
-1-



Zeynep Kamil Tıp Bülteni
Medical Bulletin of Zeynep Kamil

Obstetrik ve Jinekoloji, Pediatri, Pediatrik Cerrahi Klinikleri
Clinics of Obstetrics and Gynecology, Pediatrics, Pediatric Surgery

Editör
Editor

Mustafa EROĞLU

Editör Yardımcıları
Co-Editors

Enis ÖZKAYA, Evrim Bostancı ERGEN

Zeynep Kamil Kadın ve Çocuk Hastalıkları Eğitim ve Araştırma Hastanesi Yayın Organıdır.
Her yıl 3 ayda bir olmak üzere (Ocak, Nisan, Temmuz, Ekim) 4 sayı olarak yayınlanır.

Sahibi ve Yazı İşleri Müdürü: Mustafa EROĞLU
Adres: Zeynep Kamil Hastanesi, Üsküdar, İstanbul, Tel: +90 216 391 06 80, Faks: +90 216 343 92 51

 ZKTB’de yayınlanan yazı, şekil, resim ve tablolar Yazı işleri Müdürlüğünden izin alınmadan kıs-
men bir vasıta ile basılamaz, çoğaltılamaz, ancak bilimsel amaçlarla kaynak gösterilerek alıntı yapılabilir. 
Yayınlanan yazı şekil ve resimlerden yazarlar, ilan ve reklamlardan firmalar sorumludur.

ISSN:1300-7971 e-ISSN 2148-4864

TÜBİTAK TÜRK TIP DİZİNİ, TÜRK MEDLİNE
ve TÜRKİYE ATIF DİZİNİ’ ne Dahildir.

Semra Kayataş ESER
Mustafa EROĞLU
Murat APİ
Baha ORAL
Selçuk ÖZDEN
Fuat DEMİRCİ
Cem FIÇICIOĞLU

Enis ÖZKAYA
Selçuk AYAS
Oya DEMİRCİ
Gökhan YILDIRIM
Yeliz Doğan MERİH
Abdülkadir BOZAYKUT
Güner KARATEKİN

Derya BÜYÜKAYHAN
Rabia Gönül SEZER
Yasemen USER
Erdal SARI
Ayşenur Cerrah CELAYİR
Serdar MORALIOĞLU
Oktav BOSNALI

ZKTB

Bölüm Editörleri ve Danışma Kurulu
Section Editors and Advisory Board



CİLT: 49  YIL: 2018  SAYI: 2ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ

ZKTB
İçindekiler

Contents

Cilt: 49   Yıl: 2018   Sayı: 2 Volume: 49   Year: 2018   Number: 2

KLİNİK ARAŞTIRMA (Clinical Research)

Çocukluk Çağı Akut Lenfoblastik Lösemili Hastalarda RFC G80A Polimorfizmi ve MTHFR Polimorfizmleri ile İlişkilendirilmesi
The RFC G80A Polymorphism  in Children with Acute Lymphoblastic Leukemia and Its Correlation with MTHFR Polymorphisms
Dilara Fatma AKIN, Ahmet Emin KÜREKÇİ, Mehmet Nejat AKAR

Pelvik Organ Prolapsusu Olan Hastaların Konuma Özgün Prolapsus Redüksiyonu Yapılarak Ürodinami Sonuçlarının Karşılaştırılması
Comparision of Urodynamic Results of Patients Who Had Reduced Pelvic Organ Prolapse According to Position
Emin Erhan DÖNMEZ, Selçuk SELÇUK, Hasan SÜT, Sevcan Arzu ARINKAN, Çetin ÇAM

Postmenopozal Kanama İle Başvuran Kadınlarda Endometrial Sitoloji Tanı Koymada Yeterli midir?
In Women who Apply for Postmenopausal Bleeding, is Endometrial Cytology Sufficient To Diagnose?
Dilşad HERKİLOĞLU, Mustafa EROĞLU, Sadık ŞAHİN, Ahter TAYYAR

Fetal Ventrikülomegali Olgularında Ek Anomali Açısından Fetal Ultrasonografi ile Fetal Manyetik Rezonans Görüntüleme Tetkik- 
lerinin Karşılaştırılması
Comparison of Fetal Ultrasonography and Fetal Magnetic Resonance Imaging for the Detection of Additional Anomalies In Cases of Fetal Ventriculomegaly
Vuslat Lale BAKIR, A. Aktuğ ERTEKİN, Zeki ŞAHİNOĞLU, Nebiye Serra SENCER

İnfertil Kadınlarda İoheksol Kullanılarak Yapılan Histerosalpingografi Tetkiki Sonrası Tiroid Fonksiyonlarının Değerlendirilmesi
Evaluation of Thyroid Functions After Hysterosalpingography Using Iohexol in Infertile Women
Meryem K. PEKCAN, Ayşe S. ERDİNÇ, Aytekin TOKMAK, Ali İ. GÜZEL, Gülçin YILDIRIM, Gülnur ÖZAKŞİT, Yaprak E. ÜSTÜN

Trakya Bölgesinde Pediatrik Yoğun Bakım Ünitesinde Akut Zehirlenme Vakalarının  Retrospektif Analizi
Retrospective Analysis of Acute Poisoning Cases in Pediatric Intensive Care Unit in Thrace Region
Ayşin NALBANTOĞLU, Eda GÜZEL, Muhammet DEMİRKOL, Nedim SAMANCI, Burçin ALBANTOĞLU

Suçiçeği ve Komplikasyonlarının Değerlendirilmesi
Evaluation of Varicella and Its Complications
Cüneyt UĞUR, Aysu Züleyha SAY

Serviksin LSIL, HSIL ve Skuamöz Hücreli Karsinomlarında Biyopsilerde Ki-67, P16, C-erb B2 ve Siklin D1 Ekspresyonunun Önemi
The Importance of Ki-67, p16, C-erb-B2, and Cyclin D1 Expressions in LSIL, HSIL and Cervical Squamous Cell Carcinoma Biopsies
BIRGÜL TOK, ŞAFAK ERSÖZ, GÜLNAME FINDIK GÜVENDİ

Gebedeki İlk Fetal Hareket Algısının Özellikleri ve Termde  Gebelik Sonuçlarıyla İlişkilisi
Characteristic of First Fetal Movement Maternal Perception and the Relationship with  Pregnancy Outcomes at Term
Hatice AKKAYA, Barış BÜKE

Hidrosalpinks Tanısında Ultrasonografi ve Histerosalpingografi Yeterince Güvenilir mi?
Ultrasonography and Hysterosalphynography Reliable in the Diagnosis of Hydrosalpinx?
Dilşad HERKİLOĞLU, Canan KABACA

OLGU SUNUMU (Case Report)

İkinci Trimester Gebelikte Mesaneye Migrasyonu Saptanan Rahim İçi Aracın Sistoskopik Olarak Çıkarılması
Removal of An Intrauterine Device Migrated to the Bladder with Cystoscopy in the Second Trimester
Emin Erhan DÖNMEZ, Hatice DÜLEK, Murat ÖZDAMAR, Gültekin KÖSE, Orhan KOCA

180-183

184-187

188-191

192-195

196-199

200-204

205-208

209-213

214-217

218-222

223-225



-180-

ÖZET

Amaç: Folat metabolik yolağı nükleotid sentezi ve DNA meti-
lasyonu için gerekli olduğundan lösemi gelişimde önemli rol 
oynamaktadır. Folat eksikliği, DNA kırıklarına sebep olmak-
tadır. Bu yüzden folatla ilişkili polimorfizmler,  çocukluk çağı 
akut lenfoblastik lösemisine (ALL) neden olabilmektedir. MT-
HFR (Metilentetrahidrofolat Redüktaz), DHFR (Dehidrofolat 
Redüktaz), CBS (Sistationin Beta Sentaz),  TYMS (Timidilat 
Sentaz) ve RFC (Reduces Factor Carrier-1) bulunan değişim-
ler, folat seviyesi ve DNA sentezini etkilediğinden dolayı, folat 
yolağında önemli role sahiptirler. Bu çalışmadaki amacımız, fo-
lat metabolik yolağı ile ilişkili olan RFC ve MTHFR genlerdeki 
polimorfizimlerin çocukluk çağı lösemisi üzerinde etkisi olup 
olmadığını araştırmaktır.

Gereçler ve Yöntem: Çalışmaya Lösante Çocuk ve Yetişkin has-
tanesinde 103 akut lenfoblastik lösemi tanısı almış çocuk hasta 
dâhil edildi. RFC geni G80A ve MTHFR geni polimorfizmleri 
genotipleme işlemi RFLP (Restriction Fragment Length Poly-
morphism) ve Real Time PCR yöntemleri ile gerçekleştirildi.

Bulgular: Genotip ve allel frekanslarının sonuçlarına göre, 
hasta ve kontrol grubu arasında herhangi bir istatistiksel fark-
lılık görülmemiştir. RFC G80A ve MTHFR polimorfizmleri 
birlikteliği, ANOVA testi ile yapılan analiz sonucu istatistiksel 
olarak anlamlı bulunamamıştır (p> 0,05).

Sonuç: Çalışmamız,  Türk çocukluk çağı ALL hastalarında, 
RFC ve MTHFR polimorfizmlerle lösemi patogenezi arasındaki 
ilişkiyi tanımlayan ve frekansını tespit eden ilk tarama sonuçla-
rı olmasından dolayı önemlidir.

Anahtar Kelimeler: çocukluk çağı akut lenfoblastik lösemili, 
polimorfizm, RFC, MTHFR

ABSTRACT

Objective: Folate metabolic pathway plays a significant role 
in leukemogenesis because of its necessity for nucleotide synt-
hesis and DNA methylation. Folate deficiency causes DNA da-
mage. Thus polymorphisms of folate-related genes may affect 
the susceptibility to childhood Acute Lymphoblastic Leukemia 
(ALL). MTHFR (Methylenetetrahydrofolate Reductase), DHFR 
(Dihydrofolate reductase), CBS  (Cystathionine β-synthase), 
TYMS (Thymidylate Synthase) and RFC have an important role 
in folate pathway because of their activated variants modulate 
synthesis of DNA and levels of folate. In this study, we aimed 
to investigate whether polymorphisms in genes related to folate 
metabolic pathway influence the risk to childhood ALL.

Materials and Method: The patient groups who were diag-
nosed with 103 childhood ALL at Losante Children and adult 
Hospital  were included to the study.  RFC G80A and MTHFR 
genotyping was performed by RFLP (Restriction Fragment 
Length Polymorphism) analysis and Real Time-PCR.

Results: No statistical difference was observed among the pa-
tient and control group according to results of genotype and 
allele frequencies. The association of RFC G80A and MTHFR 
polymorphisms was not statistically significantly.

Conclusion: Our study displays also importance because of 
the first screening results to identify association with the RFC 
and MTHFR polymorphisms in Turkish patients with childhood 
ALL and determination of the frequency in Turkish population.

Keywords: childhood acute lymphoblastic leukemia, polymorp-
hism, RFC, MTHFR

GİRİŞ

 Folat, DNA’ nın sentez, onarım ve metilasyo-
nunda görev alan tek karbonlu suda çözünen bir B 
vitaminidir. Folat metabolik yolağında görev alan 
enzimleri kodlayan birden çok gen mevcuttur. Bu 
genlerde olan polimorfizmler folat miktarını ve da-
ğılımını etkileyebilecek özellikte olabilirler. Folat 
eksikliği DNA zincirinde kırıklara, kromozomal 
anomalilere, DNA tamir mekanizmasında olabile-
cek muhtemel sorunlara ve anormal DNA metilas-
yonuna neden olabilmektedir. Folatın, SAM (S-a-
denozilmetiyoninin) düzeyinin korunmasındaki ve 
DNA sentezi için gerekli deoksitimidin monofosfat 
üretimindeki rolü nedeniyle, eksikliğinde karsino-
jenezi artırabileceği düşünülmektedir. Özellikle bu 
metabolizmadaki anomalilerin çocukluk çağı löse-
mi gelişimine neden olan etkenlerden biri olduğu 
yapılan çalışmalarda bildirilmiştir. Lösemi gelişi-
minden; lenfosit ya da miyeloid seri de görev alan 
genlerde olan DNA translokasyonları, kırıkları ve 
mutasyonları sorumlu olduğu gösterilmiştir. Lösemi 
de gerçekleşen translokasyonların sebebinin, DNA 
çift zincir kırıkları bunun neden olduğu, rekombi-
nasyon aktivitesinin ve DNA tamir mekanizmala-
rının yokluğundan kaynaklandığı düşünülmektedir. 
Literatürde folat metabolizmasında görev alan en-
zimleri kodlayan genlerde olan polimorfizmler ta-
nımlanmıştır (1-3).

Metilentetrahidrofolat redüktaz (MTHFR), folat 
metabolizmasında görev alan önemli bir enzimdir. 
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Kromozom 1p36.3’te lokalize insan MTHFR geni, 
656 amino asitten oluşan MTHFR enzimini kod-
lamaktadır. MTHFR enzimi, homosisteinin reme-
tilasyon döngüsünde görev yapar. MTHFR, 5,10 
metilentetrahidrofolatı (5,10-metilenTHF) geri dö-
nüşümsüz olarak 5-metil tetrahidrofolata (5-metil 
THF) dönüştürmektedir. MTHFR geninde meydana 
gelen nükleotid değişimlerinin enzim aktivitesini 
azaltmakta olduğu rapor edilmiştir. MTHFR de-
fektleri folat metabolizmasındaki en sık görülen do-
ğuştan kalıtılan bir bozukluktur ve gende meydana 
gelen değişimlerin, DNA sentezi ve DNA tamir me-
kanizması yolaklarını olumsuz etkilediği daha önce 
yapılan çalışmalarda rapor edilmiştir. Gende MT-
HFR 677 C-T değişimi tanımlanmış ve ülkemizde 
sağlıklı populasyonda homozigot mutant birey gö-
rülme sıklığı ise  % 5-9 arasında olduğu yapılan 
çalışmalarda bildirilmiştir. Diğer enzim aktivitesi-
ni değiştirdiği rapor edilen değişim ise 1298 A-C 
nükleotid değişimidir ve enzimin C-uç düzenliyici 
bölgesinde etkili olduğu bilinmektedir (4-6). Diğer 
önemli enzim ise Reduced Folate Carrier-1 (RFC-
1) folat analogu ve lösemi tedavisinde de kullanılan 
kemoteröpatik ilaç olarak kullanılan Metotreksat 
(MTX)’ın metaboliz edilmesinde ve hücre içi folat 
taşınmasında görev almaktadır. RFC genindeki,  80. 
Kodonda bulunan Guanin nükleotidinin Adenine 
değişmesi enzim seviyesini düşürmekte olduğu ve 
düşen enzim seviyesi, pürin ve pirimidin metabo-
lizmasını bozarak DNA sentezini engellemekte ol-
duğu rapor edilmiştir. Kromozom 21 uzun kolunda 
lokalize olan RFC-1 geni ve 591 amino asit uzunlu-
ğunda olan enzim ürününü kodlamaktadır. RFC-1 
G80A polimorfizmi sağlıklı bireylerde sıklığı %35-
45 arasında değişmekte olduğu yapılan çalışmalar-
da bildirilmiştir (7-11).

Bu çalışmanın amacı folat metabolizmasında görev 
alan, RFC ve MTHFR enzimlerini kodlayan genler-
deki değişimlerin,  çocukluk çağı akut lenfoblastik 
lösemi hastalığında birlikte olan etkisinin araştırıl-
masıdır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışma Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Etik Kurulu etik izin tarihi 11.06.2012 /karar no 10-
310-12 karar numarası ile kabul edildi Çalışmaya 
katılmayı kabul eden bireylerin yasal vâsilerinden 
çalışmaya katıldıklarına dair onam formları alındı. 
Çalışma grubumuzu Özel Lösante Çocuk ve Ye-
tişkin hastanesinde tedavi gören akut lenfoblastik 
lösemi tanısı almış 1–15 yaş arasında 103 hasta ve 
aynı yaş grubundan 68 sağlıklı kontrol grubu oluş-
turdu.

RFC G80A Polimorfizmi Tespiti İçin: DNA izo-
lasyon işlemi MagNa Pure Otomatik İzolasyon 
sistemi (Roche Diagnostics, Germany)  ile gerçek-
leştirildi. İzole edilen DNA örnekleri RFC geni 230 
baz çiftlik promotor bölgesinin amplifikasyonu; di-
zayn edilen “forward primer”: 5’- AGT GTC ACC 
TTC GTC CCC TC –3’ ve “reverse primer”: 5’ CTC 
CCG CGT GAAGTT CTT –3’ uygun primer çiftleri 
ile PCR yöntemi kullanılarak gerçekleştirildi.

PCR ürünleri HhaI (Fermentas, Litvanya) restrik-
siyon endonükleaz enzimleri kullanılarak restrik-
siyon parça uzunluk polimorfizmi (RFLP) yöntemi 
ile elde edilen bant profilleri % 3 lük agaroz jelde 
görüntülenerek gen değişimleri saptanmıştır.

MTHFR C677T ve A1298C Polimorfizmleri Tes-
piti İçin: İzole edilen DNA örnekleri Real-Time 
PCR Tekniği kullanılarak Light Cycler(Roche Di-
agnostics, Gmbh, Mannheim, Germany) cihazı ile 
çalışılmış, mutasyon varlığı, erime eğrisi analizi ile 
tespit edilmiştir. MTHFR C677T polimorfizmi için 
“forward primer” 5’-TGG CAG GTT ACC CCA 
AAG G-3’;reverse primer: 5’-TGA TGC CCA TGT 
CGG TGC-3’; anchor hibridizasyon prop: 5’-LC–
640-CGG GAG CCG ATT TCA TCA T-3’-PHO; 
Mutasyon Prop:m50- CTT CAA AGA CAC TTT 
CTT CAC TGG TC -30-Flu.) (TIB MOLBION, 
Almanya).  MTHFR A1298C polimorfizmi forward 
primer: 5’- CTT TGG GGA GCT GAA GGA CTA 
CTA C -3’;reverse primer: 5’- CAC TTT GTG ACC 
ATT CCGGTT TG -3’; anchor hibridizasyon prop: 
5’-LC–640- CTC CTC CCC CCA CAT CTT CAG 
CAG -3’-PHO; Mutasyon Prob: 5’- CTT CAA AGA 
CAC TTT CTT CAC TGG TC -3’-Flu.) (TIB MOL-
BION, Berlin, Almanya).

İstatistiksel Analizler
İstatistiksel analizler DNA boyutunda gerçekleş-
tirildi. Yapılan analizlerde, ortaya konulan mutas-
yonların ve gen değişimlerinin ne kadar risk getir-
diğinin saptanması amacıyla Chi-Square programı 
kullanılmıştır. Chi-Square tablolarında farklılık var 
mı sorusunu test ederken %5 yani 0,05 yanılma payı 
ile çalışılarak anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak kabul 
edilmiştir.

BULGULAR

 RFC G80A, MTHFR C677T ve A1298C gen 
değişimlerine ait haplotip dağılımının  ve gen po-
limorfizmlerinin birlikte lösemi üzerindeki etkisi 
incelenmiş ve istatistiksel analizi ANOVA testi ile 
yapılmış, istatistiksel olarak anlamlı bulunamamış-
tır. Hasta ve Sağlıklı kontrol grubu gen değişimle-
rine ait genotip dağılımı ve allel frekansı hesaplan-
mıştır {MTHFR 677 C-T [p= 0,76], MTHFR 1298 
A-C [p=0,56]}. Sırasıyla MTHFR 677C-T, MTHFR 
1298 A-C ve RFC G80A polimorfizmlerinin geno-
tip dağılımları %9,7;%10,6;%2,9 olarak bulunmuş-
tur. Tablo 1-8 de istatistiksel olarak değerlendirme 
sonuçları verilmektedir.
Tablo 1: Gen değişimlerine ait Haplotip Dağılımı.

MTHFR 677 C-T MTHFR 1298 A-C Patient n:103 (%)

 CC AA 14 (13,5)

CC AC 23 (22)

CC CC 8 (7,8)

CT AA 19 (18,4)

CT AC 27 (26,2)

CT CC -

TT AA 9 (8,7)

TT AC -

TT CC 1 (0,9)

CİLT: 49  YIL: 2018  SAYI: 2ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2018;49(2):180-183
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TARTIŞMA

 Pediatrik dönemin en sık görülen malign has-
talığı olan lösemi, etiyolojisi kesin olarak bilinme-
yen geniş bir hastalık grubudur. Son yıllarda yapılan 
çalışmalarda çoğalma, farklılaşma ve apoptozisde 
görev alan genlerde oluşan anomalilerin etiyolojide 
rol aldığı öne sürülmektedir. Lösemilerde saptanan 
farklı yolaklardaki genetik anomaliler, hücrenin bi-
yolojisini, dolayısıyla da hastalığın klinik seyir ve 
prognozunu etkilemektedir (12).

Bu çalışmamızda, çocukluk çağı ALL’li hastalarda 
RFC G80A ve MTHFR polimorfizmleri ayrı ayrı 
ve birbirleri arasındaki ilişki açısından değerlendi-
rildi. Çalışma sonuçlarımıza göre genotip ve allel 
frekanslarının açısından hastalar ve kontroller ara-
sında herhangi bir istatistiksel farklılık görülmemiş-
tir. MTX ile tedavi edilen lösemi hastalarında RFC 
G80A polimorfizminin yüksek MTX konstrasyonu 
ile ilişkili olduğu bildirilmektedir.  RFC ve MTHFR 
gen polimorfizmleri birliktelikleri açısından değer-
lendirildiğinde ise kullanılan ANOVA testi ile ya-
pılan analiz sonuçlarınada herhangi bir korelasyon 
belirlenememiştir. 

Literatürde RFC gen değişimlerinin tek başına ya da 
folat metabolizmasında görev alan diğer enzimleri 
kodlayan genlerdeki değişimler ile birlikte değerlen-
dirildiği ve sonuçlarının birbirine göre farklılık gös-
terdiği birçok çalışma mevcuttur.  Kanada da, 204 
pediatrik ALL’li bireyde yapılan çalışmada RFC-1 
AA genotipi diğer genotiplerin varlığına göre relaps 
ve ölüm riski açısından yüksek riskli bulunduğu ra-
por edilmiştir. Rocha ve ark yapmış oldukları çalış-
mada ise, 246 pediatrik ALL bireyde hemotolojik 
relaps ve RFC gen polimorfizmi arasında herhangi 
bir ilişki bulunamamıştır. Karathanasis ve ark yap-
mış oldukları çalışmada,  RFC G80A gen değişimi 
ve lösemi gelişimi arasında bir ilişki bulunamazken, 
MTHFR A1298C ile RFC G80A birlikteliğinin ista-
tistiksel olarak anlamlı olduğu rapor edilmiştir.  Bir 
diğer çalışma olan De Jonge ve ark. ‘nın sonuçları-
na göre, RFC 80 A allelini taşımanın 80G alleline 
göre 2.1 kat lösemili gelişimi için risk getirdiğini 
bildirilmiştir.  Ge ve ark ise 91 yetişkin ALL birey-
de, lösemi relaps riski ile RFC ifadelenme seviyesi 
arasında ilişki istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar 
bulduklarını bildirmişlerdir (p=0.0052). İrlanda da 
yapılan çalışmada RFC G80A polimorfizminin kalp 
hastalıkları polikliniğinde tedavi gören kadın ve er-
kek hastaların serum folat seviyesi ve homosistein 
konsantrasyonu ile ilişkisi bulunamamıştır (11, 13, 
14-17).

Tablo 3: RFC ve MTHFR polimorfizmleri birliktelikleri.

Tablo 2: Gen Değişimlerine ait genotip ve allel frekansı.

