XII ve trombositlerin damar duvarindaki kollajenle temasi
intrensek yolu aktive eder. Ciddi doku travmasinda pihtilasma ekstrensek yol ile 15
saniye gibi kisa bir siirede olusabilirken intrensek yol ile ise daha yavas gelisir [56-

58].

Bu iki yolla sonu¢ olarak protrombin aktivatorii olusur. Ekstrensek yolda;
zedelenmis damar duvarindan doku faktérii kompleksi salinir. Doku faktorii
plazmada bulunan FVlla ile kompleks yapar ve FX’u, aktif olan FXa’ya gevirir.
Intrensek yolda; duvardaki kollajen gibi negatif yiizeylerin iizerindeki kallikrein ile
kanin temasi1 sonucu, iki 6nemli pihtilasma faktorii olan FXII ve trombositlerin
degisimi gergeklesir. Trombositlerden, Trombosit Faktor 3 (TF3) salinir ve FXII,
aktif olan FXIla’ya doniisiir. FXIla, FXI'it FXIa’ya, FXIa da FIX’un FIXa’ya
dontisimiinti saglar. FIXa ise, FVIII, trombosit fosfolipidleri ve TF3 ile birlikte
kalsiyum varhiginda FX’u FXa’ya donistiirtir [59]. Ekstrensek ve intrensek yolla
aktive olan FXa, trombosit ve doku fosfolipidiyle birleserek FV’e baglanir ve

protrombin aktivatoriini olusturur [60].
2.4.3 Fibrinojenin Fibrine Doniisiimii-Piht1 Olusumu

Fibronojen plazmada yiiksek molekiil agirlikli bir proteindir. Fibrinojen
karacigerde yapilir ve karaciger hastaliklarinin bir kisminda fibrinojenin dolagimdaki

konsantrasyonu da azalir [57].

Biiyiik molekiiler yapist nedeniyle normalde az miktarda fibrinojen interstisyel
sivilara gecer ve dolayisiyla da interstisyel sivi genellikle ¢ok az pihtilasir ya da hig

pihtilasmaz [57].



Trombin, proteolitik etkisi olan protein yapisinda bir enzimdir. Fibrinojen
tizerine etki ile diger fibrin molekiilleriyle kendiliginden polimerize olma yetenegi
tasiyan bir molekiil olan fibrin monomerini olusturur. Béylece fibrin monomer
molekiilleri saniyeler iginde pihtinin retikulumunu olusturacak olan uzun fibrin

iplik¢iklerine polimerize olurlar [54, 57, 61].

Bu polimerizasyonun ilk asamasinda fibrin monomer molekiilleri arasinda
meydana gelen baglar ile olusan piht1 zayiftir ve kolayca ¢oziilebilir. Piht1 i¢inde
tutulan trombositlerden de salinan ve fibrin stabilize edici faktor adi verilen bir
madde, sonraki bir ka¢ dakika i¢inde fibrin retikulumunu oldukca giiclendirmeyi
saglar. Fibrin stabilize edici faktoriin oncelikle kendisi aktive edilmelidir. Trombin,
fibrin olusumuna sebep olmasinin yaninda fibrin stabilize edici faktorii de aktive
eder. Bu aktif madde ise bir enzim gorevi yapararak fibrin monomer molekiilleri
arasindaki baglar ile komsu fibrin iplik¢ikleri arasinda c¢ok sayida capraz bag

kurulmasimni saglar. Boylece fibrin aginin ii¢ boyutlu yapisini kuvvetlendirir [57].

Piht1 olustuktan sonra birka¢ dakika icinde kasilmaya baslar ve genellikle 1
saat iginde piht1 igindeki sivinin ¢ogu ayrilir ve bu agiga ¢ikan siviya serum denir.
Serumun plazmadan farki i¢inde fibrinojen ve diger bir¢ok pihtilasma faktori

bulunmamasidir. Bu faktorlerin yoklugu nedeniyle de serum pihtilasamaz [57].

Trombositler pihtinin  retraksiyonunda O6nemli rol oynar. Piht1 retrakte
oldugunda, yirtilan kan damarlarinin uglari birbirlerine dogru ¢ekilir. Trombositler
oncelikle farkli iplik¢ikleri birbirine baglayacak sekilde fibrin iplikg¢iklerine
baglanirlar. Ayrica, pihtinin i¢indeki trombositler fibrin stabilize edici faktor gibi
baz1 prokoagiilan maddeleri salgilamaya devam ederek komsu fibrin iplik¢ikleri

arasinda daha fazla ¢apraz bag olusumunu saglarlar [57].
2.5 Fibrinoliz

Yaralanma bolgesi iyilestiginde, pihti1 fibrinoliz islemi ile parcalanacaktir.
Fibrinoliz, intravaskiiler fibrinin gereksiz birikmesini Onleyen ve trombiisiin
¢ikarilmasini saglayan oldukg¢a diizenlenmis bir enzimatik siiregtir [62]. Pihtilagsma
kaskadina benzer sekilde fibrinoliz, gesitli inhibitorler ve kofaktorler dahil olmak

tizere bir dizi protein ve reseptor tarafindan siki bir sekilde kontrol edilir [63].
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Plazma proteinleri plazminojen adi verilen bir globulin igerirler ve bu protein
aktive oldugunda plazmine doénisiir. Bu enzim, fibrin iplik¢iklerinin yanisira ¢evre
kanda bulunan fibrinojen, FV, FVIII, protrombin ve FXII gibi maddeleri de sindirir.
Bu nedenle, kan pihtis1 i¢inde plazmin olustugunda, pithtinin erimesine ve pihtilasma

faktorlerinin ¢gogunun sindirilmesine neden olur [57].

Bir piht1 olustugunda, ¢ok miktarda plazminojen de diger plazma proteinleri ile
birlikte pihtinin iginde tutulur, fakat aktive olana kadar plazmine donilismez ve pihtiy1
eritmez. Yaralanan dokular ve damar endoteli ¢ok yavas olarak doku plazminojen
aktivatorii ad1 verilen giiglii bir aktivator salgilarlar ve bu madde pihti kanamay1
durdurduktan birka¢ gilin sonra, plazminojeni plazmine g¢evirir ve pihtiyr ortadan
kaldirir [63, 64]. Plazmada plazmin konsantrasyonu plazminojen aktivatorlerinin
konsantrasyonu ile kontrol edilir [65]. Plazmin sisteminin 6zellikle 6nemli bir islevi

de baska tiirli temizlenmesi miimkiin olmayan kiigiik pihtilar1 uzaklagtirmaktir.
2.5.1 Fibrinojen Yikimi

Fibrinojen Aa, B ve y adi verilen 3 ¢ift polipeptid zincirinden olusur [66-68].
Ug cift polipeptid zincirinin amino terminal kisimlari disiilfit bagiyla birleserek E
domain kismini olusturur. Fibrinopeptid A ve B bu yapinin i¢inde bulunur [69-72]. y
ve B zinciri kivrilarak heliksal bir yap1 olusturur ve -COOH uglar1 D domain yapiy1
olusturur. Fibrinojenin kopmasindan ve yikim iiriinlerinden sorumlu baslica plazmine
duyarli boélgeler Ao zinciri uzantist {izerinde, spiralin santral ve terminal
domainlerinin arasinda orta noktada yerlesmistir. Aa zincirinin ucunda gelisen ilk
plazmin ayrilmasi ile fragman X tiirevleri ortaya cikar. Daha sonra proteolizisin
devamu ile fragman X asimetrik olarak boliiniir ve fragman D ve fragman Y olusur
Fragman Y hizla ikinci fragman D pargasina ve fragman E'ye parcalanir ve bu da
orijinal temsil eder [73-78]. Capraz bagli olmayan fibrinin plazmik yikimi

fibrinojeninkine benzer yikim {irlinleri ortaya ¢ikarir [79, 80].



2.5.2 Fibrin Yikim

Capraz bagl fibrin yikimi iki yolla farklilik gosterir. Birincisi, yikim daha
yavastir, ¢linkli fazla miktardaki ¢apraz baglarin etkisi ile monomerler, plazminin
proteolitik etkisine direncli bir kompleks haline doniisiir. Ikincisi, yikim iiriinlerinin
kendilerinin yapisinin da farkli olmasidir. Bunun nedeni pihtinin erimesinden sonra

bile kovalan ve non-kovalan baglarin terminal domainleri bir arada tutmasidir.

Yikim {iriinlerinin esasini, iki sarmalli protofibrilin komplamenter zincirine
lateral olarak baglanmis domainleri olusturur. Capraz bagl fibrinin en kiigiik tek
yikim iirlinii, y—y zinciri ¢apraz baglariyla birlestirilen iki fragman D par¢asindan
olusan fragman DD (D-dimer) ve en kiigiik kompleks de fragman DD'nin fragman E
ile yaptig1 non-kovalan kombinasyondur. Protofibrilin her bir polimer zincirinin daha
uzun parcalarinin kombinasyonuyla olusan daha biiylik kompleksler plazmin ile

giderek daha kiiglik komplekslere pargalanirlar [81-85].

