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ÖZET

Amaç: Monokoryonik çoğul gebeliklerde gelişen ve hayatı 
tehdit eden ciddi komplikasyonlara yol açabilen ikizden ikize 
transfüzyon sendromu (İİTS)’ndan etkilenmiş infantların yeni-
doğan dönemi sonuçlarının değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Gereçler ve Yöntem: Kliniğimizde Ocak 2013- Aralık 2017 
tarihleri arasında izlenen İİTS tanılı olguların demografik ve 
klinik verileri geriye dönük değerlendirildi.

Bulgular: Belirlenen sürede İİTS gelişen 18 ikiz gebelikten 
31 bebeğin canlı olarak doğurtulduğu görüldü. Dört ikiz eşi 
intrauterin dönemde kaybedilmişti. Dört gebeye lazer fotoko-
agulasyon uygulanmış ve bu gebeliklerden ikisinde verici ikiz 
intrauterin dönemde kaybedilmişti. Olguların 17’si alıcı, 14’ü 
verici ikizdi. Olguların doğum tartıları 1346±654 gram, ge-
belik haftaları 30,1±3,7 hafta idi. İki olguda hidrops fetalis 
saptandı. Verici ikizlerin hemoglobin ve hematokrit değerleri 
alıcı ikizlere göre anlamlı olarak daha düşük; ölüm oranları 
ise anlamlı olarak daha yüksek saptandı (sırasıyla p=0,0001; 
0,0001; 0,018). İki olguya anemi, altı olguya polisitemi nedeni 
ile kan değişimi yapıldı. Alıcı ve verici ikizler arasında doğum 
tartıları, respiratuvar distres sendromu, patent duktus arteri-
osus, bronkopulmoner displazi, prematürite retinopatisi ve 
nekrotizan enterokolit gelişimi; solunum desteği ve inotrop ihti-
yacı açısından anlamlı fark saptanmadı. Alıcı olguların üçünde 
kardiak hipertrofi saptandı. Bir alıcı ve üç verici olguda böbrek 
yetmezliği gelişti. Verici olguların dördü, alıcı olguların biri 
kaybedildi. Yirmi bir olgu şifa ile taburcu edildi.

Sonuç: İkiz gebeliklerin yakın takibi, erken doğumun önlenmesi 
ve İİTS tanılı bebeklerin karşılaşacağı İİTS’ye özgü sorunların 
farkında olunması bu bebekler için hayati önem taşımaktadır.

Anahtar Kelimeler: ikizden ikize transfüzyon, lazer fotokoagu-
lasyon, prematürite, quintero evrelemesi, yenidoğan

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to evaluate the results of 
neonatal period of infants affected by twin-to-twin transfusion 
syndrome (TTTS), which may lead to serious life-threatening 
complications in monochorionic multiple pregnancies.
 
Material and Methods: The demographic and clinical data of 
the cases diagnosed with TTTS in our clinic between January 
2013 and December 2017 were evaluated retrospectively.

Results: Thirty-one infants born to 18 twin pregnancies who 
developed TTTS were delivered alive. One fetus of four twin 
couples had died in intrauterine period. Four pregnant women 
underwent laser photocoagulation, the two donor twins of the-
se pregnancies died during intrauterine period. Seventeen ca-
ses were recipient and 14 were donor twins. The birth weights 
of the cases were 1346±654 grams and the gestational weeks 
were 30.1±3.7 weeks. Hydrops were detected in two cases. The 
hemoglobin and hematocrit values of donor twins were signifi-
cantly lower; mortality rates were significantly higher than the 
recipient twins (p = 0.0001;0.0001;0.018, respectively). Exc-
hange transfusion was done to two patients for anemia and six 
patients for polycythemia. No significant difference was found 
between donor and recipient twins in terms of birth weight, res-
piratory distress syndrome, patent ductus arteriosus, broncho-
pulmonary dysplasia, retinopathy of prematurity, necrotizing 
enterocolitis; respiratory support and inotropic need. Cardiac 
hypertrophy was detected in three of the recipient cases. One 
recipient and three donor cases developed renal failure. Four 
donor cases, one recipient case were lost. Twenty-one cases 
were discharged with healing.

Conclusion: Close follow-up of twin pregnancies, prevention 
of preterm birth and awareness of TTTS specific problems en-
countered by babies with TTTS are vital for these babies.

Keywords: twin to twin transfusion, laser photocoagulation, 
prematurity, quintero staging, newborn

GİRİŞ

 İkizden ikize transfüzyon sendromu (İİTS) 
monokoryonik çoğul gebeliklerin ciddi bir komp-
likasyonudur ve patogenezi tam olarak anlaşılama-
mıştır (1). Monokoryonik ikizlerin tek bir plasen-
tayı paylaşmaları nedeni ile her zaman arter-arter, 
ven-ven ya da arter-ven şeklinde damarsal bağlantı-
ları bulunmaktadır (1). Genellikle plasentadaki vas-
küler bağlantılar iki yönlü ve dengelidir (1). İkizler 
arası kan akımı %10-15 ikizde dengelenemez ve 
bir fetus alıcı olurken diğeri verici olur (1). Bu du-
rum kontrol altına alınamazsa ikizler anne karnında 
kaybedilebilir ya da yaşayan bebekler ciddi kardi-
yak, nörolojik ve gelişimsel bozukluklar açısından 
önemli risk altına girerler (1, 2). 
 Monokoryonik diamniyotik gebeliklerde am-
niyotik sıvı arasında uyumsuzluk olması durumun-
da İİTS’den şüphelenilir. Kesin tanı monokoryo-
nisitenin ve bir ikiz eşinde oligohidramnios, diğer 
ikiz eşinde polihidramniosun gösterilmesi ile ko-
nulur (1, 3). Hastalığın doğru evrelendirilmesi te-
davi seçeneklerinin ve prognozun belirlenmesi için 
önemlidir (1). Çok sayıda detaylı evreleme sistemi 
bulunmakla birlikte Quintero evrelemesi kolay ol-
ması ve sağlık çalışanları arasında iletişimi kolay-
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laştırması nedeni ile en sık kullanılan evreleme 
yöntemidir (1, 4). Verici ikiz genellikle anemik ve 
alıcı ikiz genellikle polisitemiktir, ancak bu bulgu-
lar evrensel değildir (1). Hemoglobini değerlendir-
mek için fetustan kan almak ya da orta serebral arter 
zirve sistolik hızını ölçmek gibi anemiyi gösteren 
doğrudan olmayan ölçümler bazen kafa karıştırı-
cı olabilmektedir (1, 5). İkizden ikize transfüzyon 
sendromu 13-14. gebelik haftalarından önce gelişir-
se İİTS tanısı koyulamayabilir ve tek fetusun ya da 
iki fetusun de intrauterin kaybına yol açabilir (1). 
Gebeliğin son üç ayında ise kötüye giden İİTS’nin 
tedavisi doğumdur (1). İkizler arasında dengesiz 
kan alışverişine neden olan damarların fetoskopik 
lazer ile tıkanması İİTS’yi durdurabilen tek tedavi 
yöntemidir. Ancak tüm İİTS tanılı ikizlerde uygu-
lanması gerekli değildir (1, 6). 
 Prematürite İİTS’nin yaygın bir komplikas-
yonudur ve çoğul gebelik, polihidramnios, fetusa 
yapılan müdahaleler, fetusun kötüleşmesi üzerine 
yapılan kurtarıcı doğumlar İİTS’de prematürite-
nin yaygın görülmesinin nedenleri arasındadır (1). 
İkizden ikize transfüzyon sendromu tanılı yenido-
ğanların yönetimi aynı haftada doğan diğer yenido-
ğanlarla benzer olmakla birlikte bazı klinik bulgu 
ve komplikasyonlar İİTS’ye özgüdür (1). Alıcı ikiz-
lerde hipertansiyon, hipertrofik kardiyomegali ve 
pulmoner darlık; verici ikizlerde anemi ve yüksek 
debili kalp yetmezliğine, alıcı ikizde ise hipervo-
lemiye bağlı hidrops fetalis gelişebilmektedir (1). 
Ayrıca verici ikizlerde renal tübüler apoptoz, alıcı 
ikizde yavaş kan akımı ve polisitemiye bağlı trom-
boembolik olayların yaygınlığı arttığı bildirilmiştir 
(7). Çalışmamızda ünitemizde tedavisi düzenlenmiş 
olan İİTS tanılı yenidoğanların postnatal dönemde 
yaşadıkları sorunları tanımlamak amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışma geriye dönük kesitsel olarak planlan-
dı. Hastanemizde Ocak 2011- Aralık 2017 arasında 
ikiz gebeliği olan 18 anneden canlı olarak doğan 
İİTS tanılı 31 olgu geriye dönük değerlendirildi. Ça-
lışmaya etik kurul onayı alındıktan sonra başlandı. 
Çalışmanın geriye dönük tasarımından dolayı hasta 
onamı alınamadı. Olguların demografik özellikleri; 
cinsiyet, doğum ağırlığı, gebelik haftası ve ikiz eş-
lerinin alıcı mı, yoksa verici mi olduğu, Quintero 
evreleri, antenatal steroid uygulanıp uygulanmadı-
ğı, lazer fotokoagulasyon (LFK), amniyoredüksi-
yon ve antenatal kan değişimi yapılıp yapılmadığı; 
hidrops fetalis varlığı dosyalarından kaydedildi. 
Annede erken membran rüptürü, koryoamniyonit, 
diyabet ve preeklampsi varlığı kaydedildi. Postnatal 
izlemde ikizlerin canlandırma ihtiyacı olup olmadı-
ğı; respiratuvar distres sendromu (RDS); surfaktan, 
mekanik ventilatör veya inotrop ihtiyacı; akut böb-
rek hasarı (ABH), nekrotizan enterokolit (NEK), 
intraventriküler kanama (IVK), periventriküler lö-
komalazi (PVL), bronkopulmoner displazi (BPD), 
postnatal steroid ihtiyacı, prematürenin retinopatisi 
(ROP) varlığı; ekokardiyografi bulguları ve tedavi 
yanıtları kaydedildi. 
 Quintero evrelemesine göre İİTS tanılı gebe-
likler beş evreye ayrılır ve artan evre kötü prognoz 

ile ilişkilidir. Quintero evre 1, 2 ve 3’te oligohid-
ramnios ve polihidramnios sıralaması vardır. Evre 
1’de verici ikizin mesanesi görülür, evre 2’de veri-
ci ikizin mesanesi görülmez; evre 1 ve 2’de her iki 
fetusun doppler ultrasonografisi (USG) normaldir. 
Evre 3’ te anormal doppler USG bulguları vardır, 
evre 4’te ikizlerden birinde ya da her ikisinde hid-
rops fetalis vardır; evre 5’te ise ikizlerin biri ya da 
her ikisi de kaybedilmiştir (4).
 İstatistiksel çözümlemeler için “Statistical Pa-
ckage for Social Sciences” (SPSS) 21.0 istatistik 
paket programı kullanıldı. Verilerin normallik de-
ğerlendirmeleri görsel ve analitik yöntemlerle ince-
lendi. Sürekli değişkenler “ortalama ± SS” olarak, 
kategorik değişkenler “%” olarak tanımlandı. Ka-
tegorik değişkenlerin karşılaştırılmasında Ki-kare 
testi ya da Fisher exact test kullanıldı. Sürekli değiş-
kenlerin gruplara göre karşılaştırılmasında normal 
dağılım özelliği gösterenlerde Student T testi, nor-
mal dağılım özelliği göstermeyenlerde Mann-Whit-
ney U testi kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık için 
p<0,05 düzeyi kabul edildi.

BULGULAR

 Belirlenen sürede İİTS gelişen 18 ikiz gebe-
likten 31 bebeğin canlı olarak doğurtulduğu görül-
dü. Dört ikiz eşi intrauterin dönemde kaybedilmişti. 
Annelerin yaş ortalaması 28±4,8; ortalama gebelik 
yaşı 30,2±3,7 (23-36) hafta idi. İkizden ikize trans-
füzyon sendromu tanısı konulma zamanı ortalama 
25,2 ± 4,3 gebelik haftasıydı. İntrauterin dönemde 
İİTS tanısı alan ikiz eşi kaybedilen üç olgunun tanı 
aldıklarında gebelik haftaları 25,3±4,2, canlı doğan 
beş ikiz çiftinin ise tanı aldıklarında gebelik haftala-
rı 26,6±4,7 hafta idi. On yedi olgunun prenatal İİTS 
tanı alıp almadığı bilgisine ya da İİTS tanısı aldıysa 
tanı aldığı gebelik haftasına ulaşılamadı. On altı ge-
belikte Quintero sınıflaması yapılabildi (Tablo 1). 

On sekiz gebelik 34 hafta ve altındaydı; bunları 
8’ine antenatal steroid uygulanmıştı, bu sekiz an-
neden üçünün anne karnında ikiz eşlerinden biri 
kaybedilmişti, canlı doğan 13 bebekten dördü ise 
postnatal dönemde kaybedildi. Üç annede preek-
lampsi, bir annede hem hem preeklempsi hem de 
gestasyonel diyabet saptanmıştı. Bir annede erken 
membran rüptürü, diğer bir annede koryoamniyonit 
bildirilmişti. Dört gebeye LFK uygulanmış ve bu 
gebeliklerden ikisinde verici ikiz intrauterin dönem-
de kaybedilmişti. Lazer fotokoagulasyon uygulanan 
dört gebelikten doğan altı bebekten biri kaybedildi, 
diğer beşi şifa ile taburcu edildi. Lazer fotokoagu-
lasyon uygulamasını kabul etmeyen bir annenin, 
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Tablo 1: İkiz gebeliklerin Quintero evrelerine göre dağılımı.

Quintero evresi n=16 (%)

Evre 1 6 (37,5)
Evre 2 2 (12,5)
Evre 3 2 (12,5)
Evre 4 1 (6,2)
Evre 5 5 (31,2)
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anne karnında verici ikizi kaybedilmiş olup, canlı 
doğan alıcıda anemi ve hipotansiyon gelişmiştir. İki 
olguda hidrops fetalis saptanmış, hiçbir olguya am-
nioredüksiyon yapılmamıştı. On beş bebek sezaryen 
ile doğurtulmuştu. Olguların 16’sı erkek, 15’i kızdı. 
Alıcı ve verici ikizlerin laboratuvar ve klinik özel-
liklerinin karşılaştırılması Tablo 2’de verilmiştir. 

Verici ikizlerin hemoglobin ve hematokrit değerleri 
ile beşinci dakika APGAR skorları alıcı ikizlere göre 
anlamlı olarak daha düşük; ölüm oranları ise anlam-
lı olarak daha yüksek saptandı (sırasıyla p=0,0001; 
0,0001; 0,028; 0,018). İki olguya anemi, altı olguya 
polisitemi nedeni ile kan değişimi yapıldı. Alıcı ve 
verici ikizler arasında doğum tartıları, RDS, PDA, 
BPD, ROP ve NEK gelişimi; solunum desteği ve 
inotrop ihtiyacı açısından anlamlı fark saptanmadı.
Alıcı olguların üçünde kardiak hipertrofi saptandı. 
Bir alıcı ve üç verici olguda ABH gelişti, ABH ge-
lişen bir verici olguya diyaliz yapıldı. Böbrek yet-
mezliği gelişen dört olgu da kaybedildi. Kaybedilen 
diğer verici olgu immatürdü(doğum ağırlığı 390 
gram). Diğer kaybedilen olgulardan dördü verici, 
biri alıcı ikiz eşi idi. Kaybedilen bir ikiz çiftine do-
ğum salonunda canlandırma uygulandı ve bu ikizler 
çok düşük APGAR skoru ile doğdu, postnatal ilk 
üç saat içinde kaybedildiler. İkiz eşi anne karnında 
kaybedilen bir olgu yine düşük APGAR skoru ile 
doğmuş; takibinde RDS gelişmesi nedeni ile surfak-
tan tedavisi aldı, hemodinamik anlamlı PDA’sı ve 
pulmoner hipertansiyonu saptandı, inotrop ihtiyacı 
oldu ve postnatal birinci gün kaybedildi. İkiz eşi 
anne karnında kaybedilen diğer iki olguda hidrops 
fetalis gelişmiş olup postnatal birinci saatte kaybe-
dildiler. Erken membran rüptürü ve koryoamniyoni-
ti olan annelerin bebeklerine antibiyotik tedavisi ve-
rildi ve bu bebekler şifa ile taburcu edildi. Toplamda 
yirmi bir olgu şifa ile taburcu edildi.

TARTIŞMA

 Günümüzde İİTS’de LFK altın standart teda-
vidir ve tedavinin amacı her iki fetusu da yaşatmak, 
doğumu zamanına yakın bir tarihe erteleyebilmektir 
(1, 8, 9). Lazer fotokoagulasyonda hedef tüm pla-
sental bağlantıların yok edilmesidir. Ancak tekni-
ğin tedavide başarısının yüksek olmasına rağmen, 
İİTS’li olguların %30’unda damarsal bağlantıların 
sebat ettiği görülmüştür (5, 10). Çalışmamızda LFK 
uygulamasını reddeden bir annenin intrauterin dö-
nemde alıcı ikiz olarak takip edilmiş, verici ikiz eşi 
intrauterin dönemde kaybedilmiş olan, canlı doğan 
bebeğinde vasküler çalma fenomeni sonucu alıcı 
ikizde olması beklenenin aksine anemi ve hipotan-
siyon gelişmişti. Lazer fotokoagulasyon uygulanan 
dört gebelikten canlı doğan altı olgudan beşi şifa 
ile taburcu edilirken, LFK sonrasında iki verici ikiz 
intrauterin dönemde kaybedilmişti. Tedavinin ama-
cı her iki fetusu da yaşatmak ve doğumu zamanı-
na yakın bir zamana erteleyebilmektir (1). Çalışma 
sonuçlarımızla uyumlu olarak, her iki fetusun da 
operasyon sonrası kaybedilme riski olmakla birlikte 
verici ikizde kaybedilme riski alıcı ikize göre %10 
daha fazladır (11). Lazer fotokoagulasyon ile tedavi 
edilen ikizlerin uzun dönem nörolojik sonuçlarının 
değerlendirildiği bir metaanalizde hem alıcı hem 
verici ikizlerin doğumda %6, 6-48 ay arası takip-
lerinde %11 oranında nörolojik hastalık saptanmış-
tır (12). Bu nedenle LFK yapılan bebeklerin yakın 
nörogelişimsel takipleri yapılmalıdır.
 Doğum sonrası kordonun klemplenmesiyle 
ikizden ikize transfüzyon sonlanır, ancak bu send-
rom bizim olgularımızda da olduğu gibi yenidoğan-
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Tablo 2: Alıcı ve verici ikizlerin klinik ve laboratuvar değerlerinin kar-
şılaştırılması.

ABY: akut böbrek yetmezliği, BPD: bronkopulmoner displazi, İKK: 
intrakraniyal kanama, NEK: nekrotizan enterokolit, PVL: periventri-
küler lökomalazi, ROP: prematürite retinopatisi, PHT: pulmoner hiper-
tansiyon, PS: pulmoner stenoz, PDA: patent duktus arteriosus, RDS: 
respiratuvar distres sendromu

Alıcı ikiz 
(n=17)

Verici ikiz 
(n=14) p

Doğum ağırlığı,gram 
±SD, (min-maks) 

1528±656 
(475-3200)

1126±602 
(390-2200) >0,05

APGAR 1. Dakika 
±SD, (min-maks)

5,9±1,7 
(3-8) 4±2,5(1-8) >0,05

APGAR 5. Dakika 
±SD, (min-maks)

7,8±1,4 
(4-9) 6±2,1(3-9) 0,028

Hemoglobin (g/dl) 
±SD, (min-maks)

19,9±4,2 
(7,5-25,7)

11,5±4,8 
(4,1-18.2) <0,0001

Hematokrit (%) 
±SD, (min-maks)

59,4±12,5 
(23,5-80)

35,3±15,1 
(10-56) <0,0001

Ölüm (%) 2 (11,8) 8 (57,1) 0,018

Yatış süresi (gün) 
±SD, (min-maks)

36,8±25 
(7-77)

42±29 
(15-93) >0,05

Solunum sistemi

RDS, surfaktan 
ihtiyacı (%) 10 (58,8) 7 (50) >0,05

BPD (n) 4 (23,5) 1 (7,1) >0,05

Ventilatör ihtiyacı

Non-invaziv (gün) 
±SD, (min-maks)

4,36±5,96 
(0-22)

3,6±5,54 
(0-16) >0,05

İnvaziv (gün) 
±SD, (min-maks)

3,79±6,96 
(0-26)

2,2±2,97 
(0-8) >0,05

Kardiovasküler sistem

İnotrop ihtiyacı (n) 5 (29,4) 7 (50) >0,05

Kardiyak hipertrofi (n) 3 (17,6) 0 >0,05

PDA (n) 5 (29,4) 5 (35,7) >0,05

PS (n) 2 (11,7) 0 >0,05

PHT (n) 3 (17,6) 2 (11,7) >0,05

Merkezi sinir sistemi

PVL (n) 2 (11,7) 1 (7,1) >0,05

İKK>evre 2 (n) 1 (5,9) 2 (14,3) >0,05

Üriner sistem

ABY (n) 1 (5,9) 3 (21,4) >0,05

Diyaliz (n) 0 1 (7,1) >0,05



-131-

ları etkilemeye devam etmektedir (1). Çalışmamız-
da olguların tümünün özellikle prematüriteye eşlik 
eden yenidoğan sorunları olan; RDS, PDA, BPD, 
ROP ve NEK gelişimi açısından risk altında olduk-
ları görüldü, bu bulgular tüm olguların prematüre 
olması ile ilişkilendirildi; alıcı ve verici ikizler ara-
sında genellikle prematüriteye bağlı olduğu bilinen 
bu komplikasyonlar açısından fark saptanmadı. 
Bulgularımız literatür bilgisi ile benzerlik göster-
mektedir. İkizden ikize transfüzyon sendromu tanılı 
olgularda İİTS’ye özgül komplikasyonların varlığı-
na rağmen genel izlenim bu olguların prognozları-
nın prematüritenin derecesi ile ilişkili olduğudur (1, 
13, 14). Hafif ve ciddi nörolojik sonuçlar, akciğer 
hastalıkları ve diğer komplikasyonlar benzer gebe-
lik haftasındaki İİTS’si olmayan ikizlerle benzerlik 
göstermektedir (13-15). Çalışmamızda da 34. gebe-
lik haftasından önce doğum eylemi başlayan takipli 
gebelere antenatal steroid uygulanarak prematürite-
nin komplikasyonları önlenmeye çalışılmıştır.
 Beklenenin aksine çalışmamızda alıcı ve verici 
ikizler arasında anlamlı tartı farkının olmaması LFK 
uygulanan ikizlerde tartı kaybının ortadan kaybol-
ması ve iki alıcının hidrops fetalise bağlı tartılarının 
fazla saptanmış olması olabilir. Bu sendroma özgü 
olarak; alıcı ikizlerde hipertrofik kardiyomegali ve 
pulmoner darlık gelişebileceği, yavaş kan akımı ve 
polisitemiye bağlı tromboembolik olayların yaygın-
lığının arttığı, hipervolemiye bağlı hidrops fetalis 
gelişebileceği bildirilmiştir (1, 7). Verici ikiz eşinde 
ise anemi ve yüksek debili kalp yetmezliğine bağlı 
hidrops fetalis gelişebileceği, renal tübüler apop-
toz yaygınlığının arttığı saptanmıştır (1, 7). Nadir 
olmakla birlikte ekstremite nekrozları ve intestinal 
atrezi bildirilmiştir (16, 17). Olgularımızda sendro-
ma özgü olarak üç alıcıda kardiyak hipertrofi, iki 
alıcıda pulmoner stenoz; iki vericide hidrops fetalis, 
üç vericide ABH gelişmiştir. Alıcı ve verici ikizler-
de sendroma özgü komplikasyonların farklı olduğu 
bilinmeli ve bu olguların izlemi beklenen kompli-
kasyonlara göre planlanmalıdır. Her iki fetusun da 
ölüm açısından risk altında olduğu ve İİTS tanılı 
ikizlerin %66’sında verici ikizin önce kaybedildi-
ği ve ilk ikiz eşinin kaybından sonra saatler için-
de diğer ikiz eşinin kaybına sık (>%30) rastlandığı 
bildirilmiştir (1, 11). Çalışmamızda verici ikizlerin 
alıcılara göre beşinci dakika Apgar skorlarının daha 
düşük ve ölüm oranının fazla olması literatür bilgisi 
ile uyumludur. 
 İkizden ikize transfüzyon sendromu tanılı ya-
şayan ikizlerde %25-30 oranında ciddi nörolojik ve 
kardiyak anomali görüldüğü (18), bu olgularda en 
sık rastlanan beyin anomalisinin PVL (1) ve en sık 
saptanan nörolojik komplikasyonun serebral palsi 
(%40) olduğu bildirilmiştir (12). Bu oranların ge-
nel olarak tüm monokoryonik, diamniyotik ikizle-
rin oranları ile benzerlik göstermesi bu komplikas-
yonların İİTS’nin değil de monokoryonisitenin ve/
ya da prematüritenin komplikasyonları olduğunu 
düşündürmüştür (12, 19). Sonuç olarak İİTS tanılı 
olguların kardiyolojik değerlendirmenin ekokardi-
yografi ile yapılması ve nörogelişimlerinin yakın 
takip edilmesi önemlidir. Çalışmamız geriye dönük 
dosya taraması şeklinle planlanmış olması nede-
niyle intrauterin dönemdeki takiplerle ilgili bilgiler 

tam değildir. Olgu sayımızın az olması nedeni ile 
ve İİTS tanısı olmayan kontrol ikiz grubumuzun ol-
maması nedeni ile çalışma grubumuzda prognozun 
İİTS ile mi yoksa prematürite ile mi ilişkili olduğu 
değerlendirilememiştir. Alıcı ve verici ikizler ara-
sında İİTS’ye özgü komplikasyonlar açısından ista-
tistiksel olarak anlamlı fark bulunmamasının nedeni 
yine olgu sayımızın az olması olabilir.

SONUÇ

 Sonuç olarak, çalışmamızda ölüm oranının 
özellikle verici bebeklerde yüksek saptanması ve 
böbrek yetmezliği gelişen tüm olguların kaybedil-
miş olması nedeniyle, İİTS tanılı ikizlerde verici 
ikizin ve böbrek yetmezliği gelişenlerin ölüm açı-
sından artmış risk altında olduğu görülmüştür. Pre-
natal takiplerin düzenli yapılması, İİTS tanısının 
mümkün olduğunca erken koyulması, doğru evre-
leme ve gerekli müdahalenin intrauterin dönemde 
yapılması önemlidir. Quintero evrelemesi hastalığın 
doğal seyrini tam olarak öngördürememektedir ve 
takiplerde evrede ilerleme ya da gerileme nadir de-
ğildir (1, 20-22). Yaşam sınırının üstünde olan bir 
gebelik haftasında İİTS tanısı konulursa en iyi yak-
laşım yakın takip ve fetusların durumunda kötüleş-
me olursa erken doğumun gerekliliğinin değerlen-
dirilmesidir (1). Ultrasonografi ile erken doğumun 
intrauterin kötüleşmeye tercih edilip edilemeyeceği 
değerlendirilmesinin, bu takipte kadın doğum uz-
manları ile yenidoğan uzmanları işbirliği içinde ha-
reket etmesinin, müdahale ve takip planlarının ortak 
kararlar çerçevesinde yapılmasının yenidoğanların 
mortalite ve morbiditesini azaltacağını düşünmek-
teyiz.
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ÖZET

Amaç: Çoğunlukla insidental olarak rastlanan ve malign olma 
ihtimalinden dolayı pankreasın neoplastik kistik lezyonlarının, 
Amerikan Gastroenteroloji Derneğinin 2015 kılavuzu örnekli-
ğinde, pratik noktalarını ortaya koymayı amaçladık .

Gereçler ve Yöntem: Pankreas neoplastik kistik tümörlü 25 
hasta retrospektif olarak incelendi. Hastaların yaşları, cinsi-
yetleri, ilk ön tanılarını aldıklarında insidental mi semptomatik 
mi olduğu, ilk yönlendirici radyolojik tetkikikin USG, BT, MR 
(+/- MRCP) veya diğer yönlendirici faktörler ve takiplerinde 
EUS bulguları (aspirasyon sıvısında amilaz, CEA, CA 19-9, 
ince iğne hücre aspirasyon sonuçları) değerlendirildi. Tüm 
hastaların yönlendirme sonrası eksikleri giderilerek MR-MR-
CP ve EUS’ları tamamlandı. Hastaların takip ve cerrahisi de-
ğerlendirildi.

Bulgular: 25 hastanın 18 (%72)’si kadın, 7 (%28)’i erkekti. 
Ortalama yaş 57,3 olup 30-77 aralığında değişmekteydi. Se-
röz kistik tümörlü 10 (%40), Müsinöz kistik tümörlü 6 (%24), 
intraduktal papiller müsinöz tümörlü 8 (%32), solid psödopa-
piller tümörlü 1 (%4) hasta değerlendirildi. MR-MRCP ve EUS 
bulguları tanı koymada uyumlu ve tamamlayıcıydı. Ameliyat 
edilen 7 (%28) hastanın patoloji sonuçları uyumlu olup 1 (%4) 
hastada invaziv kanser tesbit edildi.

Sonuç: Pankreasın neoplastik kistik tümörleri çoğunlukla in-
sidental olarak tesbit edilir. Malign potansiyel taşıyabilece-
ğinden dolayı ileri tetkikler MR-MRCP ve EUS (sıvı ve hücre 
aspiratı incelemeleri dahil) ile yapılmalı; tanı, takip ve cerrahi 
kararı uygun ve pratik yönlendirmeleri nedeniyle AGA 2015 kı-
lavuzuna göre verilmelidir.

Anahtar Kelimeler: pankreas kistleri, mr-mrcp, eus, aga 2015 
klavuzu

ABSTRACT
Objective: Neoplastic cystic tumors of the pancreas are mostly 
incidentally detected and they carry risk of malignancy. We ai-
med to reveal practical points of the management according to 
2015 guideline of the American Gastroenterology Association.
 
Material and Methods: Twenty-five patients with pancreatic 
neoplastic cystic tumors were retrospectively analyzed. Pa-
tients' ages, genders, whether they were incidental or sympto-
matic when they received their initial pre-diagnosis with USG, 
CT, MR (+/- MRCP) or other guiding factors and EUS findings 
(amylase, CEA, CA 19-9 in the aspiration fluid and cell as-
piration results) were evaluated. MR-MRCP and EUSs of all 
patients were completed. The follow-up and surgery of the pa-
tients were evaluated.

Results: Of the 25 patients, 18 (72%) were female and 7 (28%) 
were male. The average age was 57.3 and ranged from 30-77. 
Ten (40%) patients with serous cystic tumor, 6 (24%) with mu-
cinous cystic tumor, 8 (32%) with intraductal papillary muci-
nous tumor, and 1 (4%) with solid pseudopapillary tumor were 
evaluated. MR-MRCP and EUS findings were compatible and 
complementary in diagnosis. Pathology results of 7 (28%) ope-
rated patients were compatible and 1 (4%) patient had invasive 
cancer.

Conclusion: Neoplastic cystic tumors of the pancreas are most-
ly detected incidentally. Further investigations should be done 
with MR-MRCP and EUS (including fluid and cell aspirate exa-
minations) as they may have malignant potential; The diagno-
sis, follow-up and surgical decision should be made according 
to the AGA 2015 guideline due to its appropriate and practical 
guidance.

Keywords: pankreatic cysts, mr-mrcp, endoscopic ultrasound

GİRİŞ

 Pankreasın kistik tümörleri (PKT) çoğunlukla, 
yeterli büyüklüğe ulaşıp da kendileri semptom ver-
meden, başka nedenlerle yapılan manyetik rezonans 
görüntülemede (MR) %20, bilgisayarlı tomografi-
lerde (BT) %3 insidental pankreas kisti tespit edilir 
[1, 2]. Başta neoplastik ve non-neoplastik kistleri 
ayırmak gerekirken, malignite potansiyelleri nede-
niyle neoplastik kistleri iyi değerlendirmek ve ta-
kip etmek, gerektiğinde cerrahi kararı vermek için 
görüntüleme, girişimsel işlemler, biyokimyasal ve 
patolojik incelemeler sırasıyla ve uygun zamanda 
yapılmalıdır. Amerikan Gastroenteroloji derneğinin 
2015 yılında yaptığı teknik derlemede tanı sırasın-
da %0,25 olan malignansi riski takipteki her yıl için 
%0,24 artmaktadır [3]. 
 PKT sınıflandırılması; MR ve manyetik rezo-
nans kolanjiopankreatografi (MRCP), endoskopik 
ultrasonografi (EUS), aspirasyon sıvısının biyokim-
yasal incelemesi, ince iğne aspirasyon biyopsisi ve 
cerrahi spesmenlerin histopatolojik incelemesine 
göre yapılmaktadır. Non-neoplastik kistleri (psö-
dokistler, retansiyon kistler, benign epitelyal kist-
ler, müsinöz nonneoplastik kistler ve lenfoepitelyal 
kistler) ayrı tutularak, 2000 yılında Dünya sağlık 
örgütü tarafından pankreasın neoplastik kistik tü-
mörleri (PNKT) dört temel gruba ayrılmıştır [4]. 
1- Seröz kistik tümörler-Seröz kistadenom (SKT)
2- Müsinöz kistik tümörler (MKT) 
3- Intraduktal papiller müsinöz tümörler (IPMN) 
4- Solid psödopapiller tümörler (SPT) 
 Görüntüleme yöntemi olarak MR-MRCP %40-
95 tanı kesinliğine sahipken BT’de bu oran %40-
81 arasındadır. Pratiklik açısından tanı ve takibin 
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MR-MRCP ile yapılması önerilmektedir (5). MRCP 
ile Wirsung kanalı değerlendirmesi ve PKNT ara-
sındaki ilişkinin ortaya konması önemlidir. EUS 
değerlendirme ile Wirsung kanalı dilatasyonu, so-
lid komponent varlığı, duvar kalınlığı, pankreas 
atrofisi, çevre lenfadenopatiler tesbit edilebilir, sıvı 
ve hücre aspirasyonu yapılabilir. Elde edilen ma-
teryallerde glukoz, amilaz, tümör belirteçleri özel-
likle CEA, CA 19-9, hücre tipleri ve mutasyonları 
(K-RAS gibi) çalışılabilir. 
 PNKT yönetimi için 2012’de International As-
sociation of Pancreatology (IAP veya Fukuoka kıla-
vuzu) ve 2015’te ise American Gastroenterological 
Association (AGA kılavuzu) tarafından kılavuzlar 
yayınlanmıştır. 
 Bu çalışmanın amacı; zor ve karmaşık olan, 
yönetimi bilgi ve deneyim gerektiren PNKT’nin 
takibi ve cerrahi kararının verilmesinde pratik bil-
gileri kendi hasta deneyimimizle birlikte sunmak-
tır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışma Zeynep Kamil Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi Etil kurulu tarafından 21.06.2017 tarihin-
de 520 sayılı kararı ile onaylanmıştır. Çalışma Hel-
sinki 2000 deklarasyonuna uygundur. 
 1 Ocak 2016 ile 31 Aralık 2018 tarihleri ara-
sında 3 yıllık sürede Zeynep Kamil  Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi Hepatopankreatobiliyer cer-
rahi polikliniğinde takip edilen PNKT’li 25 hasta 
retrospektif olarak incelendi. Çalışmaya hastaların 
dahil olma kriterleri: MR-MRCP ve EUS yapılmış 
olması, en az 1 yıl takip edilmiş olması, non-ne-
oplastik kistik tümörlerden ayırıcı tanılarının ol-
ması; hariç tutulma kriterleri ise polikliniğimizden 
sonuçlandırılamamış veya hastanın başka hasta-
nelere yönlenmiş olması idi. Bu dönemde PKNT 
olarak değerlendirilen hasta sayısı 43 idi. 43 hasta-
dan dahil olma kriterlerini karşılayan 25 (%58,1)’i 
çalışmaya dahil edildi. 
 Hastaların yaşları, cinsiyetleri, ilk ön tanıları-
nı aldıklarında insidental mi semptomatik mi oldu-
ğu, ilk yönlendirici radyolojik tetkikikin USG, BT, 
MR (+/- MRCP) veya diğer yönlendirici faktörler 
ve takiplerinde EUS bulguları (aspirasyon sıvısında 
amilaz, CEA, CA 19-9, ince iğne hücre aspirasyon 
sonuçları) değerlendirildi. Tüm hastaların yönlen-
dirme sonrası eksikleri giderilerek MR-MRCP ve 
EUS’ları tamamlandı. Ameliyat edilen hastaların 
patoloji sonuçlarının MR-MRCP ve EUS bulguları 
ile uyumu karşılaştırıldı. 
 Takipte ameliyat kararı AGA 2015 kılavuzu 
dikkate alınarak verilmiştir.