MTHFR 677 C-T 
n:103 %

MTHFR 1298 A-C 
n:103 %

RFC 80 G-A 
n:103 %

CC 47 (48) AA 41 (39,8) GG   68 (66)

CT 46 (44,6) AC  51  (49,5) GA  32 (31)

TT 10 (9,7) CC 11 (10,6) AA    3  (2,9)

MTHFR 
677 C-T

RFC 80 
 G-A

Patient 
n:103 (%)

MTHFR 
1298 A-C

RFC 80 
G-A

Patient 
n:103 (%)

CC GG 28 (27,1) AA GG 29 (28,1)

CC GA 18 (17,4) AA GA 12 (11,6)

CC AA 1( 0,9) AA AA 1 (0,9)

CT GG 33 (32) AC GG 34 (33)

CT GA 11 (10,6) AC GA 15 (14,5)

CT AA 2 (1,9) AC AA 2 (1,9)

TT GG 8 (7,7) CC GG 6 (5,8)

TT GA 2 (1,9) CC GA 5 (4,8)

TT AA - CC AA -

Tablo 4: MTHFR 677CT polimorfizminin hasta ve kontrol grubunda dağılımı

Hasta 
MTHFR 677 C-T 

n:103 %

Kontrol 
MTHFR 677 C-T 

n:68 %
OR P value

CC 47 (48) CC 39 (57,3) 1 1

CT 46 (44,6) CT 23 (33,8) 0,6 (03-1,16) 0.12

TT 10 (9,7) TT 6 (8,8) 0,7 (0,2-2,1) 0.76

Tablo5: MTHFR1298AC polimorfizminin hasta ve kontrol grubunda dağılımı

Hasta 
MTHFR 1298 

n:103 %

Kontrol 
MTHFR 1298 

n:68 %
OR P value

AA  41 (39,8) AA 31 (45,5) 1 1

AC  51 (49,5) AC 32 (47) 0,8(0,4-1,5) 0.58

CC 11 (10,6) CC 5 (7,3) 0,6 ( 0,1-1,9) 0.56

Tablo 6: MTHFR ve RFC polimorfizmlerinin hasta grubunda allel fre-
kansı dağılımı

Allel Frekansı

Hasta 
MTHFR 677 C-T

Hasta 
MTHFR 1298 A-C

Hasta 
RFC 80 G-A

C 0,67 A 0,64 G 0,81

T 0,32 C 0,36 A 0,19

Tablo 7: MTHFR polimorfizmlerinin kontrol grubunda allel frekansı dağılımı

Allel Frekansı

Kontrol 
MTHFR 677 C-T

Kontrol 
MTHFR 1298 A-C

C 0,74 A 0, 69

T 0,26 C 0, 31

Tablo 8: RFC G80A, MTHFR C677T ve A1298C gen değişimlerine ait haplotip dağılımının, ANOVA dağılımı.
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Bu çalışma çocukluk çağı akut lösemi hastalarında 
folat metabolizmasında görevli olan MTHFR ve 
RFC genlerinde bulunan polimorfizmlerinin tek ba-
şına ve birlikte olan etkisi hakkında bilgi alınması 
için gerçekleştirilmiştir. Folat gen polimorfizmleri 
ve lösemi arasındaki ilişkiyi değerlendirmek amacı 
ile yapılan Akin ve ark yaptıkları çalışmada TYMS 
gen polimorfizmlerinden olan rs2853542‘nin ALL 
gelişimi için risk faktörlerinden biri olduğu fakat 
MTHFR, DHFR ve CBS polimorfizmlerinin ALL 
gelişimi için tek başına risk faktörü olmadığı belir-
tilmiştir (12).

Bizim çalışmamızın 2 farklı önemi vardır. İlki bu 
çalışma ile Türk çocukluk çağı ALL’li hastalarda 
RFC ve MTHFR gen polimorfizmlerinin birlik-
teliğinin ve hastalığın gelişimi için herhangi bir 
risk faktörü olup olmadığını belirten ilk çalışma-
dır. İkinci önemli İlaç metabolizmasında bulunan 
enzimleri kodlayan genlerde olan polimorfizmler 
ilacın etkinliğini ve toksititesinin bireyler arasında 
farklı olmasına neden olabilmekte olduğunun bi-
linmesine yönelik folat metabolizmasında ve MTX 
metabolitlerinin oluşturulmasında etkili olan gen 
polimorfizmlerinin etkinliğinin araştırılmasıdır. Bu 
çalışmada kullanılan metodoloji ile tespit edilen po-
limorfizmlerin çocukluk çağı ALL gibi löseminin 
sık görülen bir grubunda gerçekleştirmesi sonucun-
da elde edilen verilerin daha kapsamlı çalışma gru-
bu ile planlanabilecek çalışmalar için yol gösterici 
olabilecek nitelikte olduğu görülmektedir (18, 19). 
Bu sonuçlar ALL patogenezinde etkili olduğu düşü-
nülen folat metabolizmasında görevli olan MTHFR 
ve RFC genlerinde olan polimorfizmlerin prognos-
tik etkisinin olmadığı belirlenmiştir.
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ÖZET

Amaç: Evre 2 ve üzerinde prolapsusu olan hastaların prola-
be olan kompartmanın lokal redüksiyonu ile okült inkontinans 
oranını saptamak.

Gereçler ve Yöntem: Eylül 2014 ve Şubat 2015 tarihleri ara-
sında pelvik organ prolapsusu tanısı konan 65 hasta çalışmaya 
alındı. .Hastalara ürodinami yapıldı ve aynı zamanda hayat 
kalitesi sorgu formlarından UDI-6, IIQ-7, PISQ-12 ve PQoL  
anketleri doldurtuldu. Anket sonuçları prolapsus hastaları ara-
sında değerlendirildi.

Bulgular: Hastaların %55.4 ‘ü( n: 36) evre 2, %29.2’si (n : 19) 
evre 3 ve %15.4 ‘ü (n: 10) evre 4 prolapsusu vardı.Prolapsusu 
olan hastaların 4 tanesinde ( % 6.2) aşikar üriner inkontinans 
saptandı. İnkontinansı olmayan hastalarda ise spekulum ve ring 
forceps ile yapılan lokal redüksiyon sonrası okült inkontinans 
oranı %18.5, peser ile redüksiyon sonrası ise okült inkontinans 
oranı % 24.6 olarak saptandı.Ürodinamik parametrelerden ise 
her iki grup  Pdet Qmax, Qmax, Qave, Qmax (liverpol), Qave ( 
liverpol),PVR açısından değerlendirildi, İstatistksel olarak her 
iki grup arasında anlamlı bir fark saptanmadı.( p>0.05). Pro-
lapsus lokalizasyonu açısından da her iki grup arasında ista-
tistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. Hayat kalitesi değer-
lendirme formları yapılmış olan diğer çalışmalar ile tutarlılık 
göstermesine rağmen her iki grup arasında İstatistiksel olarak 
anlamlı bir fark saptanmadı.

Sonuç: Üriner inkontinans ile pelvik organ prolapsusu sıklıkla 
bir arada bulunabilir. Ciddi prolapsusu olan hastalarda okült 
inkontinans bulunabilir. Bu nedenle pelvik organ prolapsusu 
nedeni ile cerrahi tedavi planlanan hastaların preoperatif dö-
nemde ürodinamik olarak ayrıntılı şekilde değerlendirilmesi 
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: pelvik organ prolapsusu, peser,okült in-
kontinans

ABSTRACT

Objective: Detection of occult incontinence proportion in-
patients who have pelvic organ prolapse quantitation system 
[POP-Q] stage II to IV with reducting of prolapse compart-
ment.
 
Material and Methods: 2015.A total of 65 cases who had stage 
II to IV pelvic organ prolapse, patients with stage I prolapse 
were excluded. Occult incontinence rates was detected and 
urodynamic parameters were compared. Before the urodyna-
mic study patients were answered the questionnaire about qua-
lity of life such as UDI-6, IIQ-7, PISQ-12 ve PQoL.

Results: %55.4 ( n:36) of the patients had stage II, %29.2 ( 
n:19) of them hade stage III and %15.4 ( n: 10) of them had 
stage IV pelvic organ prolapsus. Four of women who had pro-
lapse (%6.2) were also having  evidant urinary incontinece.% 
18.5  of patients had occult incontinence after reduction with 
speculum,and % 24.6 of patients had also occult urinary incon-
tinence after passary reduction  among the patients who hadn’t 
incontinece. But between this two group, there was not anysta-
tistically significant difference in term of urodynamic parame-
ters such as grup  Pdet Qmax, Qmax, Qave, Qmax (liverpol), 
Qave ( liverpol),PVR ( p>0.05).And also between two groups 
there was not any statistically significant difference in terms of 
prolapse localization. Results of this questionnaire were similar 
with previous study,but there were not any statistically signifi-
cant difference between reduction with speculum and pessary.

Conclusion: Pelvic organ prolapse (POP) and urinary incon-
tinence (UI) are common conditions.But patients who had se-
rious prolapse have occult incontinence also. So Urodynamic 
testing is helpful when the diagnosis of urinary occult incon-
tinence is unclea. Before prolapse surgery treatment patients 
should be evaluated in detail.

Keywords: pelvic organ prolapse, pessary, occult incontinence

GİRİŞ

 Üriner inkontinans (Üİ); İnternasyonel Konti-
nans Birliği (ICS) tarafından, çeşitli nedenlere bağlı 
olarak meydana gelen, objektif olarak saptanabilen, 
sosyal ve hijyenik bir problem olan istemsiz idrar 
kaçırma durumu olarak tanımlanmıştır (1). Üriner 
inkontinans yaygın görülen bir problem olup; pre-
velansı %25- %50 arasında bulunmuştur (2, 3). Pel-
vik Organ Prolapsusu  ve Stres Üriner İnkontinans 
% 80 oranına kadar birlikte görülebilmektedir (4, 
5). POP obstrüktif işeme paterninine neden olabil-
mektedir ve hastaların inkontinans semptomlarını 
gizleyebilmektedir (6). Prolapsus cerrahisi sonrası 
gelişen inkontinans okült inkontinans olarak adlan-
dırılmaktadır. Bu nedenle; POP nedeniyle cerrahi 
tedavi planlanan olguların preoperatif dönemde in-
kontinans açısından değerlendirilmeleri gerekmek-
tedir. Çalışmamızdaki amacımız evre II ve üzerinde 
prolapsusu olan hastaların ürodinamik test ile de-
ğerlendirilmeleri sırasında prolabe olan kompart-
manın lokal redüksiyonu ile okült inkontinans ora-
nını saptamaktır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışmamıza, jinekoloji polikliniklerine pelvik 
organ prolapsusu ve/ veya inkontinans semptomları 
ile başvuran 65 hasta dahil edildi. Hastanemiz etik 
kurulundan yazılı onay alındı.

Pelvik Organ Prolapsusu Olan Hastaların Konuma Özgün
Prolapsus Redüksiyonu Yapılarak Ürodinami Sonuçlarının Karşılaştırılması

Comparision of Urodynamic Results of Patients Who Had Reduced Pelvic Organ Prolapse According to Position
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Pelvik organ prolasusu sınıflama sistemi (POP-Q) 
kullanılarak prolapsus dereceleri belirlendi ve çalış-
maya sadece evre II ve üzeri pelvik prolapsusu olan 
hastalar dahil edildi.

Hastaların ürodinamik inceleme öncesi bütün hasta-
lardan Türk populasyonuna valide edilmiş ‘Inconti-
nence Impact Questionnaire (IIQ-7)’ ve ‘Urogenital 
distress Inventory (UDI-6)’ Prolapsus ‘Quality of 
life (P-QoL) hayat kalitesi sorgu formları ile PISQ-
12 (pelvik organprolapsusu/idrar incontinans cinsel 
fonksiyon sorgulamasi) formunun doldurulması 
istendi. UDI-6 sorgu formu obstruktif (Oİ), stress 
(Sİ), urge (Uİ) semptom sorgularına göre alt grup-
larına ayrıldı. Mesanesini boşaltarak üroflowmetre 
kaydı yapılan hastalar ürodinami masasında dor-
sal litotomi pozisyonunda tekrar muayene edildi. 

Hastaların prolabe olan pelvik kompartmanları be-
lirlendi kaydedildi ve ürodinami sırasında kullanıla-
cak olan peser boyutu hastanın vajinal muayenesine 
göre belirlendi. Steril 8F 2 yollu sistometri katateri 
üretra yoluyla mesaneye yerleştirildi ve işeme son-
rası rezidü volüm ölçüldü. Beş ml. lik balonu olan 
rektal kateter ise rektuma yerleştirildi. Oda sıcak-
lığında bekletilen serum fizyolojik ile mesane 50 
ml/ dk hızında dolduruldu. Her 150 ml de hastalar 
önce hafiften dereceden başlayarak kuvvetli derece-
ye kadar öksürtüldü ve idrar kaçağı olup olmadığı 
izlendi. İdrar kaçağı olanlar not edildi. Sonrasında 
ring forseps ve bladeleri ayrılabilen spekulumların 
posterior bladeleri kullanılarak sadece prolapsus 
olan kompartman redükte edilerek hastalar tekrar 
hafiften kuvvetliye kadar öksürtüldü ve idrar kaça-
ğı olanlar not edildi. En son olarak da hastalar için  
daha önceden belirlenmiş olan uygun boyuttaki 
peser hafif lubrikan kullanılarak vajene uygun po-
zisyonunda yerleştirildi. Hastalardan tekrar hafiften 
kuvvetliye doğru öksürmeleri istendi. İdrar kaçağı 
olanlar yine not edildi. Bu muayene şekli ile öksürt-
me her 150 ml de tekrarlandı. 

Hastaların  ilk işeme hissi, şiddetli işeme hissi, ab-
dominal kaçırma basıncı (LPP), mesane kapasitesi, 
meksimum detrüsör basıncı belirlendi. Üroflow-
metri cihazı ile ise hastaların işeme paternleri ince-
lendi, maksimum akış hızı (Qmax), ortalama akış 
hızı (Qave), Liverpol ölçeğine göre Qmax ve Qave 
ölçüldü.

Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, 
istatistiksel analizler için IBM SPSS Statistics 15 
(IBM SPSS, Türkiye) programı kullanıldı. Çalışma 
verileri değerlendirilirken parametrelerin normal 
dağılıma uygunluğu Shapiro Wilks testi ile de-
ğerlendirilmiş ve parametrelerin normal dağılıma 
uygun olmadığı saptanmıştır. Çalışma verileri de-
ğerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metodların 
(Ortalama, Standart sapma, frekans) yanısıra nice-
liksel verilerin karşılaştırılmasında parametrelerin 
gruplar arası karşılaştırmalarında Kruskal Wallis 
testi ve farklılığa neden çıkan grubun tespitinde 
Mann Whitney U test kullanıldı. Niteliksel verilerin 
karşılaştırılmasında ise Ki-Kare testi kullanıldı. An-
lamlılık p<0.05 düzeyinde değerlendirildi.

BULGULAR

 Olguların demografik özellikleri Tablo1’de 
gösterilmiştir. Olguların %55,4’de stage II, 
%29.2’sinde stage III ve %15.4’de stege IV POP 
saptanmıştır. Hastaların %61.5’inde anterior defekt, 
%3,1’inde posterior defekt, %18.5 inde apikal de-
fekt saptanırken %16,9 ‘unda ise kombine defekt 
bulunmuştur. Olguların %55.4 ‘üne ürodinamik 
anormal bulgular eşlik etmiştir (Tablo 2).

Prolapsus redüksiyonu ile üriner inkontinans arasın-
daki ilişki Tablo 3’te özetlenmiştir. Evre 2 ve üzeri 
pelvik organ prolapsusu olan olguların %6.2’sinde 
prolapsus ile birlikte aşikar kaçırma, %61.54’de 
redüksiyon sonrası kontinans devam ederken, 
%18.5’de redüksiyon sonrası stres inkontinans, 
%24.6’sında peser ile redüksiyon sonrası stres in-
kontinans saptandı.

Tablo 1: Hastaların demografik özelliklerinin dağılımları.

Tablo 2: Prolapsus muayene verilerinin dağılımları.

Min-Max Ort±SS 
(medyan)

Yaş 25-84 53,46±12,80

BMI 18,73-52,97 28,98±6,10

Gravida 0-13 3,68±2,24 (3)

Parite 0-13 3,51±2,16 (3)

Doğum 
Şekli

Vajinal doğum (n=59) 0-13 3,38±2,23

Sezaryen             n(%) 6 9,2

Menopoz 
Durumu

Premenopoz      n(%) 32 49,2

Postmenopoz      n(%) 33 50,8

n % 

POP-Q Evresi

2.evre 36 55,4

3.evre 19 29,2

4.evre 10 15,4

Defekt Lokalizasyon

Anterior santral 20 30,8

Anterior paravajinal 11 16,9

Anterior kombine 9 13,8

Posterior 2 3,1

Apikal 12 18,5

Kombine 11 16,9

Ürodinamik Anormal Bulgu
Var 36 55,4

Yok 29 44,6

Anal İnkontinans Yok 65 100

Tablo 3: Prolapsus reduksiyonu ile kaçıranların oranlarının değerlen-
dirilmesi.

n %

Prolapsus, peser ve redüksiyon ile 
hiç kaçırma yok 40 61,54

Prolapsus ile aşikar kaçırma var 4 6,2

Prolapsus ile aşikar kaçırma yok, sadece redüksiyon 
ile kaçırma var, peser ile kaçırma yok 5 7,7

Prolapsus ile kaçırma yok, sadece peser ile 
kaçırma var redüksiyon ile yok 9 13,8

Prolapsus ile kaçırma yok, hem peser hem de 
redüksiyon ile kaçırma var 7 10,8
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Pesser ile redükte edilerek okült inkontinans sapta-
nanan ve saptanmayan olguların ürodinamik açıdan 
karşılaştırılması Tablo 4’te özetlenmiştir. Aşikar 
inkontinansı olan POP’lu olgular ile redüksiyon 
sonrası okült inkontinans saptanan ve saptanmayan 
gruplar arasında ürodinamik parametreler açısından 
anlamlı fark sapanmamıştır (p>0.05).

IIQ-7, UDI-6, PQol ve PISQ-12 anketleri ile pes-
ser ile redüksiyon sonrası inkontinans saptanan ve 
saptanmayan olgular değerlendirilmiş ve gruplar 
açısından anlamlı istatistiksel fark bulunmamıştır 
(Tablo 5).

TARTIŞMA

 Pelvik organ prolapsusu (POP) ile üriner in-
kontinans (Üİ)’ın birlikteliği birçok çalışmada 
gösterilmiştir. İnkontinans subtiplerinden özellikle 
stres üriner inkontinans (SUİ) POP’ a eşlik etmek-
tedir. POP’lu olgularda prolapsus redüksiyonu son-
rası stres inkontinans saptanması gizli stres üriner 
inkontinans olarak tanımlanmaktadır (7). Literatür-
de mevcut çalışmalarda kontinant olan POP hastala-
rının %13-65’ inde prolapsus cerrahisi sonrası SUİ 
semptomları ortaya çıktığı belirtilmiştir (8, 9). Bu 
durumun altında yatan neden; geniş sistosel defek-
tinden dolayı mesanenin üretranın üzerine doğru 
kıvrımlaşması (kinking effect) ve intraabdominal 
basınç artışı durumlarında mesanenin bu basıncın 
bir kısmını adeta bir yastık gibi absorbe ederek üret-
raya yayması ve üretrayı desteklemesidir. Sonuç 
olarak üretra içi basınç, mesane içi basınçtan yük-
sek olmakta ve kontinans sağlanmaktadır (10, 11). 

Peser,  spekulum, vajinal ekartörler ile prolabe kıs-
mın redüksiyonu literatürde tariflenmektedir. Bu 
yöntemlerin gizli stres inkontinans tanısındaki du-
yarlılığıyla ilgili yapılmış çalışmalarda çelişkili so-
nuçlar bildirilmiştir.

Pesser ile prolapsus redüksiyonu yapılan farklı ça-
lışmalarda okült inkontinans saptanma oranı Sinha 
ve ark. tarafından %31 ile %59 arasında bildiril-
miştir (12-15). Ghoeneim ve arkadaşları ise ben-
zer başka bir çalışmada ürogenital prolapsusu olan 
hastalarda peser ile redüksiyon yapmışlar ve %68 
oranında ürodinamik stres inkontinansın gizli kal-
dığını bulmuşlardır (16). Bizim çalışmamızda evre 
2 ve üzeri pelvik organ prolapsusu olan hastalarda 
redüksiyon öncesi yapılan ürodinamik değerlendir-
mede inkontinansı olmayan 61 hastaya redüksiyon 
yapıldı. Peser kullanarak % 24.6 hastada, lokalizas-
yona özgü redüksiyon ile ise % 18.5 hastada okült 
inkontinans tespit ettik (Tablo3). Peser ile redüksi-
yonun dezavantajı her hastanın ayrı ayrı değerlendi-
rilmesi ve ürodinmik inceleme öncesi uygun peser 
boyunun belirlenmesidir. Çünkü küçük bir peser 
uygulanması okült inkontinans tanısı atlanabilirken, 
hastaya göre büyük bir peser ile inceleme yapılırsa 
üretral açı bozularak yalancı okült inkontinas ortaya 
çıkabilir.

Mattox ve Bhotia ürodinamik değerlendirme es-
nasında prolapsusun redüksiyonu için Smith-Ho-
dge pesseri, ring pesseri ve Graves spekulumu-
nu kullanmışlar ve  ürodinamik parametrelere 
olan etkilerini incelemişler ve bu araçlar arasın-
da ürodinamik parametreleri etkileme açısından 

Ürodinamik 
Parametreler

Prolapsus ile birlikte 
aşikar kaçırma

Peser ile aşikar 
kaçırma yok

Peser ile aşikar 
kaçırma var p

Qmax (ml/s)         (Ort±SS)(medyan) 27,25±20,02 (22,5) 25,36±15,26 (20) 16,69±9,5 (15,5) 0,393

Qave (ml/s)          (Ort±SS)(medyan) 12,25±6,45 (11,5) 15,51±12,03 (12) 10,13±6,05 (8,5) 0,504

Qmax (Liverpool) 11 (%24,4) 4 (%25) 0 (%0) 0,527

Qave (Liverpool) 18 (%40) 8 (%50) 1 (%25) 0,617

Pdet Q max           (Ort±SS)(medyan) 41,5±27,45 (30) 34,16±20,02 (24) 44,06±35,63 (25,5) 0,812

Kreatinin               (Ort±SS)(medyan) 0,71±0,05 (0,715) 0,72±0,1 (0,71) 0,71±0,17 (0,655) 0,636

PVR (>100 mL) 4 (%8,9) 2 (%12,5) 0 (%0) 0,734

Tablo 4: Peser ile kaçırmayan ve kaçıranların ürodinamik parametreler ve böbrek fonksiyonu açısından değerlendirilmesi.

¹  Kruskal Wallis Test        ²  Ki-kare Test

Peser İle Aşikar 
Kaçırma Yok 

Peser İle Aşikar 
Kaçırma Var

Prolapsus İle Birlikte 
Aşikar Kaçırma P

Ort±SS (Medyan) Ort±SS (Medyan) Ort±SS (Medyan)

IIQ-7 9,31±5,79 (10) 12,5±5,24 (12,5) 14±5,29 (13) 0,668

UDI-6

Urge 3,27±2,06 (3) 4,5±2,13 (5,5) 4,5±1,73 (4,5) 0,919

Stres 2,07±2,09 (2) 3,56±2,42 (4,5) 4,75±0,5 (5) 0,699

Obstrüktif 2,62±1,99 (3) 3,5±2,39 (4) 1,25±1,5 (1) 0,101

Pqol 44,13±17,87 (42) 62,5±19,09 (71,5) 40±5,89 (41)

PISQ-12 0,072

Total 24,55±6,32 (25) 22,57±7,88 (21) 19,5±11,09 (15) 0,424

Emosyonel 7,5±3,94 (8) 6,14±3,25 (7) 6±5,35 (5,5) 0,788

Fiziksel 11,13±4,95 (10) 10,57±5,37 (10,5) 8,25±4,79 (7) 0,454

Partner Bağımlı 6,18±1,93 (6) 5,86±2,93 (5) 5,25±1,89 (4,5) 1,000

Tablo 5: Peser ile inkontinans olanlar ile olmayanların değerlendirilmesi.
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anlamlı bir fark saptamamışlardır (17). Çalışmamız-
da spekulum ve ring forceps yardımıyla redüksiyon 
yapılan hastalar ile peser redüksiyonu yapılan hasta-
ların ürodinamik parametreleri değerlendirildi. Her 
iki grupta da Qmax, Qave, Qmax (liverpol), Qave 
(liverpol), Pdet Qmax, ve PVR açısından anlamlı 
bir ürodinamik fark saptanmadı. Evre 2 prolapsusu 
olan hastaların %16’sında, evre 3 prolapsusu olan 
hastaların %31’inde, evre 4 prolapsusu olan hasta-
ların ise %40’ında obstrüktif işeme paterni saptadık, 
ancak peser redüksiyonu ile lokal redüksiyon ara-
sında anlamlı bir ilişki saptanmadı. 