En kiiciik parca D-dimerdir. Reaktif fibrinoliz ile agiga ¢ikan FYU ile capraz
bag yapan D-dimerlerin tespiti, pthtilasma aktivitesinin bir gostergesidir [86, 87].
FYU sadece D-dimerlerden olusmaz. D ve E alanlarini igeren farkli molekiil

agirligindaki pargalarin bir karisimindan olusur [88, 89].
2.6 Klinik Uygulamalarda D-dimer

D-dimer, yeni meydana gelen trombiisiin fibrinolitik sistem ile parcalanmasi
sonucu salinan bir fibrin yikim iriiniidir [90]. Fibrin polimerleri 6nce biiyiik
fragmanlara sonra da kiigiik parcaciklara (E-domain ve D-domain hali) ayrilir. D hali
yaklasik 180.000 MW agirliginda olup karaciger, bobrek ve retikiilo endotelyal
sistem tarafindan plazmadan uzaklastirilir ki bu da klinikteki ismi D-dimer olan D
halinin plazmada o6l¢iilebilmesine olanak verir. Plazma D-dimer diizeyi yasa ve
cinsiyete gore degiskenlik gosterse de normal degeri yaklagik 200-500 ng/ml1’dir [72,
80, 91-93].

D-dimerin invivo yarilanma Omrii yaklagitk 8 saattir. Artmig D-dimer
seviyeleri, pihtilasmanin ve buna bagh fibrinolitik aktivitenin arttig1 tim
hastaliklarda ve durumlarda goriliir. Akut koroner yetmezlik, periferik damar
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hastaliklari, derin ven trombozu (DVT), pulmoner emboli (PE), akut inme, gebelik,
obstetrik komplikasyonlar, orak hiicreli anemi, hemolitik krizler, malignite, cerrahi,
konjestif kalp yetersizligi, kronik bobrek yetersizligi yaygin travma gibi durumlarda

D-dimer seviyeleri yiikselir [94-98].

Pnoémonide tanida ve prognozda degerli olabilecek daha spesifik yeni

belirtegler aragtirilmakta olup bunlardan biri de plazma D-dimerleridir [99].

Kan pihtilagma kaskadi ve fibrinolitik sistem olmas1 gerektigi gibi
calismadiginda, asir1 miktarda trombin olusur ve tromboza yol acar. Tromboz, kan
damarlarinin tikanmasina ve hatta miyokard enfarktiisiine ve inmeye neden olabilir
[100]. Vendz tromboembolik bozukluklarin morbiditesi ve mortalitesi goz ardi
edilemeyecek diizeylerdedir. Alt extremite derin venlerinde tromboz saptanan
hastalarin yaklasik % 70 inde PE, tan1 alan PE hastalarin da ise ayn1 zaman da eslik
eden yaklasik % 50 oraninda DVT saptanmustir. Bu yiizden PE ve DVT her ikisi de
vendz tromboemboli (VTE) olarak adlandirilirlar [101].

D-dimer, fibrinoliz ve pihtilasma aktivasyonunun bir gostergesi ve trombotik
aktivitenin dolayli bir biyomarkeri olarak kabul edilmektedir [102]. Diger FYU’nin
aksine, D-dimer fragmanlari, plazmin ¢apraz bagli fibrin {izerindeki etkisinin son
tirtinleridir. Stipheli PE ve DVT degerlerinin degerlendirilmesinde D-dimer testleri
kullanilmaktadir [103]. D-dimerin klinikte asil kullanim alani; ayaktan basvuran,
eslik eden hastalig1 olmayan diisiik ve orta klinik olasilikli hastalarda negatif ¢ikmasi
ile PE’nin dislanmasinda kullanilir [104].

Son yapilan aragtirmalar ise, D-dimerin tromboz i¢in duyarli bir belirteg
olmasinin yaninda 6zgiilliigliniin diisiik oldugunu, bu nedenle VTE'nin pozitif
tanisin1 koymak i¢in kullanilamayacagini géstermistir [105, 106]. Bununla birlikte,
D-dimer yiiksek negatif prediktif degere sahiptir ve VTE'yi diglamak i¢in
kullanilabileceginden diglayici bir test olarak da kullanilabilir [105-107].

Yeni bir enfeksiyon hastaligi olan COVID-19 tanili hastada hemostaz
sistemindeki degisiklikler ve tromboz gelisimi ile ilgili bilgiler hizla artmaktadir
[108]. Elde edilen veriler COVID-19 enfeksiyonunun patogenezinde koagiilopatinin

onemli bir yerinin oldugunu gostermektedir. COVID-19 inflamasyon artisi,
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trombosit aktivasyonu, endotel disfonksiyonu ve immobilizasyona bagli kan
akiminda staz gibi birkag risk faktoriiniin pithtilagsma sistemini aktivasyonu ile hem
vendz hem de arteriyel sistemde tromboza egilim yaratmaktadir [109-111].
Enfeksiyonlar, dogal immunitenin bir pargasi olarak kompleks sistemik inflamatuvar
cevabr baslatir. Konak savunma sistemlerinin aktivasyonu takiben koagiilasyonu
aktive eder. Inflamatuvar siiregte ortaya ¢ikan sitokinler vaskiiler endotel hiicrelerini
aktive edip endotel hasar1 olusturarak protrombotik durum olusturur. Ayrica

fibrinolitik sistem de etkilenir [111].

Koagiilopati hastaligin agirlig: ile iligkili goriinmekte olup patogenezi heniiz
bilinmemekte, ancak tromboinflamasyon tablosu sonucu olustugu diistiniilmektedir.
COVID-19 iligkili koagiilopatinin baslica 6zelliklerine bakildiginda; D-dimer ve
fibrinojen diizeylerinde artma, protrombin zamami (PZ), aktive parsiyel
tromboplastin zamaninda ve trombosit sayisinda minimal degisiklik ile belirgin hale
gelme seklinde sayilabilir [111]. Basvuruda yiiksek D-dimer diizeyi artmis mortalite
ile birlikte oldugu belirtilmistir [109, 111, 112]. Tang ve arkadaslar1 da artmis D-
dimer diizeyi, FYU ve uzamis PZ gibi bazi hemostaz testleri ile hastalik agirhig1 ve
mortalite riski arasinda anlamli bir korelasyon tespit etmis, kaybedilen ve yasayan

hastalarin laboratuvar sonuglar arasinda belirgin fark oldugunu bildirmistir [113].
2.7 Yasa bagh D-Dimer

Bununla birlikte, yaslilarda D-dimer seviyesi yiiksek cikabilmektedir [114,
115]. D-dimer'in yasa bagli neden degisiklik gosterdigi ile ilgili bir ¢ok ¢aligma
yapilmis olmak ile birlikte bunlardan en gbze c¢arpan; D-dimer seviyelerindeki
yiikselme, pro-inflamatuvar durumlarin yiiksek prevalansi ve anemi, obezite ve lipid

anormalliklerinin getirdigi yiikiin artmasi ile baglantili bulunmustur [116].
2.8 Adli Perspektifte D-dimer

Adli bilimlerde; kandaki D-dimer seviyelerinin saptamasi i¢in kullanilan
mevcut yontemler esas olarak menstriiel kanin tanimlamasina odaklanmaktadir. Olay
yerinde herhangi bir ylizeyde kan mevcut oldugu durumlarda, periferik kanin
(travmatik bir nedeni ifade eden) menstriiel kandan dogru bir sekilde

farklilastirilmasi ile 6rnegin cinsel saldir1 iddialarinda riza konusu ile ilgili potansiyel
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olarak bilgi saglayabilir [1, 2]. Ayrica magdur agisindan destekleyici bulgular veya
sanik acisindan koruyucu bulgular verebilmesinin yaninda olaym sonuglanmasinin
hizlanmasi igin de 6nemli bir etken olabilir. Dolayisiyla, menstriiel kan ve periferik
kan arasinda giivenilir bir sekilde ayrim yapmak i¢in kullanilabilecek bir yontem,

kanitlarin analizinde ve yorumlanmasinda énemli bir ilerleme saglayacaktir.

Son zamanlarda, adli numunelerde menstriiel kanin tanimlanmasi igin
fibrinoliz  bozunma iriinlerini  yenilikgi  yOntemler olarak tespit eden
immiinokromatografik analizlerin kullanim1 basariyla gergeklestirmistir [3]. Capraz
baglh FYU, D-dimerler igerir ve fibrinoliz sirasinda iiretilir. Dolayisiyla, D-dimer

igeren insan kanindaki fibrin tiirevleri, fibrinoliz i¢in spesifik belirteglerdir [4, 5].

Menstriiasyon sirasinda, fibrinoliz; kan pihtilagsmasini engellemek ve menstriiel
kanin kolayca yayilmasini saglamak icin onemli bir adimdir. Menstriiel kanin
periferik kandan 200 kat daha fazla D-dimer ortalama konsantrasyonuna sahip
oldugu bilinmektedir [6, 117].

Postmortem kanda da FYU’nden D-dimer olustugu iyi bilinmektedir [7, 8]. Bu
nedenle, Olim sonrasi kan lekeleri D-dimer testinden sonra menstriiel kan ile

karigtirilabilir ve yanlis pozitif test sonuglar1 verebilecegi kesinlikle akilda

tutulmalidir [9, 10].