BULGULAR

 Ortalama yaş 57,3 olup 30-77 yıl aralığında 
değişmekteydi. 25 hastanın 18 (%72)’si kadın, 7 
(%28)’i erkekti. İlk başvuru sebepleri irdelendiğinde; 
MR ile %60, BT ile %24, USG ile %8, semptomları 
nedeniyle %4 hasta poliklinikte değerlendirilmişti. 
Bir (%4) hasta ise perfore gastrik ülser nedeniyle 
acil ameliyat sırasında tespit edilen pankreas lez-
yonu nedeni ile polikliniğe başvurdu (Tablo 1). 

 MR-MRCP ve EUS ile tanı konulan PNKT’nin 
dağılımları Tablo 2’de gösterilmiştir.

 EUS ve MR-MRCP bulguları uyumlu olmakla 
birlikte sıvı örneklemesi ve hücre aspirasyonu yapı-
lamayan vakalar da mevcuttu.Rutin müsin çalışması 
ve string-ip bulgusu çoğu raporda yer almadığından 
tabloda yer almamaktadır. EUS bulguları Tablo 3’te 
gösterilmektedir.

 Hastaların 7 (%28)’ine ameliyat yapıldı. 
SKT’lü 1, MKT’lü 3 (Resim 1 ve 2), IPMN’li 2 
(Resim 3) ve SPT’lü 1 hasta ameliyat edildi. Patolo-
jik olarak MR-MRCP ve EUS ile uyumlu sonuçlar 
elde edildi. IPMN’li 1 (%14,3) hastada invaziv kan-
ser tesbit edildi.
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Tablo 1: Yaş, cinsiyet ve yönlendirici bulgu bilgileri.

Yaş (ortalama yıl ve aralık) 57,3 (30-77)
Cinsiyet K/E n, % 18(%72) K ve 7(%28) E
Yönlendirici bulgu n, %
İnsidental MR(+/- MRCP) 15 (%60)
İnsidental BT 6(%24)
USG                    2(%8)
Semptomatik 1(%4)
Diğer  (başka ameliyat bulgusu) 1(%4)

25(%100)

Byk. Amilaz CEA Mural 
ndl PKG Sitoloji

Ort. Ort. Ort. V/Y >5mm nd/at/dp/mlg.
(cm) U/L ng/Ml V/Y

SKT 2,3 25 3 Y Y 6 nd

 n=10 (1-6,3) (0 - 
184) (0-7) 4 bakılmamış

MKT 1,6 3 564 3V, 3Y Y 2nd, 1 at, 1 dp

n=6 (1,2- 
3,2) (0-290) (303- 

1986) 2 bakılmamış

IPMN 1,8 3821 1578 6V 2V 5 nd, 1 dp,1mlg

 n=8 (1,1- 
4,1)

(1509- 
11769)

(854- 
2430) 1 bakılmamış

SPT 3,7 -- -- V Y 1 at

n=1

Tümör tipleri n, %
Seröz kistik tümörler 10(%40)
Müsinöz kistik tümörler 6(%24)
Intraduktal papiller müsinöz 
tümörler* 8(%32)

Solid psödopapiller tümörler 1(%4)
25(%100)

Tablo 2: Pankreas neoplastik kistik tümör dağılımları.

Tablo 3: EUS bulguları.

Byk:Büyüklük, Ort: Ortalama, CEA: Karsinoembryonik antijen, ndl: nodül, 
PKG: Pankreatik kanal genişlemesi, nd:non-diagnostik, at: atipi, dp: displazi, 
mlg: malign, V: var, Y: yok.

*6 yan dal IPMN ve 2 ana kanal IPMN 
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TARTIŞMA

 MR-MRCP bulgularıyla takip edilen hastalar, 
AGA 2015 kılavuzuna göre yüksek risk anlamına 
gelen bulgulardan (Kist büyüklüğünün 3 cm ve üze-
ri olması, solid komponentinin olması, ana pankre-
atik kanalın çapının 5 mm ve üzeri olması) ikisinin 
pozitif olması durumunda veya takipte önemli de-
ğişikliklerin olması durumunda EUS ve ince iğne 
aspirasyonu önerilmektedir [5]. EUS ile kistik ve 
solid kısımların-mural nodülerin varlığı, kist duva-
rının kalınlığı değerlendirilir, ince iğne ile sıvı tam 
aspire edilmeye çalışılır, kalan solid kısımdan da 
hücre aspirasyonu yapılır. 
 EUS aspirasyon materyalinde pratik değer-
lendirme bakımından amilaz düzeyi ile pankreatik 
kanal ilişkisi ortaya konmuş olur. 250 U/L üzeri 
çok yüksek değerler IPMN lehine düşündürtür [6], 
MKT’lü hastalarda ise pankreatik kanala açılmış 
olma ihtimalini akla getirir. Tümör belirteçlerin-
den en pratik olanı CEA’dir. CA 19-9 gibi başka 
tümör belirteçleri de çalışılsa da CEA’nın 192 ng/
mL üzerinde olmasının tanısal kesinlik açısından 
%79 ile üstün olduğu gösterilmiştir [7]. CEA mü-

sinöz lezyonları, müsinöz olmayan lezyonlardan 
ayırır. Glukoz düzeyinin cut-off 50 mg/dL üzerinde 
olması müsinöz kistlerde %78 spesifisiteye sahiptir. 
Fakat ne glukoz düzeyi ne de CEA düzeyi net olarak 
malignansi anlamına gelmez. Morfolojik, sitolojik, 
biyokimyasal analizler birlikte değerlendirilmelidir 
[8]. String-ip bulgusu ile aspire sıvının iğne ucun-
dan uzaması (1 cm-1 saniye) veya bir damla sıvının 
iki parmak arasında uzaması %95 spesifisite ile mü-
sinöz kist lehinedir [9].
 Çalışmamızdaki EUS sonuçları takip ve değer-
lendirmede pratik olarak yeterliydi, işlemi yapana 
göre bazı ek laboratuvar çalışmaları yapılmış olma-
sı, bazılarında ise eksiklikler (örneğin: string-ip bul-
gusu veya glukoz düzeyi çalışılmamıştı) olması tanı 
ve cerrahi kararında etkili olmadı. Ancak yine hücre 
aspirasyonu yapılacak uygun solid alan bulunmadı-
ğı gerekçesiyle ince iğne biyopsisi yapılmayan has-
talar (7/25, %28) vardı.
 Sitopatolojik incelemede ise SKT’liler-
de non-diagnostik beklentimiz zaten yüksekti, 
MKT ve IPMN için yapılan 11 hücre aspiratının 6 
(%54,5)’sında anlamlı hücre değişiklikleri (atipi, 
displazi, malign) tespit edilmişti.
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Sitopatolojik sonuçlar için hem EUS hem de patolo-
jik inceleme özenli olmalıdır. 
 SKT’ler PKNT’lilerin %30’unu oluşturmakta 
olup, kadınlarda daha sıktır ve ortalama yaş 60’ın 
üzerindedir. Çok sayıda kist birlikte bal peteği gö-
rüntüsü oluşturur, boyutları 1-2 cm’den 25 cm’ye 
kadar değişebilir. %20-30 hastada santral satellit 
skar gözükür, amilaz ve CEA düzeyi düşüktür [10]. 
Tamamı benign olarak kabul edilir. Nadiren malign 
dönüşüm olur. 
 MKT’ler PKNT’lilerin %44-49’unu oluşturur, 
vakaların nerdeyse tamamını kadınlar oluşturur, or-
talama yaş 40-50 arasındadır, genellikle tek kisttir 
ve bazen malignansi göstergesi olarak çevresel kal-
sifikasyon, yumurta kabuğu görünümü verir. Sep-
ta ve duvar nodülü görülebilir. Müsin ağırlıklı sıvı 
yapışkandır ve string-ip bulgusu verir, amilaz ge-
nellikle düşüktür, CEA ise 192 ng/mL üzerindedir. 
Malign dönüşüm sıktır fakat çok uzun sürede (17 
yıla kadar uzayabilir) gelişir [10, 11]. 
 IPMN’ler ise ana kanal ilişkili, yan dal ilişkili 
veya miks tip olabilir. PNKT’lerde en fazla malign 
potansiyeli olan tümörlerdir ve takibi özel önem ar-
zeder. Ana kanal IPMN %38-68 arasında, yan dal 
IPMN ise %12-47 arasında maligndir [12]. Ana ka-
nalın 5 mm’den fazla dilatasyonu endişe vericidir. 
Mural nodül görülebilir. Yüksek amilaz ve çok yük-
sek CEA düzeyleri sıvı aspiratında tespit edilir. Sıvı 
müsin içerir ve string-ip bulgusu pozitiftir. SPT’ler, 
genç bayanlarda daha çok görülen, nadir, malignite 
potansiyeli düşük bir tümördür. Kist içine papiller 
projeksiyonla uzanır. Büyümeye meyilli bir tümör-
dür ve genellikle pankreas başına lokalizedir. 
 AGA 2015 kılavuzu ile SKT için semptomatik 
büyüklüğe ulaşmış veya nadiren hücre aspiratında 
malign değişiklikler varsa, MKT için cerrahi, ana 
dal ve mix IPMN için cerrahi, yan dal IPMN için 
solid komponenti varsa ve ana kanal çapı 5 mm’yi 
aşmışsa cerrahi, SPT için cerrahi önerilmektedir. 
Malign hücresel değişikliklerde de cerrahi yapılma-
lıdır [5, 10]. Enukleasyon yapılabilirse de fistül riski 
yüksektir, uygun anatomik pankreatektomi, pankre-
as başındaki lezyonlar için Whipple ameliyatı yapı-
labilir ve lenfadenektominin yararı gösterilememiş-
tir [13]. MKT ve IPMN için yapılan ameliyatlardan 
sonra hastalar, gelişebilecek nüks ve pankreas kan-
serleri için takip edilmeye devam edilmelidir [14]. 
 Çalışmada ancak 3 MKT’li hasta ameliyat 
edildi, diğer 3 hasta ameliyatı kabul etmedi ve ta-
kip istediler. SKT’li bir hasta 6 cm lik semptomatik 
lezyonu nedeniyle ve iki ana kanal IPMN’li hasta ve 
bir SPT’lü hasta ameliyat edildi. Ameliyatsız takip 
edilen hastalarda yıllık MR-MRCP, değişiklik yok-
sa 2 yılda bir, yine değişiklik yoksa 5 yılın sonunda 
takipten çıkarılır. Ameliyatlı hastalarda ise 2 yılda 
bir MRMRCP ile takibe devam edilir, gerektiğinde 
EUS için yönlendirilir (AGA 2015 kılavuzu).

SONUÇ

 Pankreasın neoplastik kistik tümörleri çoğun-
lukla insidental olarak tesbit edilir. Malign potansi-
yel taşıyabileceğinden dolayı ileri tetkikler MR-M-
RCP ve EUS (sıvı ve hücre aspiratı incelemeleri 
dahil) ile yapılmalı; tanı, takip ve cerrahi kararı uy-

gun ve pratik yönlendirmeleri nedeniyle AGA 2015 
kılavuzuna göre verilmelidir. 

Sınırlamalar: EUS bulgularının yapana göre de-
ğişmesi nedeniyle standardize olmaması, MKT’li 3 
hastanın ameliyat önerisini kabul etmemesi ayrıca 
henüz takip süremizin yeterince uzun olmaması bu 
çalışmada kısıtlılık sebepleridir.
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ÖZET

Amaç: Amniosentezde saptanan koyu amnion sıvının önemi ve 
perinatal sonuçlarla ilişkisi tartışmalıdır. Bu çalışmada koyu 
amnion mayi saptanan gebelikler ve perinatal sonuçları değer-
lendirilmiştir.

Gereçler ve Yöntem: Şanlıurfa Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
Kadın Doğum Kliniği’nde Ocak 2018 ile Ocak 2019 tarihleri 
arasında yapılan 1034 amniosentez işleminde 24 koyu amni-
otik sıvı saptandı. Koyu amniyotik sıvı saptanan gebeliklerde 
işlemin yapılma nedeni ve devam eden gebeliklerdeki perinatal 
sonuçlar ile karyotip sonuçları değerlendirildi.

Bulgular: Çalışma süresince koyu amniyotik mayi sıklığı 
%2.3’dü. Bu amniosentezlerin 11’i tarama testinde risk yüksek-
liği, 11’i ultrasonda saptanan anormallikler ve 2’si ise gebelikte 
geçirilen akut toxoplazmosis enfeksiyonu nedeniyle yapılmıştır. 
Sitogenetik sonuçlar 2 gebede trizomi 21, 1 gebede ise turner 
sendromu şeklindedir. İki amniyon sıvı materyalinde kültür ba-
şarısız olmuştur. Gebelerin 12’si miadında vajinal doğum ya-
parken 4’ü miadında sezaryen doğum ile sonlanmıştır. Anomali 
olan 6 gebelik amniyosentezi takiben termine edilmiştir. İşlem 
sonrası bir gebede erken membran rüptürü gelişmiştir. Bir ge-
bede ise preterm doğum gerçekleşmiştir.

Sonuç: Koyu amniyotik sıvı saptanan gebeliklerin perinatal so-
nuçları açısından literatürde görüş birliği mevcut değildir. Bazı 
çalışmalar koyu amniotik sıvı varlığını kötü perinatal sonuçlar 
ile ilişkilendirirken diğer bazı çalışmalar fark göstermemiştir. 
Bu çalışmada preterm doğum açısından genel popülasyondaki 
sıklığına göre fark izlenmemiştir. Ancak koyu amniyotik ma-
teryal ile kültür başarısızlığı ve gebelik kaybı oranları artıyor 
olabilir. Koyu amniotik sıvının perinatal sonuçlara etkisi net 
değildir. Ancak koyu amniyotik mayi artmış kültür başarısızlığı 
ile ilgili olabilir.

Anahtar Kelimeler: amniyosentez, koyu amnion mayi, gebelik 
sonuçları

ABSTRACT
Objective: Effect of dark amniotik fluid in amniocentesis on pe-
rinatal outcomes is contraversial. This article points that, eva-
luate perinatal outcomes which determine dark amniotik fluid 
in amniosentesis.
 
Material and Methods: In Şanlıurfa Eğitim ve Araştırma Hos-
pital Obstetry and gynaecology clinic, between dates 01 janu-
ary 2018 to 30 january 2019, 1034 amniocentesis have been 
done and 24 of them detect dark amniotic fluid. In this article, 
perinatal outcomes and karyotip analysis of this 24 pregnants 
has been compared.

Results: In our clinic 13 months period, dark amniotik fluid 
was detected 24 pregnant women in 1034 amniocentesis. Ele-
venth of that cases have been done amniosentesis couse that 
high trisomy risk in binary test. Eleventh of cases endications 
is anomali which detected with ultrasound. Two of cases endi-
cation is toxoplasmosis infection. İn that 24 amniocentesis, we 
find trisomy 21 syndrome in 2 cases. One case genetic result is 
turner syndrome. Two cases have no culture reproduction in ge-
netic results. The other 19 pregnant have normal karyotype in 
genetic examination. Twelve of this 24 pregnant gave birth with 
vaginal delivary, 4th of these gave birth with cesarian section. 
Six of this 24 pregnant which detected anomaly in ultrasound 
was terminated couse by anomalies. In one pregnant, preterm 
membran rupture has been improved and this pregnancy termi-
nated for this complication. In one pregnant, preterm birth has 
been done in 31 pregnancy week.

Conclusion: Dark amniotik fluid endications and effect on pe-
rinatal outcomes is not celar. The most common dark amnion 
fluid endications in literatüre are meconium passege in amnion 
and maternal or fetal bleeding in amnion. There are many dif-
ferent articles that include many different datas about perinatal 
outcomes in literature. Some articles reveal that dark amnion 
fluid is with poor perinatal outcomes but some of them reveal 
that no differents yo perinatal outcomes. Our article and some 
articles in literature reveal that dark amnion fluid rise risk of 
culture reproduction. Pregnancy with dark amniotic fluids etio-
logy and effect on perinatal outcomes are not clear. Many stu-
dies are needed in this subject.

Keywords: amniocentesis, dark amnion fluid, pregnancy out-
come

GİRİŞ

 Amniosentez (A/S) 1950’li yıllarda ilk olarak 
fetal cinsiyet tayini, daha sonrasında ise maternal 
AFP yüksekliği saptanan hastalarda nöral tüp de-
fektinin tanısı amacıyla kullanılmaya başlanmıştır 
[1]. Günümüzde A/S endikasyonları; genetik has-
talıkların teşhisi, fetal akciğer matürasyonu tayini, 
fetal enfeksiyonlar ve koryoamnionit teşhisidir. 
Bular içinde en sık endikasyon fetal anöploidi ta-
yinidir [2]. A/S işleminin komplikasyonları ise fetal 
kayıp, fetal amnion sızıntısı, fetal travma ve kor-
yoamnionittir. Gelişen teknoloji ile işlem sırasında 
ultrason kullanılması komplikasyonların görülme 
sıklığını azaltmış ve elde edilen fetal sıvının kalite-
sinin artmasını sağlamıştır [2]. Koyu amniyotik sıvı 
varlığının gebelik sonuçları üzerine olan etkisi ise 
tartışmalıdır. Bazı çalışmalarda koyu amniyotik sıvı 
varlığında normalden daha yüksek fetal kayıp oran-
ları bildirilirken, [3, 4] diğer bazı çalışmalarda fark 
olmadığı görülmüştür [2, 5]. Bu çalışmada kliniği-
mizde yapılan A/S işlemleri sırasında koyu amnion 
mayi saptanan gebelerin işlem endikasyonları, de-
vam eden gebeliklerin perinatal sonuçları ile karyo-
tip analizleri ve kültür başarıları değerlendirilmiştir.
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GEREÇ ve YÖNTEM

 Şanlıurfa Eğitim ve Araştırma Hastanesi Ka-
dın Hastalıkları Doğum Kliniği’nde 01 Ocak 2018 
ile 30 Ocak 2019 tarihleri arasında yapılan 1034 
A/S işleminin 24 ‘ünde koyu amniotik sıvı saptandı. 
Koyu amniotik sıvı vizüel değerlendirme ile tespit 
edildi. İncelemede 20 ml enjektör içerisine alınan 
örneklerde arka plana konulan yazının okunamıyor 
olması koyu amniotik sıvı olarak tanımlandı (Resim 
1). Hemorajik materyal içeren amniotik örnekler ça-
lışmaya dahil edilmedi. Girişim öncesi her gebeden 
aydınlatılmış onam alındı. Gebelik yaşı işlem ön-
cesi ultrason ile tespit edilen biyometrik ölçümlere 
göre belirlendi.

 Girişimlerin tamamı ultrason kılavuzluğunda, 
fetal pozisyon ve plasental yerleşim belirlendikten 
sonra 21-Gauge, 90 mm uzunluğundaki A/S iğnesi 
kullanılarak yapıldı. İlk alınan 1 ml amnion örneği 
ayrıldıktan sonra gebelik haftasına göre 1 ml/hafta 
olacak şekilde örnek alındı. Çalışmaya dahil edilen 
hastaların demografik verileri, amniyosentez yapıl-
ma endikasyonları, amniyon mayi kültür sonuçları 
ve gebelik sonuçları çalışma formuna kaydedildi. 
Gebelerin doğum şekli, doğum zamanı, gebelik 
sırasında karşılaşılan komplikasyonlar ve karyotip 
analizi sonuçları hastane kayıtlarından elde edildi. 
Gebeliği hastanemizde sonlanmamış 2 hastanın ge-
belik sonuçları ile ilgili bilgiler telefon ile aranarak 
öğrenildi.

BULGULAR

 Şanlıurfa Eğitim ve Araştırma Hastanesi, pe-
rinatoloji kliniğinde 1 Ocak 2018 ile 30 Ocak 2019 
tarihlerini içine alan 13 aylık süre boyunca 1034 
A/S işlemi yapıldı. Bu işlemlerden elde edilen am-
niyotik sıvıların 24‘ünde (%2.3) koyu amniotik sıvı 
saptandı.

 Koyu amniotik sıvı saptanan gebelerin orta-
lama yaşı 29.3 yaş aralığı ise 17-40’dı. Gebelerin 
ortalama gravidası 4.4 (min-max, 1-12), paritesi 3.4 
(min-max, 0-11) ve yaşayan çocuk sayısı 3 (min-
max, 0-10) idi. A/S yapılan ortalama gebelik haftası 
18.3 (min-max, 15-22 hafta) idi (Tablo 1).
 A/S endikasyonları incelendiğinde en sık en-
dikasyon tarama testinde yüksek risk saptanmasıy-
dı (n:11, %45.8). Geriye kalan hastaların 11’inde 
(%45.8) ise anormal ultrason bulguları nedeniyle 
A/S uygulanmıştır. Bu anormal ultrason bulguları 
sırası ile anensefali (n:2), nonimmün hidrops fetalis 
(n:1), gastroşizis (n:1), iniensefali (n:1), kistik ade-
nomatoid malformasyon (n:1), kistik higroma (n:1), 
lumbosakral nöral tüp defekti (n:1), omfalosel (n:2), 
kalın nukhal fold ile pelviektaziydi (n:1). İki hasta-
da (%8.3) gebelikte akut toxoplazmosis enfeksiyo-
nu nedeniyle A/S yapıldı.
 İki amniyotik kültürde üreme olmamıştır 
(%8.3). Bu iki başarısız amniyotik kültür anense-
fali ve iniensefali nedeniyle A/S yapılan hastalardır. 
Omfalosel ve tarama testi yüksekliği nedeniyle A/S 
yapılan iki ayrı gebede (%8.3) trizomi 21 saptandı. 
Kistik higroma nedeniyle A/S yapılan bir gebede ise 
(%4.1) ise turner sendromu saptandı. On dokuz has-
tada (%86.3) normal karyotip saptandı (Tablo2).

 Tarama testinde risk yüksekliği nedeniyle A/S 
yapılan hastaların birinde erken memran rüptürü 
gelişmiştir. Bu gebede 20. Gebelik haftada termine 
edilmiştir. Tarama testinde risk yüksekliği nedeniyle 
A/S yapılan diğer bir gebe ise 31. gebelik haftasında 
spontan preterm vajinal doğum ile sonlanmıştır.
 Tüm gebeler incelendiğinde 12 gebelik (%50) 
miadinda vajinal doğum ile, 4 gebelik (%16.6) se-
zaryen doğum ile, 6 gebelik (%25) anomaliye bağlı 
terminasyon ile, 1 gebelik (%4.1) 31. gebelik haf-
tasında preterm vajinal doğum ile, 1 gebelik ise 
(%4.1) A/S sonrası gelişen erken membran rüptürü 
sonucunda terminasyon ile sonuçlanmıştır.
 Anomali nedeniyle A/S yapılan hastalardan 
5’inde (%20.8) gebelik miadında canlı doğum ile 
sonuçlandı. Tarama testinde risk yüksekliği ve kis-
tik higroma nedeniyle A/S yapılan 2 ayrı gebede 
olumsuz perinatal sonuç görüldü. Kistik higroma 
nedeniyle işlem uygunlanan gebede işlem 17. Gebe-
lik haftasında yapılmış ve erken membran rüptürü 
gelişmiştir. Gebelik 18. haftada termine edilmiştir. 
Tarama testinde yüksek risk saptanması nedeniyle 
A/S yapılan gebe ise 31. gebelik haftasında vajinal 
yolla preterm doğurmuştur.
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Tablo 1: Hastaların demografik özellikleri.

Tablo 2: Amniyosentez endikasyonları ve karyotip analiz sonuçları.

Resim 1: Bulanık amnion mayi ile normal amnion mayi kıyaslaması 
görüntüsü.

Ortalama Aralık
Yaş 29.3±7.9 17-40
Gravida 4.4±3.3 1-12
Parite 3.4±3.3 0-11
Yaşayan Çocuk Sayısı 3±2.9 0-10

Ortalama

Tarama testi pozitifliği 11/24 (%45.8)
Anormal ultrason bulguları 11/24 (%45.8)
Fetal enfeksiyonlar 2/24 (%8.3)

Sonuçlar

Down Sendromu (Trizomi 21) 2/24 (%8.3)
Turner Sendromu (45, X0) 1/24 (%4.1)
Kültür başarısızlığı 2/24 (%8.3)
Normal karyotip 19/24 (%86.3)
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TARTIŞMA

 İkinci trimesterde prenatal tanı amaçlı yapılan 
A/S’lerde görülebilen koyu amniotik sıvının neden-
leri ve gebeliğin prognozuna olan etkisi tartışmalı-
dır. Koyu amniotik sıvının A/S’lerde görülme sık-
lığı %0.5-5.5 arasında değişmektedir [2, 6, 7]. Bu 
çalışmada koyu amniyotik sıvı sıklığı %2.3 olarak 
bulunmuştur.
 Koyu amniotik sıvının oluşum mekanizması 
üzerine çeşitli teoriler öne sürülmüştür. Koyu am-
niotik sıvı ile kast edilen kahverengi, yeşil ve siyah 
amniotik mayilerdir. Herbirinin oluşum mekaniz-
ması üzerine farklı teoriler ortaya atılmıştır. Mekon-
yum pasajı ve amniotik mayi içerisine kanama en 
çok kabul gören oluşum mekanizmalarıdır [2, 3-8].
 Koyu amniotik sıvı tespit edilen gebeliklerin 
perinatal sonuçlara etkisi tartışmalıdır. Bazı çalış-
malarda koyu amniotik sıvı varlığı perinatal kötü 
sonuçlarla (intrauterin fetal ölüm, fetal anöploidi, 
preterm doğum, intrauterin gelişme geriliği) iliş-
kili bulunmuşken [3], diğer bazı çalışmalarda ise 
ilişkili bulunmamıştır [8, 9]. Literatürde perinatal 
sonuçlar açısından en kötü grubun ilk trimesterde 
vajinal kanama öyküsü olan koyu amniotik sıvılı 
gebelikler olduğu belirtilmiştir [5]. Çalışma verile-
rimiz içinde hastaların ilk trimaster vajinal kanama 
bilgileri olmaması nedeniyle bu durum değerlen-
dirilememiştir. Bizim çalışmamızda koyu amnio-
tik sıvı tespit edilen ve gebeliği termine edilmeyen 
iki vakada olumsuz gebelik sonucu ile karşılaşıldı 
(2/18, %11.1). Bu gebelerden birine kistik higroma, 
diğerine ise tarama testinde yüksek risk nedeniyle 
A/S yapılmıştı. Kistik higroma nedeniyle A/S yapı-
lan gebede işlemden 48 saat sonra erken membran 
rüptürü gelişmiş ve takiben gebelik termine edil-
miştir. Tarama testinde yüksek risk nedeniyle A/S 
yapılan gebelik ise 31. haftada preterm doğum ile 
sonlanmıştır. Çalışmamızda görülen kötü perinatal 
sonuçların oranı literatür ile uyumlu bulunmuştur 
[5,10].
 A/S sonrası gebelik kayıp oranları literatürde 
%0.1-1 arasında bildirilmektedir [11-13]. Bu çalış-
mada gebeliği devam eden 18 gebelikten birinde 
erken membran rüptürüne bağlı gebelik kaybı geliş-
miştir (1/18, %5.5). Güncel literatüre göre A/S son-
rası gebelik kaybı sıklığı %0.91 olarak bilidirilmiş 
olup çalışmamızdaki bu oran genel A/S gebelik ka-
yıp oranlarına göre belirgin şekilde yüksektir [14]. 
Çalışmamızdaki vaka sayısının kısıtlı olması nede-
niyle bu sonucun güvenilirliği düşüktür. 
 Literatürde amniyosentez kültür başarısız-
lık oranları %0.5-3.2 arasında bildirilmektedir [7]. 
Koyu amniotik sıvı varlığında kültür başarısızlık 
oranı %2-12.4 arasında bildirilmiştir [2,7]. Kendi 
çalışmamızda 2 materyalde kültür başarısızlığı gö-
rüşmüş olup literatür ile uyumludur (2/24, %8.3).
 Gebelerde görülebilen koyu amniyotik sıvının 
nedeni hala net değildir. Bu durumun perinatal so-
nuçlara ve kültür başarısına etkisi tartışmalı olup bu 
konu ile ilgili vaka sayısının daha fazla olduğu kap-
samlı çalışmalara ihtiyaç vardır.
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ÖZET

Amaç: Adolesanlardaki sağlıklı yaşam becerileri ile okul 
başarısı, sosyodemografik özellikler ve aile tutumunun iliş-
kisini değerlendirmek için bu çalışmanın yapılması planlan-
mıştır.

Gereçler ve Yöntem: Araştırma bir lisede 8-15.12.2017 tarih-
lerinde arasında yapılmıştır. Evrenini lisenin 10. Sınıf öğrenci-
leri oluşturmaktadır (n=374). 349 öğrenciye ulaşılmış (%93,3) 
ve kesitsel tipte epidemiyolojik bir araştırma yapılmıştır. De-
ğişkenler; sosyodemografik özellikler, ailenin sağlığı geliştirme 
davranışları, Adolesanların Sağlığı Geliştirme Ölçeği (Ado-
lescent Health Promotion Scale-AHPS) (40 soru), vücut kitle 
indeksleri (Z-skorlaması), okul başarısı, annebabaları hakkın-
daki vücut algıları, cep telefonu, bilgisayar ve TV başında ge-
çirilen süredir.

Bulgular: Araştırmada erkek öğrencilerin bilgisayar/tablet 
kullanma ve televizyonu izleme süresi kızlardan daha fazla-
dır. Ayrıca kız öğrenciler erkek öğrencilere göre daha başarı-
lı çıkmıştır. Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeği puanları ile 
yapılan değerlendirmede toplam puanda, yaşam memnuniyeti, 
sağlık sorumluluğu, stres yönetimi ve sosyal destek alt başlıkla-
rında iki saatten az kullananların iki saatten fazla kullananlara 
göre daha fazla puan aldığı görülmektedir. Okul not ortalama-
sı 85 puan altında olanlar 85 puan üstü olanlara göre ölçek 
toplam puanı, yaşam memnuniyeti ve sağlık sorumluluğu baş-
lıklarında daha düşük puan elde etmiştir. Sağlık sorumluluğu, 
egzersiz ve stres yönetimi alanlarında anneleri sigara içmeyen-
lerin içenlere göre daha yüksek puan elde ettikleri görülmüştür. 
Ayrıca toplam puan ve tüm alt gruplarında babaları sigara iç-
meyenler içenlere göre daha yüksek puan almıştır.

Sonuç: Adolesan dönemde sağlığı geliştiren davranışların ge-
liştirilmesi için cep telefonu ve bilgisayar/tablet kullanım süre-
leri azaltılmalı, kız öğrenciler için beslenme ve egzersiz konu-
larında, erkek öğrenciler için ise yaşam memnuniyeti ve sağlık 
sorumluklarında destekleyici çalışmalar yapılmalıdır. Ayrıca 
sağlıklı yaşam davranışları geliştirilirse okul başarılarının da 
artabileceği göz önünde bulundurulmalıdır.

Anahtar Kelimeler: ahps, sağlığı geliştirme, adolesan sağlığı

ABSTRACT

Objective: This study was carried to explain the relationship 
between all of the following; family features, adolescent’s he-
althy living skills, school success and sociodemographic cha-
racteristics.
 
Material and Methods: Study was done in a high school in An-
kara at 8-15.12.2017. 10th class students of the high school 
create this research’s population (N=374, n=349,%93,3). This 
is a cross section research. Variables of the study are socio-
demographic characteristics, health promotion behaviors of 
families, Adolescent Health Promotion Scale (AHPS-40 ques-
tions form), body mass index (Z-score), school success, body 
perceptions about their parents, using smartphone and tablet/
pc, spending time with television.

Results: Time of using smartphone and tablet/pc, and the len-
gth of time spent in front of television were higher among scho-
olboys than schoolgirls. Also, schoolgirls were more successful 
than schoolboys. When assessment with AHPS is done, in total, 
it was seen that using of smartphone, tablet or TV less than two 
hours resulted in as a higher score than others under the fol-
lowing subtitles; life appreciation, health responsibility, stress 
management, social support. Students who have less than 85 
points grade point average had less score in AHPS than others 
in total score and under the subtitles which are life appreciati-
on and health responsibility. Under the following subtitles; he-
alth responsibility, exercise behaviors and stress management; 
children whose mothers are not smoking reached higher scores 
than others. Also, not only in total but also under all subtitles, 
participants whose fathers are not smoking had higher scores 
than others.

Conclusion: In adolescence, to develop health promotion, 
using smartphone and tablet/pc should be decreased and sup-
portive activities regarding nutrition and exercise behaviors 
should be applied to schoolgirls while life appreciation and 
health responsibility are applied to schoolboys. Furthermore, it 
should also be considered that developing of health promotion’s 
behaviors can cause increasing school success.