Prolapsus derecelerine göre evre 2 prolapsusu olan 
hastaların %8’inde lokal redüksiyon sonrası, %11’ 
inde peser ile redüksiyon sonrası, evre 3 prolapsusu 
olan hastaların %31’ inde lokal redüksiyon sonra-
sı, %42’ sinde peser ile redüksiyon sonrası, evre 4 
prolapsusu olan hastaların ise %30’ unda lokal re-
düksiyon sonrası, %40’ında ise peser ile redüksiyon  
sonrası idrar kaçağı saptandı. Evre 3 POP ile evre 4 
POP’ u olan hastalar arasında inkontinans  açısın-
dan fark olmaması eşlik eden anterior vajinal duvar 
defektinin üretral fonksiyonları bozması ile ilişkili 
olduğu düşünüldü. 

P-QOL sorgu formunda anterior vajinal duvardaki 
prolapsusların posterior duvar prolapsuslarına göre 
hayat kalitesini daha olumsuz etkilediği bildiril-
mektedir (18). Çalışmamızda kombine prolapsus 
olarak da gruplandırdığımız (anterior vajinal duvar 
prolapsusu ve apikal prolapsus birlikteliği) anterior 
vajinal duvar prolapsuslarına (santral defekt, pa-
ravajinal defekt ve kombine santral ve paravajinal 
defekt) göre istatistiksel olarak daha anlamlı düzey-
de yüksek saptanmıştır. Ayrıca apikal prolapsuslu 
hastalarda P-QOL skoru anterior santral ve anterior 
kombine prolapsuslu hastalara göre yine istatistik-
sel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek çıkmıştır. 

Apikal prolapsusun olması kadının hayat kalitesini 
daha kötü etkilediği saptanmıştır. Anterior duvar 
prolapsusları arasındaki karşılaştırmada ise anteri-
or santral, anterior paravajinal ve anterior kombine 
(santral ve paravajinal defekt birlikteliği) prolapsus-
lu hastalar arasınde P-QOL sorgu formu açısından 
istatistiksel bir fark saptanmamıştır. Ayrıca lokal 
redüksiyon sonrası idrar kaçıran hastalar ile peser 
sonrası idrar kaçıran hastalar arasında P-QOL sorgu 
formu açısından istatistiksel olarak belirli bir fark 
saptanmamıştır.

Prolapsus cerrahisi planlanan olgularda postope-
ratif dönemde ortaya çıkabilecek stres inkontinans 
ve tekrar operasyon geçirme riskinin azaltılması, 
olguların optimum yönetimi için hastalar preop dö-
nemde klinik ve ürodinamik test ile  detaylı olarak 
değerlendirilmelidir. Preoperatif dönemde, prolabe 
kısmın  redüksiyonu sonrası yapılan ürodinami tet-
si ile gizli stres inkontinans tanısı konulabilmekte-
dir. Üriner inkontinansı gizleyebilecek  üretral kink 
mevcut ise prolapsus komponenti redükte edilerek 
normal anatomik pozisyonuna getirilmelidir. Peser 
redüksiyonu ile okült inkontinanslar yüksek oranda 
saptanabilmektedir.
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ÖZET

Amaç: Endometrial kanser kadın genital sisteminin en yaygın 
invaziv neoplazmı olup insidansı son yıllarda artmaktadır. En-
dometrium karsinomasının ve öncüllerinin erken tespiti için ta-
rama testi yoktur. Çalışmamızda postmenopozal kanaması olan 
kadınlarda endometrial patolojilerin tanısi için Uterobrush kul-
lanılarak alınan sitolojik endometriyal örneklerin endometrial 
biopsi ile karşılaştırılması ve güvenilirliğini değerlendirmektir.

Gereçler ve Yöntem: Çalışmaya 1 ağustos 2015 ile 1 nisan 
2017 tarihleri arasında hastanemizin kadın doğum polklinikle-
rine postmenopozal  kanama ile başvuran 100 hasta dahil edil-
di. Tüm hastalara lokal anestezi altında, litotomi pozisyonunda  
önce sitolojik örnekleme ardından endoservikal ve endometrial 
örnekleme yapıldı. Endometriyumun sitolojik örneklemesi  Ute-
robrush yöntemi  ile yapılmıştır. Fırça daha sonra sıvı bazlı 
bir sitolojik inceleme için  solüsyona  alınmıştır. Ardından dila-
tasyon sonrası endoservikal ve endometrial küretaj yapılmıştır.

Bulgular: Çalışmamız da Uterobrush yöntemi kullanılarak en-
dometrial sitolojinin fizibilite ve güvenilirliği değerlendirilmiş-
tir. 100 hastanın işlem öncesi usg bulguları ve endikasyonları 
açısından değerlendirildiğinde %(63) postmenopozal kanama,  
%(31) endometriumda kalınlaşma, %(6) intrauterin sıvı izlen-
miştir. Fırça sitolojisinde %(94)malignite hücresi izlenmemiş,  
%(3) atrofik hücreler, %(2) ascus hücreleri, %(1) hgsıl hücrele-
ri  izlenmiştir. Fırça sitolojisi ile probe küretaj (pc) histopato-
lojik sonuçları karşılaştırıldığında pc sonucu endometroid ade-
nokarsinom sonucu gelen 2 hastada fırça sitolojisinde malign 
hücreler izlenmemiştir. Fırça sitolojisi ascus gelen 2 hastanın 
pc sonucu inaktif endometrium olarak değerlendirilmiştir. Asıl 
olan sitoloji sonucu pc de inaktif endometrium olarak görül-
müştür.

Sonuç: Uterobrush, endometrial sitolojik numune elde etmek 
için kullanılan  bir  tekniktir. Histolojik muayene endometri-
al patolojiyi araştırmak için halen altın standart olarak kul-
lanılmaktadır. Çalışmamızda endoservikal fırça kullanılarak 
yapılan Uterobrush yönteminde  endometrial sitolojik değer-
lendirmenin endometrial patolojilerin tanısını koymada yeter-
siz olduğu ve örnekleme esnasında servikal hücrelerle de bulaş 
olduğu saptanmıştır. Postmenopozal kanması olanlarda tanı 
koymada probe küretaj uterobrusha tercih edilecek altın stan-
dart yöntemdir.

Anahtar Kelimeler: uterobrush, endometrial örnekleme, endo-
metrium kanseri

ABSTRACT

Objective: Endometrial cancer is the most common invasive 
neoplasm of the female genital tract and its incidence has incre-
ased in recent years. There is no screening test for early detec-
tion of endometrium carcinoma and its precursors. To evaluate 
the safety and comparability of cytologic endometrial samples 
obtained with Uterobrush for the diagnosis of endometrial pat-
hologies in women with postmenopausal bleeding in our study 
with endometrial biopsy.
 
Material and Methods: A total of 100 patients who were admit-
ted to the gynecological policlinics of our hospital with postme-
nopausal bleeding between August 1, 2015 and April 1, 2017 
were included in the study. Endoscopic and endometrial samp-
ling were performed after local anesthesia, cytologic sampling, 
lithotomy position, and all cases after local anesthesia. Cyto-
logical sampling of endometrium was done by Uterobrush met-
hod. The brush was then taken to the solution for a liquid-based 
cytological examination. Endocervical and endometrial curet-
tage was performed after dilatation.

Results: Our study also evaluated the feasibility and reliability 
of endometrial cytology using the Uterobrush method. Postme-
nopausal bleeding was observed in 63% (31), thickening in en-
dometrium (%) and intrauterine fluid in% (6) when 100 patients 
were evaluated in terms of USG findings and indications before 
the procedure. Brush cytology showed no (94) malignant cells, 
(3) atrophic cells, (2) ascus cells and% (1) HGSIL cells in the 
brush cytology. When brush cytology and probe curettage (pc) 
histopathological results were compared, there were no malig-
nant cells in brush cytology in 2 patients who had PC end result 
of endometrial adenocarcinoma. Brush cytology was evaluated 
as an inactive endometrium of pc from 2 patients from ascus. 
The cytology, which is the predominant endometrium, was also 
seen as an inactive endometrium in PC.

Conclusion: Uterobrush is a technique used to obtain endo-
metrial cytological specimens. Histological examination is 
still used as the gold standard for investigating endometrial 
pathology. In our study, endometrial cytological evaluation 
of Uterobrush method using endocervical brush was found to 
be inadequate to diagnose endometrial pathologies and it was 
found to be transmitted to cervical cells during sampling. In the 
diagnosis of postmenopausal bleeding, probe curettage uterob-
rush is the preferred gold standard method.

Keywords: uterobrush, endometrial sampling, endometrium 
cancer

GİRİŞ

 Anormal uterin kanamalar, miyomlar, polipler, 
hiperplazi, kanser, atrofi veya hormonal değişiklik-
lerden kaynaklanabilir. Endometrial kanser kadın 
genital sisteminin en yaygın invaziv neoplazmı olup 
insidansı son yıllarda artmaktadır (1). Endometrium 
karsinomasının ve öncüllerinin erken tespiti için ta-
rama testi yoktur.
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Şu anda, anormal uterin kanaması olan kadınların 
değerlendirilmesi transvajinalultrason tarama, his-
teroskopi, endometrial biyopsi, dilatasyon ve küre-
taj içerir.

George Papanicolaou servikal kanseri 1943 yılında 
servikal kanser taramasında önerdi. O zamandan 
beri, servikal karsinom insidansı erken saptanması 
nedeniyle azalmaktadır. Endometrial karsinomanın 
ilk sitolojik tanımı Jordan ve ark. 1956’da yapıldı 
(2). Johnson ve Stormby, 1968 yılında endometrial 
patolojinin saptanması için sitolojik bir fırça kulla-
nan ilk kişilerdiler (3). O zamandan beri Endosit, 
Endopap, Mi-Mark helis, Isaacs Endometrial Hücre 
Örnekleyicisi, Gravlee Jet Washer ve Taobrush gibi 
endometriyum patolojilerinin saptanması için çeşit-
li sitolojik cihazlar geliştirildi. Bunların arasında, 
Uterobrush ilk olarak 1987’de Endobrush adı altın-
da kullanıldı (4). Uterobrush kullanılarak yapılan 
ilk endometrial sitoloji serisi Sato ve ark. Tarafın-
dan bildirilmiştir (5).

Çalışmamızın amacı endometriyum patolojisinin 
saptanmasında Uterobrush kullanılarak sitolojik 
endometriyal örneklerin güvenilirliğini değerlen-
dirmektir. Bu nedenle, endometrial anomalileri olan 
hastaların sitolojik ve histopatolojik incelemeleri-
nin sonuçlarını karşılaştırdık.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışmaya 1 ağustos 2015 ile 1 nisan 2017 ta-
rihleri arasında hastanemizin kadın doğum polkli-
niklerine postmenopozal  kanama ile başvuran 100 
hasta dahil edildi. Tüm hastalara lokal anestezi al-
tında, litotomi pozisyonunda  önce sitolojik örnek-
leme ardından endoservikal ve endometrial örnekle-
me yapıldı. Endometriyumun sitolojik örneklemesi  
Uterobrush yöntemi  ile önceden sterilize edilmiş  
2.5 mm çapında ve 175 mm uzunluğunda , çap 0.4 
mm ince tel ve 25 mm uzunluğunda bir sapı olan 
endoservikal fırça ile 360 derece saat yönünde dön-
dürülüp sonrasında saatin tersi yönünde çevirilerek 
yapılmıştır. Fırça daha sonra sıvı bazlı bir sitolojik 
inceleme için (İnce Hazırlık) solüsyona  alınmıştır. 
Ardından dilatasyon sonrası endoservikal ve endo-
metrial küretaj yapılmıştır. Bu çalışma hastanemiz 
etik kurulunda onaylandı. Sitolojik ve histopatolo-
jik değerlendirme patolog tarafından yapılmıştır.

Değişkenlerin analizinde SPSS 24.0 programı kul-
lanıldı. Verilerin normal dağılıma uygunluğu Sha-
piro-Wilk testi, varyans homojenliği Levene testi 
ile değerlendirildi. Bağımsız iki grubun nicel ve-
rilere göre birbiri ile karşılaştırılmasında Indepen-
dent-Samples T testi Bootstrap sonuçlarıyla birlikte 
kullanılırken Mann-Whitney U testi Monte Carlo 
sonuçlarıyla birlikte kullanıldı. Kategorik değişken-
lerin birbiri ile karşılaştırılmasında ise FisherExact 
testi exact sonuçlarıyla verildi. Bir risk etkenine sa-
hip olanların, olmayanlara göre kaç kat daha faz-
la olduğunu göstermek için odds ratio kullanıldı. 
Grupların değişkenlere göre hesaplanan cut off ( 
kestirim) değerinin ayırdığı sınıflama ile gerçek sı-
nıflama arasındaki ilişkiyi sensitivity (duyarlılık), 

specifity (özgüllük) leri ROC(Receiver Operating 
Curve) eğrisi analizi ile incelenip ifade edilmiştir. 
Nicel değişkenler tablolarda ortalama ± std.(standart 
sapma) ve medyan Range (Maximum-Minimum), 
Kategorik değişkenler ise n (%) olarak gösterildi. 
Değişkenler %95 güven düzeyinde incelenmiş olup 
p değeri 0,05 ten küçük anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

 Çalışmanın demografik verileri Tablo 1’de 
gösterilmiştir.  Ortalama 56,8 ± 6,8 (ortalama ± s.e.) 
yaşında (dağılım 42-77 yıl) 100 postmenopoz  ka-
dının işlem öncesi ortalama endometrium kalınlığı 
8,2mm olarak izlendi. Uterobrush yöntemi ile ilgili 
kaydedilmiş veriler ve sitolojinin performans özel-
liklerini belirlemede altın standart olarak kullanılan 
klasik histoloji incelemelerini içermektedir. 

Fırça sitolojisi ile probe küretaj (pc) histopatolojik 
sonuçları karşılaştırıldığında pc sonucu endomet-
roid adenokarsinom sonucu gelen 2 hastada fırça 
sitolojisinde malign hücreler izlenmemiştir. Fırça 
sitolojisi ascus gelen 2 hastanın pc sonucu inaktif 
endometrium olarak değerlendirilmiştir. Hsıl olan 
sitoloji sonucu pcde inaktif endometrium olarak gö-
rülmüştür.

Tablo 1: Demografik bilgiler.

Tablo 2: Endometrialbrush bulguları.

 Ortalama Standart 
Sapma Medyan Mini-

mum
Maxi-
mum

Yaş 56,8 6,8 56,0 42,0 77,0

Boy 156,1 10,0 158,0 100,0 172,0

Kilo 74,1 13,1 75,0 41,0 110,0

Gravida 3,7 2,0 3,0 0,0 13,0

Parite 3,0 1,6 3,0 0,0 8,0

Yaşayan 3,0 1,5 3,0 0,0 7,0

Usg (Mm) 8,2 4,6 7,0 2,0 25,0

  n %

Usg görünüm ve endikasyon   

 Kalınlaşma 32 31,07

 Pmk 65 63,11

 Sıvı 6 5,83

Fırça sitoloji   

 Ascus 2 1,94

 Atrofil 3 2,91

 Hsıl 1 0,97

 Negatif 97 94,17

Fırça END 
POLİP

Endometroid 
Adenokarsinom İnaktifendometrium

n (%) n (%) n (%)

ascus 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (2,4)

atrofi 1 (5,3) 0 (0,0) 2 (2,4)

Hsıl 0 (0,0) 0 (0,0) 1 (1,2)

negatif 18 (94,7) 2 (100,0) 77 (93,9)

Tablo 3: Probeküretaj sonuçları.
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TARTIŞMA

 Çalışmamızda, endometrial patolojinin histo-
lojik tespitinde kullanılan geleneksel yöntemlerle 
karşılaştırıldığında endometrial sitolojinin rolünü 
açıklığa kavuşturmaya çalıştık. Endometriyal kan-
ser en sık rastlanan jinekolojik malignitedir. 

Endometriyal değişiklikleri değerlendirmek için 
burada açıklanan tüm cihazların klinik kullanım 
için bazı dezavantajları veya kısıtlamaları vardır. 
Klinik çalışmalarda Tao Fırça, endometrial lezyon-
ların saptanması için daha doğru teşhisler, örnek 
memnuniyeti ve patolojik doğruluk sağlar. Bununla 
birlikte, örnekleme yetersizliği ve maliyetleri, en-
dometrial lezyonların etkili bir şekilde taranması 
için çözülmesi gereken problemler olmaya devam 
etmektedir. Endometriyal tarama için geliştirilen ci-
hazların aşağıdaki özelliklere sahip olması gerekir. 
Her şeyden önce tarama aleti, özellikle uterin boy-
nuzlarındaki hücrelerin değerlendirilmesi ve teşhisi 
için mümkün olduğunca çok endometrial numune 
toplamalıdır. İkincisi, endometrium örneği, klinik 
müdahaleyi ve tedaviyi daha doğru bir şekilde yön-
lendirmek için uterin boşluğun durumunu doğru bir 
şekilde yansıtmalıdır. Ayrıca, tarama aleti, endo-
metrium karsinomasının prognozunu iyileştirmek 
amacıyla endometrial lezyonların erken tespiti için 
geniş bir kadında kullanılabilmesi için uygun ma-
liyetli olmalıdır. Bu nedenle, kadın nüfusta yaygın 
olarak kullanılabilen, uterin boşluk hakkında daha 
kapsamlı histolojik ve sitolojik bilgi sağlayabilen 
bir endometriyel tarama cihazı geliştirmek için ila-
ve çabalar sarf edilmelidir.

Tao Fırçası 1993 yılında keşfedildi ve genel tıbbi 
kullanım için Gıda ve İlaç İdaresi tarafından onay-
landı (6). Endometriyal hücrelerin toplanmaya 
başlaması için, kılıf geri çekilir ve sonra fırça ser-
vikal kanalı vasıtasıyla fundus seviyesine sokulur. 
Daha sonra endometriyal hücreleri toplamak için 
3.5cm’lik fırça 360° 3-5 kez döndürülür. Dış kılıf 
daha sonra uca geri itilir ve cihaz uterus boşluğun-
dan çıkarılır. Fırça kesilir ve hücre koruma sıvıları-
na batırılır ve sitolojik değerlendirme ve teşhis için 
gönderilir (7). Tao Fırçası, anestezi gerektirmeden 
ayakta tedavi ortamında kullanılabilir, çünkü kulla-
nımı basittir ve kadınlar tarafından iyi tolere edilmiş 
görünmektedir. Uterobrush yapılırken endometriyal 
örnekler cama fikse edilirken,tao brush ile sıvı bazlı 
sitolojiye alınmaktadır.

Endometriyum anormalliklerinin sitolojik olarak 
saptanmasının avantajları değişir. Uterobrush anes-
tezi olmadan uygulanabilen poliklinik prosedürü-
dür. Yöntemi lokal anestezi altında kullandık, ancak 
hastanın ağrısı ya da rahatsızlığını değerlendirme-
dik, ancak literatürden bu yöntemin genellikle rahat 
olduğu bilinmektedir. Sitobloklar histolojik muaye-
ne için de hazırlanabilir, teşhis aynı gün yapılabilir. 
Çalışmamızda sıvı bazlı sitoloji yöntemi  uygulandı. 
İnce tabaka endometrial sitoloji, endometrial pato-
lojinin saptanması için kullanılan konvansiyonel 
yöntemle benzer şekilde yüksek özgüllük, duyarlı-
lık, pozitif ve negatif prediktif değere sahiptir (8).

Uterobrush cihazını kullanarak endometriyal nu-
muneler, endometrial patolojinin tanımlanması için 
hücresel materyal içeren yeterli sayıda numune üre-
tir. Bu nedenle endometriyum patolojisine (örn.,Hi-
perplazi veya karsinoma) sahip hastaların taranması 
şeklinde uygulanabilir. Koss ve ark. 50 yaşın üzerin-
deki tüm kadınların hayat boyu en az bir kez endo-
metrial sitoloji taramasına sahip olmalarını önerdi 
(9). Ayrıca, farklı menstrüel fazlar boyunca normal 
endometriyal hücrelerin sitomorfolojik görünüşleri, 
endometrial randevu için bir yaklaşım olarak kulla-
nılabilir (10). Yöntem hormonal replasman tedavisi 
veya tamoksifen kullanan düzensiz kanamalı hasta-
lar için kullanılabilir.

Uterobrush’ın avantajlarından biri, atrofik endo-
metriyumlu kadınlarda kullanılabilmesidir. Yöntem 
endometriyum patolojisinin optimal yaklaşımı ola-
rak ciddi komorbiditeye sahip yaşlı hastalarda da 
kullanılabilir. Menopoz öncesi ve sonrası hastalarda 
çeşitli tekniklerle yapılan endometriyal örnekleme-
nin meta-analizinde (11) postmenopozal kadınlarda 
endometriyum kanseri saptama oranının daha faz-
la olduğu belirtilmektedir;  bizim çalışmamamızda 
100 hastanın 2’sinin histopatolojik bulgusunda en-
dometrium kanseri tanısı konulurken fırça sitoloji-
sinde malign hücreler izlenmedi. 

Önceki çalışmalarda Uterobrush kullanımının ağrı 
ve kramp sıklığının artmasının yanı sıra rahim ağzı 
kanalından endometrial boşluğa geçemediğini öne 
sürmüşlerdir. Çalışmamızda bu sorunla karşılaşma-
dık. Ayrıca, diğer araştırmacılar Uterobrush’un Pi-
pelle gibi diğer örnekleme tekniklerinden daha az 
doku toplayabileceğini belirttiler. Tao Fırça (% 2) 
ile Pipelle’ye (% 12) kıyasla daha az numune ye-
tersizliği izlendi. Ek olarak, Tao Fırçası Pipelle’den 
(P <0.01) göre daha az ağrılı görüldü(12). Del Pri-
ore ve arkadaşlarının çalışmasında, Tao Fırça’nın% 
95.5 duyarlığı vardı ve Pipelle’in son tanı ile kore-
lasyon yaptığı zaman % 86 duyarlılık vardı(13). Wu 
ve ark.’nın raporunda atipik hiperplazi ve Tao Fırça 
ile karsinomun tespitinde 200 olguda duyarlılık ve 
özgüllük% 100 idi(14). Williams ve ark. , yüksek 
riskli 200 kadın arasında, Pipelle’den daha uygun 
numunelerin Tao Fırça kullanılarak elde edilme ola-
sılığının daha yüksek olduğunu buldular. Kadınların 
önemli bir oranı Pipelle endometriyal örnekleyiciye 
Tao Fırça’yı tercih etmiştir (15). Bizim çalışmamız-
da uterobrush olarak endoservikal  fırça ile thin prep 
kullanıldı. Bu nedenle bizim çalışmamızda malig-
nite saptanmadı. Endoservikal fırça uterus içinden 
çekilirken kılıf kullanılmadı. Bu nedenle, iki yön-
temin etkinliğini karşılaştırmak için tanıyı doğrula-
mak için dilatasyon ve küretaj ile birlikte Uterob-
rush ile Pipelle’i karşılaştıran daha ileri çalışmalara 
ihtiyaç vardır.