Olmekte olan hiicrelerde ve cesetlerde cok sayida biyokimyasal reaksiyon
meydana gelir. Postmortem kanda D-dimer varligi i¢in agiklamasi muhtemel olan,
oksijen seviyesindeki bir azalmanin anaerobik metabolizmaya gegise yol agmasidir.
Bu da laktik asit birikimine yol agar ve sonug¢ olarak pH’da diigsiis meydana gelir.
Plazma pH distisii dikkat c¢ekicidir ¢linkii fibrinoliz ve bu nedenle D-dimer

olusumuna neden olduguna inanilmaktadir [8, 10].

Postmortem kan, su¢ mahallinde antemortem veya perimortem periferik kan
kadar yaygin olarak bulunmayabilir. Kanin diger viicut sivilarindan ayirmanin
yaninda, ne tir kan (antemortem, postmortem vb.) oldugu da degerlendirmek
gerebilir. Olay yerinde bulunan kanin 6lim Oncesi mi yoksa Oliim sonrasi mi
oldugunu ayirt etmek, olaym dogru ve hizli bir sekilde degerlendirilmesine olanak

verebilecektir [29].
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Bu nedenle, bir kan numunesindeki D-dimerin pozitif tespiti, adet kaninin veya

postmortem kanin varligini gosterdigi seklinde yorumlanabilir.
2.9 SERATEC® PMB Testi

Son zamanlarda, yeni bir immiinokromatografik test olan SERATEC PMB
Testi (SERATEC GmbH, Géttingen, Almanya), insan hemoglobini ile D-dimerlerin
tespiti lizerinden gelistirilmis bir yontemdir. Bu yontem, dzellikle adli 6rneklerde
insan periferal kan1 ile insan menstriiel kan1 arasindaki ayrim i¢in gelistirilen ilk D-

dimer testidir [11].

SERATEC PMB Testi dogrudan olay yerinde veya laboratuarda kullanimi
kolay ve hizli olup, analistler ig¢in O6zel bir egitimi gerektirmemektedir.
Performanslar1 standartlastirilmis ve kullanicidan bagimsiz olmasi nedeniyle test
sonuclarinin objektif yorumlanmasi garanti edilir. Ayrica, analiz sonrast Ornek

materyali DNA ekstraksiyonu ve profillemesi i¢in uygun kalir [11].
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3 GEREC VE YONTEM

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Adli Tip Anabilim Dali Akademik Kurulu’nun
24.04.2019 tarihli karan ile tez konusunun “Mestriiel / Periferik Kan Ayriminda
Immiinokromatografik D-dimer Testinin Spesifikliginin Postmortem Kan Ornekleri
Uzerinde Arastirilmasi” olmasina karar verildi. Postmortem kan 6rneklerinin Adli
Tip Kurumu Morg Ihtisas Dairesi’nden toplanmas: planlandi. Adli Tip Kurumu
Egitim ve Bilimsel Arastirma Komisyonu'nun 20.05.2019 tarih ve
21589509/2019/404 sayili karar ile arastirma izni alindi. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 03.07.2019 tarih ve 83045809-604.01.02 sayil
karari ile etik acidan izni alindi. istanbul Universitesi-Cerrahpasa Bilimsel Arastirma
Projeleri (BAP) Birimi’nin 27.11.2019 tarih ve 2019/21 Toplant1 No’lu karar1 ile
biitce destegi alindi. 300 adet SERATEC PMB testi (SERATEC GmbH, Géttingen,
Almanya) ve Vakumlu Na-Sitrat’l1 Tiip alimlar1 gergeklesti. Gerekli izin alim siireci

ve geregler tamamlandiktan sonra ¢aligma baslatildi.
3.1 Ornek Toplama

Istanbul Adli Tip Kurumu Morg Ihtisas Dairesi’ne 01.01.2020-10.07.2020
tarihleri arasindaki adli otopsi i¢in gonderilen vakalardan 200 postmortem kan drnegi
topland1. Ongoriilen 6liim nedeni ayni olan cesetlerden en ¢ok 17 olguya kadar
numune alindi. Oliim nedeni veya orijin ¢esitliliginin yaninda yas, cinsiyet ve 6lii
bulundugu zamandan 6rnek alimina kadar gegen siire de goz oniinde bulundurularak
200 olguya ulasildiginda &rnek alim islemi tamamlandi. Oliim sebebi net olarak
degerlendirilemeyen, yeterince veri elde edilemeyen, ileri derece c¢iirlimiis ve bir
oliim sebebi i¢in yeteri kadar numuneye ulasilan olgulardan 6rnek alimi yapilmadi.
Bu siiregte elde edilen veriler her olgu i¢in ayri forma kaydedildi ve bu formlar
giivenli bir sekilde muhafaza edildi. Otopsi esnasinda kaydedilen bilgilerin daha

sonra otopsi raporlarindan teyidi yapildi.
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Toplanan 6rnekler en fazla 1 saat igerisinde tek kullanimlik steril bir enjektor
kullanilarak %100 pamuk, beyaz ve temiz bir kumas pargasina ii¢ damla kan olacak
sekilde uygulandi. Her kan 6rnegi i¢in iki ayr1 leke olusturuldu. Elde edilen kan
lekeli kumas parcalar1 24 saat boyunca oda sicakliginda kurutuldu. Her kurutulan
kumas pargast ayri bir zarf icinde muhafaza edildi. Tiim Orneklerin toplanmasi
beklenilmeden kurutulan Orneklerin peyder pey analizi yapildi. Ayrica 10
postmortem kan 6rnegi igin laboratuvarda D-dimer seviyesi bakilarak test sonuglari

ile karsilastirildi.

Ayrica ¢alismada kullanilan hizli test kitlerinin kontrolii amagli onami alinan
10 goniilliiden 10 menstriiel kan lekesi 6rnegi %100 pamuk, beyaz ve temiz bir
kumas pargasi iizerine alindi. Tiim mestriiel kan lekesi 6rnekleri 24 saat boyunca oda
sicakliginda kurutuldu. Her kurutulan kumas parcasi ayr1 bir zarf i¢inde muhafaza
edildi. Tiim 6rneklerin toplanmasi beklenilmeden kurutulan 6rneklerin peyder pey

analizi yapildi.

Alman her kan Ornegine numara verildi. Verilen numara tiiplere, kumas

pargalarina ve zarflara yazildi.

3.2 Testin Hazirlanisi ve Prosediirler

Calismada kullanilan SERATEC® PMB Testi (SERATEC GmbH, Géttingen,
Almanya); insan hemoglobini ve D-dimerinin belirlenmesi ile adli numunelerde
insan kani ve/veya menstriiel kaninin hizli tespitini saglayan kromatografik bir
immiinoassay yontemdir. Aktif bilesikler olarak monoklonal antikorlar icerir. Testin
kasetleri bir numune kuyucugu ile bir kontrol ¢izgisine (kontrol i¢in "C" etiketli),
hemoglobin i¢in bir sonug ¢izgisine (periferik kan i¢in "P" etiketli) ve D-dimer i¢in
bir sonug ¢izgisine (menstriiel kan i¢cin "M" olarak etiketli) sahip bir sonu¢ penceresi
igerir. Test kitinde ayrica sivi numune seyreltmesi veya kurutulmus numune
ekstraksiyonu icin tampon ¢ozelti vardir. Testin optimize edilmis duyarliligi

hemoglobin i¢in 20 ng/mL ve D-dimer igin ise 400 ng/mL olarak belirtilmistir [11].

Oda sicakliginda 10 dakikalik inkiibasyon siiresinden sonra; sonug
penceresinde kontrol (C) bolgesinde olmak iizere yalnizca bir pembe renkli ¢izgi

goriinmesi ve (P)-(M) ¢izgilerinin yoklugu negatif teste isaret eder ki bu ornekte
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hemoglobin veya D-dimer yok ya da tespit sinirinin altinda olarak yorumlanir. Sonug
penceresinde biri kontrol (C) bdlgesinde, biri (P) test bolgesinde ve biri (M) test
bolgesinde olmak iizere lic pembe renkli ¢izgi belirir ise pozitif bir test sonucunu
gosterir ve bu menstriiel kan i¢in giiclii bir gdsterge olarak kabul edilir. Sonug
penceresinde biri kontrol (C) bolgesinde ve biri (P) test bolgesinde olmak {izere iki
pembe renkli ¢izgi belirir ve (M) test bolgesinde higbir ¢izgi goriinmiiyor ise de
pozitif bir test sonucunu gosterir ve bu insan periferik kaninin giiglii bir géstergesidir.

Higbir ¢izgi gorlinmiiyorsa, test gegersizdir ve tekrar edilmelidir [11].

Hemoglobin saptamasinda yiiksek doz bir hook etkisi olasiligi daha 6nce
bildirilmis olup yliksek doz hook etkisinden siiphelenildiginde, orijinal numunenin

seyreltilmesi yapilir ve bu seyreltilmis numune tekrar analiz edilir [11].