Keywords:  ahps, health promotion, adolescent health

GİRİŞ

 Dünya Sağlık Örgütünün tanımına göre sağlık 
“sadece hastalık ve sakatlık durumunun olmayışı 
değil kişinin bedenen ruhen ve sosyal yönden tam 
bir iyilik hali”dir. Sağlığı geliştirilme kavramıyla 
farklı yaklaşımlar olmakla beraber “Kişilerin sağ-
lıklarını geliştirmelerinin ve sağlığın belirleyicileri 
üzerinde kontrollerini artırmalarının olanaklı hale 

Bir Lisenin 10. Sınıf Öğrencilerinin Sağlığı Geliştirme Davranışlarının
Bazı Faktörler ile İlişkisinin Değerlendirilmesi: Kesitsel Bir Çalışma

Health Development Behaviors of 10th Grade Students of A High School: A Cross-Sectional Study
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gelmesini sağlayacak süreç’’ tanımı herkes tara-
fından kabul edilmektedir. Sağlığın geliştirilmesi 
kavramının sağlık politikası alanında özel bir konu 
olarak ele alınması 1974 yıllarını bulmuştur. Bu 
tarihten itibaren sağlığı geliştirme, toplumun sağ-
lık düzeyini yükseltmek için sağlık politikalarında 
önemli bir strateji olmuştur. Daha sonra DSÖ tara-
fından “Herkes için sağlık’’ politikasına ulaşmak 
için bir strateji olarak kabul edilmiştir (1). Toplum 
içinde çocuklar, gençleri yaşlılar, mülteciler, azın-
lıklar, engelliler, kadınlar gibi farklı özellikleri olan 
grupların özel hizmet gereksinimleri bulunmakta-
dır. Özel gruplardan biri olan adolesan dönemi, ço-
cukluktan erişkinliğe geçiş dönemi olarak tanımlan-
maktadır. Bu dönem, fiziksel ve cinsel olarak hızlı 
büyüme ve gelişmenin yanı sıra ayrıca psikososyal 
gelişmeyle de karakterizedir. Yetişkinlikteki olumlu 
sağlık davranışları erken yaşlarda edinilen davra-
nışlara bağlıdır. Bu yaş grubu gelişimsel özellikle-
rinden dolayı sağlık açısından risk taşımaktadır. Bu 
dönemde yetersiz fiziksel aktivite, yetersiz beslen-
me, sigara, alkol, madde kullanımı, şiddet, stres gibi 
faktörler adolesan sağlığını etkilemektedir (2). 
 Adolesanların sağlık davranışlarını etkileyen 
faktörlerin çoğu önlenebilir özelliktedir. Pek çok ça-
lışmanın gösterdiği gibi eğer bu önlenebilir faktör-
lerle iyi mücadele edilirse, adolesan dönem sağlığı-
nın yanı sıra yetişkin dönem sağlığı da gelişmesine 
de katkı sağlanır. Adolesanların sağlık hizmetlerine 
ulaşabilmesi ve yararlanabilmesi için sağlık durumu 
ve ilişkili faktörlerin değerlendirilmesi önem taşı-
maktadır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Kesitsel tipte olan bu araştırmada, Ankara’da 
bir lisenin öğrencilerinin sağlığının geliştirilmesi 
davranışlarının değerlendirilmesi için yapılmıştır. 
Araştırmanın evrenini lisenin 10. Sınıf öğrencileri 
oluşturmakta olup, bu grupta 374 öğrenci bulun-
maktadır. Evrenin tümüne ulaşılması hedeflenmiş, 
ancak devamsızlık nedeniyle grubun %93,3’üne 
(n=349) ulaşılmıştır. 
 Araştırma sırasında öğrencilerin sosyodemog-
rafik özellikleri (cinsiyet, kardeş sayısı, kendileri-
ne ait bir odanın varlığı), aile bireylerinin sağlığı 
geliştirme davranışları (sigara içimi, anne babanın 
öğrenim durumu, ailenin gelir durumu), beslenme, 
egzersiz, sağlık sorumluluğu, yaşam memnuniye-
ti, stres, sosyal destek ile ilgili 40 soruluk ölçek 
(AHPS), Z skoruna göre vücut kitle indeksleri, okul 
başarıları, anne-babaları hakkındaki vücut algıları 
(zayıf/normal/kilolu/obez), cep telefonu, bilgisayar 
kullanımı, TV başında geçirdikleri süre yer alan bir 
anket formu uygulanmıştır. Araştırmanın ön dene-
mesi 8 Aralık 2017 Cuma günü aynı yaştaki başka 
liselerden 20 öğrenciyle yapılmıştır. Anket formu 
uygulaması, araştırmacılar tarafından 12 Aralık 
2017 tarihinde gözlem altında yapılmıştır. 
 Ankette kullanılan Adolescent Health Promo-
tion Scale (AHPS) Chen ve arkadaşları tarafından 
geliştirilmiştir. Ölçeğin ilk hali 66 sorudan oluşmak-
ta olup, daha sonra tekrar değerlendirilerek ölçek 40 
soruluk hale getirilmiştir. Orijinal ölçek 13-19 yaş 
grubunda uygulanmış olup, Crohbach alfa değeri 

0,93 bulunmuştur. Adolesan Sağlığını Geliştirme 
Ölçeği’nin Türkçe gerçeklilik ve güvenirliği, Bayık 
Temel ve arkadaşları tarafından seçilen 2 okuldaki 
toplam 358 sekizinci sınıf öğrencisine yapılmıştır. 
Adolesan sağlığı geliştirilmesine yönelik kullanılan 
ölçekte; Sosyal destek (7 soru), Yaşam memnuniye-
ti (8 soru), Sağlık sorumluluğu (10 soru), Beslenme 
(6 soru), Egzersiz (4 soru) ve Stres (5 soru) olmak 
üzere altı alt boyutta toplam 40 soru bulunmakta-
dır. Ölçeğin Cronbach alfa değeri 0,86 olup, altı alt 
boyut için 0,5-0,86 arasında bulunmuştur (3, 4). 
Ölçekte yer alan soruların yanıtları beş kategoride 
incelenmektedir (hiçbir zaman, nadiren, bazen, ge-
nellikle, her zaman) Bu cevaplar da 1’den 5’e ka-
dar puanlandırılmıştır. En düşük 40, en yüksek 200 
puan olarak hesaplanmıştır. 
 Veri analizi için SPSS-23 paket programı kul-
lanılmıştır. Bulgular iki boyutlu tablolar halinde 
sunulmuştur. Ayrıca bazı tablolarda ortalama ve 
standart sapmalar belirtilmiştir. Gruplar arasında 
kategorik değişkenlerinkarşılaştırılması için varsa-
yımların sağlanma koşuluna uygun olarak Fisher 
veya Pearson Ki-kare analizleri yapılmıştır. İkili 
gruplar arasındaki ortalama değerler student t testi 
ile analiz edilmiştir. Ortalamalar arası farka ait etki 
büyüklükleri için cohen’s d değerleri aşağıdaki for-
müle göre hesaplanarak yorumlanmıştır.
Cohen’s d = (B grubu ortalaması - A grubu ortala-
ması) ⁄ Standart Sapma (A grubu + B grubu)

Standart Sapma (A grubu + B grubu) = √ ((SSA2 
+ SSB2) ⁄ 2)
 “Cohen’s d” için; 0,2 civarındaki değerler 
düşük etki büyüklüğü, 0,5 civarındaki değerler orta 
etki büyüklüğüve 0,8 ve üzeri değerler yüksek etki 
büyüklüğü olarak değerlendirilmiştir. Araştırmanın 
yapılabilmesi için lise yönetiminden ve öğretmenle-
rinden idari sözel izin, ayrıca araştırmaya katılan er-
genler bilgilendirilerek yine sözel izinleri alınmıştır. 
Araştırma sonrasında da katılımcılara okul idaresi-
nin izni ve isteği dahilinde bilgilendirme toplantısı 
yapılmıştır. 

BULGULAR

 Araştırmaya 216 kız ve 133 erkek olmak 
üzere toplam 349 kişi katılmıştır. Araştırmada gö-
rüşülen kız öğrencilerin annelerinin ve babalarının 
öğrenim düzeyleri daha yüksektir. Kız öğrencilerin 
ailelerinin gelir durumu iyi olanlar %47,7 iken er-
keklerde %46,6’dır. Kız öğrencilerin %96,3’ünün, 
erkek öğrencilerin %90,3’ünün kendine ait odasını 
olduğu görülmektedir (p<0,05). Kız öğrencilerin 
annelerinin ve babalarının sigara içme yüzdeleri 
erkek öğrencilerden daha fazladır. Kız öğrencilerin 
annelerinin %25,9’u, erkek öğrencilerin annelerinin 
%24,1’i sigara içiyor görünmektedir.
 Kız öğrencilerin babalarının %37,9’u, er-
kek öğrencilerin babalarının %36,1’i sigara içiyor 
görünmektedir. Kız öğrencilerin %89,3’ü, erkek 
öğrencilerin ise %75,2’si takdir belgesi almıştır 
(p<0,05) (Tablo 1).
 Kız öğrencilerin %4,6’sı, erkek öğrencile-
rin %7,5’i hafta içi günlerde 2 saatten fazla televiz-
yon izliyor iken (p>0,05), hafta sonları bu yüzdeler 
%8,4 ve %16,5’dir (p<0,05) (Tablo 2).
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 Kız öğrencilerin erkek öğrencilere göre 
hafta içi ve hafta sonu cep telefonu kullanma sü-
releri daha uzundur (p>0,05) (Tablo 2). Erkek öğ-
rencilerin hafta içi ve hafta sonu bilgisayar/tablet 
kullanma süresi kız öğrencilere göre daha fazladır.
 Kız öğrencilerin %7,5’i, erkek öğrencilerin 
%20,4’ü hafta içi günlerde 2 saatten fazla bilgisa-
yar/tablet kullanıyor görünmektedir (p<0,05). Kız 
öğrencilerin %16,6’sı, erkek öğrencilerin %51,8’i 
hafta sonu günlerde 2 saatten fazla bilgisayar/tablet 
kullanıyor görünmektedir (p<0,05) (Tablo 2).

 Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeğinin 
beslenme ve egzersiz alt boyutlarında, erkekler daha 
yüksek ortalama puanlar elde ederken; yaşam mem-
nuniyeti ve sağlık sorumluluğu başlıklarında kızlar, 
erkeklere göre istatistiksel olarak da önemli olarak 
yüksek puanlar elde etmişlerdir. Stres yönetimi, 
sosyal destek ve toplam ölçek değerlendirmesinde 
kızların ortalaması daha yüksek olmasına rağmen 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır 
(Tablo 3).
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Tablo 1: Öğrencilerin Cinsiyetlerine Göre Ailelerinin Bazı Sosyode-
mografik Özelliklerinin Dağılımı (Aralık 2017).

Tablo 2: Öğrencilerin Cinsiyetlerine Göre Hafta İçi ve Hafta Sonu 
Cep Telefonu, Bilgisayar/Tablet ve TV Kullanma Sürelerinin Dağı-
lımı (Aralık 2017).

* Ki-Kare ve P değerleri lise ve üniversite ile ortaokul ve altı olmak 
üzere 2 grup şeklinde yeniden hesaplanmıştır.

 
 
 

Cinsiyet 
Toplam 

p Kadın Erkek 

s % s % s % 

Annenin Öğrenim 
Durumu       0,07

Okuma yazma bilmiyor/
okur yazar - - 3 2,2 3 0,9

İlkokul /ortaokul mezunu 41 18,9 33 24,8 74 21,3

Lise mezunu 68 31,5 40 30,2 108 30,9

Üniversite mezunu 107 49,6 57 42,8 164 46,9

Babanın Öğrenim Du-
rumu*       0,16

Okuma yazma bilmiyor/
okur yazar - - 1 0,7 1 0,2

İlkokul /ortaokul mezunu 23 10,6 20 15 43 12,4

Lise mezunu 51 23,6 27 20,4 78 22,4

Üniversite mezunu 142 65,8 85 63,9 227 65

Gelir Durumu
Hakkında Görüş       0,62

Kötü 5 2,3 1 0,8 6 1,7

Orta 99 45,9 62 46,6 161 46,2

İyi 103 47,7 62 46,6 165 47,3

Çok iyi 9 4,1 8 6 17 4,8

Kendine  Ait  Odasının  
Olma Durumu       0,02

Var 208 96,3 120 90,3 328 93,9

Yok 8 3,7 13 9,7 21 6,1

Annenin Sigara İçme 
Durumu       0,69

İçiyor 56 25,9 32 24,1 88 25,3

İçmiyor 160 74,1 101 75,9 261 74,7

Babanın Sigara İçme 
Durumu       0,72

İçiyor 82 37,9 48 36,1 130 37,2

İçmiyor 134 62,1 85 63,9 219 62,8

Toplam 216 100 133 100 349 100

Ortalamaların
Teşekkür ve Takdir
Belgeleri Olma Durumu 

      
p< 

0,00

Teşekkür 23 10,7 33 24,8 56 16,1  

Takdir 193 89,3 100 75,2 293 83,9

Toplam 216 100 133 100 349 100  

 
 
 

Cinsiyet 
Toplam 

pKadın Erkek 
s % s % s % 

Cep Telefonu Kullan-
ma Süresi        

Hafta içi       0,31

2 saat ve daha az 73 33,7 52 39,1 125 35,8

2 saatten fazla 143 66,3 81 60,9 224 64,2

Hafta sonu       0,16

2 saat ve daha az 49 22,6 39 29,4 88 25,3

2 saatten fazla 167 77,4 94 70,6 261 74,7

Bilgisayar/Tablet 
Kullanma Süresi        

Hafta içi       0

2 saat ve daha az 200 92,5 106 79,6 306 87,6

2 saatten fazla 16 7,5 27 20,4 43 12,4

Hafta sonu       0

2 saat ve daha az 180 83,4 64 48,2 244 69,9

2 saatten fazla 36 16,6 69 51,8 105 30,1

Televizyon İzleme 
Süresi        

Hafta içi       0,25

2 saat ve daha az 206 96,4 123 92,5 329 94,3

2 saatten fazla 10 4,6 10 7,5 20 5,7

Hafta sonu       0,01

2 saat ve daha az 198 91,6 111 83,5 309 88,5

2 saatten fazla 18 8,4 22 16,5 40 11,5

Toplam 216 100 133 100 349 100  
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 Öğrencilerin hafta içi bilgisayar /tablet kul-
lanımına göre adolesan sağlığı ölçeği sonuçları de-
ğerlendirildiğinde, 2 saatten daha az kullananların 
toplam, yaşam memnuniyeti, sağlık sorumluluğu, 
stres yönetimi ve sosyal destek başlıklarında 2 sa-
atten daha fazla kullananlara göre daha fazla puan 
elde ettikleri görülmektedir (p<0,05). Etki büyüklü-
ğüne bakıldığında ise toplam puanda, yaşam mem-
nuniyeti, stres yönetimi ve sağlık sorumluluğu alt 
başlıklarında etki büyüklüğünün >0,5 oluğu görül-
müştür (Tablo 4). 
 Öğrencilerden hafta sonuna bakıldığında 
ise yine 2 saatten daha az bilgisayar ve tablet kulla-
nanların, yaşam memnuniyeti, sağlık sorumluluğu, 
stres yönetimi ve sosyal destek başlıklarında 2 saat-
ten daha fazla kullananlara göre istatistiksel olarak 
da önemli olarak daha fazla puan elde ettikleri gö-
rülmektedir (p<0,05) Etki büyüklüğüne bakıldığın-
da ise yaşam memnuniyeti alt aşlığında etki büyük-
lüğü = 0,5 olarak hesaplanmıştır (Tablo 4).

 Not ortalaması 85 ve üzeri olan öğrencile-
rin Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeğinin toplam, 
yaşam memnuniyeti ve sağlık sorumluluğundan, 85 
puan altında ortalaması olanlara göre daha yüksek 
puan almışlardır (p<0,05). Beslenme, egzersiz, stres 
yönetimi ve sosyal destek alt gruplarında ise 85 
puan üstü ortalaması olanlar daha yüksek puan al-
malarına rağmen bu fark istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmamıştır (Tablo 5).

 Annelerin sigara içme durumuna göre Ado-
lesan Sağlığını Geliştirme Ölçeğinin sonuçları de-
ğerlendirildiğinde sağlık sorumluluğu, egzersiz ve 
stres yönetimi alanlarında anneleri sigara içmeyen-
lerin içenlere göre daha yüksek puan elde ettikleri 
görülmüştür. Diğer başlıklarda ve toplamda ise yine 
anneleri sigara içmeyenlerin içenlere göre daha 
yüksek puanlar elde etmelerine rağmen istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır (Tablo 6).Tablo 4: Hafta İçi ve Hafta Sonu Bilgisayar/Tablet Kullanım Sü-

relerine Göre Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeği Sonuçlarının 
Dağılımı (Aralık 2017). Tablo 6: Anne ve Babalarının Sigara Kullanma Durumlarına Göre 

Öğrencilerin Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeğinin Sonuçları 
(Aralık 2017).
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Tablo 3: Öğrencilerin Cinsiyetlerine Göre Adolesan Sağlığını Geliştir-
me Ölçeğinin Altı Alt Boyutunun Sonuçları (Aralık 2017).

Tablo 5: Öğrencilerin Not Ortalamasına Göre Adolesan Sağlığını 
Geliştirme Ölçeğinin Altı Alt Boyutlarının Değerlendirilmesi (Aralık 
2017).

Adolesan 
Sağlığını 

Geliştirme 
Ölçeği

Cinsiyet

p
Etki 

Büyük- 
lüğü

Kız (n=216) Erkek (n=133)

Ortalama Ss Ortalama Ss

Toplam 144,1 20,3 140,6 20,12 0,11 0.173
Beslenme 10,5 2,84 11,2 2,4 0 - 0.261

Yaşam 
Memnuniyeti 38,2 6,15 35,7 6,38 0 0.401

Sağlık 
Sorumluluğu 54,1 8,35 52,1 8,23 0,02 0.241

Egzersiz 12,8 4,09 14,3 3,51 0 - 0.387
Stres Yönetimi 10,2 2,57 9,8 2,81 0,21 0.150

Sosyal Destek 14,7 3,68 14,1 3,13 0,12 0.172

Adolesan Sağlığını 
Geliştirme Ölçeği

Bilgisayar / tablet 
kullanımı 

p 
değeri

Etki 
Büyük-

lüğü
2 saatten az 

(n=306)
2 saatten 

fazla (n=43)

Ortala-
ma Ss Ortala-

ma Ss 

Hafta içi       

Toplam 141 19,77 129 16,88 0 0.617 
Beslenme 10,7 2,76 10,9 2,29 0,7 -0.074 
Yaşam Memnuniyeti 37,9 6,18 33 5,99 0 0.796 
Sağlık Sorumluluğu 53,9 8,25 49,5 8,14 0 0.534 
Egzersiz 13,4 3,99 13,3 3,57 0,88 0.025 
Stres Yönetimi 10,3 2,61 8,7 2,72 0 0.610 
Sosyal Destek 14,7 3,38 13,3 3,96 0,01 0.405 

Hafta Sonu (n=244) (n=105)   

Toplam  142,3 19,18 133,2 19,87 0 0.469 
Beslenme 10,8 2,7 10,7 2,74 0,81  0.037 
Yaşam Memnuniyeti 38,2 6,06 35,1 6,5 0 0.500 
Sağlık Sorumluluğu 54,5 8,27 50,6 7,92 0 0.478 
Egzersiz 13,5 4,07 13,1 3,6 0,41 0.102 
Stres Yönetimi 10,3 2,53 9,5 2,91 0,01 0.302 
Sosyal Destek 14,7 3,47 13,9 3,48 0,04 0.230 

Adolesan 
Sağlığını 

Geliştirme 
Ölçeği

Not Ortalaması 

p 
değeri 

Etki 
Büyüklüğü 

85 Altı 
(n=56) 

85 ve Üzeri 
(n=293)

Orta-
lama Ss Orta-

lama Ss 

Toplam 136,5 23,9 144 19,32 0,03 -0.373 

Beslenme 10,7 2,78 10,8 2,7 0,82 -0.03 

Yaşam 
Memnuniyeti 35,3 6,85 37,6 6,19 0,01 -0.365

Sağlık 
Sorumluluğu 50,3 9,95 53,9 7,89 0 - 0.436 

Egzersiz 13,8 3,89 13,3 3,94 0,36 0.127 

Stres Yönetim 9,8 2,99 10,1 2,61 0,49 - 0.112 

Sosyal Destek 13,5 4,41 14,7 3,25 0,05 -0.347 

Adolesan Sağlığını 
Geliştirme Ölçeği

Sigara İçme Durumu
Etki 

Büyük-
lüğü

P 
değeri

İçiyor 
(n=88)

İçmiyor 
(n=261)

Ortalama Ss Ortalama Ss 

Anne       

Toplam  137,8 21,32 144,5 19,67 0,08 -0.333 
Beslenme 10,4 2,87 10,9 2,65 0,19 -0.185 

Yaşam Memnuniyeti 36,3 7,09 37,6 6,06 0,08 -0.205 
Sağlık Sorumluluğu 51,7 8,25 53,9 8,32 0,03 -0.265 

Egzersiz 12,5 4,22 13,7 3,80 0,01 -0.307 
Stres Yönetimi 9,5 2,85 10,2 2,59 0,02 -0.263 
Sosyal Destek 14,0 3,56 14,6 3,45 0,16 -0.173 

Baba (n=130) (n=219)

Toplam  139,5 21,28 144,7 19,44 0,02 -0.258 
Beslenme  10,3 2,87 11 2,58 0,01 -0.260 

Yaşam Memnuniyeti  37 6,77 37,4 6,10 0,54 -0.063 
Sağlık Sorumluluğu  52,2 8,52 54 8,19 0,01 -0.216 

Egzersiz 12,7 3,93 13,8 3,89 0,00 -0.282 
Stres Yönetim 9,9 2,80 10,1 2,59 0,45 -0.075 
Sosyal Destek 14 3,33 14,8 3,55 0,05 -0.231 
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 Babaların sigara içme durumuna göre 
Adolesan Sağlığını Geliştirme Ölçeğinin sonuçları 
değerlendirildiğinde toplam, beslenme, sağlık so-
rumluluğunda ve egzersiz alt gruplarında babaları 
sigara içmeyenlerin içenlere göre daha yüksek puan 
aldıkları görülmüştür. Bu fark istatistiksel olarak 
anlamlı bulunmuştur. Yaşam memnuniyeti, stres 
yönetimi ve sosyal destek alt gruplarında babaları 
sigara içmeyenlerin içenlere göre ortalamaları daha 
yüksek olmasına rağmen istatistiksel olarak arala-
rında anlamlı bir fark bulunamamıştır (Tablo 6). 
 Özellikle sağlık sorumluluğu ve egzersiz alt 
başlıklarında ebeveynlerin sigara içmemesinin katı-
lımcıların yaşam davranışları üzerinde pozitif etkisi 
olduğu görülmektedir (Tablo 6).

TARTIŞMA

 Adolesan dönem, çocuklukla yetişkinlik ara-
sında olan fiziksel, zihinsel ve sosyal ilişkilerde 
hızlı ve birbirleriyle ilişkili değişikliklerle karakte-
rize dinamik bir geçiş dönemidir. Yetişkinlikteki iyi 
sağlık davranışları erken yaşlarda edinilen davranış-
lara bağlı olduğu için adolesanlarda sağlıklı yaşam 
davranışlarının tespiti önemlidir. 
 Adolesan döneminin en sağlıklı dönemler ara-
sında olduğu düşünülmekle beraber bu dönemde 
davranış paternleri hızlıca değişebilmekte; düzen-
siz öğün ve uyku paternleri, fiziksel inaktivite, kötü 
beslenme alışkanlıkları, alkol, tütün ve madde kul-
lanımı, cinsel sağlık sorunları, şiddet gibi davranış-
lar sağlık sorunlarına neden olabilmektedir. Adole-
san sağlığının geliştirilmesine yönelik araştırmalar 
1980'lerden beri gözle görülür şekilde artmış olup 
birey, aile ve toplum bağlamlarını içerecek şekilde 
genişletilmiştir (3, 4). 
 Adolesan sağlığının geliştirilmesi konusun-
daki çalışmaların çoğu, düzenli fiziksel egzersizin 
arttırılması, sağlıklı beslenme, stres yönetimi ve ki-
şiler arası iletişim davranışları gibi biyofizikososyal 
iyilik halinin geliştirilmesine yöneliktir (3, 4). Fi-
ziksel inaktivitenin nedenleri arasında yer alan bil-
gisayar/tablet kullanma süresinin değerlendirildiği 
bu çalışmada, erkek öğrencilerin bilgisayar/tablet 
kullanma süresinin daha fazla olduğu görülmüştür 
(p<0,05). Yapılan çalışmalarda da erkek öğrencile-
rin kızlardan daha uzun süre internet kullandıkları 
belirtilmektedir (Kelleci M ve ark.) (5). Bu sonuçlar 
yapılan bu çalışmadan elde edilen sonucu destekle-
mektedir. 
 Araştırmada görüşülen öğrencilerin cinsiyet-
lerine göre teşekkür ve takdir belgesi almaları ara-
sındaki ilişki incelendiğinde kız öğrencilerinin daha 
başarılı olduğu görülmüştür (p<0,05). OECD’nin 
“Eğitime Bir Bakış (Education at a Glance) 2012” 
raporunda da kızların başarısı genel liselerde %80, 
meslek liselerinde %64 iken erkeklerde başarı oranı 
sırasıyla %73 ve %59 olarak bulunmuştur. Bu çalış-
mada elde edilen veriler de bizim çalışmamızı des-
tekler niteliktedir (6). 
 Bilgisayar ve tablet kullanımının okul başarısı-
nın üzerine etkisi ile ilgili pek çok çalışma yapılmış-
tır. Onur ve arkadaşlarının çalışmasında uzun süreli 
ve özellikle bilgisayarda oyun oynamanın okul ba-
şarısını olumsuz yönde etkilediği saptanmıştır (7). 

Bu çalışmada da bilgisayar ve tablet kullanımı az 
olanların daha başarılı olduğu ortaya konulmuştur. 
Nezihe ve arkadaşlarının çalışmasında fiziksel ak-
tivite açısından kız öğrencilerin erkek öğrencilere 
göre daha yüksek risk puanı aldığı; beslenme açı-
sından ise kız ve erkek öğrenci açısından anlamlı 
bir fark saptanmamıştır (8). Aşkın ve arkadaşları ise 
yaşam memnuniyeti başlığında kız ve erkek öğren-
ciler arasında anlamlı bir fark bulunamamıştır (9). 
Yapılan bu çalışmada ise beslenme ve egzersiz alt 
başlıklarında erkeklerin, yaşam memnuniyeti ve 
sağlık sorumluluğu alt başlıklarında ise kızların 
daha yüksek puanlar elde ettikleri ortaya konmuş-
tur. 
 Araştırmamızda yaşam memnuniyeti, sağlık 
sorumluluğu, stres yönetimi ve sosyal destek baş-
lıklarında; hafta içi bilgisayar/tablet kullanımı daha 
az olan öğrencilerin daha yüksek puan elde ettik-
leri görülmüştür. Bu sonuç beklenilen bir sonuçtur. 
Çünkü bilgisayar/tablet kullanımı fazla olan insan-
lar kendilerine ve sosyal çevrelerine daha az vakit 
ayırmakta ve psikolojik sorunlara daha yatkın hale 
gelmektedir. Bu konuyla ilgili yapılan diğer bir 
çalışmada da okul çağındaki çocukların bilgisayar 
ve internetin uygunsuz kullanılışının çocuğa olan 
olumsuz etkileri şiddet içeren oyunlar, uzun süreli 
kullanım, uygun olmayan sitelerin gezilmesi, uy-
gunsuz ve gereksiz sohbetler ve bunların getirdiği 
yorgunluk, uykusuzluk, dikkat bozuklukları, çev-
reye ilgisizlik, gerçek hayattan kopma, ekonomik 
zorluklar olarak belirtilmiştir (10). 
 Yapılan pek çok çalışmada sağlıklı yaşam dav-
ranışlarıyla okul başarısı arasında pozitif bir ilişki 
bulunmuştur. Rasberry ve arkadaşları çalışmala-
rında adolesanlarda sağlıklı beslenme ve fiziksel 
aktivite daha yüksek notlarla ilişkili iken; sedanter 
yaşam, şiddet, riskli cinsel ilişki, intihar eğilimi 
oranları daha düşük notlarla ilişkili bulunmuştur 
(11). Bu çalışmada da beş alt puan türünde ve top-
lam puanda beklenene uygun olarak sağlıklı yaşam 
davranışı ile okul başarısı arasında pozitif ilişki bu-
lunmuş olup özelikle toplam puanda, yaşam mem-
nuniyeti ve sağlık sorumluluğu alt başlıklarında bu 
ilişki istatistiksel olarak anlamlı çıkmıştır. 
 Yapılan bu çalışmada anne-baba sigara kul-
lanımı ile ölçeğin alt başlıkları karşılaştırılmıştır. 
Burada beklenilen ebeveyn sigara içiminin adole-
sanların sağlık davranışları üzerine olumsuz etki-
sini görmekti. Çalışma sonuçlarında anne sigara 
kullanımı ile sağlık sorumluluğu, egzersiz ve stres 
yönetimi alt başlıklarında istatistiksel olarak anlam-
lı bir fark bulunurken diğer alt başlıklarda anlamlı 
fark bulunmamıştır. Baba sigara kullanımına bakıl-
dığında ise beslenme, egzersiz, sağlık sorumluluğu 
alt başlıklarında anlamlı fark bulunmuştur. Rossow 
ve arkadaşlarının çalışmasında direk olarak bu iliş-
ki incelenmese bile; ebeveynlerin sigara kullanımı, 
yağlı yiyecek tüketimi, alkol tüketimi gibi davranış-
larının adolesanların da aynı davranışlarda bulunma 
riskini arttırdığı gösterilmiştir (12). Nitekim Sağlık 
Bakanlığına ait kaynaklara bakıldığında da yapılan 
araştırmalara göre; aile içinde sigara kullanan bi-
rinin olması gencin sigarayla tanışmasında olduk-
ça önemlidir, ayrıca herhangi bir ebeveynin sigara 
kullanmasının genç için sigara kullanma riskini iki 
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kat artırdığı görülmektedir. Başta anne baba olmak 
üzere ailedeki hiç bir bireyin asla sigara kullanma-
ması amaçlanarak bu yönde çalışmalar yapılmalıdır. 
Ayrıca ailelere mesaj verilirken, ebeveynlerin ço-
cuklarının sağlıklarını nasıl etkiledikleri hakkında 
düşündürülmeleri gerekmektedir (13). Araştırmada 
bazı kısıtlılıklar bulunmaktadır. Araştırmanın tek 
bir okulda ve sadece 10. sınıflar düzeyinde yapılma-
sı, araştırmaya katılan öğrencilerin gerçeği beyan 
etmeme ihtimallerinin olması araştırmanın başlıca 
kısıtlılıklarını oluşturmaktadır. 
 Sonuç olarak; adolesanlar arasında cep telefo-
nu ve bilgisayar/tablet kullanım sürelerinin azaltıl-
masına ilişkin müdahalelere gereksinim bulunmak-
tadır. Okul başarısı daha düşük olan öğrencilerin 
AHPS’dan aldığı puanlar da düşüktür. Bu öğren-
cilerin sağlıklı yaşam davranışları geliştirilirse 
okul başarılarının da artabileceği düşünülmektedir. 
Okullarda sağlığın geliştirilmesine yönelik çalışma-
larının artırmaları gerektiği düşünülmektedir. Anne 
ve babalara sigarayı bıraktırmaya yönelik resmi 
(MEB, Sağlık Bakanlığı) ve resmi olmayan (STK 
vb.) kurumlar tarafından çalışmalar yapılmalıdır. 
Bu şekilde adolesanların sağlıklı davranışlar kaza-
nılmasına katkı sağlanır.
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ÖZET

Amaç: Helikobakter pilori eradikasyonunda, ilk tercih 
makrolid grubu antibiyotik içeren üçlü tedavi uygulaması-
dır. Antibiyotik direnci sebebiyle, bu rejimin etkin ve kolay 
ulaşılır alternatifi hibrit protokoldür. Hibrit tedavi planın-
da, başarı oranını arttırmaya yönelik, makrolid grubu anti-
biyotik yerine tetrasiklin kullanılarak değişiklik yapılmış ve 
buna göre yapılan uygulama sonrası elde edilen eradikasyon 
oranlarının sunulması hedeflenmiştir.

Gereçler ve Yöntem: Babaeski Devlet Hastanesi ile Zeynep 
Kâmil Kadın Doğum ve Çocuk Hastalıkları Eğitim Araştırma 
Hastanesinde yapılan, 1570 özofagogastroduodenoskopi işle-
mi sonrasında alınan biyopsi örneklerinin patoloji raporları, 
kesitsel olarak geriye dönük olarak incelenmiştir. Patoloji ra-
porlarına göre, helikobakter pilori infeksiyonu bulunup, eradi-
kasyon tedavisi endikasyonu koyulmuş hasta grubuna, yeniden 
düzenlenmiş (modifiye) hibrit tedavi protokolü uygulanmıştır. 
Başarı oranının anlaşılabilmesi için işlemi kabul eden hastala-
ra tedaviden dört – altı hafta sonra kontrol endoskopik biyopsi 
yapılmış, işlemin tekrarını istemeyen hasta grubunda yine aynı 
sürede dışkıda helikobakter pilori antijeni bakılmıştır.

Bulgular: Hastaların 828’inde (%52,7) helikobakter pilori 
varlığı gösterilmiştir. 1444 (%92,1) gastrit, 126 (%7,9) gast-
ropati tanısı konmuştur. Gastropatili hiçbir hastada infeksiyon 
saptanmamış, gastrit tanısı alanların 828’inde (%57,2) göste-
rilmiştir. İnfeksiyonu olanların 124’ünde (%14,8) gastrik intes-
tinal metaplazi ve gastrik mukozal atrofi eş zamanlı gözlenmiş, 
151 hastada (%18,2) ise infeksiyon olduğu halde saptanmamış-
tır. Helikobakter pylori pozitif, gastrik intestinal metaplazi ve 
gastrik mukozal atrofi bulguları olan tüm hastalarda eradikas-
yon tedavisi, hastalar asemptomatik olsalar dahi uygulanmış-
tır. Modifiye hibrit tedavi protokolü uygulanan 658 hastanın 
218’ine, tedavi sonrası dördüncü – altıncı hafta arasında kont-
rol endoskopik biyopsi yapılmış ve bunların 203’ünde (%93,2) 
infeksiyon saptanmamıştır. 455 hasta kontrol endoskopi işle-
mini yaptırmamıştır. Bu grubun içerisinden 283 kişiye dışkıda 
helikobakter pilori antijeni bakılabilmiş ve 262’sinde (%92,5) 
test negatif saptanmıştır.

Sonuç: Özofagogastroduodenoskopi günümüzde yaygın olarak 
kullanılan, etkin tanı ve tedavi aracıdır. Kolay ulaşılması, sıkça 
yapılması, doğru yapıldığı anlamına gelmemelidir. İşlem titiz-
likle, yeterli teorik bilgi ile uygulanmalıdır. Uygun yerlerden, 
gerekli sayıda doku örneği alınmalı ve bu örnekleri yetkin pa-
tologlar değerlendirmelidir. Hele ki güncel olarak antibiyotik 
direncinin ileri düzeyde arttığı düşünülürse, yapılacak heliko-
bakter pilori eradikasyon tedavilerinin titizlikle seçilmesi ve 
doğru endikasyonlarda yapılması, toplum sağlığı açısından da 
değerlidir.

Anahtar Kelimeler: endoskopi, helikobakter pilori, gastrik in-
testinal metaplazi, gastrik mukozal atrofi

ABSTRACT

Objective: In helicobacter pylori eradication, the first choice is 
triple therapy with macrolide group antibiotics. Due to its anti-
biotic resistance, the effective and easily accessible alternative 
to this regimen is the hybrid protocol. In the hybrid treatment 
plan, changes were made using tetracycline instead of macroli-
de antibiotics. It is aimed to present the eradication rates obta-
ined after treatment according to this regulation.
 
Material and Methods: 1570 esophagogastroduodenoscopy 
procedures performed at Babaeski State Hospital and Zeynep 
Kamil Gynecology and Pediatric Education and Research Hos-
pital were evaluated. Pathology reports of biopsy samples were 
analyzed retrospectively in cross-section. According to the pat-
hology reports, a modified hybrid treatment protocol was app-
lied to the group of patients who had a helicobacter pylori infe-
ction and were indicated for eradication therapy. Patients who 
accepted the procedure underwent control endoscopic biopsy 
four to six weeks after treatment. Helicobacter pylori antigen 
was examined in the stool in the patient group who did not want 
to repeat the procedure.

Results: The presence of helicobacter pylori was shown in 828 
(52,7%) of the patients. 1444 (92,1%) gastritis, 126 (7,9%) 
gastropathy were diagnosed. No infection was detected in any 
patient with gastropathy, and it was shown in 828 (57,2%) of 
those diagnosed with gastritis. Gastric intestinal metaplasia 
and gastric mucosal atrophy were observed simultaneously in 
124 (14,8%) of those with infection, and were not detected in 
151 patients (18,2%) even though they had an infection. Era-
dication therapy was applied in all patients with Helicobacter 
pylori positive, gastric intestinal metaplasia and gastric muco-
sal atrophy findings, even if the patients were asymptomatic. 
218 of 658 patients undergoing modified hybrid treatment pro-
tocol underwent control endoscopic biopsy between the fourth 
and sixth weeks after treatment, and no infection was detected 
in 203 (93,2%) of them. 455 patients did not have control en-
doscopy. Helicobacter pylori antigen could be examined in 283 
individuals from this group and 262 (92,5%) test negative.

Conclusion: Upper gastrointestinal system endoscopy is not 
just a diagnostic tool. It also allows for many therapeutic pro-
cedures to be performed. Making the right treatment depends 
on the correct diagnosis. Taking appropriate biopsies are the-
refore important. The proper theoretical and practical training 
of the endoscopist is important for the efficacy of the procedure.