SONUÇ

 Uterobrush, hiperplazi ve malignite tespiti için 
yüksek duyarlılık ve özgüllük ile sitolojik muayene 
için yeterli endometrial numune elde etmek için mi-
nimal invaziv bir alternatif tekniktir. Hastanın rahat-
sızlığı göz ardı edilebilir niteliktedir.
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Bununla birlikte histolojik muayene endometrial 
patolojiyi araştırmak için halen altın standart ola-
rak kullanılmaktadır. Çalışmamızda endoservikal 
fırça kullanılarak yapılan Uterobrush yönteminde  
endometrial sitolojik değerlendirmenin endomet-
rial patolojilerin tanısını koymada yetersiz olduğu 
ve örnekleme esnasında endoservikal fırça uterus 
içinden çekilirken kılıf kullanılmadığı için servikal 
hücrelerle de bulaş olduğu saptanmıştır. Jinekolog-
ların ve sitologların bu yöntemle daha iyi öngörü 
sağlamak için endometrial sitolojinin rolünü açıklı-
ğa kavuşturmak için daha ileri çalışmalar gereklidir.

K AY N A K L A R

1. Maksem J, Sager F and Bender R: Endometrial collection and in-
terpretation using the Tao Brush and the CytoRich Fixative System: a fea-
sibility study. Diagn Cytopathol 17: 339-346, 1997.

2. Jordan MJ, Bader GM and Nemazie AS: Comparative accuracy 
of preoperative cytologic and histologic diagnosis in endometrial lesions. 
Obstet Gynecol 7: 646-653, 1956.

3. Johnson JE and Storm by NG: Cytological brush technique in ma-
lignant disease of the endometrium. Acta Obstet Gynecol Scand 47: 38-51, 
1968.

4. Vuopala S, Klemi PJ, Maenpaa J, Salmi T and Makarainen L: En-
dobrush sampling for endometrial cancer. Acta Obstet Gynecol Scand 68: 
345-350, 1989.

5. Sato S, Yaegashi N, Shikano K, Hayakawa S and Yajima A:Endo-
metrial cytodiagnosis with the Uterobrush and Endocyte. Acta Cytol 40(5): 
907-910, 1996.

6. Tao LC. Direct intrauterine sampling: the IUMC Endometrial 
Sampler.  Diagn Cytopathol. 1997;17(2):153–159.

7. Kipp BR, Medeiros F, Campion MB, Distad TJ, Peterson LM, Ke-
eney GL, Halling KC, Clayton AC. Direct uterine sampling with the Tao 
brush samplerusing a liquid-based preparation method for the detection of 
endometrial cancer and atypical hyperplasia: a feasibility study. Cancer. 
2008;114(4):228–235. 

8. Papaefthimiou M, Symiakaki H, Mentzelopoulou P, Tsiveleka A,K-
yroudes A, Voulgaris Z, Tzonou A and Karakitsos P: Study on the morp-
hology and reproducibility of the diagnosis ofendometrial lesions utilizing 
liquid based cytology. Cancer105:56-64, 2005.

9. Koss LG, Schreiber K, Oberlander SG, Moussouris HF andLesser 
M: Detection of endometrial carcinoma and hyperplasia in asymptomatic 
women. Obstet Gynecol 64: 1-11, 1984.

10. Tao L-C: Cytomorphologic appearances of normal endometrial 
cells during different phases of the menstrual cycle: A cytologic approach 
to endometrial dating. Diagn Cytopathol 13: 95-102,1995.

11. Dijkhuizen FP, Brolmann HA, Potters AE, Bongers MY and Heinz 
AP: The accuracy of transvaginal ultrasonography in the diagnosis of en-
dometrial abnormalities. Obstet Gynecol 87: 345-349, 1996.

12. Yang GCH, Wan LS. Endometrial biopsy using the Tao Brush (R) 
method—a study of 50 women in a general gynecologic practice. J Reprod 
Med. 2000;45(2):109–114. 

13. Del Priore G, Williams R, Harbatkin CB, Wan LS, Mittal K, Yang 
GC. Endometrial brush biopsy for the diagnosis of endometrial cancer. J 
Reprod Med. 2001;46(5):439–443.

14. Wu HH, Harshbarger KE, Berner HW, Elsheikh TM. Endometrial 
brush biopsy (Tao brush). Histologic diagnosis of 200 cases with comp-
lementary cytology: an accurate sampling technique for the detection of 
endometrial abnormalities. Am J Clin Pathol. 2000;114(3):412–418. 

15. Williams AR, Brechin S, Porter AJ, Warner P, Critchley HO. Fac-
tor saffecting adequacy of Pipelle and Tao Brush endometrial sampling. 
BJOG. 2008;115(8):1028–1036.

CİLT: 49  YIL: 2018  SAYI: 2ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2018;49(2):188-191



-192-

ÖZET

Amaç: Antenatal dönemde yapılan USG’de fetal ventrikülome-
gali saptanan olgularda, ek bulgular açısından, fetal USG ile 
fetal MRG  tetkiklerini karşılaştırmaktır.

Gereçler ve Yöntem: Mayıs 2009 - Nisan 2010 tarihleri ara-
sında USG’de ventrikülomegali tanısı konan 46 hasta dahil 
edildi. Fetal yaş 21-35 gebelik haftası (GH), arasındaydı. 4 
hastada klostrofobi nedeniyle, 2 hastada da onay vermedikleri 
için MRG tetkiki yapılamadı. 40 hastaya MRG tetkiki yapıldı, 
diğer 6 hasta çalışmadan çıkarıldı. Ventrikülomegali derece-
si hafif  (10-14 mm) ve belirgin (15 mm ve üzeri) olarak 2’ye 
ayrılarak değerlendirildi. USG tetkiki sonrası en geç 4 gün 
içerisinde hastalara MRG tetkiki yapıldı. MR görüntüleme, 
1.5 T MR cihazında (Sympony, Siemens, Erlangen, Almanya), 
“phased array” vücut sarmalı kullanılarak yapıldı. Fetal ana-
tomiyi belirlemek için fetal pozisyona uygun başlıca 3 planda 
“Half-Fourier acquisition single-shot turbo spin-echo” (HAS-
TE) sekansı (TR: 4.4, TE: 64, sapma açısı: 150°, kesit kalınlığı: 
6 mm, kesitler arası boşluk: 0.1 mm, matriks: 160x256, FOV: 
350 mm) kullanıldı. MRG ve USG tetkiklerinde tanısal uyumu 
olan hasta sıklıkları ve MRG tetkiki ile ek tanısal bilgi elde edi-
len hastaların sıklıkları, % 95 güven aralığı ile birlikte verildi. 
Grupların karşılaştırılmasında ki-kare (yates) testi kullanıldı. 
Anlamlılık p<0.05 düzeyinde değerlendirildi.

Bulgular: 28 hastada (Grup I) hafif ventrikülümegali (10-
14mm), 12 hastada (Grup II) belirgin ventrikülomegali (>15 
mm)  saptandı. I.gruptaki 28 hastanın 7’sinde (% 25 [% 95 GA; 
0.11-0.45]) , II.gruptaki 12 hastanın 5’inde (% 42 [% 95 GA; 
0.15-0.72]) ve tüm olgular göz önüne alındığında toplam 12 
hastada (% 30 [% 95 GA; 0.16-0.46])  MRG tetkiki USG’ye ek 
bulgu saptadı. MRG tetkikinin sağladığı ek bulgular açısından 
her iki grup karşılaştırıldığında, belirgin ventrikülomegali olan 
grupta MRG tetkiki  daha fazla oranla ek bulgu (% 42) sapta-
masına rağmen istatistiksel olarak hafif ventrikülomegali olan 
grupla ( % 25) arasında anlamlı fark saptanmadı ( x² yates: 
0.459, p:0.498). MRG tetkiki I. grupta 4 olguda (% 14  [% 95 
GA; 0.09-0.34]) II.Grupta ise 3 olguda (% 25 [% 95 GA; 0.14-
0.94])  hasta yönetimini değiştirdi. Tüm hasta grubu göz önüne 
alındığında  olguların % 17’sinde  [% 95 GA; 0.13-0.41] hasta 
yönetimini değiştirdi.

Sonuç: Çalışmamız, her ne kadar USG tetkikinin ventrikülo-
megali olgularında yüksek oranda doğru tanı koyabilsede, fetal 
MRG tetkikinin özellikle eşlik edebilecek diğer SSS anomali-
lerini ortaya koymakta USG’ye ek bulgular saptayabileceğini 
ortaya koymuştur.

Anahtar Kelimeler: fetal ventrikülomegali, magnetik rezonans 
görüntüleme, ek anomali 

ABSTRACT

Objective: To compare fetal US and fetal MRI techniques for 
the detection of additional findings in cases of fetal venticulo-
megaly diagnosed by antenatal US.
 
Material and Methods: 46 Patients diagnosed with ventricu-
lomegaly by ultrasonography between May 2009 – April 2010 
have been included in the study. Gestational (FETAL age mi 
demek gerek, tam terimi bilmiyorum?) age (GA) was between 
21 and 35 weeks. MRI examination couldn’t be performed in 4 
patients due to clostrophoby and 2 patients didn’t give consent 
for the procedure. Those 6 patients have been excluded from 
the study and the examination was carried in 40 patients. The 
ventriculomegaly was graded in 2 groups as mild (10-14 mm) 
or as severe (15 mm or higher). MRI has been performed in 
maximum 4 days following ultrasonography with a  1,5 T MRI 
unit (Sympony, Siemens, Erlangen, Germany), using a “pha-
sed array” body coil. The fetal anatomy was evaluated by  the  
“Half-Fourier acquisition single-shot turbo spin-echo” (HAS-
TE) sequence (TR: 4.4, TE: 64, flip angle: 150°, slice thickness: 
6 mm, gap: 0.1 mm, matriks: 160x256, FOV: 350 mm) in three 
planes adjusted to the fetal position. The frequency of the pa-
tients  where MRI and US results were in concordance and teh 
frequency of the patients where MRI provided additional diag-
nostic information were given  by a confidence interval of 95%. 
Chi-square test (Yates) was used to compare the groups. The 
significance was evaluated at p<0.05.

Results: Mild ventirculomegaly (10-14 mm) was detected in 
28 patients (Group 1), and severe ventriculomegaly (>15 mm) 
was detected in 12 patients (Group II). MRI detected additional 
findings compared to ultrasonography in 7 of the 28 patients 
in Group I (25% [CI 95%; 0.11-0.45]) and 5 of the 12 patients 
in Group II (%42 [CI 95%; 0.15-0.72]), a total of 12 patients 
(30% [CI 95%; 0.16-0.46]). When 2 groups were compared for 
the additional findings provided by MRI, MRI detected more 
abnormalities in severe ventriculomegaly group (42%), howe-
ver the difference with mild ventriculomegaly group (25%) was 
not statistically significant ( x² yates: 0.459, p:0.498). MRI 
changed patient management in 4 patients in Group I (14% 
[95% CI; 0.09-0.34]) and 3 patients in Group II (25% [95% 
CI; 0.14-0.94]). In total, MRI changed patient management in 
17% [95% CI; 0.13-0.41] of the patients.

Conclusion: Our study demonstrated that, while US has a high 
accuracy in diagnosing ventriculomegaly, fetal MRI examina-
tion can provide additional findings to US, especially in detec-
ting co-existing CNS abnormalities.

Keywords: fetal ventriculomegali, magnetic resonance ima-
ging, additional abnormality

GİRİŞ

 Ventrikülomegali (VM) en sık karşılaşılan fe-
tal merkez sinir sistemi (MSS) anomalisidir ve pre-
valansı 1000 doğumda 0.3-1.5 arasındadır (Paladini 
& Volpe,2007). VM’nin etiyolojisi kabaca 3 kate-
goriye ayrılabilir: (1) beyin-omurilik sıvısı (BOS) 
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dinamiklerindeki değişikliğe bağlı olarak gelişen 
hydrosefali; (2) konjenital gelişim bozuklukları ve 
(3) beyin hasarı (Zimmerman & Bilaniuk,2005). Bu 
nedenlere bağlı olarak, VM izole bir bulgu olabile-
ceği gibi diğer MSS anomalileriyle bağlantılı olarak 
altta yatan bir patolojik durumun bulgusu da olabi-
lir. Fetal VM’nin prognozu eşlik eden anomalilerin 
varlığına bağlıdır. Gelişim geriliğinin sıklığı, izole 
VM olan çocuklarda % 37 olarak bildirilirken, do-
ğum sırasında saptanan ek başka anomalilerin eşlik 
ettiği durumlarda % 84’e çıkmaktadır (3). 

Her ne kadar ultrason (US) fetal beynin tetkikin-
de ilk seçilecek yöntemlerden biriyse de, annedeki 
obezite, oligohidramniyoz, fetal başın kanalda ol-
ması, sensörün (transducer) çok yakınındaki ana-
tomik yapıların değerlendirilmesindeki güçlü ve 
parenkimindeki küçük değişiklikleri saptamak açı-
sından çözünürlüğün yetersiz olması gibi nedenlerle 
beyin parenkimindeki anomalilerin saptanmasında 
yeterli olmayabilir (4, 5). Ek anomalilerin prenatal 
dönemde saptanması kritik olduğu için, VM vakala-
rının değerlendirilmesinde fetal manyetik rezonans 
görüntüleme (MR) tamamlayıcı bir yöntem hali-
ne gelmiştir. MR ile beyin parenkiminin doğrudan 
multiplanar görüntülenmesi, MSS anatomisinin, 
fetal pozisyon, ileri gestasyonel yaş ve kafa kemik-
lerinin osifikasyonu nedeniyle US ile mümkün ol-
mayan ayrıntıda incelenmesine olanak sağlar (6). 
Araştırmalar, fetal ventrikülomegali vakalarında 
fetal MR’ın US ile saptanamayan MSS anomalileri-
nin % 40-50’sinin saptanmasını sağladığını göster-
miştir (4).

Bu çalışmanın amacı, fetal VM’li çocuklarda diğer 
MSS anomalilerinin saptanmasında fetal MR’ın 
yerini değerlendirmek ve bu yöntemin anne rehber-
liği ve gebe izlemine etkisini belirlemektir. Ayrıca, 
VM’nin şiddeti ile MR ile saptanan ek patolojik 
bulguların ilişkisini incelemeyi de amaçladık.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Mayıs 2009 ile Nisan 2010 tarihleri arasında 
VM tanısı konulan fetüsleri kapsayan bu prospektif 
çalışma, kurumsal değerlendirme kurulu tarafından 
onaylanmıştır. Ultrasonografik tetkikler, nöroso-
nografide çok deneyimli olan bir perinataloji uz-
manı tarafından Voluson-730 Expert Scanner (GE 
Helthcare) ile transabdominal tetkikte 2-5 MHz ve 
transvaginal tetkikte 5-7 MHz prob kullanılarak 
yapıldı. VM, lateral ventrikül çapının 10 mm’den 
büyük olması olarak tanımlandı. Ultrason ile sapta-
nabilen bütün ek malformasyonlar kaydedildi.

Bütün VM vakalarında, bilgilendirme yapıldıktan 
sonra MR tetkiki önerildi ve yazılı onay vermeleri 
istendi. MR taramaları, sevk sonrası dört gün için-
de 1.5-tesla MR scanner (Sympony, Siemens, Er-
langen, Germany) ile yapıldı. Kontrast madde ya 
da sedatif (anne ya da fetüs için) kullanılmadı. Alt 
karın bölgesinin çevresine faz dizilimli vücut bobini 
yerleştirildi. Gebeye, gebelik haftasına göre sırtüs-
tü ya da sol yana yatırılarak pozisyon verildi. Or-
yantasyon için gradyan taraması yapıldıktan sonra, 

fetal beynin taraması için üç natürel ortogenik plan 
Half-Fourier Acquision Single-Shot Turbo Spin-E-
cho (HASTE) sekansları (TR: 4.4, TE:15, FA: 15o, 
kesit kalınlığı: 6 mm, dilim aralığı: 0.1 mm, matriks 
boyutu: 160x256, FOV: 350 mm) ile çalışıldı. Plan 
başına total taraması süresi 20 saniye (18-24 sani-
ye) idi. Her bir MR taraması, nöroradyolojide dene-
yimli iki ayrı radyolog tarafından değerlendirildi ve 
eğer varsa ek malformasyonlar kaydedildi.

Gestasyon yaşı, son mentrüasyon tarihi ya da erken 
sonografilere göre tahmin edildi. Lateral ventrikül 
çapı, aksiyal planda atriyal düzeyde, koroid pleksus 
ile ilişkili olarak ölçüldü. Bütün vakalar ventrikül 
genişliğine göre, hafif (10-15 mm) ve orta/şiddet-
li (≥15 mm) olarak sınıflandırıldı (1). Bu iki grup, 
MR ile tanısı konulan ek malformasyonlar bazında 
karşılaştırıldı. 

Tanısal uzlaşının sonuçları ve ekte tanısal veri olan 
vakaların oranı yüzde olarak % 95 güvenlik aralı-
ğında (CI) ifade edildi. İstatistiksel anlamlılık Yates’ 
Chi-square testiyle değerlendirildi ve p<0.05 istatis-
tiksel anlamlılık sınırı olarak kabul edildi. Verilen 
istatistiksel analizi SPSS v15.0 programıyla yapıldı.

BULGULAR

 Bu dönemde, 46 ardışık olarak değerlendirilen 
hastaya VM tanısı konuldu. İki gebe rıza vermediği 
için, dört gebe ise klostrofobileri olduğu için çalış-
madan çıkarıldı. Bu nedenle, toplam 40 vaka değer-
lendirmeye alınmıştır. Tüm prenatal muayeneler,  
gebelik yaşı 21 ile 35 hafta arasındayken gerçek-
leştirildi. Gebelerin yaşları 21 ile 36 arasındaydı. 
Ortalama takip süresi 172.2 ±35 (30-305) gündü.

Bütün vakalarda, VM’nin şiddetinin tanımlanma-
sında MR ve US sonuçları uyumluydu. 28 vakada 
hafif ventrikülomegali (10-14.9 mm) ve 12 vakada 
orta/şiddetli VM (≥15 mm) saptandı. Ortalama ges-
tasyonel yaşlar, hafif ve orta/şiddetli VM’de sırasıy-
la 26.6 ± 3.4 (21-33) ve 27.9 ± 4.5 (21-35) hafta idi. 

US ve/veya MR ile saptanan ilişkili anomaliler Tab-
lo 1’de verilmiştir. 28 hafif VM olgusunun 20’sinin 
US’da izole edildiği bildirildi. Geriye kalan sekiz 
vakanın üçünde corpus callosum agenezi, birinde 
Dandy-Walker malformasyonu, ikisinde Chiari II 
malformasyonu ve ikisinde intraventriküler hemo-
raji olmak üzere ek bulgular mevcuttu. Bu bulgular 
MR ile de teşhis edildi. MR ile, izole hafif VM’si 
olan 20 vakanın 7’sinde (% 35 [% 95 CI; 0.15-0.59]) 
ek malformasyonlar saptandı. Bunlar corpus callo-
sum agenezi (n = 2), germinal matriks kanaması (n 
= 1), intraventriküler kanama (n = 1), akuaduktal 
stenoz (n = 1) ve Dandy-Walker varyantı (n = 1) idi 
(Tablo 1). Bu hasta grubunda, 28 vakanın 21’inde 
US ve MR incelemeleri uyumluydu.

12 orta/şiddetli VM vakasının üçü, MR ile saptanan 
Chiari II malformasyon, intraventriküler hemoraji 
ve corpus callosum ageneziyle ilişkiliydi. MR, izole 
9 orta/şiddetli VM vakasının 5’inde ek patolojiler 
göstermiştir (% 55 [% 95 CI; 0.21-0.86]).
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Tablo 1: The additonal CNS findings detected by MRI in isolated VM 
cases on US.

MRI: magnetic resonance imaging, VM: ventriculomegaly

Bu patolojiler porensefalik kist (n=1); corpus callo-
sum agenezi (n=2); akuaduktal stenoz (n=1) ve intra-
ventriküler hemoraji (n=1) idi (Tablo 1). Her iki gö-
rüntüleme yöntemi 12 vakanın 7’sinde uyumluydu.

MR ile toplam 40 vakanın 12’sinde ek patoloji sap-
tanmıştır (% 30 [% 95 CI; 0.16-0.46]). Bu 12 vakanın 
7’si hafif VM grubunda (n=28) (% 25 [% 95 CI; 0.11-
0.45]) ve 5’i orta/şiddetli VM grubundaydı  (n=12) 
(% 42 [% 95 CI; 0.15-0.72]). Her ne kadar ek bul-
gular son grupta daha sıksa da, her iki grup arasında-
ki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (x2 Yates: 
0.459, p=0.498). 

Ek MR bulguları 7 vakada tedavinin değiştirilme-
sine neden oldu (% 17 [% 95 CI; 0.13-0.41]). Hafif 
VM grubunda 4 gebelik sonlandırıldı (% 14% [% 95 
CI; 0.09-0.34]). Sonlandırma nedeni, corpus callo-
sum agenezi (n=2), serebral tümoral lezyon (n=1) ve 
Dandy-Walker varyantıydı (n=1). İkinci grupta, 3 ge-
belik corpus callosum agenezi (n=2)ve porensefalik 
kist (n=1) nedeniyle sonlandırıldı (% 25 [% 95 CI; 
0.14-0.94]).

TARTIŞMA

 VM’de neonatal morbidite ve mortalite üze-
rinde etkili farklı faktörler vardır: (1) dilatasyonun 
şiddeti; (2) uni- ya da bilateral mevcudiyet; (3) dila-
tasyonun simetri/asimetri durumu; (4) tablonunreg-
resyon, stabilite ve progresyonu ve (5) ek anomaliler 
(7). Genel olarak, VM’li fetüste dikkate alınan iki ana 
durum ilişkili anomalilerin varlığı ve VM’nin şidde-
tidir (8). Izole VM’si olup hayatta kalanların değer-
lendirildiği bir araştırmada, ventriküler genişliğin 10-
12 mm olduğu vakaların % 93’ünde nörogelişimsel 
akıbetin normal olduğu, buna karşılık ventriküler ge-
nişlik 15 mm ya da daha büyük olduğunda % 62.5’a 
düştüğü bildirilmiştir (9). Prenatal sonografi ve/veya 
postnatal değerlendirme sırasında saptanan VM va-
kalarda ek anomali oranı % 80’e kadar çıkabilir (4). 
Bu anomaliler, akuaduktal stenoz, Dandy-Walker 
kompleksi, nöral tüp defekti, corpus callosum age-
nezi, holoprosensefali, lissensefali, araknoid kistler, 
polimikrogriya, hidranensefali, porensefali, intra-
serebral hemoraji, subependimal hemoraji ve peri-
ventriküler lökomalasi gibi kromozomal, MSS-dışı 
anomaliler ve MSS anomalileridir (2, 4). Antenatal 
dönemde VM tanısı konulan 102 vakanın incelendiği 
bir araştırmada, izole VM hastalarında mortalitenin 

diğer malformasyonlarla ilişkili VM hastalara göre 
anlamlı olarak düşük olduğu gösterilmiştir (sırasıyla 
% 55.7 - % 86.1) (10). Ayrıca, lateral serebral vent-
rikülomegali olan ardışık 267 fetüs üzerinde yapılan 
bir çalışmada, kromozom anomalileri insidansı çoklu 
sistem malformasyonlarının varlığıyla kuvvetli bir 
şekilde ilişkiliydi. İzole VM olan fetüslerin sadece 
% 3’ünde, buna karşılık VM yanında ek malformas-
yonu olanların % 36’sında kromozomal defektler bu-
lunmaktadır (11). 