Calisilmadan 6nce her o6rnek icin SERATEC® PMB Test Kiti tarafindan
saglanan 1.5 mL tampon ¢ozelti sisesi ve kasedine verilen 6rnek numaralar1 yazildi.
Ayrica sonuglarin tutuldugu bir form olusturularak forma 6rnek numaralari, testin

uygulanma tarihi ve test sonuglari kaydedildi.
3.3 Testin Uygulanmasi

Kurutularak elde edilen kan lekeleriden 1 cm x 1 cm'lik bir alan cetvel ile
Olgiildi ve tek kullanimlik steril bistiiri ucu ile kesildi. Kullanilan cetvel kan lekesini
kesmeden once her seferinde sterilize edildi. Kesilen her parga ekstraksiyon ig¢in
SERATEC® PMB Test Kiti tarafindan saglanan 1.5 mL tampon ¢ézeltisine konuldu.
60 dakikalik ekstraksiyon siiresinden sonra yine kit tarafindan saglanan tek
kullanimlik plastik pipet kullanilarak SERATEC® PMB Test kasetinde bulunan
numune kuyucuguna ii¢ damla (yaklasik 120 pL) ekstrakte edilmis ¢ozelti eklendi.
Oda sicakliginda 10 dakika inkiibasyondan sonra test sonucu kaydedildi ve

fotograflandi.
3.4 Seyreltme Siireci

Yiiksek doz hook etkisinden siiphenilen numuneler icin, orijinal numune
tampon ¢ozeltisinden 1000 pL ¢ozelti, 500 pL’lik yeni tampon ¢dzeltisine ilave
edildi ve iyice karistirildi. Daha sonra kit tarafindan saglanan tek kullanimlik plastik
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pipet kullanilarak yeni bir SERATEC® PMB Test kasetinde bulunan numune
kuyucuguna ii¢ damla (yaklasik 120 pL) ekstrakte edilmis ¢ozelti eklendi. Oda

sicakliginda 10 dakika inkiibasyondan sonra test sonucu kaydedildi ve fotograflandi.
3.5 Test Sonug¢larinin Degerlendirilmesi

Oda sicakliginda 10 dakika inkiibasyondan sonra test sonuglar1 kaydedilmistir.
Tablo 1 bu ¢alisgmada uygulanmis yorumlama kurallarini gostermektedir. Kasette (C)
ve (P) test bolgelerinde pembe bir c¢izgi goriilmiis olmakla birlikte (M) test
bolgesinde goriilen pembe ¢izginin yogunluguna bagh olarak sonuglar “+” “++” ve
“+++” olarak kategorize edilmistir. “+” kategorisi; sadece dikkatli bir inceleme ile
goriilebilen ¢ok acik pembe bir ¢izgi seklinde ve normal sartlar altinda bir kamera
tarafindan ¢ekilemeyecek kadar zayif pozitif olarak yorumlanmistir. “++” kategorisi;
dikkatli bir incelemeye gerek duymaksizin ilk bakista goriilebilen agik pembe bir
cizgi seklinde ve 1liml pozitif olarak yorumlanmistir.”+++" kategorisi ilk bakista
belirgin olarak goriilebilen pembe renkte bir ¢izgi seklinde ve kuvvetli pozitif olarak
yorumlanmistir. "0" kategorisi ise (C) ve (P) test bolgesinde pembe bir c¢izgi
goriilmiis olup (M) test bolgesinde herhangi bir ¢izgi goriilmedigi ve D-dimer i¢in

negatif olan durumu temsil eder.
3.6 Istatistiksel Degerlendirme

Elde edilen tiim veriler kodlandiktan sonra bilgisayar ortaminda “Microsoft
Office Excel 2016” programi kullanilarak kaydedildi. Verilerin analizinde
“Statistical Package for Social Science (SPSS) for Windows 22.0” istatistiksel
yazilim programi kullanilarak istatistiksel degerlendirilme yapildi. Tanimlayic
istatistik olarak ortalama, standart sapma, dagilim araligi ve yiizde degerleri verildi.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogrow Smirnov testi ile degerlendirildi.
p<0.05 altinda normal dagilima uymayan (non-parametrik) veriler olarak kabul
edildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ikili degiskenlerde Pearson Ki-kare
testi, ortalama hesab1 yapilirken Mann-Whitney U testi kullanildi. Tiim sonuglarda p
degeri 0,05 altindaki degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Tablo 1: Kaset penceresindeki (M) test bolgesinde goriilen pembe ¢izginin
yogunluguna gore D-dimer sonuclarinin yorumlama yonergeleri

Sonug¢ Aciklama Ornek

[lk bakista belirgin olarak

goriilebilen pembe renkte R M

et !
bir ¢izgi rr ]

Kuvvetli pozitif

[lk bakista goriilebilen acik pembe

bir ¢izgi R .
e sree
Iimh pozitif l 1
Sadece dikkatli bir inceleme ile
goriilebilen ¢ok agik pembe D M
+ b
bir ¢izgi T :
Zayf pozitif
Herhangi bir ¢izgi goriillmedigi
0 durum ve D-dimer i¢in € P M
Negatif 7]
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4 BULGULAR

4.1 Postmortem Kan Ornekleri

Istanbul Adli Tip Kurumu Morg ihtisas Dairesi’nde 01.01.2020-10.07.2020
tarihleri arasinda otopsisi yapilan 200 olgudan postmortem kan 6rnegi toplandi. Kan
ornegi aliman 200 olgunun %70,5’1 (n=141) erkek, %29,5’1 (n=59) kadindir. Yas
ortalamasi 45,86 + 19,04 olup yas aralig1 0-89’dur. Olgularin %21 inin (n=42) 30-39,
%19’unun (n=38) 40-49, %15,5’inin (n=31) 50-59, %14,5’inin (n=29) 60-69,
%12’sinin (n=24) 20-29, %11,5’inin (n=23) >70 ve %6,5’inin (n=13) <19 yas
grubunda oldugu tespit edildi. Olgularin yas gruplar1 ve cinsiyete gore dagilimi
Tablo 2°dedir.

Tablo 2: Olgularin yas gruplari ve cinsiyete gore dagilim

insiyet Erkek Kadimn Toplam
Yas

Gruplan n % n % n %

<19 9 6,4 4 6,8 13 6,5
20-29 19 13,5 5 8,5 24 12,0
30-39 31 22,0 11 18,6 42 21,0
40-49 29 20,6 9 15,3 38 19,0
50-59 22 15,6 9 15,3 31 15,5
60-69 22 15,6 7 11,9 29 14,5
70< 9 6,4 14 23,7 23 115
Toplam 141 100,0 59 100,0 200 100,0

Olgular 6liim nedenlerine gore siniflandirildiginda, tiim olgularin (n=200)
%38,5’in1 (n=17) kalp damar hastalig1 (KDH), %8,5’in1 (n=17) av tiifegi yaralanmasi,
%8,5’ini (n=17) atesli silah mermi ¢ekirdegi yaralanmasi (ASMC), %8,5’ini (n=17)
trafik kazasi (TK), %8,5’ini (n=17) as1, %8,5’ini (n=17) yliksekten diisme, %8,5’ini

(n=17) kesici delici alet yaralanmasi1 (KDAY), %8,5’ini (n=17) uyutucu/uyusturucu
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madde kullanimi, %6,5’ini (n=13) CO zehirlenmesi, %6’si1 (n=12) suda bogulma,
%4’tinti (n=8) tamponad ve %15,5’ini (n=31) diger durumlar olusturmaktadir.

Olgularin 6liim nedenlerine-gore dagilimi Grafik 1°dedir.
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Grafik 1: Olgularin 6liim nedenlerine gore dagilim

Diger durumlar bagh@ altinda, gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi (n=5),
enfeksiyon (n=5), pulmoner emboli (n=4), epilepsi (n=3), ¢ilirimiis (n=3), bagla
bogma (n=2), gociik altinda kalma (n=2), 6li dogum (n=2), aspirasyon (n=2),
akciger kanseri (n=1), fistiil kanamasi (n=1), koroziv madde intoksikasyonu (n=1)

bulunmaktadir. Diger durumlardaki olgularin dagilimi Grafik 2’dedir.
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Grafik 2: Diger durumlardaki olgularin dagilhim
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Olgularimn 61t bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gegen siireler 3 saat ile

166 saat arasinda degismektedir. Olii bulunma ve 6rnek alimi arasindaki siireler; 0-9

saat, 10-14 saat, 15-19 saat, ve >20 saat olarak gruplandirildi. Olgular bu

gruplandirmaya gore smiflandirildiginda, 21 (%10,5) olgudan 6li bulunma

zamanindan sonraki 0-9 saatlik zaman dilimi igerisinde, 72 (%36) olgudan 10-14

saatlik zaman dilimi igerisinde, 64 (%32) olgudan 15-19 saatlik zaman dilimi

igerisinde ve 43 (%21,5) olgudan da 20 saat siire gectikten sonra drnek alindigi tespit

edildi. Olgularin 6li bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gegen siirelere gore

dagilimi Grafik 3’dedir.
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Grafik 3: Olgularm 6lii bulunma zamanindan érnek alimina kadar gecen

siirelere gore dagilim

Postmortem kan lekesi 6rneklerinin tiimii (n = 200) hemoglobin varlig1 i¢in
pozitif tepki gosterdi. Orneklerden 43'ii icin hemoglobin (P) hatt1 ¢ok zayif pozitif
reaksiyon veriyordu ve gorsellestirmeyi zorlastirtyordu. Yiiksek doz hook etkisi
sliphesiyle bu numuneler igin ayri ayr1 seyreltme islemi gergeklestirildi ve test
tekrarlandi. Tekrar test edildikten sonra, seyreltilmis postmortem kan 6rneklerinin
timi hemoglobin varlig1 i¢in kolayca goriilebilen pembe ¢izgiler seklinde daha
kuvvetli pozitif reaksiyona girdi. SERATEC® PMB Testi uygulanan postmortem kan

orneklerinde hemoglobin varligi igin pozitif reaksiyon orant % 100°dii.