Keywords:  endoscopy, helicobacter pylori, gastric intestinal 
metaplasia, gastric mucosal atrophy

GİRİŞ

 Kronik gastrit, peptik ülser, gastrik adenokar-
sinom ve lenfoma ile ilişkili olduğu tam olarak bi-
linmekte olan helikobakter pilori (Hp) infeksiyonu, 
Dünya nüfusunun yaklaşık yarısında bulunmakta-
dır. Etken spiral şekilli, gram negatif, 1,5 mikron 
uzunluğunda 0,5 mikron genişliğindedir ve mikro-
aerofilik ortamda yaşamaktadır. Oral-oral, fekal-o-
ral, gastro-oral, gastro-gastrik yol ile bulaşabilir. 
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 Yaşamı ve kolonizasyonu için gerekli olan 
üreaz, organizmanın toplam ağırlığının %5’inden 
fazlasını oluşturur ve infeksiyon için yapılan non 
invaziv testlerin temelini oluşturması açısından 
klinik olarak önemlidir. Kronik gastrit olgularının 
%90’ından Hp sorumludur ve hem diffüz hem de 
intestinal tipte mide kanseri için risk faktörüdür. 
Kronik gastrit ile meydana gelen hasar sonucunda 
zamanla metaplastik epitel ve atrofik gastrit geliş-
mektedir. Mide kanseri için önemli risk faktörleri 
olan durumlarda, Hp saptanmışsa, eradikasyon te-
davisi yapmak gereklidir. 
 Hp yavaş çoğalan bir bakteridir ve çevresel 
koşulların etkisiyle coccoid forma dönüşebilir. Bu 
durumda yapılan testler 6-12 ay kadar negatif sap-
tanabilir. Uygun koşullara kavuşan Hp, testlerin 
tekrar pozitifleşmesine neden olabilir. Bu bakımdan 
verilen tedavinin etkinliğini sağlıklı şekilde anla-
mak için, hastaların uzun süreli takip edilmeleri ge-
reklidir. 
 Hp infeksiyonu konusunda yeterli bilgi biriki-
mi olmasına rağmen, Hp’nin kaynağı ve Hp’ye bağlı 
infeksiyonun doğal seyri hala açıklığa kavuşmamış-
tır. Yetişkinlerde Hp ile doğal olarak infekte olma 
riskinin yüksek olup olmadığının ortaya konması 
gerekmektedir. Eğer risk yüksekse eradikasyon te-
davisi kaçınılmaz olarak başarısız olacaktır. Çünkü 
infeksiyon, tedavi ve yeniden infeksiyon şeklinde 
kısır döngü oluşacaktır. Şayet eradikasyondan sonra 
yeniden infekte olma olasılığı düşükse, eradikasyon 
tedavisi gündeme getirilmelidir. Diğer yandan Hp 
infeksiyonu doğal olarak ortadan kaybolursa, eradi-
kasyon yapmaya gerek yoktur. Tedavi öncesinde bu 
olasılıklar akılda bulundurulmalıdır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Babaeski Devlet Hastanesi ve Zeynep Kamil 
Kadın ve Çocuk Hastalıkları Eğitim Araştırma Has-
tanesinde yapılan 1570 üst gastrointestinal sistem 
endoskopisi ve endoskopide alınan biyopsi örnekle-
rinin patoloji raporları geriye dönük olarak incelen-
miştir. Patoloji raporları sonrasında, Hp infeksiyonu 
bulunup, eradikasyon tedavisi endikasyonu koyul-
muş hasta grubunda, tedavi başarı oranı araştırıl-
mıştır. 
 Çalışmaya kronik böbrek ve karaciğer yetmez-
liği bulunmayan, gebe olmayan, patoloji raporunda 
Hp infeksiyon varlığı kanıtlanan, 18 yaş üstü has-
talar alınmıştır. Patoloji sonucu bulunmayan, te-
rapötik amaçla endoskopik girişim yapılan ve Hp 
eradikasyon tedavisinde hibrit tedavi protokolü 

uygulanmayan, penisilin allerjisi bulunan ve teda-
viye uyum gösteremeyen hastalar değerlendirilme-
miştir. Hp eradikasyon endikasyonu konulan (Tablo 
1), modifiye hibrit tedavi protokolü (Tablo 2) uy-
gulanan ve tedaviye uyum gösteren 658 hasta in-
celenmiştir. Hp eradikasyon tedavisinin etkinliğini 
anlamak adına, işlemi kabul eden hastalarda kontrol 
endoskopik inceleme, tekrar endoskopik muayene 
istemeyen hastalara da dışkıda Hp antijeni araştır-
ması yapılmıştır. 

BULGULAR

 Hastaların 954’ü kadın (%60,7), 616’sı er-
kek (%39,3) olup, ortalama yaşları 55,8’dir. 828 
hastada (%52,7) Hp varlığı saptanmıştır. 1444 
(%92,1) gastrit, 126 (%7,9) gastropati tanısı kon-
muştur. 616 gastrit, 126 gastropati tanısı koyulan 
hastada Hp negatiftir. Gastropati tanısı alan hasta-
larda Hp saptanmamıştır. 828 gastrit tanısına Hp 
infeksiyonu (%57,2) eşlik etmektedir. Hp pozitif 
hastaların 124’sinde (%14,8) gastrik intestinal me-
taplazi ve gastrik mukozal atrofi eş zamanlı gözlen-
miş, 151 hastada (%18,2) ise saptanmamıştır (Tablo 
3). 779 hastada gastrik mukozada atrofi (%49,7), 
264 hastada (%16,8) ise gastrik intestinal metaplazi 
bulunmuştur. 
 68 (%4,3) gastrik, 18 (%1,1) duodenal ül-
ser gözlenmiştir. Duodenal ülseri olan 18 hastanın 
tümünde eş zamanlı gastrik ülser de bulunmakta-
dır. Ülsere lezyonu olan tüm hastalarda infeksiyon, 
gastrik mukozada atrofi ve metaplazi bulunmakta-
dır. Modifiye hibrit tedavi protokolü uygulanan 658 
hastanın 218’ine tedavi sonrası dördüncü – altıncı 
hafta arasında kontrol endoskopik biyopsi yapılmış 
ve bunların 203’ünde (%93,2) infeksiyon saptan-
mamıştır. 455 hasta kontrol endoskopi işlemini yap-
tırmamıştır. Bu grubun içerisinden 283 kişiye dış-
kıda Hp antijeni bakılabilmiş ve 262’sinde (%92,5) 
saptanmamıştır (Tablo 4).
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Eradikasyon endikasyonları
- Hp pozitif peptik ülser (Duodenal, gastrik)
- Hp pozitif gastro-duodenal kanama, perforasyon
- MALToma
- Prekanseröz lezyonlar (İntestinal metaplazi, mukozal atrofi)
- Hp pozitif fonksiyonel dispepsi
- Mide karsinomu nedeniyle mukozal veya parsiyel rezeksi-
yon yapılan hastalar
- Mide karsinomu olan hastaların Hp pozitif birinci derece 
yakınları

Tablo 1: Helikobakter pilori (Hp) eradikasyon tedavi endikasyonu bu-
lunan ve tedavi sonucunun tespit edilmesi gereken durumlar.

Tablo 3: Helikobakter pilori (Hp) enfeksiyonu olan hasta grubu.

Tablo 4: Hibrit tedavi uygulanan hastalarda başarı oranı.

Tablo 2: Helikobakter pilori enfeksiyonu eradikasyonunda uygulanan 
hibrit tedavi protokolü. (Böbrek ve karaciğer yetmezliği, alerji ve ek 
hastalık durumuna göre değişiklikler yapılmıştır.).

İlk 7 gün 8.-14. Günler arası 
Pantoprozol 40 mg 2*1 2*1 
Amoksisilin 1000 mg 2*1 2*1 
262 mg bizmut subsalisilat 3*1 3*1 
Tetrasiklin 500 mg 2*1 
Metranidazol 500 mg 2*1 

Hp pozitif hasta sayısı Gastrik intestinal 
metaplazi 

Gastrik mukozal 
atrofi 

124 + + 
151 - - 
26 + - 
527 - + 

Kontrol yöntemi
Tedavi sonrası 

helikobakter pilori 
varlığı gösterilen

Tedavi sonrası heli-
kobakter pilori varlığı 

gösterilemeyen
Endoskopi 15 (%6,88) 203 (%93,22) 
Dışkıda HP antijeni  21 (%7,42) 262 (%92,58) 
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TARTIŞMA

 Hp eradikasyon tedavisinde çok sayıda anti-
biyotik tedavisi kullanılmış, çok azı yeterli etkinlik 
sağlayabilmiştir [1-6]. Başarıyı belirleyen önemli 
faktör, kullanılan antibiyotik tedavisine olan direnç 
durumudur. Hp aktif infeksiyonu olan tüm kişiler 
için eradikasyon endikasyonu vardır. 
 Yaşanabilecek yan etkiler, gelişebilecek direnç 
durumu gözetilerek, tedavilerin kanıta dayalı yapıl-
masında fayda vardır. Tedavi başlangıcında antibi-
yotikler hakkında bilgi alınmalı ve penisilin alerji-
sinin olup olmadığı tespit edilmelidir [7]. Makrolid 
grubu antibiyotik tedavisine direnç şüphesi varsa, 
klaritromisin içeren tedavi rejimlerinden kaçınıl-
malıdır. Tedavinin başarılı olduğunu söyleyebilmek 
için, %85’in üzerinde eradikasyon oranının sağlan-
ması ve bunun gösterilmesi gerekmektedir. Eğer 
%15’den fazla eradikasyon başarısızlığı gözleniyor-
sa, alternatif antibiyotik tedavilerine geçilmelidir 
[8, 9]. Başlangıçta klaritromisin, bizmut ve levof-
loksasin temelli rejimler tercih edilir. Makrolid gru-
bu antibiyotik direnci kuşkusu yoksa klaritromisin, 
amoksisilin ve proton pompa inhibitörü (PPİ) içeren 
üçlü tedavi uygulaması temel protokoldür. Direnç 
şüphesi varsa, bizmut içeren dörtlü tedavi rejimleri 
ya da hibrit tedavi protokolleri önerilmektedir [7-
9, 10-14]. Penisilin allerjisi varlığında, amoksisilin 
yerine metranidazol kullanılır. Tedavi süresi olarak 
genelde 14 gün tercih edilir. Üçlü tedavi alan hasta-
ların yaklaşık %50’sinde yan etki görülür ve bu du-
rum tedavinin yaklaşık %10 oranında bırakılmasına 
yol açar [3, 15]. Klaritromisin içeren üçlü tedavi 
rejimleri ile bizmut içeren dörtlü tedavi rejimleri ve 
hibrit tedavi protokolleri benzer yan etkilere, başarı 
oranına ve tedavi tolerasyon oranına sahiptir [16]. 
Bizmut içeren dörtlü tedavi rejiminde ise bizmut, 
tetrasiklin, metranidazol, PPİ bulunmaktadır [17] ve 
tedavi başarısını belirleyen en önemli etken  metra-
nidazol direncidir [18]. 
 Klaritromisin, bazı ülkelerde çeşitli nedenlerle 
sıkça kullanılmış ve direnç gelişimi sonucunda etki-
sini kaybetmiştir. Tedavi başarı oranı %25 - 60’lara 
kadar düşmüştür. Türkiye’de klaritromisin diren-
ci, yaklaşık %40,2 düzeyindedir [19]. Ülkemiz bu 
grubun içerisindedir ve klaritromisin içeren üçlü 
tedavilerin günümüzde uygulanmaması önerilmek-
tedir. Yine eradikasyon tedavisindeki başarısızlığın 
nedenlerinden bir diğeri metranidazol direncidir ve 
Türkiye’de %45,5 düzeyindedir [20]. Bu iki anti-
biyotiğin tedavide oynadığı önemli rol göz önünde 
bulundurulduğunda, yapılacak tedavi protokolünün 
en doğru şekilde seçilmesi gerekmektedir. Klaritro-
misin ve metranidazol direnci gerçeğine göre, kla-
ritromisin yerine tetrasiklin kullanılması eradikas-
yon tedavi başarı oranını arttıracaktır [21]. Hibrid 
tedavi protokolünde yapılan değişiklik bu temele 
dayanmaktadır. Yine 178 çalışmanın dahil edildiği 
sistematik review ve metaanalizde, Dünya Sağlık 
Örgütü (WHO) bölgelerinin çoğunda klaritromisin, 
metranidazol ve levofloksasin direncinin %15’den 
fazla olduğu gösterilmiştir [22]. Çalışmamızın ya-
pıldığı bölgede de başlangıçta verilen üçlü tedavi 
rejimi ile istenen başarı elde edilememiştir. Yapı-
lan araştırma sonucunda, bölgede oldukça yüksek 

oranda kullanıldığı tespit edilen metranidazol ve 
makrolid grubu antibiyotik tedavilerinin bu duruma 
yol açtığı düşünülmüştür. Tedavi tercihi, klaritro-
misin içeren üçlü tedavi rejiminin iyi bir alternatifi 
konumunda bulunan, hibrit tedavi protokolü olmuş-
tur. Normalde bu rejimde ilk yedi gün hastaya PPİ, 
amoksisilin başlanmakta, devamındaki yedi gün ise 
klaritromisin ve metranidazol eklenmektedir. Süre 
14 güne tamamlanmaktadır. Bu temel bilgi üzerinde, 
olası başarısızlığın ve antibiyotik direncinin önüne 
geçmek, levofloksasin ve rifabutin içeren kurtarıcı 
tedavi rejimlerine gerektiğinde başvurabilmek ama-
cıyla, eradikasyon tedavisi yeniden düzenlenmiştir. 
Buna göre ilk yedi gün hastalara amoksisilin 2x1 g, 
3x262 mg bizmut subsalisilat ve pantoprozol 2x40 
mg verilmiş, ikinci yedi gün bu üç ilaca 2x500 mg 
metranizadol ve 2x500 mg tetrasiklin eklenerek 
tedavi 14 güne tamamlanarak modifiye edilmiş ve 
uygulanmıştır (Tablo 3). Böylelikle ilk 7 gün Hp et-
rafında yer alan tabakanın hasarlanması, ikinci hafta 
ise genetik içeriğinin yok edilmesi hedeflenmiştir. 
Klaritromisin direnci gözetilerek, ikinci hafta baş-
lanacak olan antibiyotik olarak tetrasiklin tercih 
edilmiş, metranidazol değiştirilmemiştir. Tedavinin 
uygulanmasında izlenen sürecin karışıklığı, uyu-
mun düşük olmasına neden olmaktadır. Bu olum-
suzluğun aşılabilmesi için, tedavi şeması her hasta 
ile detaylı görüşülmeli ve gerektiğinde açık yazılı 
bir belge verilerek anlatılmalıdır. 
 Hp pozitifliği saptanan 828 hastanın, hiçbirine 
Camplyobacter Like Organisms (CLO) testi uygu-
lanmamıştır. Bu test ile gastrik mukozanın patolojik 
bulguları hakkında fikir edinmek mümkün değildir. 
Oysa tedavinin uygulanıp uygulanmayacağı, gast-
rik intestinal metaplazi, gastrik mukozal atrofi veya 
displazi gibi prekanseröz lezyonların varlığına ya da 
hastanın süregelen yakınmalarına göre belirlenme-
lidir. Önemli olan, yakınması olmayan ancak pre-
kanseröz lezyonu bulunan, Hp pozitif hasta grubunu 
bulmaktır. Bu grubun dikkatli takip altında olması 
ve uygun tedavi alması gerekmektedir. Etkin bir era-
dikasyon tedavisi titiz bir değerlendirme gerektirir. 
En iyi koşullarda dahi antibiyotik tedavisinin başarı 
oranı %90’lar civarındadır. Tedaviye uyumsuzluk 
ya da yetersiz ve etkin olmayan bir tedavi planı, an-
tibiyotik direnci konusunda kolaylaştırıcı faktörler-
dir. Gastropatisi olan hastalarda Hp saptanmamıştır. 
Oysa gastrit tanısı konulan hastaların %57,2’sinde 
Hp pozitiftir ve bu bulgu gastropatiden gastrite iler-
leyen süreçte, Hp’nin kolaylaştırıcı faktör olduğunu 
desteklemektedir. Hp pozitif hastaların %14,9’unda 
gastrik intestinal metaplazi ve gastrik mukozal atro-
fi eş zamanlı saptanmış, tamamına Hp eradikasyon 
tedavisi verilmiştir. Hp negatif olan hastaların ise 
%20,4’ünde gastrik intestinal metaplazi ve gastrik 
mukozal atrofi birlikteliği görülmüştür. Bu durum-
da, kolaylaştırıcı diğer faktörlerin (sigara, nonstero-
id anti enflamatuar ilaç kullanımı, alkol, ek hastalık 
varlığı vb. gibi) etken olabileceği ya da biyopsi alı-
nan mukozada değil de farklı bir mukozal alanda 
Hp kolonizasyonun bulunabileceği ihtimali düşü-
nülmüştür. Böylesi bir durumun netleşmesi adına, 
biyopsi sayısını arttırmanın veya daha gelişmiş en-
doskopik görüntüleme teknolojilerinin kullanılma-
sının faydalı olacağına inanılmaktadır.
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 Ayrıca alt grupların detaylı incelemesinde 
tüm gastrik intestinal metaplazi saptanan hastaların 
%54,2’sinde, gastrik mukozal atrofi saptanan hasta-
ların ise %82,2’sinde, Hp pozitiftir. Bu iki prekan-
seröz lezyon üzerinde Hp’nin olumsuz etkisi, gru-
bumuzda da gözlenmiştir. Yine mide kanseri tanısı 
koyulan tüm hastalarda histolojik alt tip adenokan-
serdir ve %66,7’sinde Hp, gastrik intestinal metap-
lazi ve gastrik mukozal atrofi birlikteliği gözlen-
miştir. Tümünde displazi saptanmıştır ve %83,4’ü 
yüksek dereceli, %16,7’si düşük dereceli displazili 
mukoza alanına sahiptir. Mide kanseri grubu dışın-
da displazi içeren hasta saptanmamıştır. Bu nedenle 
ileri endoskopik tedavi yöntemlerinin kullanılması-
na ihtiyaç duyulmamıştır. 28 hastaya gastrik poli-
pektomi işlemi uygulanmış olup, bunların birinde 
lenfoma, bir tanesinde de gastrointestinal stromal 
tümör saptanmıştır. Her ikisi de Hp pozitiftir. Tüm 
grubun %4,3’ünde peptik ülser (PÜ) saptanmıştır. 
PÜ olan hastaların %25,4’ünde gastrik ve duodenal 
ülser eş zamanlı bulunmuştur. İzole duodenal ülser 
gözlenmemiştir. Tümünde Hp pozitiftir ve gastrik 
intestinal metaplazi ile gastrik mukozal atrofi varlığı 
patolojik olarak gösterilmiştir. Bu bulgu Hp infek-
siyonunun mukozal hasarın önemli bir etkeni oldu-
ğunun göstergesidir. Her PÜ hastası uygun şekilde 
PPİ ve modifiye hibrit eradikasyon protokolü ile 
tedavi edilmiştir. Refrakter ülseri olan hastaya rast-
lanmamıştır. Gebe olup PÜ hastalığı bulunan hasta 
olmamıştır. Tüm PÜ grubunun kontrol endoskopik 
incelemesi tedaviden 8-10 hafta sonra yapılmıştır. 
Prekanseröz lezyonu olmayan, yakınması bulunma-
yan Hp pozitif hastalara eradikasyon tedavisi uygu-
lanmamıştır. Bu gruba konu hakkında bilgilendirme 
yapılmış, düzenli aralıklarla poliklinik kontrolünde 
olmaları tavsiye edilmiştir. Modifiye hibrid tedavi 
protokolü (Tablo 3) toplam 658 hastaya uygulan-
mıştır. Her hasta ile tedavi detaylı görüşülmüş, yan 
etkileri anlatılmış ve tedavi sonrasında kontrolleri-
nin yapılması gerektiği ifade edilmiştir.
 Kontrol endoskopik girişimi kabul eden her 
hastadan, endoskopik biyopsi alınmıştır. Tekrar 
işlemi yaptırmak istemeyen gruba ise dışkıda Hp 
antijeni çalışılmıştır. Hastaların %76,1’i tedavi son-
rasında eradikasyon başarısı test edilebilmiştir. 157 
hastanın (%23,9) tedavi sonrası eradikasyon başa-
rısı hakkında, süreç sonunda endoskopik inceleme 
ya da tetkik istememeleri nedeniyle bilgi edinileme-
miştir. Değerlendirme yapılabilen grupta, endosko-
pik biyopsi ile eradikasyon başarısı %93,2, dışkıda 
Hp antijeni ile %92,6 seviyesinde saptanmıştır. Altı 
randomize kontrollü çalışmayı içeren meta-analiz-
de, klasik hibrit tedavi protokolünün Hp eradikas-
yon başarı oranı %89 düzeyindeyken [23], yapılan 
değişiklik sonrasında, grubumuzda eradikasyon ba-
şarı oranı ortalama %92,9 oranındadır ve ümit veri-
cidir. 
 Hibrit tedavi ile klaritromisin içeren üçlü era-
dikasyon tedavisinin doğrudan karşılaştırıldığı ça-
lışma yoktur. Ancak literatürde klaritromisin içeren 
üçlü eradikasyon protokolü ile reverse hibrit teda-
vi, 440 hasta üstünde randomize olarak çalışılmış 
ve hibrit tedavi protokolünde daha yüksek başarı 
oranı elde edilmiştir [24]. Hibrit tedavinin bu yö-
nüyle dikkatle incelenmesi ve iyi bir düzenleme ile 

kurtarıcı tedavilerden önce kullanılmasının faydalı 
olacağına inanmaktayız. 
 Hp eradikasyon tedavisi sonrası negatifleşen 
hastaların, takiplerinde Hp’nin pozitif saptanması 
durumu rekürrenstir. Eğer nükste saptanan Hp, te-
davi öncesinde saptanan Hp ile aynı genetik özelli-
ğe sahipse rekrüdesens, farklı genetik özellikte Hp 
ile pozitiflik ortaya çıktıysa reinfeksiyon söz konu-
sudur. Rekrüdesens ve reinfeksiyon ayrımının doğ-
ru yapılabilmesi amacıyla mutlaka tedavi öncesinde 
Hp tanısı için yapılan işlemde hem antrum hem de 
korpustan biyopsi örnekleri alınmalıdır. Rekürren-
sin %80-95’i tedaviden sonraki ilk yılda görülür. 
Ayrıca Hp eradikasyonunda etkin bir tedavi yapı-
lırsa ve %85-90 düzeyinde eradikasyon sağlanırsa, 
eradike olan olgularda rekürrens görülme olasılığı 
<%1 / yıl’dır. 
 Çalışmanın en önemli kısıtlayıcı özelliği mo-
difiye hibrit tedavi verilen ve negatif olduğu sap-
tanan hasta grubunun uzun sürede, ne kadarının 
pozitifleştiğinin bilinmemesidir. Rekrudesens ve 
reenfeksiyon oranları hesaplanamamıştır. 
 Modifiye hibrit tedavi protokolü sonrası 
elde edilen yaklaşık %93’lük eradikasyon başarısı 
önemlidir. Tedavi öncesi hastalarla yapılan görüş-
mede, ilaçlarla ilgili olası yan etkilerin anlatılması, 
uyumu arttırmıştır. Protokolün uzun süreli, rekür-
rens, reinfeksiyon ve rekrüdesens oranlarını da or-
taya koyacak şekilde prospektif ve randomize ola-
rak tekrarlanması, değerli bilgilerin elde edilmesine 
olanak tanıyacak, kurtarma tedavileri öncesinde bir 
basamak olabilecektir. 
 Eradikasyon tedavisinde yaşanan en büyük so-
run olan antibiyotik direncinin önlenmesi için, basa-
maklı yaklaşım sergilenmelidir. Kurtarma tedavileri 
mümkün olduğunca sona bırakılmalıdır. Tedavinin 
verilme kararı öncesinde her hasta, ayrı ayrı ele 
alınmalı ve endoskopik inceleme için ikna edilme-
lidir. Uygun yerlerden, gerekli sayıda doku örneği 
alınmalıdır. Örnekleri yetkin patologlar değerlen-
dirmeli, prekanseröz lezyon varlığı not edilmeli ve 
tedavi planı bu temele oturtulmalıdır. Kanıta dayalı 
olarak eradikasyon başarısı gösterilmeli, saptanan 
aksaklıklar giderilmelidir. Tedaviye uyumun arttı-
rılması için, hastaya gerekli süre ayrılmalı ve yan 
etkiler tedavi öncesinde anlatılmalıdır. Bu mesleki 
bir görev olmanın yanında toplum sağlığı açısından 
da son derece önemlidir.
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ABSTRACT

Objective: Childbirth education classes support women to achie-
ve a pleasing pregnancy and delivery. We aimed to determine the 
effects of CEC on obstetric outcomes in women who underwent 
labor induction with dinoprostone in an underdeveloped region of 
our country in this study.

Material and Methods: Prospective study was conducted in Tun-
celi State Hospital, Department of Obstetrics and Gynecology, 
between August 2019 and March 2020. Age between 18-40, sing-
leton pregnancy, no presence of chronic disease, and no history of 
cesarean section was included. CEC was provided by midwives 
who had certified. It started in the first trimester of pregnancy and 
continued until the last weeks of pregnancy. All participants rece-
ived a total of 12 lessons.

Results: 171 patients recruited, including 82 (48%) of cases conti-
nued CEC, and 89 (52%) patients had no admission to CEC (cont-
rols). 69.5% of patients delivered vaginally, and we performed a 
cesarean section in 30.5% of cases in control groups. 83.1% of 
cases achieved vaginal delivery, and 16.9% underwent cesarean 
section in the CEC group. The vaginal birth rate was significantly 
higher in the CEC group than controls (p: 0.03). Neonatal outco-
mes were similar between the two groups.

Conclusion: CEC is an inexpensive option to promote maternal 
and neonatal health. It can be a useful tool to reduce cesarean 
birth rates and should be used widely all over the country.

Keywords: delivery, education, pregnancy, support

ÖZET

Amaç: Gebe eğitim sınıfları memnun edici bir gebelik ve doğum 
süreci geçirmeleri için gebeleri destekler. Bu çalışmamızda Tür-
kiye’nin az gelişmiş bir bölgesinde dinoprostone ile doğum in-
düksiyonu uyguladığımız gebelerde gebe eğitim sınıfının gebelik 
sonuçlarına etkisini araştırdık.

Gereç ve Yöntemler: Bu prospektif çalışma Ağustos 2019-Mart 
2020 tarihleri arasında Tunceli Devlet Hastanesi, Kadın Hasta-
lıkları ve Doğum kliniğinde yapıldı. 18-40 yaş arası, tekil gebeliği 
olan, kronik hastalığı bulunmayan ve sezaryen öyküsü olmayan 
hastalar çalışmaya dahil edildi. Gebe eğitim sınıflarında sertifi-
kalı ebeler görevlendirildi. Eğitimler ilk trimesterde başladı ve 
gebeliğin son haftalarına dek devam etti. Tüm katılımcılar toplam 
12 ders aldı.

Bulgular: 82 (%48) eğitim sınıfına katılan ve 89 (%52) (kont-
rol grubu) katılmayan toplam 171 gebe çalışmaya dahil edildi. 
Kontrol grubunda hastaların %69,5’I vajinal, %30,5’I sezar-
yen ile doğum yaptı. Gebe eğitim sınıfındaki hastaların %83.1 

vajinal doğum yaparken %16,9’u sezaryen ile doğum yaptı ve bu 
oran istatistiksel olarak anlamlıydı (p: 0,03). Neonatal sonuçlar 
her iki grupta benzerdi.

Sonuç: Gebe eğitim sınıfları maternal ve neonatal sonuçları iyi-
leştirmenin ucuz bir yoludur. Sezaryen oranlarını azaltmada ya-
rarlı olabilir ve tüm ülkede yaygın olarak erişilebilmelidir.

Anahtar Kelimeler: destek, doğum, eğitim, gebelik

INTRODUCTION

 Childbirth is a process that can be both a ple-
asing and worrisome experience for women. In 
particular, nulliparous women express increased 
concerns that can be attributed to their insufficient 
knowledge regarding childbirth (1). Childbirth edu-
cation classes (CEC) is well-organised in many 
Western countries for several years. It aims to inc-
rease awareness on the birth process, antenatal and 
postnatal depression, pain relief, breastfeeding, and 
self-confidence in women's ability to give birth 
and become parents. Due to beneficial effects, he-
alth-care professionals commonly advise childbirth 
education to women. 
 In 2014 Turkey Government introduced CEC 
as an integrated part of antenatal care (2). The main 
components of education are maternal exercise and 
relaxation techniques, informing about pregnancy 
and childbirth, breastfeeding techniques, and prote-
ction from postpartum depression. The classes con-
sisted of small groups, including fathers, and were 
led by midwives. Although CEC is widely accepted 
in our country, many women can not benefit from 
this opportunity in rural regions due to social prob-
lems. 
 We aimed to determine the effects of CEC on 
obstetric outcomes in women who underwent labor 
induction with dinoprostone in an underdeveloped 
region of our country in this study.

MATERIAL AND METHOD

 This prospective study was conducted in Tun-
celi State Hospital, Department of Obstetrics and 
Gynecology, between August 2019 and March 
2020. Written informed consent was obtained from 
all the participants, and the local ethics committee 
approved the study. The inclusion criteria for the 
study were age between 18-40, singleton pregnan-
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cy, no presence of chronic disease, and no history 
of cesarean section. The control group was condu-
cted on who did not receive childbirth education 
and underwent labor induction with dinoprostone. 
CEC group was defined as patients who fulfilled 12 
lessons of CEC and performed labor induction with 
dinoprostone. 
 CEC was provided by midwives who had cer-
tified. The education program included delivery 
process, maternal exercise and relaxation techniqu-
es, knowledge about main features of vaginal and 
cesarean birth, breastfeeding techniques, avoidance 
of postpartum depression, and postpartum contra-
ception. It started in the first trimester of pregnan-
cy and continued until the last weeks of pregnancy. 
All participants received a total of 12 lessons. All 
women recommended attending classes with their 
husbands. 
 Demographic and clinical parameters such as 
age, parity, BMI (Body Mass Index), comorbidities, 
and labor induction indication was recorded. 10 mg. 
dinoprostone vaginal ovule (Propess, Ferring Cont-
rolled Therapeutics, England) was administered to 
all the participants for labor induction. Patients were 
examined every three hours, and cervical changes 
were recorded. Also, fetal heart rate and uterine ac-
tivity monitored. If the patient’s Bishop’s score ≥6, 
the dinoprostone ovule was removed. If the patient 
had adequate uterine contractions, spontaneous la-
bor was followed up. 5 U of oxytocin diluted in 500 
ml saline and administered to patients via an infu-
sion pump whose uterine contractions were insuffi-
cient. 
 Low-dose oxytocin protocol was applied for 
labor augmentation. Continuous fetal heart rate mo-
netarization was administered to patients during the 
active phase of labor. The arrest of labor was defi-
ned as absent cervical change for ≥4 hours despite 
adequate contractions in the first stage of labor. The 
prolonged second stage of labor was defined as not 
the occurrence of vaginal birth within 3 hours. Fetal 
distress was defined as the presence of late decele-
rations or recurrent variable decelerations with loss 
of variability in cardiotocography. Dinoprostone 
ovule was removed after 24 hours, and we perfor-
med a cesarean section for these patients. The pri-
mary outcome was determined as vaginal birth in 48 
hours. The secondary outcomes were neonatal cord 
Ph, APGAR scores at min 1-5, and need for NICU. 
The statistical analysis of patients was performed 
using statistical software (Statistical Package for 
the Social Sciences, SPSS version 24 Inc, IL, USA). 
The values were expressed as mean±SD. The data 
were analyzed with the Ki-Square and Mann-W-
hitney-U tests. A p-value of <0.05 was considered 
significant.

RESULTS

 We enrolled 171 patients for this study. 82 
(48%) of cases continued CEC, and 89 (52%) pa-
tients had no admission to CEC. The mean age of 
pregnant women was 28.5 ± 0.5 and 30±0.5 in the 
CE, and control groups, respectively (p:0.05) BMI 
was 27.5 kg/m2 in controls, and 24.6±3.9 kg/m2 in 

CE group and this difference was not significant 
(p:0.83). The mean gestational age at labor induc-
tion was 40.09 ± 1.3 in controls and 40.2 ± 0.1 we-
eks in the CEC group, and there was no difference 
between the two groups (p: 0.26). The mean gravida 
and parity of controls were 1.2±0.05 and 0.18±0.04, 
respectively. The mean gravida and parity of the 
CEC group were 1.3±0.07 and 0.26±0.67, respe-
ctively, and they were similar between groups (p: 
0.73-0.66). EFW was 3467 ± 378 g in controls and 
3488 ± 335 in CEC, and there was no difference (p: 
0,8). Gestational Diabetes Mellitus was detected in 
5 (6.1%) of controls and 7 (7.9%) of the CEC group. 
Also, in 3 cases (3.4%) were complicated with gesta-
tional hypertension. There was no significant diffe-
rence between the two groups in terms of pregnancy 
complications (p:0.21). The most typical indication 
of labor induction was post-term pregnancy in both 
groups. It constituted 58-5% of controls and 61% of 
the CEC group. The main demographic and clinical 
features of the two groups was shown in Table-1. 
Table 1: Comparison of clinical and demographic features of two 
groups.

SD: Standart deviation, IUGR: İntrauterine growth retardation, GDM: 
Gestational diabetes mellitus, GHT:  Gestational hypertension.
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Control
n:82(48%) 
Mean±SD

(range) or (%)

CE group
n:89 (52%) 
Mean±SD

(range) or (%)

P 
value

Age 30± 0.5
 (20-42)

28.5 ± 0.5
(20-42) 0.05

BMI 27.5 ± 0.2
(22-32)

24.6±3.9
(20-33) 0.83

Gestational Age 40.09 ± 1.3
(36-41)

40.2 ± 0.1
(37-41) 0.26

Gravida 1.2 ± 0.05
(1-3)

1.3 ± 0.07
(1-5) 0.73

Parity 0.18 ± 0.04
(0-2)

0.26 ± 0.67
(0-4) 0.66

Abortus 0.06 ± 0.027
(0-1)

0.04 ± 0.027
(0-2) 0.41

Estimated Fetal Weight 
(EFW)

3467 ± 378
(2200-4100)

3488 ± 335
(2800-4150) 0.80

Pregnancy complica-
tions

GDM= 5 (%6.1)
GHT= 0 (%0)

GDM= 7 (%7.9)
GHT= 3 (%3.4) 0.21

Labor induction indication (%)

Postterm pregnancy 48 (%58.5) 61 (%68.5)

Cholestasis  3   (%3.7) 1   (%1.1)

Preterm ruptures of 
membranes 20 (%24.4) 19 (%21.3)

Gestational hyperten-
sion 0   (%0) 1   (%1.1)

Oligohydramnios 7   (%8.5) 3   (%3.4)

IUGR 1   (%1.2) 1      (%1.1)

GDM 3   (%3.7) 2      (%2.2)
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 69.5% of patients delivered vaginally, and we 
performed a cesarean section in 30.5% of cases in 
control groups. 83.1% of cases achieved vaginal 
delivery, and 16.9% underwent cesarean section in 
the CEC group. The vaginal birth rate was signi-
ficantly higher in the CEC group than controls (p: 
0.03). Mean birth weight was 3364 ± 487 g in cont-
rols and 3417 ± 469 in the CEC group (p: 0.52). 
Mean APGAR scores at min 1 and min 5 were 8.3 
and 9.6 in controls, 9.2, and 9.5 in the CEC group, 
respectively, and there was no significant difference 
(p: 0.46-0.71). Mean umbilical cord ph was 7.38 ± 
0.05 in controls and 7.31 ± 0.04 in CEC patients and 
it was similar between groups (p: 0.67). 13.4% of 
offspring need to NICU admission in controls and 
16.9% in CEC group, and it was not significantly 
different (p: 0.53). Perinatal outcomes of partici-
pants were summarized in Table-2.