İzole VM ekslüzyon tanısı olduğu için, görüntüleme 
yönteminin etkisi ileri derecede önemlidir. Her ne 
kadar US temel prenatal tarama tekniği ise de, MSS 
anomalilerinin değerlendirilmesinde sınırlı olduğu 
durumlar vardır: (1) sensörün yakın beyin tarafının 
rezolüsyonunu kısıtlayan teknik faktörler (yakın-a-
lan etkisi); (2) posterior fossa yapılarını görselleş-
tirilmesini engelleyen osifikasyon; (3) bazı anoma-
lileirn non-spesifik görünümleri; (4) sıklıkla US ile 
görüntülenemeyen hafif parenkimal anomaliler (6). 
Ayrıca, düşük boyutsal ve doku rezolüsyonu nede-
niyle, non-spesifik serebral hemorajilerin tanısını 
açısından özellikle uygun değildir (12). Bu nedenle, 
başka bir görüntüleme yöntemi olan MR, prenatal ta-
nıda giderek daha çok önem kazanmıştır. Son 10 yıl 
içinde, ultra hızlı T2-ağırlıklı sekansların kullanıma 
sunulması, görüntüleme yöntemlerinin hızlanması-
nı ve hareket artifaktlarıyla ilgili sorunların elimine 
edilmesini sağlamıştır (13). MR’ın fetal MSS pato-
lojilerinde ek ve daha ayrıntılı veri sağladığı kabul 
edilmektedir (13). Öte yandan, erişilebilirliğinin dü-
şük olması, deneyim azlığı ve yüksek maliyeti sakın-
caları nedeniyle prenatal tanıda kullanımının kısıtlı 
kalmasının nedenleridir.

Fetal MR’ın özellikle kortikal gelişim bozukluğu-
na bağlı malformasyonların saptanmasında yararlı 
olduğu bildirilmiştir (4). Sulkasyon anomalisi gibi 
ultrasonografi ile görüntülenemeyen ek bulguların 
saptanmasını sağlar (4). Buna ek olarak, VM’li fe-
tüslerde corpus callosum değerlendirilmesinde MR 
US’dan daha duyarlıdır (14) ve corpus callosum 
agenezinden kuşkulanıldığında, beyin gelişiminin di-
ğer açılardan değerlendirilmesinde önemli yeri olan 
ek bir yöntemdir (15). Griffiths ve ark., MR’da en 
sık görülen malformasyonun, tek başına ya da baş-
ka beyin anomalileriyle birlikte görülen 25 vakanın 
11’ini kommissurasyon yokluğunun oluşturduğunu 
bildirmişlerdir (8). Glenn ve ark. ise, US’da callosal 
anomaliden kuşkulanılan 8 vakanın 5’inde MR ile ek 
MSS anomaliler (düzleşmiş Sylvian fissüre ile birlik-
te beyin parenkiminde anormal görünüm, sulkasyon 
anomalisi, nöronal migrasyon bozukluğu, şizense-
fali, serebellar disgenezi ve mikroftalmi) olduğunu 
bildirmiştir (15). Benzer biçimde, bizim serimizde 
de, corpus callosum agenezisi MR tetkikinde en sık 
görülen ek anomaliydi ve dört fetüste saptandı. Ayrı-
ca, Yin ve ark. da MR’ın hemorajinin hassas tanısını 
sağladığını ve kanamanın şiddetine ve anatomik ye-
rine bağlı olarak prognozu tahmin etmeyi sağladığını 
ileri sürmüşlerdir (12). Kanamanın geç safhasında, 
kanın geri-emilimi, sadece hidrosefalinin ya da izole 
VM’yi gösteren US’nun hemorajiyi görüntülemesini 
önler (12).

MRI finding Mild VM 
(n=20)

Moderate/severe VM 
(n=9)

Agenesis of corpus callosum 2 2

Germinal matrix hemorrhage 1 0

Intraventricular hemorrhage 1 1

Aquaductal stenosis 1 1

Tumoral lesion 1 0

Dandy-Walker variant 1 0

Porencephalic cyst 0 1

Total 7 5
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Bununla birlikte, MR kanamayı belirleyebilir ve akut 
kanamanın pıhtılaşmış kandan ayırt edilebilmesine 
olanak verir. Yin ve ark. ayrıca MR ile serebral he-
morajiyi saptama olasılığının fetal VM’nin şiddetiy-
le de ilişkili olduğunu ileri sürmüşlerdir (12). Bizim 
serimizde, US ile 3 fetüste intraventriküler hemoraji 
saptanmışsa da, bir vakada germinal matriks hemo-
rajisi ve iki vakada intraventriküler hemoraji sapta-
namamıştır. Yin ve ark.’ndan farklı olarak, VM’nin 
şiddeti ile bu lezyonlar arasında bir korelasyon bu-
lamadık.

Bu çalışmada, MR’ın ek anomalilerin saptanmasın-
daki katkısına ve bu katkının tedaviye ve anneye ve-
rilen danışmanlığa etkisine odaklandık. Ultrasonog-
rafiyle yapılan tetkiklerde anomalilerin % 30’unun 
(12/40) atlandığını saptadık. Bu anomalilerin MR 
ile saptanması üzerine 7 gebelik (7/40; % 17) son-
landırıldı [corpus callosum agenezisi (n=4); poren-
sefalik kist (n=1); serebral tümoral lezyon (n=1); 
Dandy-Walker varyantı (n=1)]. Literatürdeki çalış-
maların büyük çoğunluğu bulgularımızla uyumludur. 
Simon ve ark., MR tetkikinden sonra 52 vakanın % 
46’sının farklı tedavi edildiğini göstermiştir (16). Le-
vine ve ark. da hastaların % 13.5’inde tedavide, % 
49.7’sinde ise verilen danışmanlıkta değişiklik yapıl-
dığını bildirmişlerdir (17).  Bununla birlikte, Malin-
ger ve ark., 42 fetüs üzerinde yaptıkları araştırmada, 
fetal beyin anomalilerinin tanısında özel (dedicated) 
nörosonografi ile MR’ın eşdeğer sonuçlar verdiğini 
bulmuşlardır (18). Buna karşılık, normal (referral) 
US sonuçları, nörosonografi ya da MR ile uyumlu 
değildi (18). Araştırmacılar, yetersiz tetkikin VM 
vakalarında fetal MR’ın değerinin abartılmasına yol 
açtığı için, sonografiyi yapanın, nöroanatomi ve fetal 
beyin gelişimi alanındaki becerisinin önemini vurgu-
lamışlardır.  Bizim araştırmamızda sonografik tetkik-
ler, fetal nöroanatomi konusunda çok deneyimli bir 
perinataloji uzmanı tarafından yapıldığı için, bulgula-
rımız bu düşünceyi desteklememektedir.  Bu neden-
le, sonografik değerlendirmenin kalitesinden bağım-
sız olarak MR’ın US’a üstün olduğuna inanıyoruz. 

Ayrıca, VM’nin şiddeti ile ilişkili patolojilerin kore-
lasyonunu da araştırdık. Ek bulguların sıklığı hafif 
VM vakalarında orta/şiddetli VM vakalarına göre 
daha düşüktü (sırasıyla % 25 ve % 42). Ancak ara-
larındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildi 
(p=0.498). Bu sonuç, hafif ve şiddetli VM vakaların-
da sırasıyla % 44 ve % 58 sıklık bildiren Morris ve 
ark.’larının sonuçlarıyla uyumludur (5). Bununla bir-
likte, birçok çalışmada ventrikül genişliği ile ilişkili 
anomaliler arasında anlamlı korelasyon bulunmuştur 
(19, 20). Griffiths ve ark., ek beyin anomalisi sıklı-
ğını, ventrikül genişliğinin 10-11.9 mm olduğu hafif 
vakalarda % 6; 12-15 mm olduğu orta şiddette va-
kalarda % 14 ve 15 mm’den büyük olduğu şiddetli 
vakalarda % 57 olarak vermiştir (8). Göreceli risk-
ler hafif VM ile karşılaştırıldığında, orta ve şiddetli 
VM’de sırasıyla 2.5 ve 10.3 olmuştur (8). Sınırda 
VM’de (10-12 mm) beyin malformasyonlarının 
sıklığı düşük olduğu için, bazı araştırmacılar MR 
tetkikinin maliyet etkinliğini tartışmaya açmışlardır 
(19). Ancak, Manganaro ve ark., sınırda vakaların 
% 26.9’unun ilişkili ve ilişkili vakaların% 29.2’sinin 

sınırda vaka olduğunu bildirip, sınırda vakalarda dahi 
MR’ın yararlı olduğuna işaret etmiştir (7).

Sonuç olarak, US hala fetal beyin ve ventriküllerin 
değerlendirilmesinde ilk seçilecek yöntemdir. Buna 
ek olarak, tek başına US kullanıldığında atlanabile-
cek verilerin saptanmasını sağlayabilecek bir yöntem 
olan MR tamamlayıcı olarak kullanılabilir. MR ile 
elde edilen ek veriler, hastaya verilen danışmanlık ve 
tedavide önemli bir rol oynayabilir.
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ÖZET

Amaç: Suda çözünen non–iyonik radyoopak madde olan iohek-
sol (OmnipaqueTM) kullanılarak çekilen histerosalpingografi 
(HSG) öncesi ve sonrası serum serbest T3 (triiodotironin), serbest 
T4 (tiroksin) ve TSH düzeylerindeki değişiklikleri araştırmak. 
Gereçler ve Yöntem: Prospektif olarak tasarlanan bu çalışma 
Ocak 2015 ve Mart 2015 tarihleri arasında Zekai Tahir Burak 
Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma Hastanesi infertilite po-
likliniğine başvuran 45 infertil ötiroid hastada gerçekleştiril-
di. Hepatik hastalık, renal yetmezlik ve akut enfeksiyonu olan 
hastalarla tiroid hastalığı öyküsü olan ve lityum, amiadaron 
ve glukokortikoid gibi antitiroid ilaç kullanan hastalar çalışma 
dışında bırakıldı. Menstrüasyonları tamamlanan ve gebe olma-
dıkları gösterilen tüm hastaların HSG öncesi ve HSG sonrası 
1. ayda serum serbest T3, serbest T4 ve TSH düzeyleri ölçüldü.
Bulgular: Çalışmaya dahil edilen hastaların yaş ortalaması 
28,3±5,5 (20–40) olarak hesaplandı. İşlem öncesi serbest T3, 
serbest T4 ve TSH düzeyleri sırasıyla, 3,0±0,4pg/mL, 1,0±0,2 
ng/dL, 2,2±1,5 mIU/mL iken işlem sonrası, 3,1±0,3 pg/mL, 
0,9±0,8 ng/dL, 1,9±0,9 mIU/mL olarak ölçüldü. Serbest T4 ve 
TSH düzeylerindeki azalma istatistiksel olarak anlamlı bulu-
nurken (p=0,016, p=0,026), serbest T3’deki azalma istatistik-
sel olarak anlamsızdı (p=0,083).
Sonuç: Her ne kadar yarılanma ömrü dakikalarla sınırlı olsa 
da ioheksol kullanılarak çekilen HSG sonrası infertil kadın-
larda tiroid fonksiyonlarında değişiklik meydana gelmektedir. 
Bu hastalarda işlem sonrası gelişebilecek tiroid disfonksiyonu 
akılda bulundurulmalıdır.
Anahtar Kelimeler: histerosalpingografi, iyot, kontrast madde, 
tiroid fonksiyon testi, hipotiroidi

ABSTRACT

Objective: To investigate the changes in serum free T3 (triiodo-
thyronine), free T4 (thyroxine) and TSH levels before and after 
hysterosalpingography (HSG) using iohexol (Omnipaque ™), a 
water-soluble non-ionic radiopaque substance.
 
Material and Methods: This prospective study was conducted 
in 45 infertile euthyroid patients who applied to the infertility 
polyclinic of Zekai Tahir Burak Women’s Health Education and 
Research Hospital between January 2015 and March 2015. 
Patients with hepatic disease, renal insufficiency and acute 
infection, patients with thyroid disease and those using antit-
hyroid drugs such as lithium, amiadarone and glucocorticoid 
were excluded from the study. Serum free T3, free T4 and TSH 
levels were measured before HSG and at 1 month after HSG in 
all patients whose menstruation was completed and who were 
shown not to be pregnant.

Results: The mean age of the patients included in the study was 
calculated as 28.3 ± 5.5 (20-40). The free T3, free T4 and TSH 
levels before the procedure were 3,0 ± 0,4 pg / mL, 1,0 ± 0,2 ng / 
dL, 2,2 ± 1,5 mIU / mL, respectively, 3,1± 0.3 pg / mL, 0.9 ± 0.8 
ng / dL, 1.9 ± 0.9 mIU / mL, respectively. While the decrease in 
free T4 and TSH levels was statistically significant (p = 0.016, p 
= 0.026), the decrease in free T3 was statistically insignificant 
(p = 0.083).

Conclusion: Though the half-life is limited to a few minutes, 
changes in thyroid function occur in infertile women after HSG 
using iohexol. In these patients, thyroid dysfunction which may 
develop after the procedure should be kept in mind.

Keywords: hysterosalpyngography, iodine, contrast agent, thy-
roid function test, hypothyroidism

GİRİŞ

 Histerosalpingografi (HSG) uterin kavitenin 
şeklini ve fallop tüplerinin açıklığını araştırmak için 
yapılan radyolojik bir işlemdir. Bu test radyoopak 
maddenin serviksten uterin kaviteye verilmesini ta-
kiben direkt radyografi veya floroskopi ile görün-
tü elde edilmesiyle gerçekleştirilir (1). Radyoopak 
kontrast maddelerin %90’ı iyot içerikli olup, bunlar 
suda çözünen ve yağda çözünenler olarak iki gru-
ba ayrılır. Ayrıca suda çözünen iyotlu radyoopak 
konstrast maddeler iyonik ve non–iyonik olarak 
sınıflandırılır (2). HSG’de kullanılan radyoopak 
maddelerin tiroid fonksiyonları üzerine etkisi ile il-
gili yapılan çalışmalarda genellikle uzun yarılanma 
ömrüne sahip yağda çözünen kontrast madde olan 
lipiodolün etkisi araştırılmıştır. Ancak pulmoner 
yağ embolisi, akut tubal blokaj, tubal enfeksiyonun 
reaktivasyonu ve granulom oluşumu gibi riskler ne-
deniyle popularitesi son yıllarda giderek azalmıştır. 
Suda çözünen kontrast maddelerin kullanımıyla bu 
komplikasyonların azaldığı görülmüştür (2).

HSG çekiminin tiroid fonksiyonları üzerine etkisi 
konusunda yapılmış çalışma sayısı kısıtlıdır. Özel-
likle de ötiroid hastalarda suda çözünen kontrast 
madde kullanılarak çekilen HSG sonrası tiroid 
fonksiyonlarının etkilenmesi konusunda sadece bir-
kaç çalışma yapılmıştır. 

Biz de bu çalışmada suda çözünen non–iyonik rad-
yoopak madde olan ioheksol (OmnipaqueTM) kulla-
nılarak çekilen HSG öncesi ve sonrası serum serbest 
T3 (sT3) (triiodotironin), serbest T4 (sT4) (tiroksin) 
ve TSH (tiroid stimule edici hormon) düzeylerinde-
ki değişiklikleri araştırmayı amaçladık.

İnfertil Kadınlarda İoheksol Kullanılarak Yapılan Histerosalpingografi Tetkiki Sonrası 
Tiroid Fonksiyonlarının Değerlendirilmesi
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GEREÇ ve YÖNTEM

 Prospektif olarak tasarlanan bu çalışmaya 
Ocak 2015 ve Mart 2015 tarihleri arasında Zekai Ta-
hir Burak Kadın Sağlığı Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesi infertilite polikliniğine başvuran 45 infertil öti-
roid hasta dahil edildi. Hastanenin eğitim planlama 
kurulundan gerekli onay alındı.  Hepatik hastalık, 
renal yetmezlik ve akut enfeksiyonu olan hastalarla 
tiroid hastalığı öyküsü olan ve lityum, amiadaron ve 
glukokortikoid gibi antitiroid ilaç kullanan hastalar 
çalışma dışında bırakıldı. Ayrıca çalışmaya alınan 
hastaların hiçbiri sigara kullanmıyordu ve ek hasta-
lıkları yoktu.  Temel infertilite testlerinden olan ve 
3. gün  bakılan over rezerv testleri [östradiol (E2) ve 
folikül uyarıcı hormone (FSH)], lüteinleştirici hor-
mon (LH) ve prolaktin hormonları normal aralıkta 
idi. 

Hastalarla ilgili demografik özellikler ve laboratu-
var verileri hasta dosyalarından toplandı. Demog-
rafik özellikleri olarak hastaların yaşı, boyu, kilo-
su, vücut kitle indeksi, gebelik öyküsü ve infertilite 
tipi; bazal hormon değerleri olarak da E2, FSH, LH, 
prolaktin ve tiroid fonksiyon testi (TFT) sonuçları 
kaydedildi. Menstrüasyonları tamamlanan ve gebe 
olmadıkları gösterilen tüm hastaların HSG öncesi 
ve HSG sonrası 1. ayda serum serbest T3, serbest 
T4 ve TSH düzeyleri ölçüldü. Ötiroidizm tiroid has-
talığı yokluğunda bakılan TSH değerinin [0,38-5,33 
uIU/ml], sT3’ün [2,6-4,4 pg/ml], sT4’ün [1,0-1,6 
ng/dL] normal aralıkta olan hastalar olarak tanım-
landı. Önceden canlı doğumu olmayan hastalar 
primer infertil, olanlar ise sekonder infertil olarak 
sınıflandırıldı.

İSTATİKSEL ANALİZ

 İstatistiksel analiz için Statistical Package for 
the Social Sciences (SPSS), version 22.0 (SPSS 
Inc., Chicago, IL, ABD) kullanıldı. Tanımlayıcı ve-
riler ve sıklıklar bilgisayar yardımı ile hesaplandı. 
Tiroid fonksiyon testlerinin normal dağılıma uy-
gunluğu Kolmogorov Smirnov testi ile değerlen-
dirildi. Veriler hem ortalama±standart sapma hem 
de median (minimum-maksimum) olarak belirtildi. 
Kategorik değişkenler sayı (yüzde) olarak sunuldu. 
HSG öncesi ve sonrası ölçülen tiroid fonksiyon test-
lerindeki değişimin değerlendirilmesinde bağımlı 
örneklem t testi kullanıldı. P değerinin <0,05 olması 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

 Çalışmamıza toplam 45 hasta dahil edilmiş 
olup Tablo 1 hastaların demografik özelliklerini ve 
bazal hormon değerlerini içermektedir. Tüm hasta-
ların HSG öncesi ve HSG sonrası 1. ayda serbest T3, 
serbest T4 ve TSH düzeyleri ölçülmüştür. Hastala-
rın yaş ortalaması 28,3±5,5 (yıl) (Ortalama±standart 
sapma) idi. Ortalama kilo 64,8±9,1 (kg), ortalama 
boy 161,5±5,6 (cm), ortalama VKİ 24,8±2,9 (kg/
m2) olarak tespit edildi. Gravidanın ortanca ( minu-
mum – maksimum) değeri 0 (0-6), paritenin 0 (0-
1), abortusun 0 (0-5), yaşayan çocuk sayısı 0 (0-1) 
olarak hesaplandı. Hastaların 9’u (%20) sekonder 
infertildi. Seks steroid hormonu, TFT ve prolaktin 
hormonları normal aralıkta idi. HSG öncesi sT3, 
sT4, TSH değerleri sırasıyla  3,0±0,4; 1,0±0,2; 
2,2±1,5 idi. HSG sonrası ise sT3, sT4, TSH değer-
leri sırasıyla  3,1±0,3; 0,9±0,8; 1,9±0,9 idi. Tablo 
2’de ise HSG işlemi öncesi ve sonrası serbest T3, 
serbest T4 ve TSH düzeyleri karşılaştırılmış olup; 
serbest T4 ve TSH düzeylerindeki azalma istatistik-
sel olarak anlamlı bulunurken (p=0,016, p=0,026), 
serbest T3’deki azalma istatistiksel olarak anlam-
sızdı (p=0,083).
Tablo 1: Hastaların Demografik Özellikleri ve Bazal Hormon Değerleri.

Tablo 2: Tiroid Fonksiyonlarındaki Değişime ait Bağımlı Örneklem t testi Tablosu.

sT3; serbest triiodotironin, sT4; serbest tiroksin, TSH; tiroid stimüle edici hormone, a işlem öncesi, b işlem sonrası. 
P<0,05 istatistiksel olarak anlamlıdır

Değişken Ortalama± 
standart sapma

Median (minimum 
- maksimum)

Yaş (yıl) 28,3±5,5 28(20-40)

Kilo (kg) 64,8±9,1 63(45-89)

Boy (cm) 161,5±5,6 162(150-180)

VKİ (kg/m2) 24,8±2,9 24,8(18,8-32,7)

Gravida 0,4±0,9 0(0-6)

Parite 0,2±0,4 0(0-1)

Abortus 0,2±0,8 0(0-5)

Yaşayan 0,2±0,4 0(0-1)

FSH (U/L) 7,7±2,0 7,3(4,3-13,6)

LH(U/L) 5,7±2,6 5,3(3,5-14)

Estradiol (pg/mL) 54,3±23,9 50(12-98)

Prolaktin (ng/mL) 11,5±4,4 11,6(5,0-25,7)

HSG öncesi TSH(U/L) 2,2±1,5 1,9(0,6-5,3)

HSG öncesi sT3 (pg/mL) 3,0±0,4 3,1(2,4-3,8)

HSG öncesi sT4 (ng/dL) 1,0±0,2 0,9(0,6-1,7)

HSG sonrası TSH(U/L) 1,9±0,9 1,7(0,4-4,6)

HSG sonrası sT3(pg/mL) 3,1±0,3 2,9(2,3-3,8)

HSG sonrası sT4(ng/dL) 0,9±0,8 0,8(0,6-1,5)

Değişken Ortalama fark Ortalama farkın 
Standart sapması

Ortalama farkın 
Standart hatası

%95 güven aralığı

t p

En düşük En yüksek

sT3ª sT3b 0,13667 0,51744 0,07714 -0,01879 0,29212 1,772 0,083

sT4a sT4b 0,08889 0,23786 0,03546 0,01743 0,16035 2,507 0,016

TSHa TSHb 0,34918 1,01383 0,15113 0,04459 0,65377 2,310 0,026
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TARTIŞMA

 HSG uterus ve fallop tüplerini değerlendirmek 
için kullanılan radyolojik bir görüntüleme yöntemi 
olup; konjenital uterin anomali, peritubal adezyon, 
peritona kontrast maddenin geçişinin olup olmadı-
ğını, varsa tubal patoljiyi değerlendirmemizi sağ-
lar. İşlem için kullanılan ideal kontrast maddenin 
endometrium, tüp ve peritubal alan için nontoksik, 
non irritan olması gerekmektedir. Yağ bazlı kont-
rast madde kullanılarak çekilen HSG işlemlerinde 
alerjik reaksiyon, şok tablosu, pulmoner emboli gibi 
ciddi komplikasyonların olabileceği rapor edilmiş-
tir. Mekaru ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada HSG 
çekiminde yağda çözünen kontrast madde kullanıl-
mış olup; çalışmaya 180 ötiroid, 28 subklinik hipo-
tiroidi, 13 subklinik hipertiroidi olmak üzere toplam 
214 hasta dahil edilmiş. Öncesinde hipotirodisi olan 
grupta ötiroid olanlara göre  HSG sonrası subklinik 
hipotiroidi görülme sıklığının anlamlı olarak arttığı 
görülmüş (p <0.001) (3). Biz de çalışmamızda yan 
etkisinin daha az olduğu düşünülen suda çözünen 
non–iyonik radyoopak madde olan ioheksol (Omni-
paqueTM) kullanılarak çekilen HSG öncesi ve son-
rası sT3, sT4 ve TSH düzeylerini kıyasladık. HSG 
sonrası sT4 ve TSH düzeylerindeki azalma istatis-
tiksel olarak anlamlı bulunurken, sT3’deki azalma-
yı istatistiksel olarak anlamsız bulduk.

Lindequist ve ark.yaptıkları 2 geniş çaplı randomi-
ze kontrollü çalışmalarında; yağ bazlı ile su bazlı 
kontrast madde kullanımını görüntü kalitesi açısın-
dan karşılaştırmışlar ve  fimbrialar ile uterusun dış 
kontürünün yağ bazlı kontrast kullanımında yüksek 
vizkozite nedeniyle görüntü kalitesini bozduğunu 
saptamışlardır (4, 5).