D-dimer i¢in “M” etiketli sonug¢ bolgesinde; tiim postmortem kan drneklerinin
(n=200) %711 (n=142) pozitif, %29’u (n=58) negatifti. D-dimer i¢in bir “M” etiketli
sonug c¢izgisindeki pozitif sonuglarin bant yogunlugu oOrnekler arasinda farklilik
gosterdi. Bant yogunluguna gore siniflandirildiginda ise, tim oOrneklerin (n=200)
%25,5’1 (n=51) kuvvetli pozitif (+++), %29,5’i (n=59) ilimh pozitif (++), %16’s1
(n=32) zay1if pozitif (+) ve %29’u (n=58) negatif (0) olarak saptandi. Olgularin test

sonuglarina gére dagilimi Grafik 4’dedir.
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Grafik 4: Olgularin test sonuclarma gore dagilinm

Test sonuclar1 cinsiyetlere gore degerlendirildiginde; tiim erkeklerin (n=141)
%72,3’1i (n=102) pozitif, %27,7’si (n=39) negatif olup pozitif sonuglarin band
yogunluguna gore dagilimi yapildiginda ise %?24,8’inin (n=35) kuvvetli pozitif
(+++), %31,2’sinin (n=44) ilimh pozitif (++) ve %16,3’iiniin (n=23) zay1if pozitif (+)
oldugu goriilmektedir. Tiim kadnlarin (n=59) %67,8’i (n=40) pozitif, %32,2’si
(n=19) negatif olup pozitif sonuglarin band yogunluguna gore dagilimi yapildiginda
ise %27,1’inin (n=16) kuvvetli pozitif (+++), %25,4’tnin (n=15) iliml pozitif (++)
ve %15,3’lniin (n=9) zayif pozitif (+) oldugu goriilmektedir. Test sonuglarinin
cinsiyete gore dagiliminda istatistiksel olarak anlamli bir fark gorilmemistir. Test

sonuglarmin cinsiyetlere gore dagilimi Grafik 5’dedir.
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Grafik 5: Test sonuclarimin cinsiyete gore dagilim

Yas gruplarina gore test sonuglart degerlendirildiginde; 1. ve 2. dekadda
bulunan olgularin (n=13) %69,2’si (n=9) pozitif, %30,8’i (n=4) negatif, 3. dekadda
bulunan olgularin %62,5’i (n=15) pozitif, %37,5’1 (n=9) negatif, 4. dekadda bulunan
olgularin %59,5’i (n=25) pozitif, %40,5’1 (n=17) negatif, 5. dekadda bulunan
olgularin %76,3’t (n=29) pozitif, %23,7°si (n=9) negatif, 6. dekadda bulunan
olgularin %71’i (n=22) pozitif, %29’u (n=9) negatif, 7. dekadda bulunan olgularin
%82,8’1 (n=24) pozitif, %17,2’si (n=5) negatif, 8. dekad ve sonrasinda bulunan
olgularin %78,3’t (n=18) pozitif, %21,7’si (n=5) negatif oldugu tespit edildi. Test

sonuglarinin dekadlara gére dagilimi Tablo 3’de verilmistir.
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Tablo 3: Test sonu¢larimin yas dekadlara gore dagilimm

Pozitif

Zayf Imh | Kuvvetli Genel
Negatif Pozitif Pozitif | Pozitif | Toplam | Toplam

a3 0) ®) | e |

GRUPLARI

n| % n | % | n|%|n| %/|n % | n| %
<19 4 1308 3 [231| 3 231 3 [231| 9 |692]|13]| 65
20-29 9 |375| 1 |42] 9 (375| 5 |208]| 15 | 62524 | 12,0
30-39 17 {405 7 [16,7| 8 |19,1| 10 (23,8| 25 | 59,5 | 42 | 21,0
40-49 9 |23,7| 6 |158] 14 [36,8] 9 |23,7| 29 | 76,3 | 38 | 19,0
50-59 9 1290| 4 |129] 9 [29,0] 9 |29,0] 22 | 71,0 | 31 | 155
60-69 51172 | 6 |20,7] 10 [345]| 8 |27,6] 24 | 82,8 | 29 | 14,5
70< 512L,7| 5 |21,7] 6 [26,1] 7 |30,4] 18 | 783 | 23 | 11,5
Toplam |58 ]29,0| 32 |16,0] 59 [29,5| 51 | 25,5] 200 | 100,0 {200 | 100,0

Test sonuglarinin yaglara gore dagiliminda istatistiksel olarak anlamli iligki

bulunmustur (p=0,041). 60 yasindan sonra testin pozitiflik oraninin, diger yaslara

gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Test sonuglarinin yaglara goére dagilimi Grafik

6’dadir.
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Grafik 6: Test sonuclariin yaslara gore dagilimm

Test sonuglari 6lim nedenlerine gore degerlendirildiginde; toplam 17 KDH
icin test sonuglarmin 14’4 (%82,4) pozitif, 3’4 (%17,6) negatif, 17 av tiifegi
yaralanmasinin 11°1 (%64,7) pozitif, 6’s1 (%35,3) negatif, 17 ASMC yaralanmasinin
14’1 (%82,4) pozitif, 3’1 (%17,6) negatif, 17 TK’nin 10’1 (%58,8) pozitif, 7’si
(%41,2) negatif, 17 asmin 15’1 (%88,2) pozitif, 2’si (%11,8) negatif, 17 yiiksekten
diismenin 10’u (%58,8) pozitif, 7’si (%41,2) negatif, 17 KDAY 1in 12’si (%70,6)
pozitif, 5’1 (%29,4) negatif, 17 uyutucu/uyusturucu intoksikasyonunun 12’si (%70,6)
pozitif, 5’1 (%29,4) negatif, 13 CO zehirlenmesinin 9’u (%69,2) pozitif, 4’1 (%30,8)
negatif, 12 suda bogulmanin 8’1 (%66,7) pozitif, 4’li (%33,3) negatif, 8 tamponadin
7’s1 (%87,5) pozitif, 1’1 (%12,5) negatif ve 31 diger durumlar i¢in test sonuglarinin
20’si (%64,5) pozitif, 1171 (%35,5) negatif oldugu goriilmiistiir. Oliim nedeni ile test
sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamustir (p=0,514). Oliim
nedenlerine gore test sonuglarinin dagilimi Tablo 4’te olup band yogunluguna goére

test sonuglarimin dagilimi ise Grafik 7’dedir.
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Tablo 4: Oliim nedenlerine gore test sonuclarinin dagilimi

Negatif Pozitif Toplam
Oliim Nedeni/Orijin

n % n % n %

KDH 3 17,6 14 82,4 17 8,5

Av Tiifegi Yaralanmasi 6 35,3 11 64,7 17 8,5

ASMC Yaralanmasi 3 17,6 14 82,4 17 8,5

Trafik Kazasi 7 41,2 10 58,8 17 8,5

Asl 2 11,8 15 88,2 17 8,5

Yiiksekten Diisme 7 41,2 10 58,8 17 8,5

KDAY 5 29,4 12 70,6 17 8,5

Uyutucu/Uyusturucu 5 29,4 12 70,6 17 8,5

CO Zehirlenmesi 4 30,8 9 69,2 13 6,5

Suda Bogulma 4 33,3 8 66,7 12 6,0

Tamponad 1 12,5 7 87,5 8 4,0
Diger Durumlar 11 35,5 20 64,5 31 15,5
Toplam 58 29,0 142 71,0 200 | 100,0
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Grafik 7: Oliim nedenlerine gore test sonuclarimin (band yogunluguna

gore) dagilim

Olii bulunma zamanindan 6rnek alimma kadar gegen siireler iizerinden test
sonuclar1 degerlendirildiginde; 0-9 saat siire i¢in 21 test sonucunun 14’l (%66,7)
pozitif, 7’si (%33,3) negatif, 10-14 saat i¢in 72 test sonucunun 54’1 (%75,0) pozitif,
18’1 (%25) negatif, 15-19 saat i¢in 64 test sonucunun 47’si (%73,4) pozitif, 17’si
(%26,6) negatif, 20 saat ve daha fazla siire i¢cin 43 test sonucunun 27’si (%62,8)
pozitif, 16’s1 (%37,2) negatif oldugu goriilmiistiir. Olii bulunma zamanindan Srnek
alimina kadar gecen siireler ile test sonuglari arasinda istatistiksel olarak anlaml
iliski bulunamamustir (p=0,460). Olii bulunma zamanindan &rnek alimina kadar
gecen siirelere gore test sonuglarin dagilimi Tablo 5°de olup band yogunluguna gore

test sonuglarimin dagilimi ise Grafik 8’dedir.
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Tablo 5: Olii bulunma zamamindan 6rnek alimina kadar gecen siirelere

gore test sonuclarimin dagilimi

Siire Negatif Pozitif Toplam
(Saat)
n % n % n %
0-9 7 333 14 66,7 21 10,5
10-14 18 25 54 75 72 36
15-19 17 26,6 47 73,4 64 32
>20 16 37,2 27 62,8 43 21,5
Toplam 58 29 142 71 200 100
25

20

15

10

Negatif
(0)

Zayf Pozitif
+) Ilmh Pozitif ) o
(++) Kuvvetli Pozitif

(+++)

Grafik 8: Olii bulunma zamanindan 6rnek ahmina kadar gecen siirelere

gore test sonuclarinin (band yogunluguna gore) dagilim
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4.2 D-dimer seviyesi bakilan Postmortem Kan Ornekleri

Postmortem kan orneklerinin rastgele segilmis 10 tanesi igin laboratuvarda D-

dimer seviyelerine bakildi. D-dimer seviyesi ile test sonuglar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli iliski bulunamamustir (p=0,421). Ayrica yas ile D-dimer seviyeleri

arasinda da istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamistir (p=0,487). Bu

orneklerin 6lim nedeni, yas, cinsiyet, 6lii bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar

gecen siire, D-dimer seviyesi ve test sonuglar1 Tablo 6°da gdsterilmistir.