DISCUSSION

 We showed that CEC increases the vaginal 
birth rate among women who underwent labor in-
duction; however, it has no beneficial effect on ne-
onatal outcomes. The primary purposes of CEC are 
to prepare pregnant women for birth and to provide 
pain control. The scope of CEC has expanded over 
the years and nowadays includes labor and delivery, 
newborns, breastfeeding, contraception, and adjust-
ment to family life with a baby. Fathers are now an 
integral part of CEC (3,4). 
 There are no informative large sample sizes 
randomized control trials to identify factors associa-
ted with CEC in the literature. The influence of CEC 

on obstetric outcomes is controversial. A Cochrane 
review included nine trials involving 2284 women. 
The education contents varied widely, and no con-
sistent results were measured. This review conclu-
ded that the effects of general antenatal education 
for childbirth, parenthood, or both remain largely 
unknown (5). More recently, another Cochrane re-
view analyzed non-clinical interventions for redu-
cing unnecessary cesarean sections, including 29 
studies. They found that childbirth training works-
hops for mothers and nurse applied relaxation trai-
ning programs decreased cesarean section rates (6). 
Brixval et al. evaluated the effects of antenatal edu-
cation in small classes on obstetric and psyco-soci-
al outcomes. They reviewed 17 studies around the 
world and showed that insufficient evidence exists 
as to whether prenatal education in small classes has 
any beneficial effect on obstetric or psycho-social 
outcomes (7). 
 CEC is highly effective in pain control and 
safe birth, also increase the satisfying experience of 
labor. Bilgin et al. evaluated 121 women, of whom 
64 and 57 were divided into the CEC and control 
groups, respectively. They found that participants 
in the CEC group held significantly more positive 
birth-related perceptions. However, CEC did not 
affect obstetric outcomes (8). Akca et al. randomi-
zed 77 women who completed the 4-month birth 
preparation program and 75 women in the control 
group. They revealed that the women who recei-
ved antenatal education experienced significantly 
less pain, had better communication with midwi-
fe or obstetrician during delivery, and participated 
more actively in decision-making before, during, 

Table 2: Perinatal outcomes of two groups.

SD: Standart deviation, CPD = cephalopelvic disproportion, NICU = neonatal intensive care unit.
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Control n:82 (48%)
Mean±SD (range) or (%)

CE group: 89 (52%)
Mean±SD (range) or (%)

p
value

Delivery route Vaginal=57 (%69.5)
Cesarean=25 (%30.5)

Vaginal= 74 (%83.1)
Cesarean= 15 (%16.9) 0.03

Cesarean indication

CPD: 8 (%9.8) CPD: 6 (%6.7)

Fetal Distress: 13 (%15.9) Fetal Distress: 4 (%4.5)

The Arrest of Labor: 4 (%4.9) The Arrest of Labor: 5 (%5.6)

Birthweight 3364 ± 487 (2090-4310) 3417 ± 469 (2540-4650) 0.52

Cord Ph 7.38 ± 0.05 (7.19-7.56) 7.31 ± 0.04 (7.14-7.56) 0.67

APGAR 1. Min. 8.3 (7-9) 9.2 (6-9) 0.46

APGAR 5. Min. 9.6 (8-10) 9.5 (8-10) 0.71

NICU admission 11 (%13.4) 15 (%16.9) 0.53
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and after childbirth (9). Pınar et al. evaluated 132 
nulliparous women and detected lower concerns 
about birth, higher levels of knowledge, and faster 
adaptation to pregnancy and postpartum process in 
the CEC group. Also, they showed that the CEC 
group give positive feedback about labor pain and 
action and could start breastfeeding at an earlier sta-
ge than controls (10). Unfortunately, we could not 
research patients' perceptions about the labor pro-
cess due to a lack of postpartum follow-up. 
 The CEC has been widely used to reduce ce-
sarean rates for years, but literature emphasizes an 
unclear effect on the delivery route. Rasouli et al. 
studied the influence of CEC on the frequency of 
vaginal delivery in 230 nulliparous women. They 
found vaginal delivery rates 68.4% and 48.1% in 
CEC and control groups. It was significantly higher 
in CEC participants (11). Ferrer et al. described the 
differences in obstetrical results and women's child-
birth satisfaction across two different models of ma-
ternity care. They evaluated 406 participants who 
constitute 204 of the biomedical model and 202 of 
the humanized model. The biomedical model defi-
ned as standard labor care. The humanized model 
included CEC and Lamaze techniques. They dete-
cted lower pain, increased vaginal birth rate, lower 
labor duration, and lower episiotomy in the humani-
zed group than the biomedical group (12). 
 Stoll et al. evaluated 624 Canadian low-risk 
women. 343 women attended CEC, and 281 were 
controls in their cohort. They found that the cesa-
rean birth rate was lower in both nulliparous and 
multiparous women in the CEC group than controls 
(13). However, other studies did not indicate simi-
lar results. Ucar et al. recruited 101 pregnant wo-
men with 52 in the CEC group and 59 in the control 
group. They found that labor pain was lower, the se-
cond stage of labor was shorter, and birth was more 
satisfactory for the CEC group than for the controls. 
Despite its beneficial psychosomatic effects, CEC 
has no impact on cesarean rates, episiotomy, or la-
cerations (14). Although debatable results, ACOG, 
SMFM recommended continuous one-on-one sup-
port during labor and delivery to reduce primary 
cesarean rates (15). 
 The current study had numerous limitations. 
Firstly, a relatively small sample size reduced the 
accuracy of the results. The other weak point was 
the inability to select groups randomly. The third 
disadvantage was the lack of applying psychosoma-
tic tests to the participants after labor. Due to this 
shortcoming, we could not compare the satisfaction 
of patients between the two groups. The strength 
points of our study was a homogenous patient se-
lection. We solely studied women who underwent 
labor induction with dinoprostone. 
 We conducted this study in a public hospi-
tal and the least developed region of the country. 
However, our government supports CEC around 
the country. The accessibility of CEC in those areas 
is lower than the other parts of Turkey due to so-
cial handicaps. Nevertheless, our findings indicate 
that CEC may reduce cesarean birth rates and may 
contribute to reducing maternal morbidity and mor-
tality.

CONCLUSION

 CEC is an inexpensive option to promote ma-
ternal and neonatal health. It can be a useful tool 
to reduce cesarean birth rates and should be used 
widely all over the country.
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ABSTRACT
Objective: The authors in this study aimed to detect inflammatory 
marker changes in two natural orifice hysterectomies: single-port 
laparoscopic hysterectomy (SLH) and vaginal hysterectomy (VH).

Material and Methods: Between 2018 and 2019, data obtained 
from patients in the SLH and VH groups were reviewed retrospec-
tively. The preoperative and postoperative hematocrit (HCT), he-
moglobin (HB), white blood cell (WBC), platelet (PLR), and neut-
rophillymphocyte (NLR) ratios and values were compared as well 
as the demographic characteristics of the patients. This study was 
also registered in Registry of Clinical Trials; registration number: 
NCT04221308.
Results: In the postoperative period, WBC, NLR, and PLR were 
statistically increased, and HB and HCT were decreased in all 
groups. However, the changes in inflammatory markers were simi-
lar in both groups. The changes in HB and HCT were less in the 
SLH group. Moreover, both the duration of the operation and the 
hospital stay were higher in the SLH group.
Conclusion: Both natural orifice techniques provided low morbi-
dity and good cosmetic results. The results regarding inflammatory 
markers indicate that both procedures are acceptable. As surgical 
experience in performing SLH increases, operation and hospital 
stay durations may decrease.

Keywords: lymphocyte activation, natural orifice endoscopic sur-
gery, neutrophil activation, platelet activation, vaginal hysterec-
tomy

ÖZET
Amaç: Bu çalışmada iki doğal orifis histerektomide - tek portlu 
laparoskopik histerektomi (SLH) ve vajinal histerektomi (VH) - 
inflamatuar belirteç değişikliklerini saptamak amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler: 2018-2019 arasında yapılan SLH ve VH 
yapılmış hastalardan elde edilen veriler retrospektif olarak ince-
lendi. Ameliyat öncesi ve sonrası hematokrit (HCT), hemoglobin 
(HB), beyaz kan hücresi (WBC), trombosit (PLR) ve nötrofil-len-
fosit (NLR) oranları ve değerleri ile hastaların demografik özel-
likleri karşılaştırıldı. Bu çalışma aynı zamanda ‘Clinical Trials’ a 
kaydedilmiştir; kayıt numarası: NCT04221308.

Bulgular: Postoperatif dönemde WBC, NLR ve PLR istatistiksel 
olarak artmış, HB ve HCT tüm gruplarda azalmıştır. Bununla bir-
likte, inflamatuar belirteçlerdeki değişiklikler her iki grupta da 
benzerdi. HB ve HCT'deki değişiklikler SLH grubunda daha azdı. 
Ayrıca SLH grubunda hem ameliyat süresi hem de hastanede kalış 
süresi daha yüksek olarak saptanmıştır.

Sonuç: Her iki ‘doğal orifice’ tekniği de düşük morbidite ve iyi 
kozmetik sonuçlar sağlamıştır. Enflamatuar belirteçlerle ilgili so-
nuçlar her iki prosedürün de kabul edilebilir olduğunu göstermek-
tedir. SLH uygulamadaki cerrahi deneyim arttıkça operasyon ve 
hastanede kalış süreleri azalabilir.

Anahtar Kelimeler: lenfosit aktivasyonu, doğal orifis endoskopik 
cerrahi, nötrofil aktivasyonu, trombosit aktivasyonu, vajinal his-
terektomi

INTRODUCTION

 Hysterectomy is one of the most common gy-
necological surgical procedures worldwide [1]. It 
has been performed using abdominal, vaginal, and 
laparoscopic approaches, including robotic laparos-
copic hysterectomy [2]. The superiority of laparos-
copic (LH) and vaginal hysterectomies (VH) over 
abdominal hysterectomies (AH) has been shown 
in many studies [3–5]. LH can be done using sing-
le-port or multiport techniques. Conventional mul-
tiport laparoscopy requires three or more trocars. 
Single trocar access is used in single-port laparos-
copic hysterectomy (SLH). This single-entry site is 
often the umbilicus, which also called the natural 
orifice, and no external scarring occurs. SLH has 
been associated with less abdominal trauma and 
better cosmetic results [6]. Vaginal hysterectomy is 
also a natural orifice technique that is used to reach 
the peritoneal cavity through the vagina. However, 
it is unclear which natural orifice hysterectomy is 
associated with less inflammation. 
 Surgery has been shown to suppress the pos-
toperative inflammatory response [7–9]. Systemic 
leukocytic alterations, such as leukocytosis, neut-
rophilia, and lymphopenia, occur in response to 
operations because of the effects of various hor-
mones and cytokines [10, 11]. The measurement 
of leukocytic changes, including neutrophil (NLR) 
and platelet-lymphocyte 
 (PLR) ratios, could be a useful method for as-
sessing the postoperative inflammatory response. 
Minimal invasive surgery should cause less immu-
ne impairment, as it is associated with less tissue 
damage than abdominal surgery is [12–14]. Howe-
ver, there is no information in the literature about 
how these values change in natural orifice hysterec-
tomies. In the present study, we aimed to investiga-
te the value of alterations in WBC, NLR, and PLR 
in patients with two natural orifice hysterectomies: 
SLH and VH. 
 Although NLR and PLR levels as preoperati-
ve and postoperative markers have been the subject 
of many studies, to the best of our knowledge, this 
study is the first to evaluate their association with 
SLH and VH.

MATERIAL AND METHOD

Population 
 This retrospective study was conducted in the 
obstetrics and gynecology clinic at Derince Trai-
ning and Research Hospital. Ethics committee ap-
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proval was obtained from the ethics committee of 
the same institution. This study was also registered 
in Registry of Clinical Trials; registration number: 
NCT04221308. The presented study is in accordan-
ce with the CONSORT statement. 
 The study group included patients who un-
derwent hysterectomy between 2018 and 2019. Our 
hospital is a 50-bed tertiary reference center whe-
re approximately 3,500 births per year occur, and 
about 500 gynecological–oncological surgeries are 
performed annually. The records of patients who 
underwent SLH and VH were reviewed retrospe-
ctively. The preoperative and postoperative in the 
first 24 hours hematocrit (HCT), hemoglobin (HB), 
WBC, PLR, and NLR values as well as their de-
mographic characteristics were compared. 
 In our clinic, the decision to perform a hyste-
rectomy is made by the gynecology council, which 
meets weekly. The type of surgery is determined ac-
cording to the clinical condition of the patient, the 
gynecological examination, and the patient’s requ-
est. In general, open surgery is preferred in patients 
having giant fibroids, many previous surgeries, and 
immobile uteri. Conditions such as dysfunctional 
uterine bleeding, cervical intraepithelial neoplasms, 
and uterine descensus indicate the need for LH or 
VH. In cases where there is no clinical suspicion, 
oophorectomy is performed according to the pa-
tients’ wishes. In benign cases, type 1 hysterectomy 
is preferred. 
 In SLH, the procedure is performed as fol-
lows. Patients undergo standard preparations prior 
to SLH. The first assistant handles the scope from 
the patient’s right side. The second assistant, who is 
positioned between the legs of the patient, inserts a 
uterine manipulator (Rumi System; Cooper Surgi-
cal, Trumbull, CT). At the beginning of the surgery, 
a 1.5 to 2.5 cm vertical incision is made within the 
umbilicus using the open Hasson approach. After 
the bottom retractor ring of the wound retractor 
component of the Octo-Port is inverted 
 (DalimSurgNet, Seoul, Korea), it is inserted 
through the incision deep in the peritoneum. Car-
bon dioxide is insufflated through the gas valve of 
the Octo-Port to maintain intraabdominal pressure 
at 10 to 12 mm Hg. Through the 10 mm channels of 
the Octo-Port, a 10 mm, 30° rigid laparoscope is int-
roduced. Rigid laparoscopic instruments are intro-
duced through the 5 mm channels of the Octo-Port. 
The utero-ovarian ligament or infundibulopelvic 
ligament, uterine vessels, and uterine ligaments are 
transected by using the 5 mm LigaSure vessel sea-
ler device (Blunt Tip; Covidien, Dublin, Ireland). 
Vaginal cuff closure is done using laparoscopic int-
racorporeal suturing and the knot-tying technique. 
 In VH, the patients are placed in the dorsolit-
hotomy position. The steps are as follows. A round 
incision is made in the cervix, the bladder is disse-
cted, the peritoneal cavity is entered anteriorly or 
posteriorly, the uterine arteries are ligated, the ova-
rian round ligament or infindibulopelvic ligament is 
cut, the uterus is removed, and the peritoneum and 
vaginal cuff are sutured. 
 In the present study, patients with a chronic 
disease (e.g., hypertension, diabetes mellitus, and 

rheumatologic, nephrological, and hematological 
diseases), the presence of active infection, corticos-
teroid use, acetylsalicylic acid, and anticoagulant 
use were not included in the present study. Patients 
who underwent cystocele or rectocele repair with 
mesh were not included in the study because of the 
potential effects on inflammatory outcomes. Bladder 
and bowel injuries, blood transfusion requirements, 
wound infection and hematoma, postoperative res-
piratory system complications (e.g., atelectasis) 
were evaluated as surgical complications. 
  
Blood tests 
 Maternal venous blood samples are placed in 
hemogram tubes with 2–2.5 ml ethylenediaminetet-
raacetic acid (EDTA) and then homogenized. The 
calibrations of the device are completed and anal-
yzed using the Pentra DF Nexus Hematology Sys-
tem® (Horiba Healthcare, Japan). PLR and NLR 
are calculated by dividing the platelet and neutrop-
hil counts, respectively, by the lymphocyte count.

STATISTICAL ANALYSIS

 In the present study, the Number Cruncher 
Statistical System (NCSS, 2007) (Kaysville, UT, 
USA) software was used in the statistical analysis of 
the data. Descriptive statistics, such as mean, stan-
dard deviation, median, first quartile, third quartile, 
frequency, and percentages, are shown in the tables 
1 and 2. The Shapiro-Wilk test and graphical exa-
minations were conducted to and check the norma-
lity assumption. The independent sample t-test and 
the Mann-Whitney U test were conducted to com-
pare the quantitative variables between the SLH 
and VH groups. A paired t-test and the Wilcoxon 
signed-ranks test were conducted to determine the 
within-effects of the quantitative variables. The qu-
alitative variables were compared by applying the 
Pearson chi-square test. A p-value of <0.05 was 
considered statistically significant.

RESULTS

 Hysterectomy was performed in 148 patients, 
47 of which used the single-port technique; 101 
were performed using the vaginal route. One pa-
tient in the first group and 13 patients in the second 
group did not meet our inclusion criteria. Finally, 
the data on the 46 patients in the SLH group and the 
88 patients in the VH group were evaluated. Oop-
horectomy had been performed on 16 patients in the 
SLH group and 23 patients in the VH group. Our 
study groups consisted of patients who did not have 
any disease, did not use medication, and underwent 
hysterectomy for benign reasons. 
 The demographic features and inflammatory 
markers are shown in Tables 1 and 2. There were 
no significant differences in the demographic data 
between the groups. The most common indication 
in the VH group was uterine descensus, whereas the 
most common indication in the SLH group was dys-
functional uterine bleeding. Although no difference 
in complications was found, the length of hospital 
stay was lower in the VH group. The durations of 
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operations were lower in the VH group. Regard-
less of the procedure, WBC, NLR, and PLR were 
increased, and HB and HCT were decreased in all 
groups in the postoperative period. However, the 
changes in WBC, NLR, and PLR were similar in 
both groups. Moreover, in the postoperative period, 
the changes in the inflammatory markers—WBC, 
NLR, and PLR—were not statistically significant. 
 

DISCUSSION

 Wheeless et al. were the first to describe the 
“scar-free” laparoscopic tubal ligation technique 
[15]. It is aimed at decreasing postoperative pain 
and scarring by reducing both the number and size 
of the trocar. Although SLH provides cosmetic 
benefits and reduces abdominal trauma, initially, 
it was not widely performed because of technical 
difficulties [16]. However, because of advances in 
technology, the development of multilumens and 
flexible instruments as well as increasing surgical 
experience, these methods have become more wi-
dely used [17-19]. VH is also a natural orifice te-
chnique that is used to reach the abdominal cavity 
through the vaginal orifice [20]. Both SLH and VH 
are associated with low morbidity, low minor and 
major complications in the day case setting [21]. 
 The inflammatory responses in laparoscopy 
and open surgery have been evaluated in many pre-
vious studies [22–24]. The lower tissue trauma in 
laparoscopic surgery may be associated with the 
lower response to systemic inflammation [25], whi-
ch is one of the advantages of laparoscopy [7, 26, 
27]. It is therefore reasonable to assume that there 
is a lower inflammation response in the single-port 
technique. 
 NLR and PLR measurements, unlike other im-
mune mediators such as interleukins, are inexpen-
sive and simple tests conducted in routine practice. 
Although NLR and PLR have been studied in many 
diseases, such as various cancers, inflammatory di-
seases, and preeclampsia, they have not been evalu-
ated in SLH. Therefore, it is crucial to demonstrate 
WBC, NLR, and PLR changes in these patients. We 
believe that these values are predictors of postope-
rative morbidity and mortality. In the present study, 
our findings showed that morbidity was low in both 
groups, so no difference was found in this respect. 
It could also be expected that the energy modality 
used in SLH would affect inflammation. A bipolar 
electrosurgery modality was used in all patients in 
both groups. 
 In our study, the inflammatory markers were 
increased after surgery, which was expected. Howe-
ver, the changes in inflammatory markers were the 
same in both natural orifice techniques, which indi-
cates that both surgeries would be appropriate with 
regard to inflammation. The exchange of HB and 
HCT was less in SLH. We believe that the use of 
energy modality and larger magnification in SLH 
are responsible for reduced bleeding. In our study, 
the duration of SLH operations was longer. In the 
SLH group, operation duration, hospitalization 
duration, and the learning curve of surgeons were 
higher than in the VH group, which may have de-
pended on experience. We think that the duration of 
the operation will decrease as surgical experience 
in performing this technique increases. Furthermo-
re, surgeons and patients should be aware that in up 
to 3.5% of single-port hysterectomies, an additional 
port is required [28]. In our study, all SLH operati-
ons were successfully completed using a single-port 
without the need for additional ports. All vaginal 
cuffs were closed by a singleport laparoscopy. 
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Table 1: Evaluation of descriptive characteristics by type of operation.

Table 2: Evaluation of WBC, HGB, HCT, and NLR measurements by 
operation type.

a Independent samples t-test, b Mann-Whitney U test, c Pearson 
chi-square test, **p<0.01. BMI: body mass index; Max: maximum; 
Min: minimum; Sd; standard deviation; SLH: single-port laparoscopic 
hysterectomy; VH: vaginal hysterectomy

a Independent samples t-test, b Mann-Whitney U test, d Paired t-test, 
e Wilcoxon signed-ranks test, *p<0.05, **p<0.01, HB: hemoglobin; 
HCT: hematocrit; NLR: neutrophil-lymphocyte ratio; PLR: platelet-l-
ymphocyte ratio; Postop: postoperative value; Preop: preoperative 
value; Sd: standard deviation; SLH: single-port laparoscopic hystere-
ctomy; VH: vaginal hysterectomy 

 SLH 
(n= 46) 

VH 
(n= 88) p-value 

Age (mean±sd) 48.87±5.79 59.72±8.58 a<0.001** 

Gravida (min-max) 2 (2, 4) 3 (2, 4) b0.004** 

BMI (kg/m2) (mean±sd) 23.7±2.1 24.1±2.4 a0.284 

Systemic disease (%) 12 (26.1) 33 (37.5) c0.184 

Previous surgery (%) 16 (34.8) 22 (25) c0.233 

Indications (%) dysfun-
ctional uterine bleeding   17 (36.9)  23 (26.1)  c0.213 

symptomatic fibroids 12 (26) 15 (17) c0.523 

adnexal mass 10 (21.7) 12 (13.6) c0.815

desensus uteri 4 (8.6) 30 (34) c<0.001** 

endometrial hyperplasia 2 (4.3) 6 (6.8) c0.876 

cervical intraepithelial 
hyperplasia 1 (2.1) 2 (2.2) c0.542 

Total operation time 
(minute) (mean±sd) 45.4 ±20.2 75.2±34.2 a<0.001** 

Duration of hospital 
stay (days) (min-max) 4 (2, 4) 2 (2, 3) b<0.001** 

Complications (%) 3 (6) 4 (4) b 0.542 

SLH VH p-value 

WBC
(mean±sd) 

Preop 7.34±1.93 6.73±2.18 a0.113 
Postop 11.4±3.55 10.69±2.86 a0.206 
Difference 4.07±3.23 3.96±2.59 a0.832 
dp <0.001** <0.001**  

HGB
(mean±sd) 

Preop 11.74±1.64 12.86±1.31 a<0.001** 
Postop 10.37±1.35 10.74±1.04 a0.109 
Difference -1.37±0.93 -2.12±1.33 a0.001* 
dp <0.001** <0.001**  

HCT
(mean±sd) 

Preop 35.6±4.36 38.5±3.82 a<0.001** 
Postop 31.55±3.76 32.78±3.26 a0.051 
Difference -4.05±2.75 -5.73±3.99 a0.012* 
dp <0.001** <0.001**  
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 The advantages of a single-port system inclu-
de better cosmetic results and reduced trocar inser-
tion-related complications, wound infection, hema-
toma, hernia, and pain [29, 30]. Caution is urged 
in interpreting the results of studies on single port 
hysterectomies because the evidence is lacking in 
quality. None of the patients in the present study had 
incisional or port site hernia. In addition, there was 
no requirement for blood transfusion. In our study, 
because the number of complications was small, the 
complication rates could not be compared. 
 The limitations of our study include its retros-
pective design. The number of cases was too small 
to compare morbidity. Another important point is 
that in the present study, the SLHs were performed 
by experienced gynecologists, each of whom had 
more than five years of experience in this surgical 
procedure. However, the VHs were performed by 
less experienced gynecologists. This difference in 
surgical experience could have biased the results of 
our study. In addition, there was no data on long-
term outcomes. However, the strength of this study 
is that it is the first in the literature to compare the 
inflammation markers between the two natural ori-
fice techniques, SLH and VH. 
 There were no differences in the inflammatory 
markers in either scar-free operation. This result was 
obtained by inexpensive and straightforward tests 
used in daily practice. As the surgical experience in 
performing SLH increases, the durations of operati-
ons and hospital stays will decrease. However, be-
cause SLH is still an expensive procedure that requ-
ires highly technological equipment, VH operations 
will continue to be implemented in clinical practice. 
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ABSTRACT

Objective: To compare LNG-IUS and oral tranexamic acid in dis-
functional uterine bleeding (DUB) therapy in terms of efficacy in 
reducing blood loss during menstruation, side effects, and comp-
liance with therapy.

Material and Methods: 60 patients who were diagnosed with 
DUB and were treated with either oral tranexamic acid 3gr/day 
or LNG-IUS were included in the study. Bleeding scores (PBAS), 
duration of bleeding and haemoglobin values before the therapy 
were recorded. Patients were evaluated again for the same pa-
rameters and possible side effects on the 3rd and 6th months of 
therapy.

Results: Decrease in duration of bleeding on the 3rd and 6th 
months of therapy were statistically significant in both groups 
(p<0,05). While there was no statistically significant difference on 
the decrease in the duration of bleeding on the 3rd month of the-
rapy (p>0,05), the decrease was more significant in the LNG-IUS 
group than the tranexamic acid group on the 6th month (p<0,05). 
In the tranexamic acid group, PBAS dropped by 55 % on the 3rd 
month, and 62% on the 6th month, but these changes were not 
significantly different from each other (p>0,05). In the LNG-IUS 
group, PBAS decreased by 87.5 % on the 3rd month, and 90.5% 
on the 6th month, and these changes were statistically significant 
(p<0,05). However, the decrease in the amount of bleeding was 
significantly more in the LNG-IUS group than the tranexamic acid 
group (p<0,05). While haemoglobin levels increased 5.6% on the 
3rd month and 9.4% on the 6th month in the LNG-IUS group, they 
increased 3.6% on the 3rd month and 4.5% on the 6th month in 
the tranexamic acid group. In the LNG-IUS group the most com-
mon complaint was mastalgia on the 3rd month of therapy (40%, 
10 patients), and oligomenorrhea-amenorrhea on the 6th month 
(43%, 10 patients). After 6 months, 78% of patients continued the 
treatment, while 2 patients (6.6%) quit the therapy because of the 
side effects. In the tranexamic acid group, the compliance rate was 
63%, and none of the patients had discontinued the therapy due to 
side effects.

Conclusion: Even though LNG-IUD is more effective than tra-
nexamic acid in reducing blood loss in DUB patients, the major 
change in the menstrual cycle pattern and systemic side effects are 
the most common reasons for discontinuing therapy. Tranexamic 
acid reduces blood loss while conserving cycle patterns and ferti-
lity, and is better tolerated.

Keywords: disfunctional uterine bleeding, levonorgestrel-relea-
sing intrauterine system, tranexamic acid

ÖZET
Amaç: Disfonksiyonel uterin kanama (DUK) tedavisinde LNG-I-
US (Levonergestrel salgılayan intrauterin sistem) ve oral tranek-
samik asit menstrüel kan kaybını azaltmadaki etkinliği, yan etkiler 
ve tedaviye devam açısından karşılaştırılmıştır.

Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya DUK tanısı alıp LNG-IUS uygu-
lanan ve 3 gr/gün oral traneksamik asit kullanan toplam 60 hasta 
dahil edildi. Hastaların gözlemsel kanama skorlama sistemi ile 
hesaplanmış tedavi öncesi kanama skorları (PBAS), kanamalı gün 
sayıları ve hemoglobin değerleri kaydedildi. Hastalar tedavinin 3 
ve 6. aylarında çağrılarak kanama skorları (PBAS), kanamalı gün 
sayıları, hemoglobin değerleri kaydedilip, yan etkiler açısından 
ayrıntılı sorgulandı.

Bulgular: İki gruptada 3 ve 6. ayda kanamalı gün sayısındaki 
azalma istatiksel olarak anlamlıdır (p<0,05). İki grup arasında 
kanamalı gün sayısındaki azalma açısından 3. ayda istatistiksel 
anlamlı farklılık yokken (p>0,05), 6. ayda LNG-IUS grubunda-
ki azalma traneksamik asit grubundaki azalmadan daha fazladır 
(p<0,05). Traneksamik asit grubunda PBAS’de 3. ayda %55 azal-
ma 6. ayda %62 azalma izlensede, bu azalmalar istatiksel olarak 
birbirinden farklı değildir (p>0,05). LNG-IUS grubunda PBAS’de 
3. ayda %87,5 ve 6. ayda %90,5 azalma olup, 6. aydaki azalma 
istatiksel olarak daha fazladır (p<0,05). Ancak iki grup arasın-
da kanama miktarındaki azalma LNG-IUS grubunda daha fazla 
olup bu azalma istatiksel olarakta anlamlıdır (p<0,05). LNG-IUS 
grubunda hemoglobin düzeyinde 3. ayda %5,6, 6. ayda %9,4 artış 
izlenirken, traneksamik asit grubunda 3. ayda %3,6, 6. ayda %4,5 
artış izlenmiş olup, artış açısından iki grup istatiksel olarak ben-
zerdir (p>0,05). LNG-IUS uygulanan gruptaki 3. ayın sonunda 10 
(%40) hastada mastalji, 6. ayda 10 (%43) hastada oligo-amenore 
en sık yan etki idi. Bu grupta 6 ay sonunda tedaviye devam oranı 
%78 iken, 2 (%6,6) hasta yan etkiler nedeniyle tedaviyi bıraktı. 
Traneksamik asit grubunda 6 ay sonunda tedaviye devam oranı 
%63 iken hiçbir hasta yan etkiler nedeniyle tedaviyi bırakmadı.

Sonuç: LNG-IUS DUK tedavisinde kan kaybını azaltmada tra-
neksamik asitten daha etkin olsada menstrüel siklus paternindeki 
radikal değişim ve sistemik yan etkiler tedaviyi sürdürmemenin 
en sık nedenidir. Traneksamik asit fertiliteyi etkilemeden, siklus 
paternlerini bozmadan ve daha iyi tolere edilen yan etkilerle kan 
kabında azalma sağlar.

Anahtar Kelimeler: disfonksiyonel uterin kanama, levonergestrel 
salan rahim içi sistem, traneksamik asit

INTRODUCTION

 Dysfunctional uterine bleeding (DUB) is the 
diagnosis given to patients with excessive uterine 
bleeding after exclusion of any demonstrable pat-
hology. It includes both anovulatory and ovulatory 
heavy bleeding and accounts for 10–15% of all 
gynaecological complaints[1]. Although many me-
dical and surgical treatment options are available 
for DUB, hysterectomy is widely used despite its 
accompanying morbidity. In the United States it is 
estimated that 4.5–40% of approximately 600,000 
hysterectomies performed each year are for heavy 
menstrual bleeding/anovulatory bleeding. This 
wide range reflects the differences in such diverse 
factors as procedure coding and patterns of practice. 
Indeed, there is evidence that a large proportion of 
hysterectomies may be inappropriate or are at least 
performed without prior adequate investigation, at-
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tempts at medical therapy or consideration of less 
invasive surgical options [2–7]. 
 While surgery may be a suitable option for 
postmenopausal women, effective and less invasive 
alternatives should be sought for women of repro-
ductive age. Considering the cost and morbidity of 
hysterectomy, it is highly desirable to develop al-
ternative treatment options for DUB. Oral proges-
togens have been the most widely used medical tre-
atment for the last 30 years. Even though they have 
benefited most patients, some have reported incre-
ased bleeding. Moreover, poor patient compliance 
to treatment is a common occurrence, since many 
women do not like taking pills for a long period of 
time. 
 The aim of our study was to compare the levo-
norgestrel-releasing intrauterine system (LNGIUS) 
with oral tranexamic acid in women with DUB in 
terms of efficacy in reducing menstrual blood loss, 
side effects and compliance with therapy.

MATERIAL AND METHOD

 The study was a randomised controlled trial 
performed over 6 months between July 2007 and 
July 2008 at our centre in Istanbul and comprised 
volunteers aged between 35 and 51 years with a 
diagnosis of DUB. Informed consent was obtained 
from all participants and the study was approved by 
the hospital’s ethics committee. A detailed gynae-
cological history was taken and a complete blood 
count recorded. Physical and gynaecological exa-
minations were carried out and an ultrasound eva-
luation was performed to rule out any pelvic pat-
hology. Hysteroscopy was done in selected patients 
and endometrial biopsy in all patients. Patients with 
an organic pathology (fibroids, atypiaon endometri-
al pathology or thyroid disease), a history of medi-
cal therapy or unwillingness to accept medical the-
rapy were excluded from the study. A basic visual 
technique developed by Janssen et al. [8] was used 
to distinguish menorrhagia from normal menstrual 
blood loss, comprising an illustrated form (pictorial 
blood loss assessment chart [PBAC]) to determine 
the amount of menstrual blood loss: pads are gra-
ded as lightly, moderately or heavily soiled and are 
given 1, 5 or 20 points, respectively; tampons are 
classified in a similar manner and are given 1, 5 and 
10 points, respectively; 185 points is used as the 
cut-off value. PBAC bleeding scores were recorded 
prior to therapy. A total of 84 women with heavy 
menstrual bleeding (>185 points) were screened, 24 
of whom were excluded: 12 due to fibroids, three 
due to atypia on endometrial pathology, two patients 
were hypothyroid and seven had a history of medi-
cal therapy. The patients were randomized to two 
groups and 30 were fitted with an LNG-IUS and 30 
were treated with oral tranexamic acid. Tranexamic 
acid was given in a dosege of 3 g/day (1 g t.i.d.); 
the total daily dose did not exceed 4 g. Treatment 
was initiated at the onset of menstrual bleeding and 
continued until the bleeding stopped. If side effects 
occurred, the dosage was reduced to 2 g/day (1 g 
b.i.d.). The patients were instructed to complete the 
illustrated forms and after 3 and 6 months of the-

rapy the bleeding scores, duration of bleeding and 
haemoglobin values were reevaluated and any side 
effects identified. Possible evaluated side effects 
of the LNG-IUS were spotting, oligomenorrhoea, 
amenorrhoea, lower abdominal pain, acne and other 
dermatological complaints, back pain, mastalgia, 
headache, emotional changes, nausea, hirsutism, 
oedema and weight gain. Amenorrhoea was defi-
ned as no menstrual period for more than 3 months. 
Oligomenorrhoea was defined as infrequent irregu-
lar bleeding occurring at intervals greater than 45 
days. Possible evaluated side effects of tranexamic 
acid were headache, nausea, dizziness and abdo-
minal pain. The results of the study were analysed 
using SPSS software (Statistical Package for Social 
Sciences) for Windows 13.0. Student’s t-test was 
used to compare the age parameter of each group 
and the Mann-Whitney U-test was used to compa-
re gravidity. The paired ANOVA test (F) and multi 
(double) comparisons were performed with Bon-
ferroni correction to analyse variables in duration 
of bleeding, observational bleeding scores (PBAC) 
and haemoglobin levels. For all tests, a p-value of 
0.05 was considered significant.

RESULTS

 There were no statistically significant differen-
ces between the LNG-IUS (n= 30) and tranexamic 
acid (n= 30) groups prior to therapy: the average age 
of the patients was 41.9 ± 3.4 and 41.4 ± 3.1 years, 
respectively; average parity was 2.7 ± 1.0 and 2.9 ± 
1.2, respectively; average duration of bleeding was 
10.3 ± 4.1 and 9.8 ± 3.0 days, respectively; obser-
vational bleeding scores (PBAC) were 393 ± 74.2 
and 402 ± 88, respectively; and haemoglobin values 
were 10.6 ± 1.3 and 10.9 ± 1.4 g/dl, respectively. In 
the first 3 months the duration of bleeding decrea-
sed significantly in the LNG-IUS group (p<0.05); 
the most common side effect was spotting.

Table I: Duration of bleeding (days; mean ± SD) at 3 and 6 months of 
therapy. *p < 0.05 vs. baseline; †p < 0.05 LNG-IUS vs tranexamic acid.

..
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LNG-IUS Tranexamic acid
Baseline 10.3 ± 4.1 9.8 ± 3.0
3 months  7.7 ± 4.1* 6.3 ± 1.5*
6 months  2.8 ± 2.2* 5.6 ± 0.7*

Figure 1: Comparison of the decrease in the duration of bleeding in the 
two treatment groups.
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 Between 3 and 6 months, the decrease in 
the duration of bleeding was also significant in 
this group (p<0.05). The duration of bleeding 
decreased significantly in the first 3 months in 
the tranexamic acid group (p<0.05); however, it 
did not decrease significantly between 3 and 6 
months. At 6 months, the decrease in the dura-
tion of bleeding was significantly greater in the 
LNG-IUS group (p<0.05) than in the tranexamic 
acid group in comparison with baseline (Table I, 
Figure 1).
 There was a statistically significant decrease 
in observational bleeding scores (PBAC) in both 
groups at the end of 3 and 6 months (p<0.05). In 
the tranexamic acid group, the PBAC had dropped 
by 55% at 3 months and by 62% at 6 months, but 
these changes did not differ significantly from each 
other. In the LNG-IUS group, the PBAC had decre-
ased by 87.5% at 3 months and by 90.5% at 6 mont-
hs and these changes were statistically significant 
(p<0.05). At 6 months, the decrease in the amount 
of menstrual bleeding was significantly greater in 
the LNG-IUS group (p<0.05) than in the tranexamic 
acid group in comparison with baseline (Table II, 
Figure 2).