Nor ve arkadaşları 204 hastanın dahil edildiği bir 
çalışmada suda çözünen iyonik ve non-iyonik kont-
rast maddelerle HSG çekimi ile görüntü kalitesini 
karşılaştırmışlar. Düşük ozmolar kontrast madde 
(Iopramide ve Ioxaglate) kullanılarak çekilen HSG 
ile yüksek ozmolar kontrast madde (Iodamide) ara-
sında görüntü kalitesi açısından fark izlememişler. 
İntravazasyon ve bilateral tubal blokajın yüksek oz-
malariteye bağlı olarak en fazla Iodamide kullanı-
lanlarda olduğunu görmüşler (6).

Pekçok çalışmada aşırı iyot maruziyetinin tiroid 
fonksiyonları üzerine olumsuz etkisinden bahsedil-
miştir (7-9). So ve ark. ise  yağda ve suda çözünen 
kontrast madde kullanılarak çekilen HSG’nin tiroid 
fonksiyonları üzerine etkisi konulu yaptıkları çalış-
mada 164 hastaya yağda çözünen, 94 hastaya suda 
çözünen kontrast kullanılarak HSG çekmişler. Has-
taların işlem sonrası ilk 3 ay ve 12.ay TSH ve sT4 
düzeyleri bakılmış ve yağda çözünen opakla çeki-
len grupta %25, suda çözünen grupta %10 subklinik 
hipotiroidi izlemişlerdir. Yazarlar özellikle gebelik 
planlayan hastalarda suda çözünen kontrast madde 
kullanılarak HSG çekmenin daha güvenli olduğu 
vurgulanmıştır (10). 

Tiroid disfonksiyonunun gebelik kayıpları üzerine 
etkisi bir diğer önemli konu olup, gebelik esnasın-

da fazla iyot alımına bağlı olarak hem anne hem de 
bebekte tiroid fonsiyonları etkilenmektedir (11, 12). 
Özellikle iyottan zengin kontrast madde ile HSG 
çekimi sonrası bu etkilenme daha belirgin olmak-
tadır. Mekaru ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 
yağda çözünen kontrast madde kullanılarak çekilen 
HSG sonrası %15.6 ötiroid hastada subklinik hipo-
tiroidi (TSH>3.0 mIU/L) geliştiği görülmüştür (3). 
Yine başka bir çalışmada bu hastalardaki subklinik 
hipotiroidi gelişiminin uzun dönem aşırı iyot maru-
ziyetine bağlı olduğu, HSG sonrası kanda 6. haftada 
bile iyot konsatrasyonunun yüksek olduğu bu du-
rumun yağda çözünen kontrast madde kullanımına 
bağlı olduğu gösterilmiştir (13). Gebelik esnasında 
izlenen subklinik hipotiroidi aynı zamanda düşükler 
için de risk faktörüdür. Schneur ve arkadaşlarının 
çalışmasında TSH seviyesi 95 persentilin üzeri olan 
hastalarda, TSH seviyesi 95 persentilin altında olan-
lara göre düşük riskinin 3.66 kat daha fazla olduğu 
görülmüştür (14). Negro ve arkadaşları (15) 4123 ti-
roid antikor negatif hastayı erken gebelik dönemin-
de düşük oranları açısından değerlendirmişler ve 
TSH’sı yüksek olan (2,5-5.0 mIU/L) grupta TSH’ı 
2.5 mIU/L’nin altında olan gruba göre daha fazla 
düşük olduğunu saptamışlardır (15). Su ve arkadaş-
larının çalışmasında ise gebeliğin ilk 20 haftasında 
izlenen subklinik hipotiroidinin artmış fetal distres, 
preterm doğum, nörogelişimsel gelişmede gecikme 
ile ilişkili olduğu saptanmış. Aynı zamanda klinik 
hipotiroidi, subklinik-klinik hipertiroidinin de kötü 
gebelik sonuçları ile ilişkili olduğu görülmüştür 
(16). 38 çalışmanın dahil edildiği bir metaanalizde 
ise subklinik hipotirodi olanlarda preeklampsinin 
1.7 kat, perinatal mortalitenin de 2.7 kat arttığı gö-
rülmüştür (17).

Sonuç olarak baktığımızda her ne kadar  hasta sayı-
sının sınırlı olması, takip süresinin kısa olması, tek 
merkezli bir çalışma olmasına rağmen çalışmamız 
daha kapsamlı diğer çalışmalara temel oluşturması 
bakımından önemlidir. Yarılanma ömrü kısa da olsa 
ioheksol kullanılarak çekilen HSG sonrası infertil 
kadınlarda tiroid disfonksiyonu akılda bulundurul-
malıdır. Bu konuda takip süresinin daha uzun ol-
duğu, geniş katılımlı prospektif çalışmalara ihtiyaç 
vardır.
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ÖZET

Amaç: Bu çalışmadaki amacımız, Trakya bölgesinde çocuk 
yoğun bakım ünitesinde takip ve tedavileri yapılan zehirlenme 
vakalarının özelliklerini belirlemek ve önlemlerin alınmasına 
rehberlik etmektir.

Gereçler ve Yöntem: Namık Kemal Üniversitesi Tıp fakültesi 
hastanesi çocuk yoğun bakım ünitesinde Ocak 2012-Ağustos 
2016 tarihleri arasında zehirlenme nedeniyle takip ve tedavi 
edilmiş çocuklar çalışmaya dahil edildi. Bilgiler hasta kayıtla-
rı geriye dönük taranarak toplandı.  Yaş, cinsiyet, zehirlenme 
etkeni, yeri ve nedeni, hastaneye başvuru şekli ve tedavi yön-
temleri değerlendirildi. Veriler tanımlayıcı yöntemler ve ki-kare 
testi kullanılarak değerlendirildi; p değeri <0.05 olan istatis-
tiksel farklılıklar anlamlı kabul edildi.

Bulgular: Yaşları 6 ay-18 yaş arasında olan 172 hastanın ka-
yıtları retrospektif olarak tarandı, 113 (%65,70) hasta kız, 59 
(%34,30) hasta erkekti ve ortalama yaşları 6,61±5,36 yaş ara-
sındaydı. Zehirlenme vakalarının büyük çoğunluğu (%52) 0-4 
yaş arasında bulundu. Çoğu vakada (%91,90) zehirlenme evde 
ve oral yol ile (%95,90) gerçekleşmişti. Mevsimlere göre bakıl-
dığında zehirlenme vakalarının birçoğu yaz ayında meydana 
gelmişti. Zehirlenme nedenlerine bakılacak olursa  %70,30’ü 
kaza sonucu meydana gelmişti, intihar amacı ile oluşan zehir-
lenmelerin %98’i kız çocuklarındaydı. Zehirlenmeler en sık 
ilaçlar ile gerçekleşmiş (%78,60), ikinci en sık neden korozif 
maddeler (%10,80) ve vakaların %3,80’inde temizlik madde-
leri takip etmekteydi. İlaçlar arasında antidepresanlar en sık 
(%25,85) zehirlenme etkeni olarak bulundu ve akut zehirlenme 
nedeni ile takip edilen 172 hastada ölüm bildirilmedi.

Sonuç: Zehirlenmelerin en sık 0-4 yaş arası çocuklarda görül-
mesi ailelerin bu konuda eğitilmelerinin ne kadar önemli ol-
duğunu göstermektedir. Bölgemizde hem kaza sonucu hem de 
intihar amaçlı gelişen zehirlenmeler kız çocuklarda daha fazla 
görülmüştür. Özellikle kaza sonucu gelişen zehirlenmelerin li-
teratürden farklı olarak bu bölgede kız çocuklarda daha fazla 
görülmüş olması dikkat çekicidir. Çocukluk çağı zehirlenmele-
rinin önlenmesinde, kapsamlı araştırmalar yapılması ve ailele-
rin eğitilmesinin mortalite ve morbiditenin azaltılmasında etkili 
olacağı inancındayız.

Anahtar Kelimeler: çocuk yoğun bakım ünitesi; zehirlenme; 
antidepresan ilaçlar

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to determine the properties 
of intoxication cases in Thrace region that were followed-up 
and treated  in Pediatric İntensive Care Unit (PICU) and to be 
a guide for precautions.
 
Material and Methods: Children who were hospitalised in 
PICU of the Namık Kemal University School of Medicine 
between January 2012 and August 2016 were included in the 
study.The necessary data were collected retrospectively by 
analysing the records of cases. Age, gender, poisoning effect, 
location and cause, application to hospital and treatment met-
hods were evaluated. Data were evaluated using descriptive 
methods and chi-square test, statistical differences of p <0.05 
were considered significant.

Results: For the study, the files of 172 patients aged from 6 
months to 18
years (mean 6.61 ± 5.36 years) were scanned; 113 (65.70 %) 
cases were female, 59 (34.30 %) were male. A high proportion 
(52 %) of intoxication cases were between 0 and 4 years of age. 
Most poisonings occurred at home (91.90 %) via the oral route 
(95.90 %). The season in which poisonings were most seen was 
summer. In 70.30 % of cases, the reason for intoxication was 
accidentally. 98 % of  cases that were intoxicated as a result 
of a suicide attempt were girls. The most common substance 
for intoxication was drugs (78.60 %), followed by corrosives 
(10.80 %) and cleaning substances (3.80 %). Antidepressant 
drugs were the most common drug group (25.85 %) that caused 
intoxication. There was no report of mortality in those 172 acu-
te childhood poisoning cases.

Conclusion: The most frequent occurrence of poisonings in 
children between one and six years of age indicates how im-
portant it is for families to be trained. In our region, both ac-
cidental and suicidal poisonings were more common in girls. 
It is noteworthy that the poisonings that developed especially 
after the accident were seen more in girls in this region than in 
the literature. We believe that extensive research and training 
of families to prevent childhood poisoning will be effective in 
reducing mortality and morbidity.

Keywords: pediatric intensive care unit; poisoning; antidepres-
sant drugs

GİRİŞ

 Zehirlenme, toksik bir maddenin organizmaya 
zarar verecek miktarlarda ve değişik yollardan alın-
ması sonucu beklenmeyen bazı belirti ve bulguların 
ortaya çıkması durumudur [1]. Hızlı sanayileşme 
ve kent nüfusunda meydana gelen artış zehirlere 
maruz kalma riskini artırmaktadır . Aynı zamanda 
teknolojik ilerleme, düzenli ve dengeli beslenmenin 
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yaygınlaşması, koruyucu hekimlik hizmetlerinin 
artması ile birlikte enfeksiyon hastalıklarının ne-
den olduğu hastalık ve ölüm oranlarının azalması 
çocukluk çağı kazaları ve zehirlenmeleri ölüm se-
bepleri arasında öne çıkarmıştır [2].

Zehirlenmeler çocuk yoğun bakım üniteleri ve has-
tane yatışlarında önlenebilir morbidite ve mortali-
tenin önemli bir kısmını oluşturmaktadır. Bununla 
birlikte; zehirlenmeler tüm dünyada olduğu gibi 
ülkemizde de özellikle çocukluk yaş grubunda hâlâ 
sık görülen önemli bir sorundur [2-3]. Gelişmiş ül-
kelerde çocuk ölümlerinin %2’si, gelişmekte olan 
ülkelerde %5’den fazlası zehirlenmelere bağlıdır 
[2, 3].

Amerikan zehir kontrol merkezi birliği ulusal zehir 
veri sistemleri’ne (AAPCC) yılda iki milyondan 
fazla zehirlenme vakası bildirilmektedir. Bunların 
%50’den fazlası altı yaşından küçük çocuklardır 
[4, 5]. Bu maruziyetlerin büyük çoğunluğu kasıtsız 
olup, küçük çocukların hemen herşeyi ağızlarına 
götürme eğiliminden kaynaklanmaktadır [6].

Ulusal Zehir Danışma Merkezi (UZEM)’nin 2008 
yılı raporuna göre yıllık başvuru sayısının yaklaşık 
%60’ını çocukluk çağı (18 yaş altı) olgular oluştur-
maktadır.

Zehirlenmeye yol açan etmenler yaşanılan bölgeye, 
o bölgedeki gelenek ve göreneklere, sosyoekonomik 
durum ve eğitim düzeyine ve mevsimlere göre de-
ğişkenlik gösterebilmektedir [7, 8]. Bu nedenle her 
bölgenin yerel özellikleri belirlenerek öngörülen ze-
hirlenmeler konusunda aileler bilinçlendirilerek bu 
zehirlenmeler ve bunlara bağlı ölümler önlenebilir. 
Daha önce Tekirdağ bölgesinde çocukluk çağı ze-
hirlenmeleri ile ilgili yapılmış kapsamlı bir çalışma 
bulunmamaktadır.

Bu çalışmada bölgemizde görülen çocukluk çağı 
zehirlenmelerinin epidemiyolojik ve klinik özel-
liklerinin belirlenerek; önceden gerekli önlemlerin 
alınabilmesi ve sonuç olarak zehirlenme vakalarının 
sayısının azaltılabilmesi için yol göstermesi amaç-
lanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Ço-
cuk Acil Polikliniği’ne Ocak 2012-Ağustos 2016 
tarihleri arasında akut zehirlenme nedeni ile başvu-
ran ve Çocuk Yoğun Bakım Ünitesinde takip edi-
len yaşları 6ay-18 yaş arasında toplam 172 hastanın 
dosyaları geriye dönük olarak incelendi. Gıda zehir-
lenmesi ve hayvan/böcek ısırık olguları çalışmaya 
dahil edilmedi. 

Olgular; 0-4yaş, 5-9 yaş, 10-14 yaş ve 15 yaş üstü 
olmak üzere toplam dört gruba ayrılarak incelendi.
Başvuru tarihi bakımından olgu sayıları mevsimle-
re, zehirlenme ve başvuru saatine göre ise dört za-
man dilimine ayrılarak kaydedildi. Getirildiği yerle-
şim birimi bakımından il merkezi, ilçe, köy ve il dışı 
şeklinde gruplandırıldı. 

Zehirlenme etkenleri yönünden farmakolojik ajan-
lar, farmakolojik olmayan ajanlar ve etkeni bilinme-
yen zehirlenmeler olarak üç ana gruba ayrıldı.

Farmakolojik ajanlar 21 alt gruba ve farmakolojik 
olmayan ajanlar 13 alt gruba ayrıldı.

Zehirlenmenin meydana geliş şekli bakımından 
kaza veya intihar olmak üzere iki gruba ayrılarak in-
celendi. Ayrıca olgular; toksik maddenin alım yolu, 
zehirlenmenin gerçekleştiği yer ve saati, semptom 
olup olmaması, daha önce zehirlenme öyküsü ol-
ması, transport yolu ve uygulanan tedavi yöntemleri 
açısından da değerlendirildi. 

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22.0 paket 
programı kullanıldı. Tanımlayıcı istatistiksel me-
todların (ortalama, standart sapma, minimum, mak-
simum ) yanı sıra grupların karşılaştırıldığı analiz-
lerde kategorik değişkenler için Ki-kare testi veya 
Fisher Exact testi, sayısal değişkenler için bağımsız 
gruplarda t testi, varsayımların sağlanamaması du-
rumunda ise Mann Whitney-U testi kullanıldı. Tüm 
testlerde istatistiksel önem düzeyi p<0,05 olarak 
alındı.

BULGULAR

 Ocak 2012-Ağustos 2016 tarihleri arasında 
yaşları 6ay-18 yaş arasında olan 172 olgu akut ze-
hirlenme nedeniyle Çocuk yoğun bakım ünitesinde 
takip edilmiştir. Bu olguların cinsiyet dağılımına 
bakıldığında; 113’ü (%65,70) kız, 59’u (%34,30) 
erkek idi. Yaşlara göre zehirlenme oranlarının da-
ğılımı incelendiğinde 0-4 yaş (89 hasta %52) ve 15 
yaş üstü grupta (36 hasta %20) yüksek hasta sayısı 
gözlenmiştir (Tablo 1). Yaş gruplarına göre cinsi-
yet dağılımı incelendiğinde çalışmamızda tüm yaş 
gruplarında zehirlenmelerin kızlarda daha sık oldu-
ğu görüldü (Tablo 1).

Zehirlenmelerin sıklığı 0-4 yaş, 5-9 yaş, 10-14 yaş 
ve 15 yaş üstü gruplarında sırasıyla %52, %16, %12 
ve %20 oranı bulundu (Tablo 1).

Zehirlenme nedenleri incelendiğinde 121 (%70,30) 
hasta kaza ile, 51 (%29,60) hasta intihar amaçlı ne-
denler sonucu zehirlenmiştir. Kaza ile zehirlenme-
lerde ortalama yaş 3,90, intihar amaçlılarda 14,10 
yaş olarak saptandı. Sıfır-dört yaş grubunda kaza ile 
zehirlenmeler, 15 yaş üstü grupta ise intihar amaçlı 
zehirlenmeler daha sık görüldü (p=0,001) (Şekil 1).

YAŞ GRUPLARI

0-4 yaş 5-9 yaş 10-14 yaş 15 yaşüstü Toplam

Erkek

n 42 
(%47) 8(%30) 6(%30) 3(%8) 59(%34)

Kız

n 47(%55) 19(%70) 14(%70) 33(%92) 113(%66)

Toplam

n 89(%52) 27(%16) 20(%12) 36(%20) 172(%100)

CİLT: 49  YIL: 2018  SAYI: 2ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2018;49(2):200-204



-202-

Şekil 1: Zehirlenme nedenlerinin yaşlara göre dağılımı.

Tablo 2: Kaza ile ve intihar amaçlı zehirlenmelerin karakteristik özellikleri.

Tablo 3: Zehirlenmeye neden olan maddeler.

Şekil 2: Zehirlenmelerin meydana geliş saatleri.

Çalışmamızda zehirlenme nedenlerinin cinsiyete 
göre dağılımı incelendiğinde ise kızların hem inti-
har amaçlı (%88,2) hem de kaza ile (%52,2) daha 
fazla zehirlendiği görüldü (p=0,008) (Tablo 2).

Olguların geldikleri yerler incelendiğinde; 94’ü 
(%54,70) il merkezinden, 52’si (%30,20) ilçe, 10’u 
(%5,80) köy ve 16’sı (%9,30) çevre illerdendi. 

Zehirlenmelerin mevsimlere göre dağılımı incelen-
diğinde; 46’sı (%26,70) yaz ve 43’ü (%25) ilkbahar, 
45’i (%26,20) sonbahar, 38’i (%22,10) ise kış ayla-
rında meydana gelmişti. 

Çalışmamızda zehirlenmeler en sık %43,60 oranın-
da öğle saatlerinde gerçekleşmişti (Şekil 2).

Yüz otuz beş olgu (%78,60) ilaçlarla, 33 olgu ise 
(%19,10) ilaç dışı maddelerle zehirlenmiştir. Dör-
dünde (%2,30) zehirlenme etkeni saptanamamış, on 
dokuzunda (%11) iki veya daha fazla ilacın birden 
alındığı öğrenilmiştir (Tablo3). 

Kaza nedenli zehirlenmeler daha çok tek ilaç ile 
olurken intihar amaçlı olanlarda çoklu ilaç alımı 
daha fazla idi (p=0,001).

Zehirlenme etkeni olan maddelerin alınış yolla-
rı sıklık sırasına göre; 165’inde sindirim yoluyla 
(%95,90), 7’sinde solunum yoluyla (%4,10) idi.

Zehirlenmeye neden olan maddeler incelendiğinde 
ise ilk sırada santral sinir sistemi ilaçları ve bu grup 
içinde de trisiklik antidepresan ilaçlar yer almaktay-
dı (Tablo 3).

Kaza (n=121) İntihar (n=51) p

Yaş

0-4 yaş 85 0 0,001

5-9 yaş 24 5 0,001

10-14 yaş 9 20 0,001

15 yaş üstü 3 26 0,001

Cinsiyet

Kız (n) 63 45 0,008

Erkek (n) 58 6 0,008

ZEHİRLENME NEDENİ OLAN ETKEN MADDE GRUBU n %

Farmakolojik ajanlar 135 78,60

TAD 17 9,80

SSRI 10 5,80

Demir 1 0,50

Antipsikotik 3 1,70

Antikolinerjik 4 2,30

Parasetamol 11 6,30

KVS ilaçları 14 8,10

GİS ilaçları 7 4,0

Dopaminerjik 1 0,50

Anksiyolitik, Hipnotik 6 3,40

Antiseptik 1 0,50

Vitamin 2 1,10

Hormon 5 2,90

Antiepileptik 9 5,20

Antibiyotik 4 2,30

NSAİD 10 5,80

Antiemetik 3 1,70

Bronkodilatatör 6 3,40

Kas gevşetici 1 0,50

Oral antidiyabetik 1 0,50

Çoklu ilaç 19 11,0

Non-Farmakolojik ajanlar 33 19,10

Koroziv madde 6 3,40

CO 3 1,70

Hidrokarbonlar 5 2,90

Organofosfat 1 0,50

İnsektisit/Pestisit 4 2,30

Fare zehiri 2 1,10

Bitkisel ürün 1 0,50

Mantar 3 1,70

Temizlik maddeleri 3 1,70

Alkoller 2 1,10

Tütün ürünü 1 0,50

Yapıştırıcı 1 0,50

Parfüm 1 0,50

Bilinmeyen 4 2,30

TOPLAM 172 100
TAD: Trisiklik antidepresan ilaçlar SSRI: Selektif serotonin gerialım inhi-
bitörleri KVS: Kardiyovasküler sistem GİS: Gastrointestinal sistem NSA-
İD: Nonsteroid antienflamatuar ilaçlar CO: Karbonmonoksit.
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Çocuk yoğun bakım ünitesinde tedavi edilen ol-
gular, tedavi şekilleri açısından karşılaştırıldığında 
mide lavajı % 33,80, aktif kömür % 30,90, genel 
destek ve takip % 27,0 oranında uygulanmıştır. On 
dört (%3,30) olguda çoklu doz aktif kömür, on bir 
(%2,60) olguda ise antidot tedavisine ihtiyaç duyul-
muştur (Tablo 4).

Çocuk yoğun bakım ünitesinde tedavi edilen olgu-
ların hiçbirinde ölüm görülmemiştir.

TARTIŞMA

 Çocukluk çağı zehirlenmeleri acil servislerde 
sık karşılaşılan, erken tanı ve ciddi yaklaşım ge-
rektiren ve tedaviye iyi yanıt veren olgulardır [1]. 
Ülkemizin ve dünyanın farklı ülkelerinde yapılmış 
birçok çalışmada çocuk acil servise başvuran ze-
hirlenme vakalarının yüzdesi ortalama %0,25-2,90 
arasında değişmektedir [2, 3]. Türkiye genelinde 
zehirlenme olgularının tüm acil olgulara oranının 
ise %0,90 olduğu bildirilmiştir [2, 3]. Bu oranın 
ülkemizde daha az olması zehirlenme vakaları ile 
daha az karşılaşmamız değil, çocuk acil servisler-
de gerçek acil hastaların yanında diğer hastalara da 
hizmet verilmesi olabilir.

Akgül F. ve arkadaşlarının 2016 yılında yapmış ol-
dukları bir çalışmada çocukluk çağı zehirlenme va-
kalarının %58,10’i 5 yaş altında bulunmuştur [3]. 
Bizim çalışmamızda da zehirlenmelerin %52’si 1- 4 
yaş gurubundaydı. Yine Amerika Birleşik Devletle-
ri’nde 2014 yılı verilerine göre 2.165,142 zehirlen-
menin %47,70’sinin beş yaşından küçük çocuklar 
olduğu bildirilmiştir [4]. Hemen tüm çalışmalarda 
zehirlenmelerin en sık 1-5 yaşları arasında görül-
düğü bildirilmektedir [5-7]. Zehirlenmelerin beş 
yaş öncesinde daha sık görülme nedeni bu yaştaki 
çocukların merak ve öğrenme içgüdüsüyle açıkta 
bırakılan ilaç veya ambalajsız ürünlere kolaylıkla 
ulaşmaları buna neden olmaktadır. Bu bulgumuz 
Türkiye’deki ve diğer ülkelerdeki çalışmalarla ben-
zerlik göstermektedir. Pediatrik maruziyetlerin en 
sık rastlandığı ikinci aralık ergenliktir. Ergen yaş 
grubundaki maruziyetler öncelikli olarak kasıtlıdır 
ve bu nedenle sıklıkla daha şiddetli bir zehirlenme 
ile sonuçlanır [7-9]. Çalışmamızda da zehirlenme 
vakalarının ikinci en sık görüldüğü dönem ergenlik 
dönemi olarak bulunmuş ve bu vakaların %79,3’ü 
kasıtlı intihar amaçlı zehirlenmelerdir.