Tablo 6: D-dimer seviyesi bakilan postmortem kan o6rneklerinin 6liim

nedeni, yas, cinsiyet, 6lii bulunma zamanindan 6rnek ahmina kadar gecen siire,

D-dimer seviyesi ve test sonuclari

Ornek Siire | D-Dimer
No Oliim Nedeni Yas | Cinsiyet | (Saat) | (hg/mL) Sonug¢
Av Tiifegi [limli
160 Yaralanmasi 47 Erkek 16 560 Pozitif
Kuvvetli
163 Tamponad 37 Erkek 6 3010 Pozitif
Iliml1
164 CO Zehirlenmesi 46 Erkek 10 1010 Pozitif
Av Tiifegi [liml
165 Yaralanmasi 62 Erkek 15 2960 Pozitif
Iliml1
167 | Uyutucu/Uyusturucu | 41 Erkek 20 2510 Pozitif
Kuvvetli
170 Yiiksekten Diigsme 54 Erkek 24 770 Pozitif
Iliml
172 Suda Bogulma 26 Erkek 17 480 Pozitif
Kuvvetli
173 GIS kanamasi 62 Kadin 13 910 Pozitif
Kuvvetli
174 Enfeksiyon 74 Kadin 13 80000 Pozitif
Kuvvetli
176 | ASMC Yaralanmasi | 19 Erkek 9 1830 Pozitif
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4.3 Menstriiel Kan Ornekleri

Menstriiel kan lekesi Orneklerinin (n=10) 3’ (%30) menstriiasyonun 1.
giiniinden, 3’1 (%30) 2. giiniinden, 2’si (%20) 3. giiniinden ve 2’si (%20) 4.

giinlinden alind1.

Menstriiel kan lekesi 6rneklerinin tiimii (n = 10) hemoglobin varlig1 i¢in pozitif
tepki gosterdi. Orneklerden 1°i i¢in hemoglobin (P) hatt1 ¢ok zayif pozitif reaksiyon
veriyordu ve gorsellestirmeyi zorlastiriyordu. Yiiksek doz hook etkisi siiphesiyle bu
numune igin seyreltme islemi gerceklestirildi ve test tekrarlandi. Tekrar test
edildikten sonra, seyreltilmis menstriiel kan 6rnegi hemoglobin varlig1 ig¢in daha
kolay goriilebilen pembe ¢izgi seklinde daha kuvvetli pozitif reaksiyona girdi.
SERATEC® PMB Testi uygulanan mentriiel kan lekesi rneklerinde hemoglobin

varhigi i¢in pozitif reaksiyon oran1 % 100°dii.

D-dimer i¢in “M” etiketli sonu¢ bdlgesinde; tiim menstriiel kan drneklerinin
(n=10) %90’1 (n=9) pozitif, %10’u (n=1) negatifti. D-dimer i¢in bir “M” etiketli
sonu¢ cizgisindeki pozitif sonuglarin bant yogunlugu oOrnekler arasinda farklilik
gosterdi. Bant yogunluguna gore siniflandirildiginda ise, tim Orneklerin (n=10)
%30’u (n=3) kuvvetli pozitif (+++), %40’1 (n=4) 1lhimh pozitif (++), %2’si (n=2)
zay1if pozitif (+) ve %10’u (n=1) negatif (0) olarak saptandi. Olgularin 6rnek alinan

menstriiasyon giinii ve test sonuglarina gére dagilimi Tablo 7°dedir.
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Tablo 7: Olgularin 6rnek alinan menstriiasyon giinii ve test sonuclaria

gore dagilim

Ornek Adet Dénem Sonuc*

No Giinii

M1 1. Glin +++
M2 2. Giin ++
M3 4. Giin 0
M4 3. Giin +
M5 2. Giin ++
M6 1. Glin +++
M7 2. Giin ++
M8 3. Giin ++
M9 4. Giin +
M10 1. Glin +++

*: (m Kuvvetli Pozitif (+++), m Ilimli Pozitif (++),

, m Negatif (0))

Kan 6rnegi alinan menstriiasyon giinleri ile test sonuglar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki bulunmustur (p<0,0001). Menstriiasyon baslangicindan sonra

giin gectikge testin pozitiflik i¢in band yogunlugunun azaldigi goriilmiistiir.

Olgularin 6rnek alinan menstrilasyon giinii ve test sonuclarina goére dagilimi Grafik

9’dadir.
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Grafik 9: Olgularin 6rnek alinan menstriiasyon giinii ve test sonuclarina

gore dagilhim
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5 TARTISMA

Olay yerindeki biyolojik lekelerin kokenini ve tiiriinii belirlemek, adli tip
uygulamalarinda en oOnemli bilesenlerden biridir. Kan, su¢ mahallerinde en sik
bulunan viicut sivilarindandir. Herhangi bir ylizeyde kanin mevcut oldugu
durumlarda, periferik kanin (travmatik bir nedeni ifade eden) menstriiel kandan
dogru bir sekilde farklilastirilmasi ile ozellikle cinsel saldiri iddialarinda olayin
dogru bir sekilde sonuglandirilmasinda katki saglayabilir [1, 2]. Menstriiasyon
sirasinda, fibrinoliz; kan pihtilasmasini engellemek ve menstriiel kanin kolayca
yayilmasini saglamak i¢in dnemli bir adimdir. Menstriiel kanin periferik kandan 200
kat daha fazla D-dimer ortalama konsantrasyonuna sahip oldugu bilinmektedir [6].
Bununla birlikte postmortem kanda da FYU’nden dolayr D-dimer olustugu iyi
bilinmektedir [7, 8]. Bu nedenle, postmortem kan lekeleri D-dimer testinden sonra
menstriiel kan ile karistirilabilir. Dolayisiyla yanlis pozitif test sonuclarinin

goriilebilecegi akilda tutulmalidir [9, 10].

Son zamanlarda kullanimi kabul gormiis yeni bir immiinokromatografik test
olan SERATEC® PMB Testi, insan hemoglobini ile D-dimerlerin tespiti iizerinden
gelistirilmis bir yontem olup ozellikle adli olgularda insan periferal kani ile
menstriiel kan1 arasindaki ayrim amaciyla kullanilmaktadir [11]. Bu ¢alismada; 200
cesede ait kandan elde edilen numunelere, menstriiel/periferik kan ayriminda
kullanilan SERATEC®™ PMB Testi uygulanarak; test sonuglarmimn yas, cinsiyet, liim
nedeni ve 6l bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gegen siire gibi parametreler

tizerinden karsilagtirmalar yapildi.

Holtkotter ve arkadaslarinin (2018) calismasinda 10 postmortem ve 48
menstriiel kan 6rneginin hepsi, Wang tarafindan yapilan ¢caligmada 20 postmortem ve
10 menstriiel kan 6rneginin hepsi testte hemoglobin varlig1 i¢in pozitif reaksiyon

gosterdigi bildirilmistir. Bu ¢alismada 200 postmortem ve 10 menstriiel kan olmak
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tizere 210 kan Orneginin hepsi testte hemoglobin varligi icin pozitif reaksiyon

gostermis olup literatiir ile uyumlu bulundu [1, 29].

Bu calismada D-dimer varligi acisindan 200 postmortem kan Orneginin
%71’inde (142) pozitif, %29’unda (58) negatif sonu¢ elde edildi. Holtkotter ve
arkadaglarinin  (2015) yaptig1 c¢alismada 9 bireyden alinan postmortem kan
orneginden 8’1 (%89) immiinokromatografik D-dimer testi ile pozitif sonuglar
gostermistir [3]. Yine Holtkotter ve arkadaslarinin (2018) yaptigr diger bir ¢alismada
10 postmortem numuneye SERATEC® PMB Testi uygulanmasi sonucunda; 7’sinin
(%70) D-dimer varligi i¢in pozitif reaksiyona girdigi bildirilmistir [1]. Bununla
birlikte Wang tarafindan sinirli 6rnek sayist iizerinde yapilan c¢alismada (20
postmortem kan 6rnegi) numunelerin hepsinin SERATEC® PMB Testi’nde D-dimer
acisindan pozitif sonu¢ gosterdigi bildirilmistir [29]. Bu ¢alismada test sonuglarina
yonelik tespit edilen bulgular Holtkotter ve arkadaslarinin yaptigi calismalar ile genel
olarak uyumlu bulunmustur [1, 3]. Wang tarafindan yapilan ¢alismada ise Ornek
sayisinin az olmast ve Olim nedenleri bilinemediginden bu calisma sonuglar ile

farklilik olusmasinin dogal oldugu diisiiniilmistiir [29].