 Haemoglobin levels had increased significant-
ly at the end of 3 and 6 months in both groups (5.6% 
and 9.4%, respectively, in the LNG-IUS group and 
3.6% and 4.5%, respectively, in the tranexamic acid 
group; p<0.05). Both increases were statistically si-
milar (Table III, Figure 3).

 In the LNG-IUS group, 10 patients (40%) 
complained of spotting at 3 months but only four 
patients (17.3%) at 6 months. None discontinued 
therapy for this complaint. Five patients  (20%) had 
amenorrhoea or oligomenorrhoea at 3 months and 
10 patients (43.4%) at 6 months. Since all patients 
had been informed about this possible effect befo-
re starting therapy, only one requested to have her 
LNG-IUS removed for this reason. In comparison 
with the third month, spotting decreased and oli-
goamenorrhoea increased significantly at 6 months 
(p<0.05). In the LNG-IUS group, functional ovari-
an cysts were identified in three patients (12%) at 
3 months, but only one patient’s cyst (4.3%) per-
sisted into the sixth month. These cysts were less 
than 5 cm in diameter, simple, painless and resolved 
spontaneously. The most common complaint after 
bleeding patterns was mastalgia. In the LNG-IUS 
group, at the end of 3 months, five patients (20%) 
reported mastalgia, three (12%) reported oedema 
and three (12%) reported weight gain. At the end of 
6 months, four patients (17.3%) reported mastalgia, 
three (12%) reported oedema and four (17.3%) re-
ported weight gain. None of the patients abandoned 
the therapy for reasons of mastalgia, oedema or wei-
ght gain. Less common complaints in the LNG-IUS 
group were headache (one patient [4%] at 3 months, 
two patients [8%] at 6 months), hirsutism (one pa-
tient [4.3%] at 6 months) and pelvic pain (two pa-
tients [8%] at 3 months, four patients [17.3%] at 6 
months). One patient discontinued therapy because 
of severe pelvic pain. At the end of 6 months, two 
patients (8.6%) had their LNG-IUS removed due to 
side effects.

Table III: Haemoglobin levels (g/dl; mean ± SD) at 3 and 6 months of 
therapy. *p < 0.05 vs. baseline.

Table IV: Side effect rates (% of patients) in the LNG-IUS group at 3 
and 6 months of therapy.
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Table II: Observational bleeding scores (PBAC; mean ± SD) at 3 and 
6 months of therapy. *p < 0.05 vs. baseline; †p < 0.05 LNG-IUS vs. 
tranexamic acid.

Figure 3: Comparison of the increase in haemoglobin levels in the two 
treatment groups.

Figure 2: Comparison of the decrease in observational bleeding scores 
(PBAS) in the two treatment groups.

LNG-IUS Tranexamic acid
Baseline 393.0 ± 74.3 402.7 ± 88.8
3 months  49.4 ± 37.5*† 182.1 ± 77.0*
6 months  37.8 ± 32.5*† 153.6 ± 57.2*

LNG-IUS Tranexamic acid

Baseline 10.7 ± 1.3 11.0 ± 1.4

3 months 11.4 ± 1.5* 11.3 ± 1.2*

6 months 11.4 ± 1.5* 11.7 ± 1.2*

3 months 6 months
Spotting 40.0 17.3
Amenorrhoea/oligomenorrhoea 20.0 43.4
Mastalgia 20.0 17.3
Oedema 12.0 12.0
Weight gain 12.0 17.3
Headache  4.0  8.0
Pelvic pain  8.0 17.3
Hirsutism —  4.3
Functional ovarian cysts 12.0  4.3
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 One patient’s reason was amenorrhoea. The ot-
her could not tolerate pelvic pain. Expulsion of the 
LNG-IUS occurred in two patients (8%) at the end 
of 3 months, one partial and the other complete. No 
perforations, pregnancies or pelvic inflammatory 
disease were reported at either 3 or 6 months (Table 
IV).
 In the oral tranexamic acid group, two patients 
(7.6%) complained of nausea, which had resolved 
at 6 months after reducing the drug dosage. In the 
same group, two patients (7.6%) reported abdomi-
nal pain at 3 months and one patient (5.2%) repor-
ted abdominal pain at 6 months. None considered 
their complaints severe enough to abandon therapy. 
At 3 months, one patient (3.8%) reported headache, 
which persisted despite a dose reduction. Although 
one patient (5.2%) reported diarrhoea at 6 months, 
it resolved the next day. No pregnancies were repor-
ted and none of the patients in the tranexamic acid 
group discontinued therapy because of side effects 
(Table V).

 One patient in the LNG-IUS group had a hys-
terectomy in the first month, after her endometrial 
biopsy report indicated simple endometrial hyperp-
lasia with without atypia. Before the first routi-
ne control examination at 3 months, four patients 
complained of increased bleeding. On examination, 
two devices were found to be in the correct posi-
tion; however, one patient had partial expulsion of 
the LNG-IUS and it was removed. 
 In the fourth patient, complete expulsion of the 
device was detected. No organic cause to explain 
these displacements, such as a submucous myoma 
or an endometrial polyp, had been detected in the 
manual and ultrasonographic examinations perfor-
med prior to therapy, nor in the pathological studies 
following hysterectomy. Whereas no pathology was 
detected in the routine control examinations, anae-
mia necessitating blood transfusion was present in 
one patient. 
 All four patients underwent hysterectomy. In 
the histopathological evaluation of the hysterec-
tomy specimens only one patient was reported to 
have an intramural myoma, measuring 1.5 cm. Four 
patients in the tranexamic acid group abandoned 
therapy at the end of 3 months due to increased va-
ginal bleeding. Because they were aged below 40, 
an LNG-IUS was fitted in two of these patients who 
had no detected pathology in their routine control 
examination. The other two patients underwent 
hysterectomy and no pathology was detected in the 
histopathological examination of the hysterectomy 
specimens. Three months later, seven patients were 
readmitted due to an increase in the amount of ble-
eding. Hysteroscopic polyp excision was performed 
in one patient in whom an endometrial polyp was 

detected by saline infusion sonohysterography, per-
formed after the discovery of an endometrial thick-
ness of 24 mm during the routine control examina-
tion. Of the remaining six patients, three admitted 
that they had not taken the drug as instructed and 
three confirmed that they had taken the drug regu-
larly. An LNG-IUS was fitted in three patients and a 
further three requested hysterectomy. While the his-
topathology was normal in two patients, a uterine 
myoma was detected in the hysterectomy material 
of one patient. At the end of the 6-month follow-up 
period, the rates of compliance with therapy were 
78% in the LNG-IUS group and 63% in the tranexa-
mic acid group (p<0.05). A comparison of various 
parameters between the LNG-IUS and tranexamic 
acid groups after 6 months of follow-up is given in 
Table VI.

DISCUSSION

 Patients in the reproductive and even preme-
nopausal period tend to prefer conservative treat-
ment modalities due to the psychosocial benefits, 
avoidance of surgical and anaesthesia risks, and 
preservation of sexual function. This has prompted 
the search for effective therapeutic options with few 
side effects and reversible contraceptive proper-
ties. Progestogens have been the most commonly 
prescribed drugs for the past 30 years and are still 
among the most common due to these factors, even 
though they are not highly effective. Systemic hor-
monal side effects occur when they are administe-
red in higher doses to achieve a more potent effe-
ct. However, the most important problem with oral 
progestogen therapy is patient compliance and con-
tinuance with therapy [9,10]. Antifibrinolytic drugs 
such as tranexamic acid block fibrinolytic activity 
in the endometrium by competitively inhibiting the 
conversion of plasminogen to plasmin. 
 The efficacy of tranexamic acid in the treat-
ment of DUB has been evaluated in many studies. 
 Although the recommended dose varies from 
one region to another, the approved dose in the 
European Union is 1–1.5 g, 3–4 times daily (4–4.5 
g/day). In studies of tranexamic acid used in these 
dosages, Bonnar and Sheppard [11], Callender et 
al. [12], Coulter et al. [13], Milsom et al. [14] and 
Kriplani et al. [15] reported a 34–60% decrease in 
menstrual blood loss in comparison with placebo 
after 3 months of therapy. Similarly, in our study 
we also detected a 55% decrease in menstrual blood 
loss at 3 months and a 62% decrease at 6 months. 
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3 months 6 months
Nausea 7.6 —
Abdominal pain 7.6 5.2
Headache 3.8 5.2
Diarrhoea — 5.2

Table V: Side effect rates (% of patients) in the tranexamic acid group 
at 3 and 6 months of therapy.

Table VI: Comparison of LNG-IUS and oral tranexamic acid therapy 
(% change and % of patients) at 6 months vs. baseline (*p < 0.05).

LNG-IUS Tranexamic
acid

Decrease in duration of bleeding
(% change) 72.8* 43.8*                
Decrease in observational bleeding 
scores (PBAS) (% change) 90.0* 62.0*                
Increase in haemoglobin levels
(% change)  9.4  4.5                   
Continuation with therapy
(% of patients) 78.0 63.0
Discontinuation of therapy
(% of patients) due to side effects  6.6  0.0

Hysterectomy rate(% of patients) 16.6 16.6
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This effect was also apparent in the reduced number 
of days of bleeding, resulting in a 43.8% decrease at 
6 months. 
 The LNG-IUS shows its effect locally by sec-
reting 20 μg of levonorgestrel daily, causing only 
minimal hormonal side effects. It is currently being 
used for the treatment of menorrhagia in 98 count-
ries. Many studies throughout the world have been 
conducted into its use and a decrease in blood loss 
of 86% at 3 months and 97% by the end of the first 
year has been reported by many clinicians [16, 17]. 
We were able to demonstrate the superiority of the 
LNG-IUS over tranexamic acid in the treatment of 
DUB. The decrease in menstrual blood loss in the 
LNG-IUS group was 87.5% at 3 months (vs. 55% in 
the tranexamic acid group) and 90.5% at 6 months 
(vs. 62% in the tranexamic acid group). The decre-
ase in menstrual blood loss in the LNG-IUS group 
was significantly higher than in the tranexamic 
group (p<0.05). A 72.8% decrease in the number of 
days of menstrual bleeding was also observed in the 
LNG-IUS group (vs. 43.8% in the tranexamic acid 
group; p<0.05). 
 In their systematic review of LNG-IUS use, 
Stewart et al. [18] detected a mean rate of treatment 
discontinuation of 20% in randomized controlled 
studies and of 17% in case series. In individual 
studies, therapy was found to be abandoned due 
to side effects in 9–25% of cases. The side effects 
were due to the mechanical effects of the LNG-IUS 
or to the systemic effects of progestogen. The most 
frequently reported side effect in the first 3 months 
was spotting, which, along with displacement of the 
device, intermenstrual or prolonged bleeding, was 
one of the main reasons for abandoning therapy. It 
is imperative for the compliance of patients using 
the LNGIUS to inform them about the changes they 
may expect in their menstrual pattern, such as initial 
spotting and oligomenorrhoea. In our study, 22% of 
patients in the LNG-IUS group discontinued treat-
ment at 6 months. 
 The incidence of side effects of tranexamic 
acid has been reported in the literature to be 12– 
33%. The side effects are dose-dependent and, when 
dysmenorrhoea is excluded, most are gastrointesti-
nal effects. Decreasing the dosage and number of 
days of drug intake decreases the incidence of side 
effects [19, 20]. No study in the literature has com-
pared the cost of the LNG-IUS with that of tranexa-
mic acid therapy. This is because tranexamic acid is 
not used over a long period of time. 
 The ideal therapy for the treatment of DUB 
should be the one that has the fewest side effects, 
that provides the highest level of patient satisfacti-
on and the greatest efficacy. Drug therapy is much 
easier to comply with when it is applied only du-
ring the menstrual period. Tranexamic acid is one 
of the firstline therapy options that fulfils these cri-
teria in patients unwilling to take hormonal therapy 
and who do not desire contraception. Because the 
LNG-IUS is more costly than other therapy options, 
its use may be more limited. 
 The LNG-IUS was found to be more effective 
than tranexamic acid in reducing menstrual blood 
loss, and treatment compliance was higher with the 

LNG-IUS than with tranexamic acid. However, the 
radical changes in menstrual patterns and syste-
mic side effects produced by its use were the most 
common reasons for abandoning therapy with the 
LNG-IUS. Tranexamic acid reduces blood loss wit-
hout affecting fertility and disturbing the cycle pat-
tern and its side effects appear to be better tolerated. 
However, its efficacy in reducing menstrual blood 
loss was clearly inferior to that of the LNG-IUS. 
Because of the short follow-up period of 6 months, 
our study was insufficient to determine the role of 
tranexamic acid in the longterm treatment of menor-
rhagia.
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ÖZET

 Budd-Chiari (BCS) sendromu hepatik venöz kanın kalbe 
ulaşım yolunda obstrüksiyonu sonucu konjesyona bağlı kara-
ciğer hasarına sebep olan gebelikte nadir rastlanan bir klinik 
tablodur. Etiyolojisinde gebelik, oral kontraseptif kullanımı, 
myeleoproliferatif hastalıklar, antifosfolipid antikor sendromu 
gibi tromboza eğilim yaratan altta yatan birçok hastalık mev-
cuttur. BCS'li kadınlarda gebelik ve gebelik sonrası yönetim ve 
gebelik sonuçları hakkında yeterli veri bulunmamaktadır. Bu 
olgu sunumunda antifosfolipid antikor sendromu zemininde 
BCS gelişen gebe olgusu bildirilmiştir.

Anahtar Kelimeler: budd-chiari sendromu, antifosfolipid an-
tikor sendromu

ABSTRACT

 Budd-Chiari syndrome is a clinical disorder that causes 
congestive liver damage as a result of obstruction of hepatic 
venous blood flow. Many underlying factors cause thrombosis 
such as pregnancy, oral contraceptive use, myeleoprolifera-
tive diseases, antiphospholipid syndrome (aPL). Due to BCS 
is rarely seen in pregnancy, there are limited data , regarding 
pregnancy outcome and management during the pregnancy and 
postpartum period. In this case report, we describe a case of pa-
tients with BCS developed based on aPL during the pregnancy. 

Keywords: budd-chiari syndrome, antiphospholipid syndrome

GİRİŞ

 Budd-Chiari sendromu (BCS) hepatik ven veya 
inferior vena cava terminal bölgesindeki obstrüksi-
yona sekonder oluşan, sağ kalp yetmezliği ve kons-
trüktif perikardit olmaksızın sinüzoidal konjesyon, 
iskemik karaciğer hasarı ve portal hipertansiyon ile 
karakterize nadir bir hastalıktır (1). Oluşan tıkanık-
lığın temel sebebinin tromboz olduğu bilinmektedir. 
Nadir olmasına rağmen genç kadınları etkilemekte-
dir (2). Hematolojik hastalıklar (myelodisplastik-
neoplazm, paroksismal nokturnal hemoglobinuri), 
trombofili (faktor V Leiden, protrombin G20210A 
mutasyonu), antifosfolidipid sendromu, oral kont-
raseptiflerin yanı sıra gebelik BCS oluşumunda bir 
risk faktörüdür (3). Tanı temel olarak görüntüleme 
yöntemleri ile konulmaktadır. Tedavi basamakları 
öncelikle medikal olarak antikoagülasyon, sonrası 
minimal invazif yöntemler olan tromboliz, perkutan 

anjiyoplasti, transjuguler intrahepatik portosistemik 
şant (TIPS), ağır olgularda ise cerrahi portosistemik 
şant ve son olarak da karaciğer transplantasyonu-
dur. Bu olgu sunumunda kliniğimizde 2019-2020 
yılları arasında 32 yaşında bilinen pregestasyonel 
diyabetes mellitusu (PGDM) olan ve 3. gebeliği 
sırasında antifosfolipid sendromuna (AFAS) sekon-
der Budd-Chiari sendromu gelişen vaka sunularak 
gebelik sırasında nadir karşılaşılan Budd-Chiari 
Sendromunun takip ve tedavisi için literatüre katkı-
da sağlanmıştır.

OLGU

 32-yaşında G3P0A2 insülin bağımlı PGDM 
öyküsü olan 17. gebelik haftasında rutin batın mua-
yenesi sırasında kaput medusa görünümü tespit edil-
miş hasta ileri tetkik ve tedavi amaçlı kliniğimize 
yönlendirilmiştir. Yapılan fetal anatomik tarama ve 
fetal ekokardiyografik incelemeler normal sınırlar-
da tespit edilmiştir. Hastanın önceki 2 gebeliğinde 
ovulasyon augmentasyonu kullanılmış olup her iki 
gebelik de ilk trimesterde (<12. gestasyonel hafta) 
düşük ile sonuçlanmıştır. Hastanemizde yapılan he-
patobilyer ultrasonografik incelemede hepatosple-
nomegali, karaciğer kollateral damarlanmaların 
varlığı, tromboz görülürken batında asit saptanma-
dı. Özefagogastroskopide distal özofagusta küçük 
düz varisler izlenmiş olup endoskopik sınıflamaya 
göre (4) F1 varis olarak değerlendirildi. Yapılan ge-
niş kapsamlı laboratuvar tetkiklerinde (Hb: 9,2 g/
dl, WBC: 6,950 mm³, Plt: 110.000 mm³, INR: 1,03, 
APTT:35,7 sn, PTZ: 13,9 sn, Na:136 mEq/L,Klor: 
109 mEq/L, BUN: 24 mg/dl, Kreatinin: 0,52 mg/
dl, AST: 21 U/L, ALT: 17 U/L, ALP: 70 U/L, Total 
protein: 55,2 g/dl, Albumin: 3,4 g/dl, demir paneli 
normal olarak tespit edildi. Hepatit markerları ve 
lupus antikoegülanı negatif olarak değerlendirildi. 
Tekrarlayan düşük öyküsü olan hastada 12 hafta 
arayla 2 kez antikardiyolipin (aCL) Ig M pozitif-
liği saptanmıştır. aCL IgM pozitifliği ve tromboz 
öyküsünün varlığı nedeniyle hasta antifosfolidip 
sendromu olarak kabul edildi. Trombofili panelinde 
MTHFR C677T VE MTHFR A1298C heterozigot 
mutant iken FV Leiden ve Promtrombin G20210A 
normal olarak görüldü. Hastaya kilosuna uygun 
düşük molekül ağırlıklı heparin tedavisine başlan-
dı. Hasta gebeliğini öğrendiği andan itibaren önce-
ki gebeliklerinde abort olması üzerine antiagregan 
tedaviye (aspirin 100 mg) dış merkezde başlanmış 
olup takip sırasında kullanmaya devam etmiştir. 30. 
gebelik haftasında hasta erken doğum tehdidi tanısı 
ile hastaneye yatırıldı. Ekstremitelerinde kaşıntı ta-
riflemesi, transaminaz değerlerinde yükseklik (AST 
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62 U/L, ALT: 102 U/L) ve açlık safra asiti16.7µ-
mol/L (normal <10µmol/L) belirlenmesi üzerine 
gebelik kolestazı tanısı ile ursodeoksikolik asit 8 sa-
ate 250 mg şeklinde tedavi başlandı. Hastanın sancı 
hissetmesi, NST takiplerinde kontraksiyonu olması 
üzerine nifedipin ile tokoliz başlandı ve betameta-
zon 12 mg 24 saat ara ile yapıldı. Takiplerinde karın 
ön duvarındaki varislerin genişlemesi ve sternum 
üzerine doğru yayılması nedeniyle özfagogastros-
kopikopi tekrarı yapıldı ve özafagus varisleri F2 
seviyesine ilerlediği görüldü. 
 Şikâyetlerinin gerilmesi sonrasında hasta mev-
cut tedavi ile ayaktan haftalık transaminaz değerleri 
ve obstetrik açıdan takibe alındı. 33 hafta 6 günlük 
iken hastanın ağrılı vajinal kanaması olması üzeri-
ne ablasyo plasenta ön tanısı ile acil sezaryanla tek 
canlı erkek bebek 1. ve 5. dakikada 3-6 Apgar skoru 
ile doğurtuldu. Postpartum düşük molekül ağırlıklı 
heparin tedavi dozunda devam edildi ve doğumdan 
1 hafta sonra coumadine geçiş için köprü tedavisi 
düzenlendi.

TARTIŞMA
 Budd-Chiari Sendromu genellikle doğurganlık 
çağında kadınları etkileyen son derece nadir görü-
len bir hastalık olup insidansı 1/105-7 arasında de-
ğişmektedir (5). Ren ve ark. yaptığı metaanalizde 
gebelikle ilişkili Budd-Chiari Sendromu prevalansı 
%6.8 olarak bildirmiştir (6). Hastalığın prezentas-
yonu değişkenlik göstermekle beraber akut tabloda 
en sık semptomlar abdominal ağrı, intraabdominal 
asit ve hepatomegali triadı iken kronik vakalarda 
ise portal hipertansiyonla ilişkili semptomlardır (1). 
Hastalığın temel mekanizması hepatik ven veya in-
ferior vena kavadaki tromboz oluşumudur. Hema-
tolojik hastalıklar (myelodisplastik neoplazm, pa-
roksismal nokturnal hemoglobinuri, vb), trombofili 
(faktor V Leiden, protrombin G20210A mutasyonu, 
vb.), antifosfolidipid sendromu, oral kontraseptif 
kullanımı gibi birçok faktör BCS gelişimi açısından 
risk oluşturmaktadır. Gebe iken veya OKS kullanır-
ken hepatik ven trombozu meydana geliyorsa altta 
yatan kalıtsal veya edinsel bir trombofili olma ih-
timali yüksektir (7). Virchow triadı olarak bilinen 
hiperkoagülabilite, venöz staz ve vasküler hasar ge-
belikte oluşan fizyolojik (kan volümünde artış, hi-
poproteinemi) ve anatomik (intraabdominal basınç 
artışı, uterusun inferior vena kava ve lenfatik sis-
tem üzerine basısı) değişikliklerle ortaya çıkmakta 
ve tromboza eğilimi artırıp BCS gelişimine neden 
olabilmektedir (8). Gebeliği sırasında BCS gelişen 
vakalar literatürde sınırlıdır ve genellikle hiperko-
agülopatinin en fazla olduğu postpartum dönemde 
gelişmektedir. Bu sebeple gebelik sırasında sapta-
nan BCS için literatürde mevcut bir tedavi proto-
kolü bulunmamaktadır. Hindistan'da yapılmış olan 
eski çalışmalarda gebelik sırasında veya postpartum 
dönemde tedavisiz takip edilen BCS’li olgularda 1 
yıl içerisinde %50’ye varan mortalite bildirilmişken 
(3, 9) yakın zamanlı çalışmalarda BCS tanısı konu-
lup tedavisi başlanmış hastalarda maternal sonuçla-
rın iyileştiğine dair verilere ulaşılmıştır (2, 10). 
 Bu olgu sunumunda PGDM öyküsü olan rutin 
gebelik takipleri sırasında fizik muayenede kaput 
medusa görülmesi üzerine yapılan ileri tetkiklerle 

Budd-Chiari teşhisi konulmuştur. Bu hastamızın 
ilk gebeliği 8. haftada, ikinci gebeliği 12. haftada 
missed abortus ile sonuçlanmıştır ve bu gebeliği sı-
rasında batın ön duvarda kaput medusa saptanması 
üzerine yapılan radyolojik görüntülemelerde has-
tada hepatik venöz tromboz tespit edilmiştir. Hasta 
klinik kriterlerden 10. gebelik haftasından büyük bir 
gebelik kaybı olması ve hepatik ven trombozu ge-
lişmesi ve laboratuar kriteri olarak antikardiyolipin 
IgM antikoru 12 hafta ara ile 2 kez pozitif saptan-
ması nedeniyle AFAS tanısı almıştır (Tablo 1).

 Bu vakada Budd-Chiari Sendromu gelişimi-
ne eğilim yaratan risk faktörlerin AFAS ve gebelik 
olduğu düşünülmüştür. Eski çalışmalarda yüksek 
morbidite ve mortalite görülmesinden dolayı BCS 
mevcut olan veya gebeliği sırasında BCS olan has-
talarda gebelik devamı önerilmemekteydi (9). An-
cak antikoagulan tedavi, karaciğer dekompresyonu 
uygulaması (transjugulerintrahepatikportosistemik-
şant-TİPS) ve multidisipliner yaklaşımla maternal 
mortalite ve morbiditede azalma elde edilmiştir 
(11). Rautou ve ark 16 BCS’li hastanın 24 gebeliğini 
takip etmişler, maternal ölüm bildirmemişler fakat 
takipler sırasında tromboz, kanama, TIPS oklüzyo-
nu sonucunda bir hastada doğum sonrası karaciğer 
transplantasyonu bir diğer hasta da TIPS ihtiyacı 
olduğunu bildirmişlerdir. 20. gebelik haftasının ile-
risinde maternal ve fetal sonuçlar iyi olduğu için ge-
beliğin kontraendike olmadığı sonucuna varılmıştır 
(2). Gebelikte Budd-Chiari sendromunun ağırlığını 
belirleyen veya gebeliğin hastalığın prognozu üzeri-
ne etkisini bildiren bir sınıflama henüz yoktur. Fakat 
rutin hastalarda asit varlığı, kreatinin seviyesi, yaşı 
ve Pugh skorunu içeren prognostik indeks hesapla-
nabilir (12). Bizim hastamızda asitin ve ensefalopa-
tinin olmaması, kreatinin, albumin, INR ve bilirubin 
değerlerinin normal sınırlarda olması, 32 yaşında 
olması nedeniyle skor 5.4 altının hesaplanmış ve bu 
hasta düşük riskli olarak değerlendirildiğinden dola-
yı gebeliğin devamına karar verilmiştir. Merz ve ar-
kadaşları Budd-Chiari Sendromu gelişen gebelerde, 
kardiyovasküler hastalıklar için Avrupa Kardiyoloji 
Cemiyetinin 2011 yılında yapmış olduğu dünya sağ-
lık örgütü (DSÖ) sınıflandırmasından esinlenerek 

Tablo 1: Revize Sapporo Klasifikasyon Kriterleri (20).
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Klinik Kriterler
1. Vasküler tromboz: Herhangi bir doku ya da organda 
en az bir kez olan arteryel, venöz ya da küçük damar 
trombüsü
2. Gebelik morbiditesi:
a. >10 hafta 1 ya da daha fazla morfolojik olarak normal 
fetus ölümü ya da
b. <34. Hafta 1 ya da daha fazla morfolojik olarak nor-
mal, eklamsi, ağır preeklamsi ya da plasental yetmezliğe 
bağlı premature doğum
c. <10 hafta 3 ya da daha fazla ard arda spondan abor-
tus. Maternal ve paternal anormallikler dışlanmalı.

Laboratuar Kriterler
a. Plazmada lupus antikoagulan varlığı, en az 12 hafta 
arayla iki ya da daha fazla pozitiflik
b. Serumda Anti-Kardiolipin IgM ve/veya IgG pozitifli-
ği, orta ya da yüksek titrede pozitifliği (> 40IU ya da 99 
percentilden fazla), en az 12 hafta ara ile 2 ya da daha 
fazla pozitiflik, ELIZA yöntemiyle
c. Serum ya da plazmada Anti- β2GP1 antikorları IgG 
ve/veya IgM pozitifliği, 12 hafta ara ile yapılan 2 ya da 
daha fazla yapılan ölçümle, ELIZA yöntemiyle

Kesin Tanı: En az bir klinik ve bir laboratuar kriter olmalı.
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DSÖ kriterlerine göre danışmanlık verilmesi için 
BCS sınıflandırması yapılmasını önermektedir (8). 
Gebeliğin devamına karar verilmesinden sonra has-
taya düşük molekül ağırlıklı heparin teropatik doz-
da başlanmıştır. Hasta tekrarlayan gebelik kayıpları 
sebebiyle gebeliğini öğrendiği birinci trimesterde 
aspirin 100 mg dış merkezde başlanmış ve tedavi-
ye devam etmekte idi. Rai ve ark düşük doz aspirin 
ile heparin kombine tedavisinin AFAS hastalarında 
doğum oranlarında anlamlı bir artışa sebep oldu-
ğunu göstermiştir (13). Hastanın ekstremitelerinde 
kaşıntı olması, KCFT değerlerinde artış izlenmesi, 
açlık safra asidi 16.7 µmol/L (ref<10µmol/L) ola-
rak saptanması üzerine gebelik kolestazı tanısıyla 
ursadeoksikolik asit başlandı. Takibinde kaput me-
dusa görünümünde ilerleme olması nedeniyle tekrar 
endoskopi yapılmış ve özafajial varisleri F2 sevi-
yesine çıktığı izlenmiştir ancak hastada karaciğer 
dekompresyon tedavisine ihtiyaç duyulmamıştır. 
 Espinosa ve ark.’ın 2001 yılında yapmış ol-
duğu AFAS’a sekonder BCS tanısı alan vaka serisi 
ve metaanaliz çalışmasında, AFAS hastalarının ilk 
prezentasyon bulgusunun %65 ile BCS olduğu bil-
dirilmiştir (7). Bizim vakamızda da hasta ilk kaput 
medusa görünümü ile prezente olmuş ve yapılan 
doppler ultrason ile tromboz teşhisi konularak BCS 
tanısı almıştır. Literatürde gebelik öncesine BCS 
olan ve gebelik sırasında takip edilen hastalar mev-
cuttur (14, 15). Ancak gebeliği sırasında AFAS’a 
sekonder Budd-Chiari gelişen sınırlı sayıda vaka 
vardır. Segal ve ark. 34. gebelik haftasında preek-
lampsi ile hastaneye başvuran ve o an Budd-Chi-
ari tanısı alıp gebeliği doğumla sonuçlandırılan bir 
vaka sunmuşlardır (16). Pati ve ark. ise kaput me-
dusa görünümüne sahip erken membran rüptürü se-
bebi ile 32. gebelik haftasında sorunsuz sezaryen ile 
doğum yapan bir BCS hastası sunmuşlardır (17). Bu 
iki vakada da maternal ve fetal sonuçlar iyi seyret-
miştir. Ancak Joffe ve ark.’ın 12. haftada karın ağrı-
sı bulantı kusma ile hastaneye başvuran ve yüksek 
transaminaz değerleri, batında asit, hepatospleno-
megalisi mevcut olan Lupus tanılı hastaya klinik ve 
MR görüntülemesi ile AFAS’a sekonder BCS tanısı 
konulup, dilatasyon ve kürataj yapıldığı bildirilmiş-
tir. Bu hastada 12 hafta sonra BCS bulguları tama-
men ortadan kalktığı gözlenmiştir (18). Literatürde 
gebelik ile ilişkili AFAS’a sekonder BCS tanısı alan 
hasta az olmasından dolayı maternal ve fetal sonuç-
lar için elimizde yeterli veri yoktur. Ancak AFAS’lı 
gebelerde abortus, intrauterin bebek ölümü, preterm 
doğum, gebeliğin hipertansif hastalığı, fetal geli-
şim geriliği olabileceği bilinmektedir (19). Bizim 
olgumuz da 33hafta 6 günlük iken ağrılı abondan 
vajinal kanama ile hastaneye başvurmuş ve plasen-
ta dekolmanı ön tanısı ile acil sezaryen ile doğuma 
alınmıştı. Postpartum takipler ile maternal ve fetal 
sonuçlar iyi seyretmiştir. Özetle gebelik öncesinde 
tanı alan iyi kontrol altındaki BCS’li vakalarda ge-
belik kontraendike olmamakla beraber, BCS uzun 
dönemli stabil hastalığı olan kadınlarda gebelik sı-
rasında veya doğumdan sonra gebeliğe bağlı olarak 
ölümle sonuçlanabilmektedir (9). Gebelik kayıpları, 
prematüre doğum sık görülmekle birlikte 20. gebe-
lik haftasını geçtikten sonra maternal ve fetal prog-
noz iyi seyretmektedir (2). Gebelik sırasında oluşan 

bu tabloda gebeliğin devamı ve yönetimi radyolog, 
gastroenterolog, hematolog, obstetrisyen ve perina-
tolog tarafından oluşan multidisipliner bir ekip ile 
yakın takip edilmelidir. Tedavi protokolü olarak ön-
celikle antikogulan tedaviler ve gereği halinde kara-
ciğer dekompresyon tedavilerine geçilmesi önerilir.

KAYNAKLAR
1. Aydinli M, Bayraktar Y. Budd-Chiari syndrome: Etiology, 
pathogenesis and diagnosis. World J Gastroenterol. 2007;13 
(19):2693–6. 
2. Rautou PE, Angermayr B, Garcia-Pagan JC, Moucari R, Pe-
ck-Radosavljevic M, Raffa S, et al. Pregnancy in women with 
known and treated Budd-Chiari syndrome: Maternal and fetal 
outcomes. J Hepatol. 2009; 
3. Khuroo MS, Datta D V. Budd-Chiari syndrome following preg-
nancy. Report of 16 cases, with roentgenologic, hemodynamic 
and histologic studies of the hepatic outflow tract. Am J Med. 
1980; 
4. Türk Cerrahi Derneği. Gastrointestinal Sistem Endoskopisi. 
2016. 
5. Grus T, Lambert L, Grusová G, Banerjee R, Burgetová A. 
Budd-Chiari Syndrome. Prague Med Rep. 2017; 
6. Ren W, Li X, Jia J, Xia Y, Hu F, Xu Z. Prevalence of budd-c-
hiari syndrome during pregnancy or puerperium: A systematic 
review and meta-analysis. Gastroenterol Res Pract. 2015;2015. 
7. Espinosa G, Font J, García-Pagan JC, Tàssies D, Reverter JC, 
Gaig C, et al. BuddChiari syndrome secondary to antiphospho-
lipid syndrome: Clinical and immunologic characteristics of 43 
patients. Medicine (Baltimore). 2001;80 (6):345–54. 
8. Merz WM, Rüland AM, Hippe V, Poetzsch B, Meyer C, Pollok 
JM, et al. Pregnancy in Budd-Chiari Syndrome: Case Report and 
Proposed Risk Score. Medicine (Baltimore). 2016; 
9. Dilawari JB, Bambery P, Chawla Y, Kaur U, Bhusnurmath 
SR, Malhotra HS, et al. Hepatic outflow obstruction (budd-chiari 
syndrome): Experience with 177 patients and a review of the lite-
rature. Med (United States). 1994; 73;21-36 
10. Khan F, Rowe I, Martin B, Knox E, Johnston T, Elliot C, et 
al. Outcomes of pregnancy in patients with known Budd-Chiari 
syndrome. World J Hepatol. 2017; 
11. Eapen CE, Velissaris D, Heydtmann M, Gunson B, Olliff S, 
Elias E. Favourable medium term outcome following hepatic 
vein recanalisation and/or transjugular intrahepatic portosyste-
mic shunt for Budd Chiari syndrome. Gut. 2006; 

12. Qi X, Ren W, Wang Y, Guo X, Fan D. Survival and prognostic 
indicators of BuddChiari syndrome: A systematic review of 79 stu-
dies. Expert Review of Gastroenterology and Hepatology. 2015. 
13. Rai R, Cohen H, Dave M, Regan L. Randomised controlled 
trial of aspirin and aspirin plus heparin in pregnant women with 
recurrent miscarriage associated with phospholipid antibodies 
(or antiphospholipid antibodies). Br Med J. 1997; 
14. Ramsey PS, Hay JE, Ramin KD. Successful pregnancy fol-
lowing orthotopic liver transplantation for idiopathic budd-chia-
ri syndrome. J Matern Neonatal Med. 1998; 
15. Aggarwal N, Suri V, Chopra S, Sikka P, Dhiman RK, Chaw-
la YK. Pregnancy outcome in Budd Chiari Syndrome-a tertiary 
care centre experience. Arch Gynecol Obstet. 2013; 
16. Segal S, Shenhav S, Segal O, Zohav E, Gemer O. Budd-Chi-
ari syndrome complicating severe preeclampsia in a parturient 
with primary antiphospholipid syndrome. Eur J Obstet Gynecol 
Reprod Biol. 1996; 
17. Pati S, Bhattacharya S, Rakshit VM. Pregnancy complica-
ted by Budd-Chiari syndrome and antiphospholipid syndrome. J 
Obstet Gynaecol (Lahore). 2009; 
18. Joffe GM, Aisenbrey GA, Argubright KF. Budd-chiari syndro-
me, systemic lupus erythematosus, and secondary antiphospholi-
pid antibody syndrome in pregnancy. Obstet Gynecol. 2005; 
19. Polzin WJ, Kopelman JN, Robinson RD, Read JA, Brady K. 
The association of antiphospholipid antibodies with pregnancies 
complicated by fetal growth restriction. Obstet Gynecol. 1991; 
20. Miyakis S, Lockshin MD, Atsumi T, Branch DW, Brey RL, 
Cervera R, et al. International consensus statement on an update 
of the classification criteria for definite antiphospholipid syndro-
me (APS). J Thromb Haemost. 2006;

CİLT: 51  YIL: 2020  SAYI: 3ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2020;51(3):165-167



-168-

ÖZET

 DRESS Sendromu (Drug Rush with Eosinophilia and 
Systemic Symptoms) ilaç ilişkili döküntü, hematolojik anormal-
likler (eozinofili, atipik lenfositoz), lenfadenopati, iç organ tu-
tulumları (karaciğer, böbrek, akciğer) ile seyreden nadir, hayatı 
tehdit edebilen hipersensitivite reaksiyonudur. Antiepileptik la-
motrigin tedavisi başlandıktan on dört gün sonra döküntüsü ve 
ateşi gelişen DRESS Sendromu olduğu düşünülen ergen bir kız 
hastayı sunduk.