Pek çok çalışmada zehirlenmelerde cinsiyetler ara-
sında belirgin bir fark olmamakla beraber birço-
ğunda erkek çocukların oranı % 51,40- 56,70 ara-
sında bildirilmiştir [10-12]. Bizim çalışmamızda 
vakaların %65,70’si kız ve %34,30’ü erkek olarak 
bulunmuştur. Yaş grubunun büyüdüğü çalışmalarda 
ise bizim çalışmamızda olduğu gibi kız çocukların 
daha baskın olduğu gözlenmiştir [13, 14].

Amerika Birleşik Devletleri’nde 2014 yılı verilerine 
göre 2.165,142 zehirlenmenin %79,40’ü kaza sonu-
cu gerçekleşmiştir. Yine ülkemizde yapılan diğer 
çalışmalarda da benzer sonuçlar bulunmuştur. Ça-
lışmamızda zehirlenmelerin %70,30’ünün kaza so-
nucu, ancak ergenlik dönemindeki kızlarda ise daha 
çok intihar amacıyla meydana geldiğini gördük. 

Son yıllarda ülkemizde yapılan çalışmalarda anti-
depresanlar ile olan zehirlenmelerin sıklığında artış 
bildirilmiştir [15-17]. Ülkemizde yapılan daha ön-
ceki çalışmalarda da en sık ilaçlarla zehirlenmeler 
görülmüş, diğer zehirlenme etkenlerinin sıklığının 
bölgelerin özelliklerine göre değiştiği daha önceki 
çalışmalarda da bildirilmiştir [18, 21-23]. Çalışma-
mızda da en sık zehirlenme etkeni her yaş grubunda 
ilaçlardı (%78,60) ve ilaçlardan da antidepresanlar 
ve SSS ilaçları ilk sırada yer almaktaydı (%25,80).

Even ve ark. [18] çocuk yoğun bakım ünitesinde 
yaptıkları çalışmalarında en sık uyguladıkları işlem 
aktif kömür uygulaması iken entübasyon oranını 
kaza ile zehirlenmelerde %5 olarak, kasıtlı zehirlen-
melerde %20 olarak bildirmişlerdir. Çalışmamızda 
ise ünitemizde en sık uyguladığımız tedavi mide 
yıkama (%33,80) iken 3 hastanın (%0,70) entübe 
edilerek mekanik ventilatörde takip edildiğini sap-
tadık. Çocuklarda acil serviste aktif kömür uygula-
ma oranını Andiran ve ark. [19] hastaların %55,10, 
Soyucen ve ark. [20] %52,20 olarak bildirmişler-
dir. Çalışmamızda ise aktif kömür uygulama oranı 
%30,90 olarak saptanmıştır.

Ülkemizin diğer yerlerinde yapılan çalışmalarda 
zehirlenmeler sonrası görülen ortalama mortalite 
oranı %0,40 ila %4,20 arasında değişmektedir [24-
26]. Ölümler sıklıkla karbonmonoksit, demir, anal-
jezikler, hidrokarbon, kardiyovasküler ilaçlar, anti-
depresanlar ve pestisitler nedeniyle olmaktadır [27]. 
Vakaların büyük çoğunluğunun 5 yaşından küçük 
çocuklarda görülmesine rağmen, rapor edilen ölüm-
lerin sadece %2’si bu yaş grubundan çıkmaktadır 
[27, 28]. Çalışmamızda kaybettiğimiz vakamızın 
olmaması bizim için sevindiricidir.

Zehirlenmelerin tedavisinde önemli gelişmeler ol-
makla birlikte, bu problemin çözümünde daha geçerli 
olan yöntem koruyucu önlemlerin alınmasıdır [28]. 

Aileyi ve çocuğa bakım veren diğer kişileri potan-
siyel zehirlenme riskleri konusunda bilgilendirmek, 
çocuğun yaşadığı ortamı zehirden arındırılmış hale 
getirmek ve herhangi bir maruziyet durumunda ne-
ler yapılması gerektiğini anlatmak zehirlenmelere 
bağlı oluşabilecek morbidite ve mortaliteyi azalta-
caktır.

Tablo 4: Hastalara uygulanmış olan tedavi yöntemleri.

*Olguların birçoğunda birden fazla tedavi yöntemi uygulandığından 
toplamı olgu toplamından fazla görülmektedir.

Uygulanan Tedavi n* %

Mide Lavajı 141 33,80

Aktif kömür 129 30,90

Antidot 11 2,60

Genel destek ve takip 113 27,0

Oksijen 6 1,40

Çoklu doz aktif kömür 14 3,30

Mekanik ventilasyon 3 0,70

TOPLAM 417 100
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ÖZET

Amaç: Bu çalışmada polikliniğe başvuran ve komplikasyon 
nedeniyle servise yatırılan suçiçeği olgularının geriye dönük 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Gereçler ve Yöntem: Bu çalışmada Ocak 2000-Ocak 2003 ta-
rihleri arasında Zeynep Kamil Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
Çocuk Kliniği polikliniğine başvuran 676 suçiçeği olgusunun 
poliklinik kayıtları ve servise yatırılanların hasta dosyaları 
incelendi. Polikliniğe başvuranlar yaş, cinsiyet ve mevsimsel 
dağılım yönünden; servise yatırılanlar ise hastaneye yatış ora-
nı, yaş, cinsiyet, mevsimsel dağılım, ortalama hastanede kalış 
süresi ve komplikasyon tipi yönünden araştırılarak kayıt edildi.

Bulgular: Polikliniğe başvuran 676 suçiçeği olgusunun yaş 
ortalaması 5.04±3.13 yıl; %53’ü erkek, %47’si kız; mevsimsel 
dağılımı: %35.4 ilkbahar, %20.8 yaz, %12.1 sonbahar, %31.7 
kış bulundu. Olgulardan %5.8’inin (39 hasta) komplikasyon 
nedeniyle servise yatırıldığı saptandı. Servise yatırılan hasta-
ların yaş ortalaması 2.08±1.93 yıl; %61.5’i erkek, %38.5’i kız; 
mevsimsel dağılımı: %30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonba-
har, %33.3 kış ; ortalama hastanede kalış süresi 8.00±6.86 gün 
olarak bulundu. En sık yatış sebebi bronkopnömoni (%43.6), 
ikinci sıklıkta sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu (%15.4), 
üçüncü sıklıkta febril konvulziyon (%10.3) idi.

Sonuç: Suçiçeğinin genelde selim seyirli olduğu , klinik olarak 
kolay tanı konulduğu, komplikasyon nedeniyle servise yatırılan 
hasta oranının düşük olduğu, komplikasyon gelişen hastalarda 
ağır morbiditeye rastlanmadığı ve mortalitenin görülmediği 
tespit edilmiştir.

Anahtar Kelimeler: suçiçeği, komplikasyon, çocuk

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to evaluate retrospectively 
the varicella patients who applied to the outpatient clinic and 
were hospitalized in the service due to complications.
 
Material and Methods: In this study, the outpatient clinic re-
gistries of 676 varicella patients who applied to Zeynep Kamil 
Training and Research Hospital, Children’s Outpatient Clinic 
between January 2000 and January 2003; and the patient files 
of those who were hospitalized in the service were analyzed. 
Those applying to the outpatient clinic were registered in terms 
of age, gender, and seasonal distribution; and those hospitali-
zed in the service, on the other hand, were recorded by being 
examined in terms of hospital admission rate, age, gender, sea-
sonal distribution, average period of hospital stay, and type of 
complication.

Results: It was found that the average age of 676 varicella pa-
tients applying to the patient clinic was 5.04±3.13 years; 53% 
were male and 47% were female; the seasonal distribution was 
as follows; spring (35.4%), summer (20.8%), fall (12.1%), and 
winter (31.7%). It was found that 5.8% (39) of the patients were 
hospitalized in the service because of the complication. The ave-
rage age of patients hospitalized in the service was 2.08±1.93 
years; 61.5% were male and 38.5% were female; the seasonal 
distribution was as follows: spring (30.8%), summer (23.1%), 
fall (12.8%), and winter (33.3%). It was found that the average 
period of hospital stay was 8.00±6.86 days. The most frequent 
reason for the stay was bronchopneumonia (43.6%); which was 
followed by secondary bacterial skin infection (15.4%) and feb-
rile convulsion (10.3%).

Conclusion: The varicella is generally benign , easily diagno-
sed clinically, the rate of patient hospitalized due to complicati-
on in the service is low, in patients who developed complication 
have not been observed  severe morbidity and mortality have 
not been identified.

Keywords: varicella, complication, child

GİRİŞ

 Varisella Zoster Virüsü (VZV) özellikle ço-
cukluk çağında görülen veziküler döküntülerle ka-
rakterize suçiçeği hastalığı ile erişkinlerde görülen 
zona zoster hastalığının etkenidir. Suçiçeği (vari-
sella) en çok 15 yaşın altındaki çocuklarda görülür, 
çok bulaşıcıdır ve epidemiler oluşturabilir. Hücresel 
bağışıklığı normal olan çocuklarda suçiçeği genel-
likle selim seyirli ve kendi kendini sınırlayan bir 
hastalıktır. İmmun sistemi normal olan çocuklarda 
hastalık hafif seyretmekle birlikte, kaşıntı sebebiyle 
oluşan bakteriyel deri enfeksiyonu  problem yara-
tabilir. Sağlıklı çocuklarda pnömoni, ensefalit gibi 
komplikasyonlar nadiren (%0.1-0.2) görülse de im-
mun sistemi bozuk olan çocuklarda VZV’nün or-
ganlara yayılımı sonucu pnömoni, ensefalit, hepatit 
ve nefrit gelişebilir (1-3). Bu tip ilerleyici suçiçe-
ğinde mortalite oranının %20 olduğu gösterilmiştir.

Çalışmamızın amacı çocuklarda suçiçeğinin preva-
lansını ve komplikasyonlarını  değerlendirmekti.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışmamızda, Ocak 2000-Ocak 2003 tarihleri 
arasında Zeynep Kamil Kadın ve Çocuk Hastalıkla-
rı Eğitim ve Araştırması Hastanesi Çocuk Kliniğin-
de polikliniğe başvuran, yaşları 0-15 yaş arasında 
değişmekte 676 suçiçeği olgusunun poliklinik ka-
yıtları ve bu olgulardan komplikasyon nedeniyle 
Çocuk İntaniye Servisine yatırılanların hasta dosya-
ları  geriye dönük olarak incelendi.

Suçiçeği ve Komplikasyonlarının Değerlendirilmesi
Evaluation of Varicella and Its Complications
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Çalışmada, polikliniğe başvuran suçiçeği olguları-
nın yaş, cinsiyet ve mevsimsel dağılım yönünden 
araştırılması; ayrıca komplikasyon nedeniyle ser-
vise yatırılan hastaların yatış oranı, yaş, cinsiyet, 
mevsimsel dağılım, hastanede kalış süresi ve komp-
likasyon tipi yönünden araştırılması amaçlandı.

İstatistiksel analizler için SPSS (Statistical Packa-
ge for Social Sciences) for Windows 10.0 programı 
kullanıldı. Çalışma verileri değerlendirilirken orta-
lama, standart sapma, frekans dağılımları vb tanım-
layıcı istatistiksel metodlar kullanılmıştır. Sonuçlar 
%95’lik güven aralığında, anlamlılık p<0.05 düze-
yinde değerlendirildi.

BULGULAR

 Çalışmamızda polikliniğe başvuran 676 suçi-
çeği olgusunun yaş ortalaması 5.04±3.13 yıl olup; 
%53’ü erkek, %47’si kız idi. Yaşlara göre dağılımı 
ise: <1 yaş %12.9; 1-4 yaş %31.8; 5-9 yaş %48.6; 
>9 yaş %6.7  idi. Polikliniğe başvuran olguların 
mevsimsel dağılımı ise: %35.4 ilkbahar, %20.8 yaz, 
%12.1 sonbahar, %31.7 kış olarak bulundu.

Polikliniğe başvuran olgulardan  %5.8’inin (39 has-
ta) komplikasyon nedeniyle servise yatırıldığı tespit 
edildi.

Servise yatırılan hastaların yaş ortalaması 2.08±1.93 
yıl olup; %61.5’i erkek, %38.5’i kız idi. Yaşlara 
göre dağılımı ise: <1 yaş %35.9; 1-4 yaş %53.8; 5-9 
yaş %10.3 idi.

Servise yatırılan hastaların mevsimsel dağılımı: 
%30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonbahar, %33.3 
kış olarak bulundu.

Servise yatırılan hastaların ortalama hastanede kalış 
süresi 8.00±6.86 gün olarak tespit edildi. Tablo 1’de 
suçiçeği olgularının (polikliniğe başvuran ve ser-
vise yatırılan) yaş, cinsiyet ve mevsimsel dağılımı 
gösterilmektedir.

Servise yatırılan hastaların komplikasyon tipleri-
ne göre dağılımı incelendiğinde: bronkopnömoni 
(17) %43.6; sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu 
(6) %15.4 (selülit (5) %12.8, hemorajik varisella 
(1) %2.5); febril konvulziyon (4) %10.3; nörolojik 
komplikasyon (3) %7.7 (ensefalit (2) %5.1, serebel-
lar ataksi (1) %2.5); plörezi (2) %5.1; lober pnö-
moni (2) %5.1; neonatal varisella (2) %5.1; nefrotik 
sendrom (1) %2.5, immun trombositopenik purpura 
(1) %2.5; uygunsuz ADH sendromu (1) %2.5 ola-
rak tespit edildi. Tablo 2’de  komplikasyon tiplerine 
göre dağılım gösterilmektedir

Ayrıca dört olguda iki komplikasyon bir arada gö-
rülmekteydi. Değerlendirmelerimiz komplikasyon 
sayısına göre yapıldı. Komplikasyon nedeniyle ser-
vise yatırılan hastaların sadece bir tanesinde altta 
yatan bir hastalık olarak akut lenfoblastik lösemi 
mevcuttu ve bu hastada komplikasyon olarak bron-
kopnömoni görüldü.

TARTIŞMA

 Suçiçeği genellikle selim seyirli, döküntülü 
viral bir hastalıktır. Komplikasyonlar sıklıkla bağı-
şıklık sistemi baskılanmış kişilerde, yenidoğanlar-
da ve erişkinlerde görülebilir (4-6). En sık görülen 
komplikasyon genelde streptokok ve stafilokokların 
neden olduğu sekonder bakteriyel deri enfeksiyo-
nudur. İkinci sıklıkta ise nörolojik komplikasyonlar 
gelir. Nörolojik komplikasyonlardan genelde en sık 
görülen serebellar ataksi, ikinci sıklıkta ise ense-
falittir. Üçüncü sıklıkta görülen komplikasyon ise 
genelde bronkopnömonidir. Bronkopnömoni genel-
likle sekonder bakteriyel pnömonidir. Suçiçeği pnö-
monisi sıklıkla erişkinlerde görülür ve erişkinlerde 
en sık görülen komplikasyondur (6-8)  Preblud ve 
ark.  sağlıklı 1-14 yaş arası 100000 varisella send-
romu geçirmiş hasta üzerinden yaptıkları çalışma-
da: ensefalit %1.7, Reye sendromu %3.2, ölüm %2, 
hastaneye yatış %1.7 oranında bildirilmiştir (6).

Sağlıklı insanlarda en sık görülen komplikasyon 
streptokok ve stafilokoklarla deride meydana gelen 
bakteriyel süperenfeksiyonlardır. Bu mikroorganiz-
malar lezyondan içeri girerek impetigo, fronkül, se-
lülit, erizipel, haşlanmış deri sendromu, nekrotizan 
fasiit, toksik şok sendromuna yol açarlar (7-9).  

Wilson GJ ve ark. varisella enfeksiyonunu takiben 
nekrotizan fasiit gelişen dört hastada hiponatremi 
ve hipokalsemi bildirmişlerdir (9).Tablo 1: Suçiçeği olgularının dağılımı.

Tablo 2: Servise yatırılan hastaların komplikasyon tiplerine göre dağılımı.

Yaş(%) Cinsiyet(%) Mevsimler(%)

<1 yaş 1-4 yaş 5-9 yaş >9 yaş Erkek Kız İlkbahar Yaz Sonbahar Kış   

Polikliniğe Başvuran Hastalar 12.9 31.8 48.6 6.7 53 47 35.4 20.8 12.1 31.7

Servise Yatırılan Hastalar 35.9 53.8 10.3 61.5 38.5 30.8 23.1 12.8 33.3

n %

Bronkopnömoni 17 43.6

Loberpnömoni 2 5.1

Nörolojik komplikasyon
Ensefalit 2 5.1

Serebellar ataksi 1 2.5

Sekonder bakteriyel  
deri enfeksiyonu

Selülit 5 12.8

Hemorajik varisella 1 2.5

Plörezi 2 5.1

Febril konvulziyon 4 10.3

Nefrotik sendrom 1 2.5

İmmun trombositopenik purpura 1 2.5

Neonatal varisella 2 5.1

Uygunsuz ADH sendromu 1 2.5
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Bakteriyel süperenfeksiyon sonucu septisemi, os-
teomiyelit, süpüratif artrit, pnömoni riski artmıştır. 
Lösemi, kutanöz lenfoma, egzema v.s. gibi ımmu-
nosüpresif durumlarda purpura fulminans, hemora-
jik ve büllöz varisella, nekrotizan fasiit v.s. görülme 
riski artmıştır. 

Nörolojik komplikasyonlardan akut serebellar atak-
si en sık görülen komplikasyondur. Guess ve ark. 
akut serebellar ataksi insidansını 5 yaş altı çocuk-
larda 1/4000 olarak bildirmişlerdir. Eğer serebellar 
tutulumun tek belirtisi ataksi olursa prognoz çok 
iyidir. Ataksi genellikle döküntünün 3-8 inci günleri 
arası çıkar, nadiren döküntüden önce ataksi gelişen 
vakalar bildirilmiştir. Diffüz yaygın serebral ense-
felit daha nadirdir, genellikle erişkinlerde görülür 
ve mortalite oranı %5-35 arasında değişir. Diğer 
nörolojik komplikasyonlar: aseptik menenjit, Reye 
Sendromu, transversmiyelit, Gullian Barre Sendro-
mu, optik nörit, kranial sinir paralizileri, geçici fo-
kal nörolojik değişikliklerdir (6, 7, 10, 11).

Varisellaya bağlı nörolojik komplikasyonların pa-
togenezi tam olarak açıklanamamıştır. İki teori üze-
rinde durulmaktadır: Virusun MSS’de replikasyonu 
ve virusa karşı ımmunolojik yanıt.
Varisellaya bağlı Reye Sendromu ensefaliti, hepati-
te bağlı nonenflamatuar ensefalopatiden ayırt edil-
melidir. Yapılan bir çalışmada karaciğer enzimleri 
yükselen, letarjisi olan 19 hastanın karaciğer biyop-
sisi incelenmiş ve bunların 14’ünde (%74) Reye 
Sendromu bulguları saptanmıştır. Reye Sendromu 
insidansı suçiçeği geçirirken aspirin alan hastalar-
da artmıştır. Ey  ve ark. 6 çocukta MSS bulgula-
rı olmayan geçici AST yüksekliği ile seyreden ve 
tamamen düzelen suçiçeği vakası tanımlamışlardır 
(12). Pitel ve ark. da 39 komplike olmamış varisella 
enfeksiyonu geçiren hasta üzerinde yaptıkları çalış-
mada %77 vakada AST yüksekliği saptamışlardır. 
Bu hastaların hepsinde PT, CPK, NH3, glikoz sevi-
yeleri normaldi (13). Varisella enfeksiyonu sonrası 
görülen Reye Sendromu insidansı, influenza enfek-
siyonu sonrası görülen Reye Sendromundan 9 kat 
daha fazladır (14).

Varisella pnömonisinin sekonder bakteriyel pnö-
moniden farkı, sıklıkla erişkinlerde görülmesi, sin-
si seyretmesi, hemogramda hafif lokositoz olması, 
akciğer filminde konsolidasyon olmadan nodüler 
infiltrasyon olması ve negatif kan kültürüdür (15). 
Çocuklarda görülen pnömoni genellikle sekonder 
bakteriyel enfeksiyonlara bağlıdır. Suçiçeğine bağ-
lı diğer nadir komplikasyonlar ise: diğer nörolojik 
komplikasyonlar, febril konvulziyon, artrit, glo-
merulonefrit, myokardit, perikardit, üveit, iritis, 
keratit, konjonktivit, apandisit, Henoch-Schönlein 
Purpurası, orşit, trombositopeni, kanama diatezi, 
hepatit, uygunsuz ADH sendrumu v.s. dir (6, 16).
Erken süt çocukluğu döneminde suçiçeği geçiren 
vakalarda ve immun sistemi baskılanmış hastalarda 
subklinik sekonder atak bildirilmiştir. Guess ve ark. 
ABD’de Ocak 1979- Haziran 1982 yılları arasındaki 
suçiçeği olgularının değerlendirilmesi ile yaptıkları 
bir çalışmada; olguların yaşlara göre dağılımını: <1 
yaş %3.3; 1-4 yaş %32.3; 5-9 yaş %49.9; 10-14 yaş 

%11.1 olarak bildirmişler (11). Choo ve ark. yine 
ABD’de 0-14 yaş arası suçiçeği geçiren hastalarda 
10 yaş altında suçiçeği geçirme oranını %90 olarak 
bildirmişlerdir (17). Çalışmamızda suçiçeği olgula-
rının yaşlara göre dağılımı: <1 yaş %12.9; 1-4 yaş 
%31.8; 5-9 yaş %48.6; 9-15 yaş %6.7 olarak tespit 
edildi. Çalışmamızdaki bulgular, gerek klasik kitap-
lardaki bilgilerle, gerekse gelişmiş ülkelerde yapılan 
çalışmalardaki sonuçlarla benzerlik göstermektedir. 
Bu çalışmalardan çıkan ortak sonuçlardan; suçiçe-
ğinin en sık 5-9 yaşları arasında görüldüğü ve orta-
lama %90’ının 10 yaş altında olduğu görülmektedir. 
Çalışmamızda poliklinikte suçiçeği teşhisi konan 
hastaların %5.8’inin komplikasyon nedeniyle Ço-
cuk İntaniye Servisine yatırıldığı tespit edildi. Preb-
lud ve ark. ABD’de yaptıkları çalışmada suçiçeği 
olgularında hastaneye yatış oranını %1.7 olarak 
bildirmişlerdir (6). ABD’de yapılan bu çalışmada 
komplikasyon oranının bizimkine göre düşük olma 
nedenini: gerek seçilen olgu sayısının farklılığından 
gerekse seçilen olgu profillerinin sosyo-ekonomik 
ve kültürel düzeylerinin farklı olmasından kaynak-
lanıyor olabileceğini düşündük.