D-dimer i¢in bant yogunlugu ornekler arasinda farklilik gostermis olup bant
yogunluguna gore siniflandirildiginda tiim 6rneklerin %25,5°1 (51) kuvvetli pozitif,
%29,5°1 (59) 1limh pozitif, %16’s1 (32) zayif pozitif olarak saptandi. Holtkdtter ve
arkadaglarinin (2018) yaptig1 calismada ise 10 postmortem numunenin 3’l zayif bir
pozitif sinyal verirken, 4’tiniin kuvvetli pozitif sinyal verdigi bildirilmistir [1]. Test
sonuglariin band yogunluguna gore yorumlanmasinda bir takim farkliliklar bulunsa
da genel olarak bulgular uyumlu bulunmustur. Wang tarafindan yapilan ¢alsmada ise
20 postmortem kan Orneginden 18’1 kuvvetli pozitif sonug¢ verirken 2’sinin 1limh
pozitif sonug gosterdigi belirtilmis olup bu ¢alisma ile uyumsuzdur [29]. iki
calismadaki bulgularin, olgu sayilarinin azligi, olgu se¢imindeki farkliliklar, 6liim
nedenleri ve testin band yogunlugunun yorumlanmasinin farkli olabileceginden
uyumsuz oldugu diisiiniilmiistiir. Farkli 6rneklemlerle yapilacak genis ¢apli yeni

caligmalar ile bu bulgular daha fazla aydinlatilabilecektir.
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Test sonuclar1 cinsiyetlere gore degerlendirildiginde; tiim kadinlarin %67,8’1
pozitif, %32,2’si negatif olup tiim erkeklerin %72,3’1 pozitif, %27,7’si negatif
bulundu. Wang tarafindan yapilan ¢alsmada 20 olgudan 7’si kadmn, 13'Q erkek
oldugu belirtilmis olmakla birlikte test sonuglarinda cinsiyete gore herhangi bir
etkilenme olmadigi belirtilmistir [29]. Bu ¢alismada da test sonuglarnin cinsiyete
gore dagiliminda anlamli fark olmadigi bulunmus olup Wang’in ¢alismasiyla uyumlu

oldugu goriilmiistiir.

Test sonuglari ile yaslara gore dagilim arasinda anlaml iligski bulunmus olup 60
yasindan sonra testin pozitiflik oraninin, diger yaslara gore daha yiiksek oldugu
goriilmustiir. Wang tarafindan yapilan ¢alismada postmortem 6rnek alinan olgularin
yasinin D-dimer varliginda higbir etkisinin olmadig: bildirilmis olup bu ¢aligsma ile
uyumsuz bulundu. Wang’in ¢alismast 20 olgu iizerinden yapilmis olup olgularin
oliim nedenleri belirtilmemistir [29]. iki calismadaki bulgularin, olgu sayisi ve 6liim

nedenlerinin farkli olabileceginden uyumsuz oldugu diisiiniilmiistiir.

Tita-Nwa ve arkadaslarinin ¢alismasinda D-dimer seviyesi bilinen 776 takipli
goniilliiden 359’unda D-dimer seviyesi 200< olup bunlarin yas ortalamas1 75.2+0.59,
244’iinde 100-200 arasinda olup bunlarin yas ortalamasi 64.9+0.85, <100 olan 173
goniilliiniin yag ortalamasinin ise 59.2+0.92 oldugu ve bu ¢aligma ile uyumlu olacak
sekilde D-dimer diizeylerinin belli yas iistiinde daha yiiksek ¢iktig1 belirtilmistir
[116].

Postmortem kan 6rneklerinin 10’u i¢in D-dimer seviyelerine bakildiginda D-
dimer seviyesi ile test sonuglarinin band yogunluklari arasinda anlamli iligki
bulunamamustir. SERATEC® PMB Testi igin band yogunlugunun tek belirleyicinin
D-dimer olmadigi bu ¢alismada gosterilmis olup, kan pH veya kan viskozitesine etki
eden kan elemanlarin degisikligine ve kumas iizerinden ekstraksiyonuna etki eden

faktorlere bagli olarak band yogunlugunun farklilik gosterebiliecegi diistiniilmiistiir.

Ayrica test pozitifligi yasla beraber artmakla beraber, ek olarak calisilan 10
postmortem olgunun D-dimer seviyesinde yas korelasyonu bulunamamistir. Tita-

Nwa ve arkadaglarinin ¢alismasinda D-dimer diizeylerinin yasla arttigi gosterilmistir.
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Bu farkliligin nedeni postmortem donem, dliimden 6rnek alimina kadar gegen siire

ile 6liim nedeni gibi farkliliklardan dolay1 oldugu diisiiniilmiistiir [116].

Holtkotter ve arkadaslarinin (2015) yaptigr calismada bu ¢alisma ile uyumlu
olarak Oliim nedenlerine gore biyokimyasal test sonuglarinda farkliliklar oldugu
bildirilmistir [3]. Bu ¢alisma igerisinde yapilan kontrol uygulamalarinda Holtkotter
ile benzer sekilde 10 farkli postmortem Orneginde Oliim nedenlerine gore
biyokimyasal analizlerde D-dimer seviyelerinde farklilik oldugu goriilmiistiir. Ayni
sekilde Takeichi ve arkadaslarinin 76 olgu iizerinden yaptig1 ¢alismada bazi 6lim
nedenlerine gére FYU (D-dimer) degerlerinin farklilik gosterdigi belirtilmis olup
calismamiz ile uyumlu bulunmustur [7]. Buna karsin bu c¢alismada Holtkotter ve
Takeichi’nin calismalarindan farkli olarak 200 postmortem kan O6rnegi iizerinden
Oliim nedenleri ile test sonuglar1 karsilastirilmis ve aralarinda anlamli bir iliski

kurulamamustir [3, 7].

Olii bulunma zamanindan 6rnek alimma kadar gecen siireler iizerinden test
sonuclar1 degerlendirildiginde; 1 giin icinde alinan 196 6rnegin 58’1 negatif, 32’si
zayif pozitif, 57’°si ilimhi pozitif ve 49°u kuvvetli pozitif oldugu goriildi. Wang’in
calismasinda 6liim giinii ile otopsi zamani arasinda bir giin i¢inde toplanan 11 kan
orneginden 10’u D-dimer tespiti i¢in gii¢lii bir yogunluk sonucu verirken 1’1 ise orta
yogunlukta bir yogunluk verdigi bildirilmis olup uyumsuz bulunmustur [29]. iki
caligmadaki bulgularin, olgu sayisi ve Ornek alim zamanlamalar1 arasindaki
farkliliklardan dolayr uyumsuz olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu ¢alismada oli
bulunma zamani ile 6rnek alimina kadar gecen siire baz alinmisken Wang’in
caligmasinda ise Olim gilinii ile otopsi zamani arasindaki silire iizerinden
degerlendirme yapildig1 goriilmiistiir [29]. Olii bulunma zamanindan &rnek alimina
kadar gegen siire ile test sonuclari arasinda baglanti olup olmadigmin tespiti i¢in

genis kapsamli yeni caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu calismada tiim menstriiel kan orneklerinin D-dimer i¢in (n=10) %90’1
pozitif, %10’u negatifti. Bant yogunluguna gore smiflandirildiginda ise, tim
orneklerin %30’u (n=3) kuvvetli pozitif, %401 1liml pozitif, %2’si zayif pozitif ve
%10’u negatif olarak saptandi. Wang tarafindan yapilan ¢alismada; 10 menstriiel kan

orneginin 8’1 pozitif, 2’si negatif olup band yogunluguna gore siniflandirildiginda ise
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1’1 kuvvetli pozitif, 2’si ilimh pozitif, 5’1 zayif pozitif ve 2’si negatif olarak
bildirilmistir [29]. Test sonuglar1 negatif ve pozitif olarak degerlendirildiginde iki
calisma uyumlu olmakla birlikte band yogunluklarina gore degerlendirildiginde
uyumsuz bulunmustur. iki calismadaki band yogunluguna gore test sonuglarmin,
olgu se¢cimi ve Ornek alinan menstrilasyon gilinii arasindaki farkliliklardan dolay:
uyumsuz olabilecegi diistiniilmektedir [29]. Bagwe’nin calismasinda 6 goniilliidden
alian mestriiel kan orneklerinin tamaminin D-dimer varlif1 icin testte pozitif yanit
verdigi bildirilmis olup vaka sayisindan ve menstriiasyon giinleri 1.ve 2. giin olacak

sekilde drnek alindigindan bu ¢aligma ile korele olmadigi diisiiniilmistiir [118].