Anahtar Kelimeler: dress sendromu, ilaç hipersensitivitesi, la-
motrigin, çocuk

ABSTRACT

 Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms 
(DRESS Syndrome) is a rare, life-threatening, drug- induced 
hypersensitivity reaction that include skin eruptions, hemato-
logic abnormalities (eosinophilia, atypical lymphocytosis), ly-
mphadenopathy and internal organ involvement (liver, kidney, 
lung). We present an adolescent girl with probable DRESS Sy-
ndrome who had rash and fever after having been treated with 
lamotrigine as antiepileptic drug before fourteen days.

Keywords: dress syndrome, drug hypersensitivity, lamotrigine, 
child

GİRİŞ

 Çocukluk çağında sık başvuru sebepleri olan 
döküntü ve ateşe enfeksiyöz, romatolojik, alerjik 
birçok hastalık sebep olabilmektedir. DRESS Send-
romu (drug rush with eosinophilia and systemic sy-
mptoms) ilaç ilişkili döküntü, hematolojik anormal-
likler (eozinofili, atipik lenfositoz), lenfadenopati, 
iç organ tutulumları (karaciğer, böbrek, akciğer) ile 
seyreden nadir, hayatı tehdit edebilen hipersensiti-
vite reaksiyonudur. Antikonvülsan hipersensitivite 
sendromu, ilaca bağlı pseudolenfoma, sorumlu ol-
duğu düşünülen ilacın adıyla anılan dapson sendro-
mu, fenitoin sendromu gibi terimler geçmişte kulla-
nılmıştır (1, 2). DRESS Sendromuna en sık neden 
olan ilaçlar antikonvülzanlar, sülfonamidler, dap-
son, allopurinoldür. Klinik bulgular genellikle ilaç 
alımından 2-8 hafta sonra görülür. Etiyolojide latent 
insan Herpesvirus enfeksiyonlarının reaktivasyonu 

da rol almaktadır. Tedavisinde özgül yaklaşımların 
gerekmesi ve mortalite riski nedeniyle sendromun 
erken tanınması çok önemlidir. Antiepileptik lamot-
rigin tedavisi başlandıktan sonra döküntüsü ve ateşi 
gelişen DRESS Sendromu olduğu düşünülen bir kız 
hastayı sunduk.

OLGU

 On dört gün önce dalma şeklinde nöbeti sebe-
biyle epilepsi tanısı konularak lamotrigin tedavisi 
başlanan 14 yaş 5 aylık kız hasta, vücudunda gide-
rek yaygınlaşan, birleşme eğiliminde makülopapü-
ler döküntü ve ateş sebebiyle başvurdu. Yüzde ve 
gövdede ödem vardı (Resim 1, 2).

 Hepatosplenomegali ve lenfadenomegali sap-
tanmadı Öz ve soy geçmişinde özellik olmayan ol-
gunun kilosu >97 persantil üstüydü. Diğer sistem 
muayeneleri doğaldı. Hastanın yapılan tetkiklerin-
de lökosit: 3480/mm3, Hgb:10 gr/ dl, ANS: 3480/
mm3, ALS: 910/mm3 PLT: 163 bin/mm3 ve eozino-
fili (800/mm3), periferik yaymada atipik lenfositler 
saptandı. AST: 85 IU/l, ALT: 245 U/l idi. Böbrek 
fonksiyonları normaldi. Cildiye danışımında dö-
küntünün ilaca bağlı olabileceği ifade edildi. La-
motrigine tedavisi durduruldu.
 Viral serolojik incelemede (Hepatit A, Hepatit 
B ve C, HIV, EBV, CMV, Rubella) patoloji saptan-
madı. Herpesvirus tip 6 ve 7’ye yönelik inceleme 
yaptırılamadı. Serum immunglobulin düzeyleri 
yaşa göre normal sınırdaydı. ANA negatifti. Kan 
kültüründe üreme olmadı. Abdomen USG’de evre 
1 hepatosteatoz izlendi. RegiSCAR Skorlama Sis-
temine göre hastanın mevcut bulguları puanlandı-
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Resim 1.
Resim 1 ve 2. Hastanın yaygın, birleşme eğilimindeki cilt döküntüsü.

Resim 2.
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rılarak değerlendirildi. ‘Olası DRESS Sendromu’ 
olarak kabul edilen olguya metilprednisolon, anti-
histaminik (feniramin ve difenhidramin) tedavisi 
başlandı. Takibinde döküntüleri azalmaya başladı. 
 Yatışının üçüncü gününde blefarit sebebiyle 
göze topikal tobramisin ile birlikte kortikostero-
id tedavisi eklendi. Sekizinci günde kortikosteroid 
dozu azaltıldı. Yatışın dokuzuncu gününde absans 
tarzında nöbeti olan hastaya levetirasetam başlan-
dı. Antikonvulsif tedavi sonrası döküntüleri artan 
hastanın kortikosteroid dozu arttırıldı. Hasta tabur-
cu edildikten sonra poliklinik kontrollerine devam 
edildi. Karaciğer fonksiyon testleri düzelen hasta-
nın birinci ayda antihistaminik tedavisi sonlandırıl-
dı. Kortikosteroid tedavisinin azaltılarak kesilmesi 
hedeflenmekte ve takibi devam etmektedir.

TARTIŞMA

 Hayatı tehdit edebilen ağır bir hipersensitivi-
te olan DRESS Sendromu tanısında fikir birliğinin 
sağlanması amacıyla RegiSCAR grubu tarafından 
tanı kriterleri belirlenmiştir (Tablo-1) (3).

RegiSCAR, büyük ve çok uluslu bir kayıt sistemi 
ile şiddetli kütanöz ilaç reaksiyonlarının (Severe 
Cutaneous Adverse Reactions; SCAR) takip ve tanı 
kriterlerinin oluşturulması için prospektif araştır-
malar yapan bir çalışma grubudur. Bu skorlama sis-
temine göre hastalar possible (muhtemel), probable 
(olası) ve definite (kesin) olarak tanımlanmaktadır. 
Hastamızda ateş varlığı (0 puan), eozinofil sayısı-
nın 800%mm3 olması (1 puan), yüzde ve gövdede 
ödem ve purpurik döküntü (1 puan), periferik yay-
mada atipik lenfositoz izlenmesi (1 puan), tek organ 
(karaciğer) tutulumu (1 puan), alternatif tanı test-
lerinden 3’ünün negatif olması (1 puan) toplamda 
5 puan olması sebebiyle olası DRESS Sendromu 
tanısı koyduk. Lamotrigine bağlı DIHS/DRESS 
(drug-induced hypersensitivity reaction/DRESS) 
Sendromu tanılı (n=57) olguların derlendiği Pub-
Med ve Scopus taramasında, olguların 2/3’ünün 
kadın ve %68.42’sinin 18 yaş üstünde olduğu, tab-
lonun ortaya çıkış süresinin ortalama 27.58 ±20.65 
gün (9-120 gün) ve çoklu sistem tutulumunun 
%97.37 olduğu bildirilmiştir. Çoklu sistem tutulum 
olan olguların (n=38) 35’i tam iyileşmiş, bir olguda 
karaciğer yetmezliği gelişmiş, iki olguda septik şok 
ve çoklu organ yetmezliği sebebiyle kaybedilmiştir. 
Sonuç olarak lamotriginin diğer antikonvülsanlara 
benzer şekilde şiddetli cilt advers reaksiyonları açı-
sından daha yüksek risk taşıdığı bildirilmiştir (4). 
 Antiepileptik ilaçlara karşı gelişen geç cilt 
reaksiyonlarında bazı allel tipleri (HLA-B*15:02, 
HLA-A*31:01) ile bağlantı olduğu bildirilmektedir. 
Ülkemizden yapılan bir çalışmada (n=40) antiepi-
leptik ilaçlara karşı gelişen geç cilt reaksiyon tiple-
ri; 26 hastada makülopapüler ekzantem, 6 hastada 
Steven-Johnson Sendromu (SJS), 7 hastada DRESS 
Sendromu ve 1 hastada toksik epidermal nekrolizis 
(TEN) şeklinde bulunmuştur. Lamotrigin ve karba-
mazepin en fazla sorumlu olan ilaçlardır. Geç cilt 
reaksiyonlarıyla bağlantılı olan HLA-B*15:02 alle-
li çalışma grubunda saptanmamıştır, HLA-B*35:02 
alleli çalışma grubunda dört hastada ve bir sağlık-
lı kontrolde saptanmıştır. Yazarlar Türk populas-
yonunda HLA-B*35:02 allelinin antiepileptiklere 
bağlı gelişen ciddi hipersensitivite reaksiyonları için 
aday olduğunu düşünmekte ve konu ile ilgili daha 
fazla çalışmaya gerek olduğunu bildirmektedir (5).  
 Başka bir çalışmada bildirilen vakalarda fe-
nitoin kullanımına bağlı DRESS Sendromu, la-
motrigine bağlı SJS, valproik asit ve lamotrigine 
bağlı TEN tabloları izlenmiştir. Bu hastalarda re-
aksiyon sonrası tolere edilebilen antikonvülsan 
ilaçlar klonezepam, levetirasetam, diazepam, de-
lorazepam ve lormetazepam’dır (6). Biz de has-
tamızda lamotrigin tedavisini keserek levetira-
setamı antikonvülsan olarak tedavisine ekledik. 
 Üçüncü düzey bir merkezde eozinofilik ilaç 
reaksiyonu olan (kan eozinofil sayısı >700/mm3) 
olgular gözden geçirilmiştir. DRESS sendrom-
lu hastalarda yüksek eozinofil sayısının karaciğer 
işlevlerinde daha ciddi bozulma, uzamış hasta-
ne yatışı ve daha yüksek kümülatif kortikosteroid 
miktarları ile bağlantısı saptanmıştır. Eşlik eden 
bir hipogammaglobulinemi varlığında Human 
Herpesvirus-6 reaktivasyonu aranması önerilmiş-
tir (7). Hastamızda eozinofil sayısı: 800/mm3, se-

Tablo 1: RegiSCAR tarafından önerilen DRESS Sendromu 
Skorlama Sistemi.
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Var Yok
Ateş>38.5 ͦC 0 -1
Büyümüş lenf nodları 
(>1cm boyut ve en az iki 
bölge)

1 0

Eozinofili 

(≥700 ya da 
≥%10)

1 0

(≥1500 ya da 
≥ %20)

2 0

Atipik lenfositler 1 0
Döküntü (Vücüt yüzey 
alanının ≥ %50’si)

1 0

Döküntünün özelliği (yüz-
de ödem, purpura, infilt-
rasyon, deskuamasyondan 
≥2’si)

1 0

Alternatif tanıyı düşündü-
ren cilt biyopsisi

-1 0

Organ tutulumu
Bir 1 0
İki ve daha 
fazla

2 0

Hastalık süresi >15 gün 0 -2
Alternatif sebep için 
yapılan araştırmalardan 
(kan kültürü, ANA, Hepa-
titis virus, Mycoplasma, 
Chlamydia) ≥3’ünün ya-
pılmış olması ve negatif 
bulunması

1 0

Toplam skor: <2: tanı 
dışlanır, 2-3: possible 
(muhtemel), 4-5: probable 
(olası), ≥6: definite (kesin) 



-170-

rum immunglobulin düzeyleri yaşa göre normal 
sınırdaydı. Takipte hastamızda karaciğer fonksiyon 
testlerinde ılımlı bir yükseklik (AST: 85 IU/ l, 
ALT: 245 U/l) oldu. Hastanemizde etiyolojide rol 
oynayabilecek human Herpesvirus-6 ve 7’ye yö-
nelik tetkikleri yaptırma olanağımız olmadı. 
 Üç yıllık süreçte tanılanan ve izlenen 
12 yaştan küçük DRESS Sendromlu bir olgu 
serisinde olguların %36,3’ünde lamotriginin ve 
%27,3’ünde ise antibiyotiklerin sorumlu olduğu 
bulunmuştur. Lamotrigine bağlı DRESS Sendro-
mu olgularında lamotriginin başlama ve titrasyon 
sürecindeki rehber uygulamalarına uyulmaması 
riski arttırmaktadır. Antibiyotiklere bağlı gelişen 
DRESS Sendromu olgularında ilaç alımı ile ilaç 
reaksiyon bulgularının başlangıcı arasındaki 
sürenin daha kısa olduğu (ortalama süre anti-
konvülsanlarda 23.9 gün, antibiyotiklerde 5.8 
gün) saptanmıştır (8). Hastamızda da antikonvül-
san lamotrigin tedavisi başlangıcından on dört 
gün sonra ilaç reaksiyonu bulguları başlamıştı. 
 DRESS Sendromu’nun uzun vadeli sekelle-
ri arasında karaciğer ve böbrek yetmezliği, tip 1 
diyabetes mellitus, Grave’s hastalığı, otoimmün 
hemolitik anemi ve lupus bildirilmiştir. Ülkemiz-
den de karbamazepine bağlı DRESS Sendromu 
sonrası takibinde genellikle tip 1 diyabetes melli-
tus bildirilmesine rağmen oral antidiyabetik ilaç 
ile regüle olan tip 2 diyabetes mellituslu bir olgu 
da ilk defa sunulmuştur (9). DRESS Sendromlu 
hastalar uzun vadede görülebilecek sekeller açısın-
dan takip edilmeli ve hastalar bilgilendirilmelidir. 
 Geç ilaç reaksiyonlarında kullanılan özgül 
testler; deri testleri, in vitro testler ve ilaç uya-
rı testleridir (10). Deri testleri şüpheli ilaçla deri 
içi test şeklinde uygulanır ve sonuçlar 72-96 saat 
sonra değerlendirilir. Akut generalize ekzantema-
töz püstülozis (AGEP), DRESS sendromu, erite-
ma multiforme, fiks ilaç erüpsiyonu, SJS, TEN’de 
yama testi ya da lenfosit transformasyon testi gibi 
in vitro testler öncelikle uygulanmalıdır. TEN, 
SJS, büllü ekzantemler, vaskülit ve DRESS send-
romu gibi sistemik reaksiyonlardan sonra uzun 
süre geçse bile deri testleri riskli olabilir, ayrı-
ca ilaç uyarı testleri uygulanmamalıdır (11, 12). 
 DRESS Sendromu olan hastaların tedavisinde 
ilk önce sebep olduğu düşünülen ilaç kesilmelidir. 
Eğer antiepileptiklerden şüpheleniliyorsa yerine 
valproik asit antiepileptik olarak kullanılabilir. Bu 
hastalar yatırılarak takip ve tedavi edilmelidir. Yo-
ğun eksfolyatif dermatiti olan hastalarda sıvı, elekt-
rolit ve nütrisyonel destek önemlidir. Nemli ortam 
ve hassas cilt bakımı (banyo ya da ıslak bezler, nem-
lendiriciler) önerilmektedir. Kaşıntı ve ciltteki infla-
masyona yönelik günde 2-3 kez uygulanan topikal 
kortikosteroidler bir hafta süresince kullanılmakta-
dır. Akciğer veya böbrek tutulumu olan olgularda 
sistemik kortikosteroidler (0.5-2 mg/kg/gün pred-
nison veya eşdeğeri) klinik iyileşme ve laboratuvar 
parametreleri normale dönene kadar kullanılmalı ve 
8-12 hafta süresince azaltılarak kesilmelidir. Korti-
kosteroilerin daha kısa sürede azaltılarak kesilme-
si relaps riskini arttırmaktadır. Kortikosteroidlere 
yanıt yoksa veya kontrendikasyon söz konusu ise 
siklosporin önerilmektedir (13). Şiddetli olgular-

da pulse metilprednizolon (20 mg/kg/gün) 3 gün 
veya IVIG tedavisi (2 gr/kg/5 gün) verilebilmekte-
dir. Viral reaktivasyon şüphesi veya kanıtlanması 
durumunda gansiklovir, foskarnet ya da cidofovir 
gibi antivirallerin tedaviye eklenebileceği bildiril-
mektedir (14).
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ÖZET

 Boğmaca, Bordetella Pertussisin neden olduğu bulaşıcı 
ve özellikle süt çocuklarında yaşamı tehdit eden bir solunum 
yolu enfeksiyonu hastalığıdır. Her yaşta görülebilir. Ancak aşı-
lamaya başlanmamış bebeklerde mortaliteye sebep olduğun-
dan, son yıllarda boğmaca aşı uygulamalarında koza stratejisi 
adıyla bilinen yeni bir aşı programı uygulanmaya başlanmıştır. 
Bu makalede yenidoğan döneminde boğmaca tanısı alan ve 
persiste eden lökomoid reaksiyonla seyreden olguyu güncel li-
teratür bilgileri ışığında sunmayı hedefledik.

Anahtar Kelimeler: boğmaca, lökomoid reaksiyon, yenidoğan

ABSTRACT

 Pertussis is a respiratory tract infection caused by Bor-
detella Pertussis and can be a life threatening disease especial-
ly for young infants. It can be seen at any age. Since Pertussis 
can be mortal for unimmunized infants, a new immunization 
programme known as Cocooning Strategy is started. Herein, 
we report a newborn with persistant leukemoid reaction diag-
nosed as Pertussis and we aimed to discuss the case in the light 
of current literature.

Keywords: leukemoid reaction, newborn, pertussis

GİRİŞ

 Boğmaca, gram negatif bir basil olan Borde-
tella Pertussisin neden olduğu özellikle erken süt 
çocukluğu döneminde yaşamı tehdit eden bir solu-
num yolu enfeksiyonudur (1). Boğmaca her yaş gru-
bunda görülmekle birlikte özellikle 6 ayın altındaki 
bebekler ve küçük çocuklarda ağır seyredip hasta-
neye yatış ve mortali¬teye neden olmaktadır (2, 3). 
Yapılan bir çalışmada iki ay altındaki bebeklerde 
hastalığı geçirenlerde %82 hospitalizasyon, %25 
pnömoni,%4 kon¬vülziyonlar, %1 ensefalopati ve 
%1 ölüm görüldüğü tesbit edilmiştir (4). Birçok ül-
kede aşılama % 80’lerin üzerinde olmasına rağmen, 
boğmaca 3-4 yılda bir sporadik epidemiler yapmaya 
devam etmekte, yılda 50 milyon infeksiyona, 300 
00 kadar da morta¬liteye neden olmaktadır (5). Bu 
nedenle boğmaca aşılama programı günümüzde ye-
niden tartışılmakta ve koza aşılama stratejisi adıyla 
bilinen aşılama programının uygulanması fikri gi-
derek ağırlık kazanmaktadır (6).

 En fazla mortalitenin görüldüğü yaş grubu, he-
nüz aşılama programı başlanmamış olan iki ay ve 
altındaki süt çocuklarıdır (7).
 Bu makalede yenidoğan döneminde boğmaca 
tanısı alan ve persiste eden lökomoid reaksiyonla 
seyreden olguyu güncel literatür bilgileri ışığında 
sunmayı hedefledik.

OLGU

 26 yaşındaki annenin ikinci gebeliğinden se-
zeryan ile 3850 gr olarak doğan yirmi iki günlük 
erkek bebek hastanemize öksürük, burun tıkanıklı-
ğı, kusma, hırıltı, morarma şikayetleri ile getirildi. 
Bir haftadır üst solunum yolu infeksiyonu bulguları 
olan hastanın öksürürken morardığı ve beş yaşında-
ki kardeşinde de boğulur tarzda öksürük şikayeti-
nin olduğu öğrenildi. Genel durum iyi olmayan ve 
taşipnesi olan hastanın yapılan fizik muayenesinde: 
taşipneik, bilateral krepitan ralleri mevcut olan has-
tanın, oda havasında saturasyonu %92 idi. Labora-
tuvar bulgularında hemoglobin 16.1 mg/dl, lökosit 
sayısı 36.400 /mm3, nötrofil/lenfosit oranı: 19/77 
(lenfosit hakimiyetinde), CRP: 1.36 mg/dl, trom-
bosit sayısı:430000/mm3 idi, akciğer grafisinde sağ 
akciğer üst orta zonda kelebek tarzında infilltrasyon 
tesbit edildi (Şekil 1).
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Şekil 1: Sağ akciğer üst orta zonda kelebek tarzında infilltrasyon.
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 Hastanın boğulur tarzda öksürük nöbetlerinin 
olması,lökomoid reaksiyon tarzında bariz lökositoz 
olması, periferik yaymada lenfositozun baskın ol-
ması ve riegrafide daha ziyade boğmacada görülen 
kelebek tarzındaki infiltratif görüntüsü nedeniyle 
hasta Pertussis ve Bronkopnomoni ön tanısıyla hos-
pitalize edildi. İntravenöz ampisilin sulbaktam 150 
mg/kg/gün, oral klaritromisin 15 mg/kg/gün olacak 
şekilde başlandı. Yatışının ve tedavisinin 3. günün-
de genel durumu bozulan ve desatüre olan hastanın 
alınan kan gazı normal değerlerde olup lökosit sa-
yısı 83100 olarak geldi. Akciger grafisinde infilt-
rasyon devam ediyordu. Bunun üzerine hastanın te-
davisinden ampicillin+sulbactam çıkarılarak çocuk 
enfeksiyon hastalıkları uzmanıyla da konsülte edile-
rek, seftriakson ve teikoplanin tedavisine başlandı. 
Yatışını altıncı gününde klinik bulguları aynı devam 
eden hastanın alınan hemogramda lökosit sayısı 
85400/mm3 olarak geldi. Yapılan hematolojik kon-
sültasyonda periferik yaymada atipik hücre ve blast 
görülmedi ve mevcut lökomoid reaksiyonun geçiri-
len enfeksiyona bağlı olduğu belirtildi. Pertussisin 
klinik seyri sırasında ortaya çıkabilen ve prognozu 
kötü yönde etkileyen pulmoner hipertansiyon ola-
bileceği düşünülerek yapılan pediatrik kardiyoloji 
konsültasyonunda herhangi bir patoloji tesbit edil-
medi.
 Bu arada hastadan gönderilen Bordatella Per-
tusis IG G antikoru pozitif geldi. Bordetella per-
tussis PCR maddi sebepler nedeniyle bakılamadı. 
Genel durumu düzelmeye başlayan hastada, teda-
vinin onuncu gününde yapılan tetkikte lökosit sa-
yısı 73000/mm3’ e geriledi. Çekilen radyografide 
sağ akciğerdeki infiltrasyonun düzelmeye başladığı 
görüldü (Şekil 2). Tedavinin on dördüncü gününde 
lökosit sayısı 61000/mm3 gerileyen ve oral alımıda 
normale dönen hastanın antibiyotik tedavisi 14 gün-
de stoplandı.

 On altıncı günde alınan tahlilde lökosit sayısı 
25000/mm3 olarak gelince, klinik bulguları da ge-
rileyen hasta kontrole gelmek üzere taburcu edildi. 
Bir hafta sonra yapılan kontrolde hastanın kliniği-
nin iyi olduğu öksürük nöbetlerinin azaldığı müşa-
hede edildi. Yapılan tetkikte lökosit sayısı 16.000/
mm3 olarak geldi. Bir ay sonra yapılan kontrolde ise 
hastanın kliniğinin tamamen düzeldiği gözlendi.

TARTIŞMA

 Günümüzde boğmaca tüm yaş gruplarında 
görülmekle birlikte, en yüksek morbidite ve mor-
talite bebeklerde, özellikle de 6 ay altı bebeklerde 
gözlenmektedir (7). Anneden bebeğe transplasental 
olarak düşük titrede antikor geçse de geçen antikor 
düzeyi hastalığı koruyacak seviyede olmadığından 
ötürü yenidoğan döneminden itibaren tüm bebekler 
boğmaca ya karşı duyarlıdırlar. Yenidoğan bebek 
hastalığı genellikle anne-baba ve kardeşlerinden 
alır. Armangil ve ark. 9 günlük bir bebekte boğma-
ca enfeksiyonunun kaynağını bebeğin annesi olarak 
tesbit etmişlerdir (8).
 Boğmaca klinik ve laboratuvar bulgularıy-
la, özellikle kentöz vasıftaki öksürük nöbetleriyle 
kolaylıkla teşhis edilebilir. Ancak yenidoğan ve 
erken süt çocukluğu döneminde tipik öksürük nö-
betleri görülmeyip, ataklar tarzında apne ve siyanoz 
görülebilir (4). Böyle durumlarda tam kan sayımı 
ile ortaya çıkan lökomoid reaksiyon tarzındaki 
(30.000/mm3 ve üzeri) yüksek lökositoz, periferik 
yaymada baskın lenfositoz ve serolojik tetkikler 
teşhis koymaya yardımcı olur (1). Pulmoner hi-
pertansiyon mevcudiyeti ve lökomoid reaksiyonun 
şiddeti prognozu olumsuz etkiler. Bir başka deyişle 
löksosit sayısı ne kadar yüksekse ve bu yükseklik ne 
kadar uzun sürerse prognoz o derece kötüdür. Nite-
kim bizim hastamızda hastanede yattığı sürece kli-
nik oldukça gürültülü seyretti. Hasta bize müracaat 
ettiğinde 22 günlük olup, şikayetleri bir hafta önce 
başlamış ve öksürüğü kentöz vasıfta değildi. Ancak 
öksürürken gelişen siyanoz atakları ve lökomoid 
reaksiyonla beraber baskın lenfositozu olması, ila-
veten kardeşinin de boğmaca geçirmesi boğmaca 
şüphesini artırdı. Ekonomik sebeplerle Bordetella 
Pertussis PCR bakılamadı ancak Eliza yöntemiyle 
serolojik olarak yapılan tetkikte Bordetella pertussis 
Ig G nin yüksek düzeyde pozitif olarak gelmesi ta-
nıyı konfirme etti. Zira boğmacada serolojik olarak 
Ig A ve Ig M klinik önemi tanıda anlamlı olmadık-
ları için önerilmemektedir (9).
 Erken bebeklik döneminde boğmaca en-
feksiyonunu ve de dolaysıyla boğmacanın neden 
olduğu ölümleri azaltmak için en iyi yol hastalıkları 
önlemede her zaman olduğu gibi koruyucu hekim-
lik önlemlerine başvurmaktır. Ancak pertussis pro-
filaksisi yaş itibariyle özel bir durum arz etmekte 
olup, bizim vakamızda da olduğu gibi çocuklarda 
aşılama programının başladığı 2. aydan evvel, yani 
yenidoğan döneminden itibaren bebeklerin aşılan-
ması gerekmektedir. Knuf ve ark.yenidoğanlarda 
postnatal 2-5 günlerde asellüler boğmaca ile aşıla-
manın oldukça güvenli olduğunu ve erken dönem-
de antikor titrelerinin belirgin şekilde yükseldiğini 
göstermişlerdir (10).Şekil 1: Tedavinin onuncu günündeki akciğer grafisi.
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 Son yıllarda yenidoğan ve erken süt çocuk-
luğu döneminde boğmaca enfeksiyonunu önlemek 
için koza stratejisi (Cocooning Strategy) diye çağ-
rılan bir aşılama programı uygulanmaktadır (11). 
Koza stratejisinde yenidoğan bebeği boğmacadan 
korumak için anneyle beraber tüm aile bireyleri, 
hatta dayı, hala, amca, teyze ve eğer varsa bebek 
bakıcılarının da aşılanması hedeflenmektedir. Bu 
yöntemle boğmacaya karşı bebek hayali bir kozayla 
çevrilmektedir. Biraz pahalı bir yöntem olmakla be-
raber maliyet-etkinlik yönünden değerlendirildiğin-
de olumlu bir uygulama olarak görülmekte ve geliş-
miş ülkelerde bu strateji uygulanmaktadır. Yapılan 
çalışmalarda aşılanmamış süt çocuklarının geçirdiği 
boğmacada enfeksiyon kaynağı olarak %30-57 ora-
nında bebeğin yakınındakiler özellikle de annesi et-
ken olarak saptanmıştır. Başka bir çalışmada koza 
stratejisi uygulanan ailelerde risk grubu bebekler 
üzerinde boğmaca insidansında %65-70 oranında 
azalma olduğu tespit edilmiştir (12, 13). Bu sebeple 
12 aylıktan küçük bebeklerle yakın teması olan ye-
tişkinlerin boğmacaya karşı hem kendilerini hem de 
bebeklerini korumak için tek doz Tdap aşısı olmala-
rı önerilmektedir.
 Halen Sağlık Bakanlığı 2009 rutin aşı tak-
vimine göre ülkemizde boğmaca aşısı 2, 4, 6 ve 18 
ay ve ilkokul 1. sınıfta olmak üzere toplam 5 kez 
uygulanmaktadır (14). Ancak gelişmiş ülkelerde 11-
12 yaş aralığında rapel dozları yapılmaktadır (15, 
16).
 Son yıllarda yapılan araştırmalarda dünya-
nın diğer ülkelerinde olduğu gibi ülkemizde de er-
gen ve erişkinlerde boğmaca enfeksiyonunun insi-
dansında artışlar görülmektedir (16, 17). Bu nedenle 
boğmaca aşısının çocukluk döneminde uygulanan 5 
doza ilaveten ergenlere de rapel aşı uygulanmasının 
yararlı olacağını düşünüyoruz.
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ÖZET

 Efemera sözcüğü, her türlü ''ıvır-zıvır'' olarak tarif edile-
bilecek objeyi tanımlayan ve son yıllarda daha da sık duymaya 
başladığımız bir terimdir. Efemera kolleksiyonerliği ise; olduk-
ça geniş bir yelpazeye yayılmış olan farklı objeleri kolleksiyon 
amaçlı olarak toplamayı ifade etmektedir. Gerek ülkemizde, 
gerekse dünyada; özellikle son yıllarda açılmış çok sayıda efe-
mera müzesi bulunmaktadır ve hatta bazı tanınmış müzelerde 
son zamanlarda genel ya da tematik efemera bölümleri oluştur-
muştur (1, 2).  Her türlü objenin efemera olarak kabul edilebilir 
olması zaman içerisinde efemeracılığın alt çeşitlerinin oluşma-
sı sonucunu doğurmuş; fotoğraf efemeracılığı, eğitim tarihi 
efemeraları, gastronomik efemeracılık ve medikal efemeracılık 
gibi pek çok efemera branşı oluşmuştur.  
 Zeynep Kamil Kadın ve Çocuk Hastalıkları Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi, ülkemizin en eski hastanelerinden biri 
olup; Mısır Valisi Kavalalı Mehmet Ali Paşa'nın kızı Prenses 
Zeynep Hanım ve Sadrazam Yusuf Kamil Paşa tarafından yap-
tırılmış ve 1862 yılından beri aynı lokalizasyonda ülkemize 
hizmet vermektedir. Bu çalışmamızda; tamamı yazarların kol-
leksiyonundan seçilmiş, Zeynep Kamil Hastanesi tarihinden  
efemera örnekleri sunulmaktadır.
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ABSTRACT

 The word ''Ephemera'' could be defined as anything. A 
letter, a ticket, a photo, a book or brochures are among objects, 
which could be defined as ephemeras. Collecting ephemeras is 
regarded as a branch of making collections and thematic ephe-
mera collections became popular in time. Besides being one of 
the oldest hospitals of our country, Zeynep Kamil Hospital is 
also known as one of the best centers for Gynecology, Pediatri-
cs and Obstetrics. The hospital has a very rich and interesting 
history and today it is possible to find various ephemeras, ref-
lecting images from the past of the hospital. In this study, it was 
aimed to provide some images of the hospital's past through 
various ephemeras, all from the authors' archive.

Keywords: zeynep kamil hospital, dr. fahri atabey, princess zey-
nep hanim, kamil pasha, ephemera

 

GİRİŞ

 Efemera sözcüğü, her türlü ''ıvır-zıvır'' olarak 
tarif edilebilecek objeyi tanımlayan ve son yıllar-
da daha da sık duymaya başladığımız bir terimdir. 
Efemera kolleksiyonerliği ise; oldukça geniş bir 
yelpazeye yayılmış olan farklı objeleri kolleksiyon 
amaçlı olarak toplamayı ifade etmektedir. Gerek 
ülkemizde, gerekse dünyada; özellikle son yıllarda 
açılmış çok sayıda efemera müzesi bulunmaktadır 
ve hatta bazı tanınmış müzelerde son zamanlarda 
genel ya da tematik efemera bölümleri oluşturmuş-
tur (1, 2).  Her türlü objenin efemera olarak kabul 
edilebilir olması zaman içerisinde efemeracılığın alt 
çeşitlerinin oluşması sonucunu doğurmuş; fotoğraf 
efemeracılığı, eğitim tarihi efemeraları, gastrono-
mik efemeracılık ve medikal efemeracılık gibi pek 
çok efemera branşı oluşmuştur.  
 Zeynep Kamil Kadın ve Çocuk Hastalıkları 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi, ülkemizin en eski 
hastanelerinden biri olup; Mısır Valisi Kavalalı 
Mehmet Ali Paşa'nın kızı Prenses Zeynep Hanım ve 
Sadrazam Yusuf Kamil Paşa tarafından yaptırılmış 
ve 1862 yılından beri aynı lokalizasyonda ülkemize 
hizmet vermektedir. Bu çalışmamızda; tamamı ya-
zarların kolleksiyonundan seçilmiş, Zeynep Kamil 
Hastanesi tarihinden  efemera örnekleri sunulmak-
tadır. 
 
Kitap ve Dergiler

 Zeynep Kamil Hastanesi hakkında basılmış en 
eski eserlerden bir tanesi, dönemin başhekimi Doç. 
Dr. Fahri Atabey'in girişimi ile hazırlanmış olan 
Zeyneb-Kamil Hastanesi 1860-1955 isimli eserdir. 
Kapak kısmında, hastanenin banilerinden Prenses 
 Zeynep Hanım ve hastanenin tarihi binasının 
resmi bulunan 110 sayfalık eser; 1955 yılında ba-
sılmış olup; hastanenin tarihçesi ve özellikleri gibi 
bilgilerin yanı sıra, hastanede çalışmakta olan tüm 
personeller hakkında da kapsamlı bilgi veren bir 
eser olarak planlanmıştır (Resim 1). Kitabın en ilgi 
çekici özelliklerinden birisi, resmi olarak 1862'de 
kurulmuş olan hastanenin kuruluş tarihini, hastane 
inşaatının başlangıç tarihi olan 1860'a çekmesidir. 
Eser, Zeynep Kamil Hastanesi Hekim-Hemşire-Me-
mur Yardımlaşma Derneği'ne gelir sağlamak ama-
cıyla 10 liradan satışa sunulmuştur. 
 Zeynep Kamil Tıp Bülteni isimli dergi, gü-
nümüzde halen faal olan ülkemizin en eski branş 
dergilerinden biri olup; 2020 yılı itibari ile 51. cildi 
yayınlanmış olan akademik bir yayın organıdır.

Zeynep Kamil Hastanesi Tarihinden Efemeralar
Ephemeras from The History of Zeynep Kamil Hospital
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 Dergi ile ilgili ilk girişim 1959'da yapılmış ve 
ilk sayı Zeynep Kamil Tıp Bülteni Özel Sayı adı ile 
yayınlanmıştır. Her ne kadar, derginin editörlüğünü 
de üstlenmiş olan Dr. Fahri Atabey, ilk sayının ön 
sözünde derginin 3 ayda bir yayınlanmasının plan-
landığını belirtmişse de; ikinci sayı ancak 10 yıl 
sonra 1969'da yayınlanabilmiştir (Resim 2).

 Zeyneb Kamil Hastahanesi adıyla basılmış olan 
bir diğer kitapçık da 1960 yılında, hastanenin kurulu-
şunun 100. yılı münasebetiyle yayınlanmıştır. Hasta-
ne hakkında bilgiler içeren eser; Bedi Şehsuvaroğlu 

tarafından hazırlanmıştır. Kitapçık, sadece 18 sayfa 
olup, Kaptanoğlu Matbaasında basılmıştır (Resim 3). 

 Zeynep Kamil Anne ve Çocuk Sağlığını Ko-
ruma Derneği tarafından, 1988 yılında yayınlanan 
Dünü ve Bugünü ile Zeynep Kamil Hastanesi 1860-
1988 isimli kitap; 271 sayfa olup; hastane ile ilgili 
bilgiler ve fotoğraflar içermektedir (Resim 4).

 Eser bağışta bulunan kişilere bir armağan ola-
rak tasarlanmış ve döneminde ücretsiz olarak da-
ğıtılmıştır. Toplam 10 ayrı bölümden oluşan kitap 
içerisinde Zeynep Kamil Hastanesi'nin, Bostancı ve 
Taksim'de bulunan yazlık ve kışlık Doktor lokalle-
ri, kreş, okul, çocuk pavyonu, konferans salonu ve 
gönüllülerden oluşan Pembe Melekler teşkilatının 
kuruluşuna dair pek çok detay bulunmaktadır.

Resim 1: Dönemin başhekimi Doçent Doktor Fahri Atabey tarafından 
hazırlanmış olan 1955 tarihli Zeyneb Kamil Hastanesi 1860-1955 adlı 
eserin kapağı.

Resim 2: Zeynep Kamil Tıp Bülteni'nin 1959 tarihli özel sayısının ka-
pağı.

Resim 3: Zeyneb Kamil Hastahanesi adlı 1960 tarihli kitapçığın ka-
pağı.

Resim 4: Dünü ve bugünü ile Zeynep Kamil Hastanesi 1860-1988 
isimli kitabın kapağı.
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Resim 7: Dr. Burhanettin Üstünel, doğum pavyonu önünde konuşmasını 
yaparken çekilen fotoğraf. Resim 8: 1981 yılında Dr. Burhanettin Üstünel.

Resim 6: Dr. Fahri Atabey ve Zeynep Kamil Anne ve Çocuk Sağlığını Koruma Derneği üyeleri.

Resim 5: 1975 yılında çekilmiş bu fotoğrafta Dr. Fahri Atabey ve dönemin başhekimi Dr. Burhanettin Üstünel; Zeynep Kamil Anne ve Çocuk 
Sağlığını Koruma Derneğinin faal üyeleri ile görülmektedir.
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Fotoğraflar
 Zeynep Kamil Hastanesi, bir çok kez tadilat ve 
yenileme çalışmaları geçirmiş, bir çok toplantı ve tö-
rene ev sahipliği yapmıştır. Dr. Fahri Atabey (1913-
1994), hastanede 1952-1968 yılları arasında başhe-
kimlik yapmış ve hastanede belirgin gelişime imza 
atmıştır. Hastanenin modern binasının yapılması 
yanı sıra Zeynep Kamil Anne ve Çocuk Sağlığını 
Koruma Derneği'nin de kuruluşunu sağlamıştır (Re-
sim 5 ve 6). Dr. Burhanettin Üstünel (1924-2000), 
hastanede 1968-1986 yılları arasında başhekimlik 
yaparak, bu görevi en uzun süre ile yapan hekim 
olarak tarihe geçmiş ve vefatından sonra adı hasta-
nenin önünden geçen caddeye verilmiştir (Resim 7 
ve 8). Hastane, 1952 yılında Dr. Fahri Atabey'in baş-
hekimliğe atanması ile hızlı bir şekilde gelişmeye 
başlamış ve 1958 yılında 150 yataklı kadın pavyonu 
ile 200 yataklı çocuk pavyonu 1958 yılında açılmış-
tır. Resim 9, hastanenin yeni binalarının açılışından 
sonraki halini göstermektedir. Resmin sağ alt tara-
fında, günümüzde otopark olarak kullanılan kısmın 
halen moloz yığınları ile kaplı olduğu görülmekte-

Resim 9: Dr. Fahri Atabey döneminde yapılan kadın ve çocuk pavyonları.

Resim 10: Tarihi hastane binası ve arka tarafta Marmara Denizi.

Resim 11: Günümüzde hastane bahçesinde yer alan türbe. Türbe üze-
rinde, bugün var olmayan kitabede şöyle yazmaktadır: ''Zeynep Kamil 
Hastanesi Bânîsi Prenses Zeyneb Hanım ve Kâmil Paşa burada med-
fundur''.
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dir (Resim 9). Prenses Zeynep Hanım ve Sadrazam 
Yusuf Kamil Paşa'nın yaptırdıkları ilk hastane bi-
nası günümüzde idari bina olarak kullanılmakta-
dır (Resim 10). İdari binanın önünde ise; hastane-
nin banilerinin türbesi yer almaktadır (Resim 11). 

Kartpostallar
 Zeynep Kamil Hastanesi yerleşkesinde yapıl-
ması planlanmış olan Çocuk Felci Hastanesi proje-
si için gelir sağlanması amacıyla; çok sayıda kart-
postal tasarlanarak satışa sunulmuştur. Söz konusu 
kartpostalların desenleri ünlü ressam ve karikatürist 
Güngör Kabakçıoğlu (1932-2011) tarafından çizil-
miş ve ağırlıklı olarak çocuk figürleri ile İstanbul 
manzaralarına yer verilmiştir (Resim 12).

Diğer Efemera Örnekleri 
Zeynep Kamil Hastanesi, gelir sağlamak için kart-
postal bastırmak dışında dönem dönem eşya piyan-
goları da düzenlemiştir. 1955 yılında düzenlenen 
eşya piyangosunda yatak odası takımı, saatler, rad-
yo, dikiş makinesi, vazo, bisiklet gibi toplam 5990 
adet eşya için bilet satışı yapılmış ve hastaneye gelir 
sağlanmıştır (Resim 13).

 Zeynep Kamil Ana ve Çocuk Sağlığı Koruma Der-
neği, çok aktif olarak faaliyet gösteren bir dernek olmuş 
ve hastaneye gelir getiren pek çok faaliyet düzenlemiş-
tir. Resim 14, 1968 yılında düzenlenen oldukça zengin 

bir programı ve menüsü olan kışlık balonun davetiyesi-
ni göstermektedir. Balo programında Şerif Yüzbaşıoğlu 
Orkestrası, Güven Aydın Orkestrası, Öztürk Serengil ve 
illüzyonist Marven Roy gibi dönemin popüler isimleri-
nin bulunması oldukça dikkat çekicidir (Resim 14).

 Derneğin katkıları ile 1973 yılında bir konferans 
salonu yapılmış ve salonun açılışı şehir tiyatroları-
nın Soytarı adlı tiyatro oyunu ile gerçekleştirilmiştir 
(Resim 15).

 Zeynep Kamil Hastanesi, ülkemizin en eski 
kurumlarından biri olup; 158 yıldır ülkemize hizmet 
vermektedir. Hastanenin kuruluşunun 100. yılında, 
bu önemli gün anısına 50, 100 ve 250 kuruşluk 3 
adet pul piyasaya sürülmüş, pullarda kucağında be-
beği ile bir anne tasvir edilmiştir (Resim 16).

Yorum
Efemera kolleksiyonerliği, özellikle son yıllarda ol-
dukça popüler hale gelmiştir. Efemeralar, ilişkili 
oldukları konunun geçmişine dair önemli bilgiler 
vermektedirler. Zeynep Kamil Hastanesi ile ilgili efe-
meralar da; hastanenin geçmişine ışık tutmakta ve geç-
mişe sahip çıkma açısından büyük önem taşımaktadır. 
 
KAYNAKLAR 
1- Wilson GA, Field AP, Fullerton S. The big brown eyes of 
Samuel Pepys. Arch Ophthalmol 2002;120(7):969-75.

2- Helfand WH. The Nightingale's Song: Nurses and Nursing in 
the Ars Medica Collection of the Philadelphia Museum of Art. 
Philadelphia: Museum of Art Staff; 2000.

CİLT: 51  YIL: 2020  SAYI: 3ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2020;51(3):174-178

Resim 12: Zeynep Kamil Çocuk Felci Hastanesi'ne gelir sağlamak 
amacıyla bastırılmış olan kartpostallardan örnekler.

Resim 14: Zeynep Kamil Ana ve Çocuk Sağlığı Koruma Derneği Kış-
lık Balo davetiyesi.

Resim 15: 1973 yılında açılan yeni konferans salonunun açılış davetiyesi.

Resim 16: Zeynep Kamil Hastanesi'nin kuruluşunun 100. yılı anısına 
basılmış olan pullar.

Resim 13: Zeynep Kamil Hastanesi'ne gelir sağlamak için düzenlenen 
eşya piyangosuna ait bilet.
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ÖZET

 Beslenme, yaşam tarzı, genetik, kanserojen bir madde-
ye maruziyet gibi sebeplerle ortaya çıkan kanser yaygın ölüm 
nedenlerinden biridir. Kanser mortalitesini azaltmak için yapı-
lan çalışmalardan bir kısmı son yıllarda özellikle erken teşhisi 
sağlayacak biyobelirteçler üzerine yoğunlaşmıştır. Bu biyobe-
lirteçlerden biri olarak değerlendirilen mikroRNA’lar, son 25 
yıl içerisinde keşfedilmiş yaklaşık 25 nükleotid uzunluğunda 
kodlanmayan RNA grubuna dâhildir. Kan ve doku örneklerin-
den geleneksel moleküler yöntemlerle tespit edilebiliyor oluş-
ları sayesinde mikroRNA’ların belirteç olarak kullanılmasına 
yönelik çalışmalar son yıllarda hız kazanmıştır.

Anahtar Kelimeler: miR-124, kanser, biyobelirteç

ABSTRACT

 Nutrition, lifestyle, genetics, exposure to a carcinogenic 
substance causing cancer is one of the common causes of death. 
Especially in recent years some of the studies to reduce cancer 
mortality have focused on biomarkers that will provide early 
detection. MicroRNAs are included in the non-coding RNA 
groups containing about 25 nucleotides and discovered over 
the last 25 years, which are considered to be one of these bio-
markers. Studies on the use of microRNAs as markers have ga-
ined momentum in recent years due to the fact that microRNAs 
can be detected by conventional molecular methods in blood 
and tissue samples.

Keywords: miR-124, cancer, biomarker

GİRİŞ

 Kanser ekonomik olarak gelişmiş ülkeler dâ-
hil olmak üzere başlıca ölüm nedenlerinden biridir. 
Dünya nüfusunun yaklaşık %82'sinin bulunduğu 
daha az gelişmiş ülkelerde nüfus artışı ve yaşlanma-
ya bağlı olarak kanserin dünya çapında artması bek-
lenmektedir (1). Diyet, yaşam tarzı, viral ajanlar, 
genetik, çevre ve mesleki maruziyetler, bir tümörün 
başlangıcına veya ilerlemesine çeşitli aşamalarda 
katkıda bulunabilmektedir (2). Kanser mortalitesi-
ni azaltmak için yeni terapötik ajanlar, erken teşhis 
ve önleme programları geliştirilmiştir (3). Kan-
serin erken teşhisi, malignite ve prognoz gibi du-
rumların belirlenmesini sağlamak amacıyla yapılan 
moleküler araştırmalardan bazıları mikroRNA’lar 

(miRNA) üzerine yoğunlaşmaktadır (4). Lee ve 
arkadaşları (5) tarafından 1993 yılında tanımlanan 
mikroRNA'lar, gen ifadesinin düzenlenmesi için 
yeni mekanizmaların açığa çıkmasını sağlayarak 
kanser araştırmalarına yeni bir yön vermiştir. 
 MikroRNA'lar, hücre büyümesi ve hücre dön-
güsünün kontrolü, apoptoz, invazyon, metastaz, 
anjiogenezis ve sınırsız replikasyonu içeren tüm 
kanser özelliklerini gösteren kilit bir düzenleyicidir 
(6). Onkogen ya da tümör baskılayıcı olarak hare-
ket eden mikroRNA’ların birçok çalışmada ekspres-
yonlarının değiştiği bildirilmiştir (7, 8). Yeni nesil 
biyolojik belirteç olarak kullanılması düşünülen 
mikroRNA’lardan tümör süpresör etkileri sebebiy-
le birçok farklı kanser türünde çalışılmış mikroR-
NA-124’ün (miR-124) genel etkilerinin sunulması 
hedeflenmiştir.

MikroRNA’ların oluşum mekanizması

 MikroRNA’ların ilk oluşum aşamasını gen-
lerin intergenik ya da intronik bölgelerinden 
RNA polimeraz II (pol II) ile primer miRNA’nın 
(pri-miRNA) transkribe edilmesi oluşturur. Nük-
leusta pri-miRNA olgunlaşmasının ilk adımı RNa-
se III enzimi Drosha ve kofaktörü DGCR8 ile ger-
çekleştirilir (9). Burada 70 nükleotid uzunluğunda 
prekürsör miRNA (pre-miRNA) üretilir ve Expor-
tin-5/RanGTP kompleksiyle sitoplazmaya geçerek 
çift iplikli miRNA üretmek üzere Dicer tarafından 
uzaklaştırılır (10). Daha sonra helikaz, miRNA 
dubleksinin ipliklerini çözerek olgun miRNA’yı 
oluşturur. Olgun miRNA'lar, RNA kaynaklı sessiz-
leştirme kompleksine (RISC) dahil edilir ve spesi-
fik hedef mesajcı RNA'ların (mRNA) tamamlayıcı 
3'-UTR'sine bağlanarak gen düzenleyici etkilerini 
gerçekleştirir (11). Li ve arkadaşları (9), Mulrane ve 
arkadaşlarının (12) ve Winter ve arkadaşlarının (13) 
yayınladıkları çalışmalarda yer alan görsellerden 
esinlenerek hazırlanan mikroRNA oluşum aşamala-
rı Şekil 1’de şematize edilmiştir.
 Tümör süpressör bir mikroRNA; mikroR-
NA-124 Küçük kodlanmayan RNA’lardan mik-
roRNA-124’ün (miR-124) nöronal hücrelerde aşırı 
derecede eksprese olduğu ilk kez Makeyev ve ar-
kadaşları tarafından 2007 yılında bildirilmiştir (14). 
Sonraki çalışmalarda ise miR-124’ün ekspresyonu-
nun çeşitli kanser tiplerinde azaldığı bildirilmiştir 
(15, 16). Siklin bağımlı kinaz 6 gibi proliferasyon 
ilişkili genleri düzenlediği için miR-124 tümör süp-
resör bir gen olarak tanımlanmıştır (17). Kromozom 
8’de yer alan miR-124 (18), ‘UAAGGCACGCG-
GUGAAUGCC’ sekansına sahiptir (19).

Kanserin Erken Teşhisi, Prognozu ve Tedavisinde MikroRNA-124’ün Yeri
The Role of MicroRNA-124 in Early Diagnosis, Prognosis and Treatment of Cancer
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MikroRNA-124 ve Hücre Döngüsü 

 Hücre döngüsünden geçişi sağlayan siklin-ba-
ğımlı kinazlardan (CDK) CDK4 veya CDK6 komp-
leksleri G1 fazında birçok tümörijenik durumdan 
etkilenip proliferasyona sebep olduklarından kan-
ser tedavisinde temel terapötikler olarak hedeflen-
mişlerdir (20). Siklin bağımlı kinazlar ile miR-124 
ilişkisi birçok çalışmada kurulmuştur. CDK4'ü doğ-
rudan hedef alan miR124’ün ekspresyonunun öza-
fagus kanserinde azaldığı bildirilmiştir. Çalışmada 
CDK4’ün miR124 artışıyla bloke olduğu ve apop-

toz artışının gözlendiği belirtilmiştir (21). Benzer 
şekilde miRNA-124’ün meme kanserinde kanser 
hücrelerinin yaşama, yayılma ve hücre döngülerini 
kontrol altına aldığı da başka bir çalışmada tespit 
edilmiştir (22). Zhang ve arkadaşlarının 2014 yı-
lında yayınladıkları çalışmada ise mesane kanseri 
dokusu ve hücre hatlarında (HT1197, HT1376, J82 
ve 5637) CDK4 için artmış ekspresyon ve miR-
124 için azalmış ekspresyon düzeyleri gözlenmiş-
tir (23). Berrak hücreli renal hücreli karsinomda da 
miR-124-3p’nin hücre döngüsünün S fazında azal-
dığı bulunmuştur (24). 
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Şekil 1: MikroRNA sentez basamakları.   /    Figure 1: MicroRNA synthesis steps.
Pri-mikroRNA; primer mikroRNA, Pre-mikroRNA; prekürsör mikroRNA, RISC; RNA kaynaklı sessizleştirme kompleksi, mRNA; mesajcı RNA
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Medulloblastoma’da miR-124’ün yeniden ekspres-
yonu sonucunda CDK6 protein ifadesinin düştüğü 
gösterilmiştir ve miR-124 ekspresyonunun hücre 
büyümesini belirgin biçimde azalttığı ancak apop-
tozu etkilemediğini gösterilmiştir (25). Medullob-
lastoma’da, hücre hattında ve farelerde miR-124 ve 
CDK6 ilişkisi Silber ve arkadaşları tarafından da 
kurulmuştur (26). 
 Hepatoselüler karsinoma HepG2 hücrelerinde 
miR-124’ün aşırı ekspresyonunun hücre prolife-
rasyonunu G1 fazında durdurduğu in vitro olarak 
gösterilmiştir (27). Prostat kanserinde miR-124’ün 
androjen reseptörü hedef aldığı ve p53’ün regülas-
yonunu arttırıcı yönde etki ettiği, malign prostat 
kanser hücrelerinde ekspresyonunun azaldığı ve 
bunun DNA metilasyonundan kaynaklandığı rapor 
edilmiştir. Ayrıca miR-124’ün in vivo ve in vitro 
prostat kanserinin büyümesini inhibe ettiği göste-
rilmiştir. Bu sebeple miR-124’ün tümör supresör 
etkileriyle prostat kanserini tedavi etmede yeni bir 
strateji olabileceği belirtilmiştir (28). 

MikroRNA-124 ve Hücre Farklılaşması 

 Hücre farklılaşması süreçlerinde rol oynayan 
çeşitli sinyal yolakları ve faktörlerin ekspresyon 
düzeylerinin regüle edilmesinde miRNA’lar görev 
almaktadır (29). Hücre büyümesi, yaşamı, apoptozu 
ve farklılaşması süreçlerinde önemli rolü olan Not-
ch yolağında miR-124’ün “jagged1” 
 (JAG1) ligantının mRNA'sını 3'UTR bölge-
sinden doğrudan hedef aldığı ve mide kanseriyle 
ilişkili olduğu gösterilmiştir (30). Bir başka ça-
lışmada ise miR124-3p (miR-124) erken büyüme 
cevabı 1’e doğrudan bağlanarak baskıladığı ve 
böylece tendon farklılaşmasını önlediği, bu sebep-
le tendon yaralanmalarında da ümit verici bir tera-
potik hedef olabileceği bulgular arasındadır (31). 
Glioma’da ise hücre farklılaşma ajanı-2 (CDA-
2)’nin miR-124’ün etkilerini taklit ettiği bulun-
muştur (32). 

MikroRNA-124, Hücre Proliferasyonu ve Apoptoz 

 Artmış hücre proliferasyonu karsinojeneze 
neden olabilecek başlıca etmenlerden biridir (33). 
Hepatoselüler karsinomada sinyal dönüştürücü ve 
transkripsiyon aktivatörü 3’ün (STAT3) 3'UTR böl-
gesini hedef alan miR-124 ile tümör büyümesinin 
baskılandığı bulunmuştur (34). 
 Glioblastoma U87 ve U251 hücre hatlarında 
ise miR-124’ün proliferasyonda supresör etkili 
olduğu ve apoptozu teşvik ettiği gösterilmiştir 
(35). Medulloblastoma örneklerinde miR-124 
seviyesinin 10 kata kadar düşük seviyede ifade 
edildiği bulunmuştur. Aynı çalışma içinde ekto-
pik miR-124 ekspresyonunun hücre proliferasyo-
nunu inhibe ettiği ve solüt taşıyıcı ailesi 16, üyesi 
1 (SLC16A1)’i hedeflediği sonucuna erişilmiştir 
(36). 
 Doxorubicin (DOX) ve vinblastine (VBL) di-
rençli renal hücreli karsinom Caki-2 hücrelerinde, 
azalmış miR-124 ekspresyon seviyeleri bulunmuş 
ve miR-124 mimetiklerinin kullanılmasıyla Caki-2/
DOX hücrelerinin apoptoza yöneldiği gösterilmiştir 

(37). Kolorektal kanser dokularında ise miR-124’ün 
aşırı ekspresyonunda kolorektal kanser hücrelerini 
apoptoza sürüklendiği in vivo ve in vitro tümör bü-
yümesini baskıladığı bildirilmştır (38). 

MikroRNA-124, Migrasyon, İnvazyon ve Metastaz 

 Ovaryum kanser tipleri ve hücre hatlarında 
ekspresyonu düşük seviyede bulunan miR-124, aşı-
rı eksprese edildiğinde dramatik biçimde in vitro 
ovaryum kanser hücrelerinin motilitesini inhibe etti-
ği ve Sfingozin kinaz 1 (SPHK1) protein ekspresyo-
nunu baskıladığı bulunmuştur. SPHK1 insan kanser 
tiplerinde invazyon ve metastaz ile ilişkilendirilmiş 
bir gen olduğu için koruyucu özelliklerinden ötü-
rü miR-124’ün epitalyal ovaryum kanserinde mig-
rasyon ve invazyonun düzenlenmesinde potansiyel 
yeni bir tedavi uygulaması olabileceğini ileri sürül-
müştür (39). Bir başka çalışmada ise epitelyal me-
zenkimal geçişin miR-124 ile baskılanabileceği ve 
tümör metastazın da rol alan miR-124’ün servikal 
kanser tedavinde yeni bir potansiyel hedef olabile-
ceği belirtilmiştir (40). Nazofaringiyal karsinomada 
(NFK) miR-124’ün ektopik ekspresyonunun hücre 
proliferasyonu, koloni formasyonu, migrasyonu ve 
invasyonu in vitro olarak inhibe ettiği ve Forkhe-
ad kutusu Q1 (Foxq1)’i hedef aldığı bulunmuştur. 
Ayrıca miR-124 ekspresyonu tümör evresi I olan 
tümörlerde yüksek bulunurken, tümör evresi II-IV 
olanlarda ise daha düşük ekspresyon seviyelerinde 
bulunmuştur ve tümör evreleri ile miR-124 eks-
presyonu arasında korelasyon gösterilmiştir. Uzak 
metastaz yapan dokularda lokal metastaz yapan do-
kulara göre miR-124 ekspresyon seviyesinin yine 
daha düşük olduğu bulunmuştur. Bu sebeple miR-
124’ün NFK progresyonu ve patolojisi ile yakın 
ilişkide olduğu düşünülmüştür (41). Bizde henüz 
yayınlanmamış olan renal hücreli karsinomda yap-
tığımız çalışmada tümör evresinin arttıkça miR124 
ekspresyonunun azaldığını gözlemledik (42). 
Meme kanserinde ekspresyonun azaldığı gösteri-
len miR-124’ün ileri evre ve metastaz durumunda 
ekspresyon seviyesinin çok daha düşük olduğu bu-
lunmuştur. Çalışmada ayrıca flotillin-1 (FLOT1)’in 
miR-124 hedeflerinden biri olduğu gösterilmiştir 
(43). MikroRNA-124 ve meme kanseri ilişkisinin 
kurulduğu başka bir çalışmada ise miR-124’ün E26 
transformasyon spesifik-1’i (Ets-1) hedef aldığı ve 
lenf nodu metastazı ile ilişkili olduğu bildirilmiştir 
(44). 
 Zhang ve arkadaşları miR-124’ün anti-me-
tastaztik sinyalizasyonda talin-1’in gen ekspres-
yonunu inhibe ettiği ve bu sebeple prostat kanser 
hücrelerinin invazyon, migrasyon ve adezyonunu 
azalttığını belirtmişlerdir (45). Osteosarkoma doku-
larında incelenen miR-124’ün, tümörlü dokularda 
çevre sağlıklı dokulara göre azalmış ekspresyon se-
viyeleri bulunmuştur. Ayrıca metastaztik dokularda 
miR-124 ekspresyon seviyesi metastaztik olmayan 
tümör dokularına oranla daha düşük bulunmuştur. 
Osteosarkoma hücre hattında ise miR-124 ekspres-
yonunun Ras ilişkili C3 botulinum toksin substrat 
1’in (Rac1) ekspresyonunu baskılayarak hücre pro-
liferasyonu, migrasyonu ve invazyonunu azalttığı in 
vitro olarak gösterilmiştir (46).
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Table 1: Summary of various studies in the field of miR-124 and oncology.
Tablo 1: miR-124 ve onkoloji alanında yapılmış olan çeşitli çalışmaların özeti.

Çalışılan konu Çalışılan örnek Çalışma bulguları miR-124 hedefi 

Mesane kanseri 
(22) 

27 tümörlü doku ve HT1197, 
HT1376, J82, ve 5637 hücre 
hatları

CDK4 için artmış ekspresyon ve miR-124 için 
azalmış ekspresyon bildirilmiştir. 

Siklin bağımlı kinaz 4 
(CDK4) 

Medulloblastoma 
(25) 

Tümör dokusu, D425 hücre 
hattı, ve BALB/c türü fare Azalmış miR-124 ekspresyonu bildirilmiştir. Siklin bağımlı kinaz 6 

(CDK6) 

Hepatoselüler 
karsinoma (26) HepG2 hücre hattı 

İndüklenmiş miR-124 aşırı ekspresyonunun hücre 
proliferasyonunu G1 fazında durdurduğunu ve 
hayvan deneyinde miR-124 aşırı ekspresyonunun 
tümör büyümesini baskıladığı bildirilmiştir. 

Fosfoinositid 3 kinaz 
katalitik altünit alfa 
(PIK3CA) 

Medulloblastoma 
(35) 

Tümör dokusu ve ONS-76 
ve DAOY medulloblastoma 
hücre hattı 

Tümör örneklerinin 11 tanesinde miR-124, 10 kat 
düşük seviyede ifade edilmiştir. 
Hücre hatlarında, ektopik miR-124 ekspresyonu-
nun hücre proliferasyonunu inhibe ettiği bildiril-
miştir. 

Solüt taşıyıcı ailesi 16, 
üyesi 1 (SLC16A1) 

Renal hücreli karsi-
nom (36) 

Doxorubicin (DOX), vinblas-
tine (VBL) dirençli ve normal 
Caki-2 hücre hatları 

Dirençli hücre hatlarında daha çok azalmış miR-
124 ekspresyonu bildirilmiştir. 

Frizzled Reseptör 5 
(Fzd5) 

Kolorektal kanser 
(37) 

90 tümör örneği ve SW480 ve 
LoVo kolorektal kanser hücre 
hattı 

MiR-124 ekspresyon seviyesi belirgin biçimde 
düşük bulunmuştur. 

Sinyal dönüştürücü ve 
transkripsiyon aktivatö-
rü 3 (STAT3) 

Ovaryum kanseri 
(38) 

SKOV3-ip ve HO8910pm 
hücreleri ve tümör örnekleri 

Ovaryum kanser tipleri ve hücre hatlarında düşük 
seviyede miR-124 ekspresyonları bulunmuştur. 

Sfingozin Kinaz 1 
(SPHK1) 

Servikal kanser 
(39)  HeLa ve C33A hücreleri  Epitelial mezenkimal geçişin yani metastazın 

miR-124 ile baskılanabileceği bildirilmiştir. 
Angiomotin benzer  
protein 1 (AmotL1) 

Nazofaringiyal 
karsinom 
(NFK) (40) 

7 NFK hücre hattı (5-8 F, 6-
10B, CNE1, CNE2, HONE1, 
C666-1 ve Sune-1) ve 178 
NFK ve 55 nazofarenjit dokusu 

Hücre hatlarında miR-124 ekspresyonunun 
azaldığı ve tümör I evresinde miR 124 ekspres-
yonu yüksekken, tümör evresi II-IV daha düşük 
ekspresyon seviyelerinde bulunmuştur. 

Forkhead kutusu Q1 
(Foxq1) 

Meme kanseri (41) 78 meme kanserli ve 40 eşleş-
tirilmiş normal çevre dokusu 

Metastaz yapan gruba ait miR-124 seviyelerinin 
yapmayana oranla çok daha düşük olduğu bulun-
muştur. 

Flotillin-1 (FLOT1) 

Pankreas kanseri 
(44) 37 adet tümör ve çevre dokusu miR-124 ekspresyon seviyeleri kanser dokuların-

da %50’nin üzerinde düşük bulunmuştur. Talin-1 

Osteosarkoma (45) 
70 osteosarkoma dokusu ve 
MG-63, U2OS, SOSP-9607 
ve SAOS-2 hücre hatları 

MiR-124’ ün, tümörlü dokularda çevre sağlıklı 
dokulara göre azalmış ekspresyon seviyeleri 
bulunmuştur. 

Rac1 proteini 

Mide kanseri (47) 
32 adet mide kanseri dokusu 
ve SGC-7901, BGC-823, 
MKN-28 ve GES-1 hücre hattı

miR-124’ün mide kanserinde ekspresyon sevi-
yesinin azaldığı, vektörle miR124 zorlu ekspres-
yonunun hücre proliferasyonu, migrasyon ve 
invazyonunu baskıladığı bulunmuştur. 

Rho-ilişkili protein kina-
zı (ROCK1) 

Kolorektal kanser 
(48) 

SW480, SW620 and LOVO 
hücre hattı ve 24 tümör 
dokusu 

MiR-124 ekspresyon seviyesi belirgin biçimde 
düşük bulunmuştur. 

Paired Related Homeo-
box 1 (PRRX1) 

Glioma (49) Üç farklı sınıfa ait toplam 24 
tümör adet dokusu 

Tümör dokularında miR-124’ün ciddi seviyede 
ekspresyonunun azaldığı bulunmuştur. 

Ras viral onkogen 
homolog (R-Ras), 
Ras viral onkogen 
homolog (N-Ras) 

Kolorektal kanser 
(52) 

HCT116, DLD1, SW480 ve 
HT29 kolorektal hücre hatları 

MiRNA’ların (miR-124, miR-137 ve miR-340), 
PKM geninin alternatif düzenlenmesi yoluyla 
Warburg etkisini önleyerek kolorektal kanser 
büyümesine zarar verdiğini göstermişlerdir. 

Pürivat kinaz izozim 
(PKM) 
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 Kolorektal kanserde Rho-ilişkili protein kinaz 
1’in (ROCK1) ekspresyonunu azalttığı belirlenen 
miR-124’ün kanser hücre hiperplazisi, kolorektal 
kanser metastazı ve progresyonu ile ilişkilendirmiş-
tir (47). Mide kanserinde ekspresyon seviyeleri aza-
lan miR-124’ün invazyonu baskıladığı ve ROCK1’i 
hedef alarak tümör supresör olarak görev yaptığı 
ileri sürülmüştür (48). 

MikroRNA-124 ve Tedaviye Direnç 

 Long ve arkadaşları miR-124 ve Frizz-
led reseptör 5 (Fzd5) siRNA’sının kullanımıyla 
Doxorubicin (DOX) dirençli Caki-2 hücrelerin-
de direnç ilişkili P-glikoprotein seviyelerinin in-
hibisyona uğradığını göstermiştir (37). Zhang ve 
arkadaşları ise kolorektal kanser dokusunda miR-
124 ekspresyon seviyesini belirgin biçimde düşük 
bulmuştur. Epitelyal mezenşimal geçiş uyarıcısı 
ve kök hücre regülatörü PRRX1’i (Paired Related 
Homeobox 1) hedef alan miR-124’ün kolorektal 
hücrelerde radiyosensitiviteyi arttırması yoluyla 
harika bir terapötik hedef olacağı vurgulanmıştır 
(49). Bir başka çalışma kapsamında ise Ras vi-
ral onkogen homolog (R-Ras) ve neuroblastoma 
Ras viral onkogen homolog’u (N-Ras) hedefleyen 
miR-124’ün ekspresyon seviyelerinin glioma ma-
lignitesi, anjiyogenez ve kemoresistant ile ilişkili 
olduğu belirtilmiştir (50). Mide kanserinde miR-
124’ün Zeste homolog 2 arttırıcı’yı (EZH2) hedef 
alarak mide kanser hücre büyümesini baskıladığı 
ve 5-fluorouracil (5-FU) tedavisine duyarlılık sağ-
ladığını buldukları için mide kanser tedavisinde 
kullanılabileceği bildirmişlerdir (51). Deng ve 
arkadaşları glioma’da miR-124 düzeylerindeki 
artışın radyoterapiye duyarlılık sağladığını bildir-
mişlerdir (32).

MikroRNA-124 ve Sağ-Kalım 

 Qiu ve arkadaşları miR-124’ün kolorektal 
kanserde hasta sağ-kalım süresi ile ilişkili olması 
nedeniyle prognozda kullanılabileceği fikrini öne 
sürmüşlerdir (52). Berrak hücreli renal karsinom-
da CAV1 ve FLOT1’ in miR-124-3p’nin hedefle-
ri olduğu ve yüksek eksprese edilmiş kaveolin 1 
(CAV1) ve FLOT1 ile düşük eksprese edilmiş miR-
124-3p’nin azalmış sağ kalım ile ilişkili olduğu bu-
lunmuştur (24). 

MikroRNA-124 ile ilişkili diğer bulgular 

 MikroRNA’ların kanser metabolizmasında-
ki etkilerini araştıran bir çalışmada; miR-124’ün 
kolorektal kanser ile ilişkisine değinilmiştir. 
miR-124, miR-137 ve miR-340’ın pürivat kinaz 
isozim (PKM) geninin alternatif düzenlenmesi 
yoluyla Warburg etkisini önleyerek kolorektal 
kanserin büyümesini engellediğini göstermişler-
dir (53). Kanser ve miR-124 ilişkisini inceleyen 
çalışmaların özeti Tablo 1’de verilmiştir. Kanser 
haricinde literatürde miR-124’ün hipoksi, hiper-
tansiyon ve diyabetik nöropati gibi diğer hasta-
lıklarda çalışıldığı araştırmalara da rastlanmakta-
dır (54-56).

SONUÇ

 MikroRNA-124 başta kanser olmak üzere çok 
sayıda hastalıkta çalışılmış ve etkileri araştırmalarla 
kanıtlanmıştır. Birçok hastalıkta değişen ekspres-
yon profilleri mikroRNA’ların hastalığa spesifik 
olarak çalışılmasını zorlaştıran bir etmendir. Ancak 
mikroRNA’ların tümör büyümesi, proliferasyonu, 
apoptozu, invazyonu, metastazı, prognozu, hasta 
sağ kalımı ve hatta non-invazif tedavi olarak kulla-
nım olanaklarıyla ilişkilendirilmesi bu molekülleri 
gelecek nesil klinik uygulamalarda vazgeçilmez bir 
noktaya taşımaktadır. Bu gibi nedenlerle kanserde 
miR124’ün tek başına ya da diğer mikroRNA’lar ile 
birlikte kombinasyonlarının validasyonu ve rutin 
klinik kullanımda fizibilite çalışmalarının gerçek-
leştirilmesi halinde kanserin erken teşhis, prognoz 
ya da tedavi aşamalarında değerlendirilebileceğini 
düşünmekteyiz.
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