Bu ¢alismada kan 6rnegi alinan menstriiasyon giinleri ile test sonuglari arasinda
anlamli iligki bulunmus, menstrilasyon baslangicindan sonra giin gectikge testin
pozitiflik i¢in band yogunlugunun azaldig: goriilmiistiir. Holtkotter ve arkadaslarinin
(2018) yaptig1 calismada ise; 14 saglikli goniilliiden menstriiasyonun 1, 2 ve 3. giinii
olacak sekilde alinarak test edilen toplam 42 6rnegin tiimiiniin D-dimer varlig1 igin
pozitif reaksiyona girdigi, cogunlugun kuvvetli pozitif sinyal verdigi (%52.4), 42
ornekten 12'sinin ilimh pozitif reaksiyon verdigi (% 28.6) ve 8 ornegin zayif bir
pozitif sinyal verdigi (% 19) bildirilmis olup numunenin toplandigi menstriiasyon
giiniiniin testin sonuglarin1 etkilemedigi belirtilmistir [1]. Test sonuglar1 sadece
negatif ve pozitif olarak degerlendirildiginde iki ¢aligma uyumlu goriilmekle birlikte
band yogunluklarina gore degerlendirildiginde uyumsuz bulunmustur. Iki
caligmadaki band yogunluguna gore test sonuglarmin, olgu secimi, gonilliiler
arasindaki kisisel farkliliklar ve Ornek alinan menstrilasyon giinii arasindaki
farkliliklardan dolayr uyumsuz olabilecegi diistiniilmektedir. Bu konuda daha fazla

numune iizerinde gerceklestirilecek yeni ¢alismalara ihtiyag oldugu diisiiniilmiistiir.
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Adli tip uygulamalarinda kullanilabilecek olan bu 6zel immiinokromatografik
test hem menstriiel kant hem de postmortem kan tanimlamasi igin olas1 bir test olarak
da diisiintilebilir. Olay yerinde bulunan ve testte D-dimer varlig1 i¢in pozitif sonug
veren kan Orneginin menstriial kan m1 yoksa D-dimer igeren postmortem kan mi
oldugunu ayirt etmek igin ayrica incelemeler gerekecektir. Mikroskopi incelemesinde
epitel hiicrelerinin goriilmesi menstriiel kan Ornegi i¢in yorumlanabilir [119].
Yapilacak molekiiler genetik incelemelerde saptanan Y kromozomu ile adet kani

dislanabilir.

Menstriiel kan veya postmortem kani tanimlamak i¢in D-dimer tespiti bir 6n
tarama olarak uygun bir yontem olabilir. Ancak yas, tibbi ge¢mis vb. bilgiler goz

oniinde bulundurularak test sonuglar1 yorumlanmalidir.
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6 SONUC

Son zamanlarda, yeni bir immiinokromatografik test olan SERATEC® PMB
Testi, insan hemoglobini ile D-dimerlerin tespiti tizerinden gelistirilmis bir yontem
olup ozellikle adli olgularda insan periferal kani ile menstriiel kani arasindaki ayrim
amactyla kullanilmaktadir. Bu yontem, 6zellikle adli 6rneklerde insan periferal kani

ile insan menstriiel kan1 arasindaki ayrim i¢in gelistirilen ilk D-dimer deneyidir [11].

SERATEC PMB Testi dogrudan olay yerinde veya laboratuarda kullanimi
kolay ve hizli olup, analistler icin oOzel bir egitimi gerektirmemektedir.
Performanslar1 standartlastirilmis ve kullanicidan bagimsiz olmasi nedeniyle test
sonuclarinin objektif yorumlanmasi garanti edilir. Ayrica, analiz sonrasi ornek

materyali molekiiler genetik inceleme igin uygun kalir [11, 120].

Bu ¢alismada tiim kan 6rnekleri testte hemoglobin varligi i¢in pozitif reaksiyon
gostermistir. Testin hemoglobin varlig1 {izerinden insan kani ayrimi yaptigi
bilinmektedir [1, 11]. Test bu yoniiyle basarili goziikse de bu ¢aligmada sadece insan
kani ile ¢alisilmis ve farkli 6rneklerle karsilastima yapilmamis olup farkli viicut sivi
ornekleri ve gesitli canlilar ile de daha fazla ¢alisma yapilarak testin performansinin

degerlendirilmesi onerilmektedir.

Postmortem kan 6rneklerinde D-dimer diizeylerinin yiikseldigi gosterilmistir
ki bu da bu ¢alismada D-dimer varlig1 igin pozitif sonu¢ veren postmortem kan
orneklerinin %71'i ile dogrulanmuistir [8]. SERATEC® PMB Testi’nin D-dimer
tizerinden menstriiel kan ayrimmi yaptifi géz Oniinde bulunduruldugunda, testin
postmortem kan i¢in yanlig pozitif sonuglar verebilecegi akilda tutulmalidir. Bununla
birlikte antemortem ve postmortem kan ayrimi igin D-dimer tespiti bir 6n inceleme
olarak kullanilabilir. Ancak yas, tibbi gegmis vb. bilgiler g6z 6niinde bulundurularak

test sonuglar1 yorumlanmalidir.

41



D-dimer diizeylerinin yasla arttigin1 belirten ¢aligmalar literatiirde
goriilmektedir [116]. Bu ¢alismada da test sonuglari ile yaslara gore dagilim arasinda
anlaml iliski bulunmus olup 60 yasindan sonra testin pozitiflik oraninin, diger
yaslara gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Yasl bir kiginin periferik kaninda
diger yas gruplarma gore yanlis pozitif bir sonug elde edilebilecegi goz Oniinde
tutulmalidir. Yash bir kadimin cinsel saldir1 iddiasinda, vakadan gelen bir kan lekesi
D-dimer varlig1 igin pozitif reaksiyon veriyorsa, menopozdan sonra kadinlardan adet
stvisinin ortaya ¢ikmasinin beklenemeyecegi gergegine dayanarak bu durum yanlis

pozitif reaksiyon olarak yorumlanabilir.

SERATEC® PMB Testi igin band yogunlugunun tek belirleyicinin D-dimer
olmadig1 bu calismada gosterilmis olup, bu konuda, test sonucglarinin biyokimyasal
D-dimer seviyeleri ile karsilastirilarak yapilacak daha genis kapsamli ¢aligmalara

ihtiyag¢ oldugu goriilmiistiir.

Postmortem kan Orneklerinde o6lim nedenlerine gore test sonuglarinda
farkliliklar oldugu goriilmiis olup 6liim nedenleri ile test sonuglar1 arasinda anlamli
bir iligki kurulamamustir. Postmortem kani tanimlamak icin SERATEC® PMB Testi
bir 6n tarama olarak uygun olabilir ancak 6liim nedeni hakkinda herhangi bir yorum

yapilmasina olanak veremeyecegi anlagilmigtir.

Olii bulunma zamanindan 6rnek alimina kadar gecen siireler ile test sonuglar
arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir. Bu durumun literatiirdeki benzer
caligmalar ile uyumsuz oldugu goriilmiistiir. Fakat literatlirdeki benzer ¢alismalarin
az sayida oOrnek iizerinde gergeklestirildigi goéz Oniinde tutulursa bu c¢alisma

bulgularinin daha giivenilir oldugu sdylenebilir.

Bu ¢alismada kan 6rnegi alinan menstriiasyon giinleri ile test sonuglar1 arasinda
anlamli iliski bulunmus, menstriiasyon baslangicindan sonra giin gegtikge testin
pozitiflik i¢in band yogunlugunun azaldig1 goriilmiistiir. Cinsel saldir1 iddialarinda
mestrilasyon giinii hakkinda ¢eliskili ifadeler igin test ile bir degerlendirmeye

gidilebilecegi diislintilmiistiir.
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SERATEC® PMB Testi i¢in band yogunlugunun tek belirleyicinin D-dimer
olmadig1 bu ¢alismada gosterilmis olup, kumas iizerinden ekstraksiyon farkliliklari,
pH ve kan viskozitesine etki eden kan elemanlarinin degisikligine bagli olarak band
yogunlugunun farklilik gosterebiliecegi distiniilmistiir. Bununla birlikte, test
kantitatif degildir ve band yogunluguna gore yapilan puanlama oldukg¢a 6zneldir. Bu
nedenle, test her ne kadar semi-kantitatif sonuglar verse de vaka orneklerinde bir
puanlama sistemi kullanilmasinin yanhis degerlendirmelere yol agabilecegi

diistiniilmektedir.

SERATEC PMB Testi ile analiz yaparken olasi sinirlamalar dikkate
alimmalidir. Akut koroner yetmezlik, periferik damar hastaliklar, (DVT), (PE), akut
inme, gebelik, obstetrik komplikasyonlar, orak hiicreli anemi, hemolitik krizler,
malignite, cerrahi, konjestif kalp yetersizligi, kronik bobrek yetersizligi, yaygin
travma gibi durumlarda bireylerde D-dimer diizeyleri yiikselebilir ve yalanci pozitif
test sonucuna neden olabilir [94-98]. Bu gibi belirsiz durumlarda, daha ileri

incelemeler ile sonuca gitmek daha dogru olacaktir.

Adli tip uygulamalarinda menstriiel/periferik kan ayriminda kullanilan
SERATEC®-PMB Testi postmortem kanda da pozitiflik gosterebilmektedir. Testin
D-dimer {izerinden menstriiel kan ayrimini yaptig1 géz oniinde bulunduruldugunda,
testin postmortem kan i¢in yanlis pozitif sonuglar verebilecegi akilda tutulmalidir.
Menstriiel kan veya postmortem kani tanimlamak i¢in bu test bir 6n inceleme olarak

kullanilabilir.
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