Dilek ve ark. yaptığı çalışmada servisteki hastaların 
ortalama yaşını 3.49 ± 2.92 yıl tespit etmişler (18). 
Çalışmamızda ise ortalama yaşı 2.08 ± 1.93 yıl ola-
rak tespit ettik. Her iki çalışmada da sonuçların bir-
birine yakın çıktığı görülmektedir. Preblud ve ark. 
ABD’de yaptıkları çalışmada suçiçeği ve komp-
likasyonları nedeniyle servise yatırılan hastaların 
yaşlara göre dağılımı: <5 yaş %49.2; 5-9 yaş %26.1; 
10-14 yaş %6.7; 15-19 yaş %4.5; >20 yaş %13.5 
olarak bildirmişlerdir (6). Dilek ve ark. yaptığı ça-
lışmada servisteki hastaların yaşlara göre dağılı-
mını: <2 yaş %42.1; 2-6 yaş %38.6; >6 yaş %19.3 
olarak tespit etmişler (18).  Rafila ve ark. yaptığı 
çalışmada servisteki hastaların yaşlara göre dağılı-
mını: <1 yaş %20.7; 1-4 yaş %44.9; 5-9 yaş %23.2 
olarak tespit etmişler (19). Bizim çalışmamızda ise 
komplikasyon nedeniyle servise yatırılan hastala-
rın yaşlara göre dağılımı: <1 yaş %35.9; 1-4 yaş 
%53.8; 5-9 yaş %10.3 olarak tespit edildi. Çalışma 
sonuçlarımız ile gelişmiş ülkelerde ve ülkemizde 
yapılan çalışma sonuçları arasında farklılık olsa da, 
hepsinde ortak olan sonuç komplikasyonların en sık 
5 yaşın altında görüldüğüdür. Rafila ve ark. yaptığı 
çalışmada komplikasyon nedeniyle servise yatırılan 
hastaların %52.1’inin erkek, %47.9’unun kız oldu-
ğunu tespit etmişler (19). Külcü ve ark. yaptığı çalış-
mada servise yatırılan hastaların %60.3’ünün erkek, 
%39.7’sinin kız olduğunu tespit etmişler (20). Ça-
lışmamızda ise komplikasyon nedeniyle servise ya-
tırılan hastaların %61.5’inin erkek, %38.5’inin kız 
olduğunu tespit ettik. Çalışmamız dahil yapılan ça-
lışmalarda yatan hastalar içinde  erkeklerin oranının 
daha fazla olduğu görülmektedir. Külcü ve ark. yap-
tığı çalışmada servise yatırılan hastaların mevsimsel 
dağılımını: %38.1 ilkbahar, %23.8 yaz, %12.7 son-
bahar, %25.4 kış olarak tespit etmişler (20). Çalış-
mamızda ise servisteki hastaların mevsimsel dağılı-
mını: %30.8 ilkbahar, %23.1 yaz, %12.8 sonbahar, 
%33.3 kış olarak tespit ettik. Her iki çalışmada da 
sıklık ve oransal fark olsa da kış ve ilkbahar ayla-
rında yatışların sık olduğu ve sonbahar aylarında 
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az olduğu görülmektedir. Preblud ve ark. yaptığı 
çalışmada, servise yatırılan hastaların %23.2’sin-
de pnömoni, %14.4’ünde otitis media, %10.5’inde 
sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu, %9.7’sinde 
ensefalit görüldüğünü bildirmişler (6). Guess ve 
ark. yaptığı çalışmada, komplikasyonlardan en sık 
sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu, ikinci sıklıkta 
brokopnömoni, üçüncü sıklıkta ensefalit görüldüğü-
nü bildirmişler (11). Choo ve ark. yaptığı çalışma-
da, komplikasyon nedeniyle servise yatan suçiçeği 
olgularında en sık sekonder bakteriyel deri enfeksi-
yonu görüldüğünü bildirmişler (17). Dilek ve ark. 
yaptığı çalışmada, servise yatanlarda sıklık sırasıyla 
%33.7 ile pnömoni, %12.7 ile febril konvulziyon, 
%12.2 ile sekonder bakteriyel deri enfeksiyonu gö-
rüldüğünü bildirmişler (18). Rafila ve ark. yaptığı 
çalışmada, servise yatanlarda sıklık sırasıyla %46.2 
ile brokopnömoni, %16.1 ile  sekonder bakteriyel 
deri enfeksiyonu, %2,5 ile ensefalit görüldüğünü 
bildirmişler (19). Külcü ve ark. yaptığı çalışmada, 
servise yatanlarda sıklık sırasıyla %41.3 ile solu-
num sistemi tutulumu, % 17.4 ile sekonder bakteri-
yel deri enfeksiyonu, % 15.9 ile nörolojik kompli-
kasyonlar görüldüğünü bildirmişler (20). Blumental 
ve ark. yaptığı çalışmada, servise yatanlarda en sık 
%49 ile sekonder bakeriyel deri enfeksiyonu, ikin-
ci sıklıkta %10 ile norolojik bozukluk görüldüğünü 
bildirmişler (21). Ziebold ve ark. yaptığı  çalışma-
da, serviste yatan hastaların %61.3’ünde nörolojik 
komplikasyonlar, %30.1’inde sekonder bakteriyel 
deri enfeksiyonu, %4.2’sinde artrit, %3.3’ünde os-
teomiyelit, %0.8’inde bronkopnömoni görüldüğünü 
bildirmişler (22).  Gülez ve ark. yaptığı çalışmada 
ise servise yatan suçiçeği hastalarının %11.6’sında 
ensefalit, %9.3’ünde bronkopnömoni, %2.3’ünde 
nefrotik sendrom görüldüğünü bildirmişler (23). 
Çalışmamızda ise en sık %43.6 ile bronkopnömoni, 
bunu takiben sırasıyla %15.4 ile sekonder bakteri-
yel deri enfeksiyonu, %10.3 ile febril konvulziyon, 
%7.7 ile nörolojik komplikasyonlar görüldüğü tes-
pit edildi. Diğer komplikasyonlar ise: lober pnömoni 
%5.1, plörezi %5.1, neonatal varisella %5.1, nefro-
tik sendrom %2.5, ITP %2.5, uygunsuz ADH send-
romu %2.5 olarak tespit edildi. Gerek ülkemizde 
yapılan çalışmalarda, gerek gelişmiş ülkelerde ya-
pılan bazı çalışmalarda, gerekse bizim çalışmamız-
da eğer febril konvulziyon göz ardı edilecek olursa; 
literatürde belirtildiği gibi, sıklık sırası değişmekle 
birlikte, en sık görülen üç komplikasyonun:  sekon-
der bakteriyel deri enfeksiyonu, brokopnömoni ve 
nörolojik komplikasyonlar olduğu görülmektedir. 
Nörolojik komplikasyonlar arasında ise en sık ense-
falit görülmektedir. Çalışmaların sonuçları arasında 
oransal ve az da olsa sıklık farkının olmasının ne-
denini: gerek seçilen olgu sayısının farklılığından, 
gerekse olguların sosyo-ekonomik, kültürel, bölge-
sel ve ülkesel farklılığından kaynaklanıyor olabile-
ceğini düşündük. 

Sonuç olarak,  suçiçeğinin genelde selim seyirli ol-
duğu , klinik olarak kolay tanı konulduğu, komp-
likasyon nedeniyle servise yatırılan hasta oranının 
düşük olduğu, komplikasyon gelişen hastalarda ağır 
morbiditeye rastlanmadığı ve mortalitenin görülme-
diği tespit edilmiştir.
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ÖZET

Amaç: Serviksin skuamöz hücreli kanseri (SCC), jinekolojik 
kanserlerde en sık rastlanan malign tümördür. Skuamoz int-
raepitelyal lezyonlar (SIL) preinvazif lezyonlar olarak bilinir. 
Servikal kanser gelişiminde etkili lezyonların derecelendiril-
mesindeki sorunlardan dolayı lezyonların ayrımında immü-
nohistokimyasal belirteçlerin yararlı olduğu bildirilmiştir. Bu 
çalışmada, HSIL ve LSIL olgularında Ki-67, p16, siklin D1 ve 
c-erb-B2 boyama paterninin ekspresyonu ve yoğunluğu araş-
tırılmıştır.

Gereçler ve Yöntem: Bu çalışmaya 2003-2011 yılları arasında 
XXX Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı’nda teş-
his konan 40 SCC, 40 düşük dereceli SIL (LSIL) ve 40 yüksek 
grade SIL (HSIL) hasta dahil edildi. Hastaların preparatların-
da C-erb-B2, Ki-67, p16 ve siklin D1 ekspresyonları araştırıldı.

Bulgular: C-erb-B2, 6 HSIL vakasında (%15), 4 SCC vakasın-
da (%10) ve 2 LSIL vakasında (%5) pozitif boyanma gösterdi. 
Gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu (p> 
0.05). Bununla birlikte SCC’li olgularda c-erb-B2 ile hastalık 
evresi arasında güçlü bir korelasyon gözlenmiştir (p<0.05, r 
= 0.891). Ki-67 ekspresyonu, LSIL vakalarının ortalama % 
20’sinde, HSIL vakalarının ortalama %35’inde ve SCC vaka-
larının ortalama %40’ında mevcuttu. Gruplar arasındaki fark, 
LSIL’den dolayı, istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0.05). Siklin 
D1 ile nükleer boyanma çoğunlukla LSIL’li olgularda gözlendi, 
ancak sitoplazmik boyanma HSIL ve SCC’li olgularda ağırlıklı 
olarak gözlendi. Siklin D1 ile, gruplar arasında hiçbir istatis-
tiksel olarak anlamlı fark gözlenmedi (p>0.05). p16 ekspres-
yonu HSIL’da 39 (%97.5) olguda, LSIL’da 12 olguda (% 30) 
görüldü. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı (p <0.05).

Sonuç: Sonuç olarak, c-erb-B2 ve siklin D1 ekspresyonu bu 
lezyonların ayrımında yararlı değildir. Bununla birlikte, Ki-67, 
LSIL’ı HSIL ve SCC’den ayırmak için kullanılabilir. Ayrıca, 
p16 ekspresyonunun HSIL ve LSIL’ın ayrımında yararlı olduğu 
sonucuna varılmıştır.

Anahtar Kelimeler: ki-67, p16, c-erb-b2, siklin d1, serviks kan-
seri

ABSTRACT
Objective: The squamous cell carcinoma (SCC) of the cervix is 
the most common malignant tumor of gynecological cancers. 
Squamous intraepithelial lesions (SILs) are known as a prein-
vasive lesion. Due to problems in the grading of these lesions 
that are effective in the development of cervical cancer, immu-
nohistochemical markers are reported to be useful in the diffe-
rentiation of lesions. In this study, the expression and intensity 
of the staining pattern of Ki-67, p16, cyclin D1, and c-erb- B2 
in HSIL and LSIL cases were investigated.

Material and Methods: 40 patients with SCC, 40 patients 
with low grade SIL (LSIL), and 40 patients with high grade 
SIL (HSIL) who were diagnosed in Department of Pathology 
of XXX University Medical Faculty between 2003-2011 years 
were included in this study. C-erb-B2, Ki-67, p16, and cyclin 
D1 expressions was investigated in the preparations of the pa-
tients.

Results: C-erb-B2 in 4 cases with SCC (10%), in 6 cases with 
HSIL (15%), and in 2 cases with LSIL (5%) showed positive 
staining. There was no statistically significant difference betwe-
en the three groups (p>0.05). However, in cases with SCC, a 
strong correlation between c-erb-B2 and the disease stage 
was observed (p<0.05, r = 0.891). Ki-67 expression was pre-
sent in average 20% of LSIL cases, average 35% of cases of 
HSIL, and average 40% of SCC cases. The difference between 
groups was statistically significant (p<0.05) and due to LSIL. 
Nuclear staining of cyclin D1 was mainly observed in cases 
with LSIL, however, cytoplasmic staining was mainly observed 
in cases with HSIL and SCC. No statistically significant diffe-
rence between groups was observed with cyclin D1 (p>0.05). 
p16 expression was found in 39 (97.5%) cases with HSIL, 12 
cases (30%) with LSIL. The difference was statistically signi-
ficant (p<0.05).

Conclusion: In conclusion, c-erb-B2 and cyclin D1 expression 
is not useful in the differentiation of these lesions. However, the 
Ki-67 may be used to separate LSIL from HSIL and SCC. Also, 
p16 expression was concluded to be useful in the differentiation 
of HSIL and LSIL.

Keywords: ki-67, p16, c-erb-b2, cyclin d1, cervical carcinoma

GİRİŞ

 İnvaziv serviks karsinomu dünyada her yıl 
300.000’den fazla kadının ölümüne sebep olan, 
kadınlarda meme kanserinden sonra ikinci sıklıkta 
görülen malign tümördür. Serviks karsinomunun 
görülme sıklığı, özellikle gelişmiş ve PAP-smear 
tarama programlarının uygulandığı ülkelerde büyük 
oranda azalmıştır. Paritenin azalması ve yaşam şart-
larının düzelmesi de görülme sıklığını azaltan se-
beplerdendir (1). Görülme yaşı 20-80 yaş gibi geniş 
bir aralığa yayılmasına rağmen en sık 50-59 yaşları 
arasında görülmektedir (2). 

Ülkemizde ise serviks kanseri kadınlarda görülme 
sıklığı ve ölüm nedenleri arasında dokuzuncu sı-
rada yer almaktadır (3). Serviks kanserinde prog-
nozu belirleyen en önemli etken erken evrede tanı 
konulmasıdır (4). Serviks lezyonlarının öncü lez-
yonlarının bir kısmı uzun bir preinvaziv hastalık 
evresini izleyerek serviks kanseri gelişimine sebep 
olmaktadır. Bu lezyonlar genellikle asemptomatik 
olmakla birlikte, günümüzde kullanılan sitolojik ta-
rama yöntemleri sayesinde tespit edilebilmektedir. 

Serviksin LSIL, HSIL ve Skuamöz Hücreli Karsinomlarında Biyopsilerde Ki-67, P16, 
C-erb B2 ve Siklin D1 Ekspresyonunun Önemi
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Bu lezyonların tedavi edilebilir olması nedeni ile 
de serviks kanseri insidansı ve mortalitesi giderek 
azalmaktadır (5). 

Skuamöz intraepitelyal lezyonların (SIL), birbi-
rinden ve diğer benign ve malign lezyonlardan 
ayrımında son yıllarda çeşitli ek inceleme yöntem-
lerinin kullanılabileceği bildirilmektedir. İmmun-
histokimyasal yöntemle çeşitli işaretleyiciler SIL 
ve skuamöz hücreli kanser (SHK) lezyonlarında 
çalışılmış ve bir kısmının bu lezyonların tanısında 
değerli olabileceği bildirilmiştir (6). 

Over, meme, endometrium, akciğer, mesane, gast-
rointestinal sisteme ait karsinomların bir kısmın-
da c-erb B2 ekspresyonu mevcuttur. C-erb-B2’nin 
aşırı ekspresyonu kötü prognostik faktördür. Ki-67, 
proliferasyon belirleyicisidir ve displazide ekspres-
yonu artmaktadır. İmmunhistokimyasal incelemede 
p16 ve Ki-67 oranlarının yüksek olması displazi ile 
uyumludur. Siklin D1 (SD1) proteininin hücre sik-
lusunun ilerlemesinde kritik bir rolü vardır. Bu pro-
teinin ekspresyonunun regülasyonunun bozulması, 
birçok malign tümöral gelişimden sorumlu tutul-
maktadır. Ki- 67, c-erb B2 ve siklin-D1 immunhis-
tokimyasal işaretleyicilerinin servikal intraepitelyal 
neoplazi (CIN) 1, CIN3, SHK için prognostik değe-
ri vardır (6). 

Çalışmamızda düşük dereceli SIL (LSIL), yüksek 
dereceli SIL (HSIL) ve SHK tanısı alan hastaların 
biyopsilerinde Ki-67, siklin D1, p16 ve c-erb B2 
ekspresyonlarının incelenmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 2003-2011 yılları arasında XXX Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Patoloji Ana Bilim Dalı’nda tanı alan 
toplam 120 olgu çalışmaya alındı. Olguların 40’ı 
LSIL, 40’ı HSIL ve 40’ı SHK idi. Vakalara ait para-
fin bloklar ve camlar patoloji arşivinden elde edildi. 

Hematoksilen Eozin boyalı preparatlar tekrar değer-
lendirildi (Olympus BX50). Parafin bloklardan ad-
hezivli camlar üzerine immünohistokimyasal boya 
yapmak üzere 5 mikron kalınlığında LSIL ve HSIL 
olguları için dörder, SHK olguları için üçer adet 
kesit alındı (Leica RM 2155 Rotary). Tüm kesitler 
önce etüvde 58 0C’de 60 dakika bekletildi.

İmmunhistokimyasal çalışma: 
Daha sonraki aşamada deparafinizasyon ve anti-
jen açığa çıkarma (CCL, standart) işlemi dahil tüm 
boyama basamakları, Benchmark XT (VentanaMe-
dicalsystems, Inc, Tuson, AZ) otomatik cihazı kul-
lanılarak gerçekleştirildi. Antijenik boyama işlemi 
peroxidase-labeled streptavidin-biotin kiti ve dia-
minobenzidan kromojen ile yapıldı. Zemin boyası 
için Mayer’s Hematoksilen kullanıldı. Çalışma için 
gerekli kullanmaya hazır primer antikorlar c-erb-B2 
(Poliklonal; prediluted; ScyTek, Utah, USA), p16 
(G175-405; prediluted; BioGenex, USA), Ki-67 
(BGX-Ki-67; prediluted; BioGenex, USA) ve siklin 
D1 (AB447P; prediluted; BioGenex, USA) titras-
yon aşamasında cihaza manuel olarak eklendi. 

Pozitif kontrol dokusu olarak; Ki-67 ve siklin D1 
için normal internal skuamöz epitel bazal tabakası, 
c-erb B2 için invaziv duktal karsinom tanısı almış 
meme dokusu, p16 için proliferatif endometrium 
dokusu kullanıldı. 

Boyanan preparatlar uzman patolog ve patolog ada-
yı tarafından değerlendirildi. 

İmmünhistokimyasal değerlendirme: 
SiklinD1/ Ki-67/ c-erb-B2 pozitif ve negatif kontrol-
ler her antikor için kullanıldı. Ki-67 indeksi 25 BBA 
da 200 hücre sayılmasıyla saptandı. Bunlar epitelyal 
tabakaların hepsini içermekteydi. C-erb-B2 için po-
zitif ekspresyonda +1+2+3 skalası kullanıldı. Stop-
lazmik membranın boyanması pozitif kabul edildi. 
Boyanma tüm membranı çevrelerse (+3) olarak de-
ğerlendirildi. 0, +1, +2 sonuçları negatif kabul edil-
di. Siklin D1 immun belirleyicisinde sitoplazmik, 
çekirdek ve her ikisini de içeren boyanma dikkate 
alındı. P16 immun belirleyicisi ile hücrelerde çe-
kirdek ve sitoplazmik boyanma incelendi. Sonuçlar 
negatif, fokal ya da diffüz olarak değerlendirildi.

İstatiksel değerlendirme:  
Vakaların tümü c-erb B2, p16, Ki-67 ve siklin D1 
antikorları ile ekspresyon özellikleri açısından kar-
şılaştırılarak istatiksel analize tabi tutuldu. İstatik-
sel analizler XXX Üniversitesi Tıp Fakültesi Halk 
Sağlığı Anabilim Dalı’nda yapıldı. İstatiksel analiz 
için SPSS paket programında niteliksel veriler için 
Ki-kare testi, korelasyon katsayılarının hesaplan-
masında Spearman Sıra Korelasyon Analizi kulla-
nılmıştır. P<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. Rho değeri için 0.50-0.74 iyi ilişki, 0.75-1.00 
çok güçlü ilişki olarak kabul edildi.

BULGULAR

 Olguların yaş dağılımı 24-96 arasında olup, 
yaş ortalaması 47.13 ± 14.6 idi. LSIL tanısı alan 40 
kadının yaş dağılımı 24-74 arasında olup, yaş orta-
laması 40.88 ± 10.1’di. HSIL tanısı alan 40 kadının 
yaş dağılımı 24-60 arasında olup, yaş ortalaması 
41.03 ± 8.5’di. SHK tanısı alan 40 kadının yaş da-
ğılımı 24-96 arasında olup, yaş ortalaması 59.50 ± 
15.6’di.

Olguların 70’ine (%58.3) servikal punch biyopsi, 
18’ine LEEP (Loop Electrosurgical Excision Proce-
dure) materyali, 32’sine (% 26.7) total abdominal 
histerektomi ve bilateral salpingoooferektomi (TAH 
+ BSO) materyali ile tanı konuldu (Tablo 1).

LSIL, HSIL ve SHK olgularının c-erb B2 ile bo-
yanma yüzdeleri Tablo 2’de verilmiştir. c-erb B2 
ekspresyonu ile gruplar arasında anlamlı farklılık 
saptanmadı (p=0.730). Ancak SHK’larda c-erb-B2 
ile evre arasında istatistiksel olarak anlamlı korelas-
yon saptandı (p<0.05, rho değeri=0.891). SHK ol-
gularında c-erb B2 ile diferansiasyon, histolojik tip 
arasında anlamlı ilişki saptanmadı (p>0.05).

Tablo 1: Tanı materyallerinin gruplara göre dağılımı.
Servikal Biyopsi LEEP TAH + BSO

LSIL 22 (%55) 10 (%25) 8 (%20)
HSIL 16 (%40) 8 (%20) 16 (%40)
SHK 32 (%80) 0 8 (%20)
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SHK olgularında Ki-67 ile ortalama % 40 oranın-
da boyanma saptandı. HSIL olgularında Ki-67 ile 
çoğunlukla epitelin 2/3 alt tabakasında ortalama 
%35 oranında boyanma saptandı. LSIL olgularında 
Ki-67 ile çoğunlukla epitelin 1/3 alt tabakasında or-
talama %20 oranında boyanma saptandı (Tablo 3). 
Ki-67 indeksi ile gruplar arasında anlamlı farklılık 
görülmüş olup, uygulanan Post Hoc testi ile farklı-
lığın LSIL kaynaklı olduğu görüldü (p<0.05). SHK 
olgularında Ki-67 ile diferansiyasyon, histolojik tip 
ve spesmenin türü arasında anlamlı ilişki saptanma-
dı (p<0.005).

HSIL ve LSIL olgularında p16 ile çekirdek ve/
veya sitoplazmik boyanma fokal ve diffüz olarak 
değerlendirildi. İstatistiksel analizi anlaşılır hale ge-
tirebilmek amacıyla p16 için immunreaktivite var 
(pozitif) ve immunreaktivite yok (negatif) şeklinde 
tanımlama yapıldı. HSIL olgularının 36’sı (%90) 
diffüz, 3’ü (%7.5) fokal boyanırken 1’inde (%2.5) 
boyanma saptanmadı (Tablo 4). p16 ile HSIL olgu-
larının 34’ ünde (%85) sitoplazmik, 5’ inde (%12.5) 
çekirdek+sitoplazma boyanma görüldü. LSIL olgu-
larının 7’si (%17.5) diffüz, 5’i (%12.5) fokal boya-
nırken, 28’inde (%70) boyanma saptanmadı. p16 ile 
LSIL olgularının 6’sında (%15) sitoplazmik, 5’inde 
(%12.5) çekirdek+sitoplazma, 1’inde (%2.5) çekir-
dek boyanması görüldü. p16 ekspresyonu ile HSIL 
ve LSIL grupları arasında anlamlı farklılık saptandı 
(p<0.05). p16’nın diffüz ve fokal boyanması açısın-
dan LSIL ve HSIL arasında anlamlı farklılık saptan-
dı (p<0.05).

LSIL, HSIL ve SHK olgularının siklin D1 boyan-
ma yüzdeleri Tablo 5’te verilmiştir. SHK tanılı 
olguların 14’ünde (%35) siklin D1 ile çekirdekte 
boyanma, 20’sinde (%50) siklin D1 ile çekirdek ve 
sitoplazmada boyanma, 6’sında (%15) siklin D1 ile 
sitoplazmik boyanma saptandı. HSIL tanılı olgu-
ların 13’ünde (%32.5) siklin D1 ile çekirdekte bo-
yanma, 6’sında (% 15) siklin D1 ile çekirdek ve si-
toplazmada boyanma, 16’sında (%40) siklin D1 ile 
sitoplazmik boyanma saptandı. 5 hastada (%12.5) 
siklin D1 ile boyanma saptanmadı. LSIL tanılı 40 
hastanın 21’inde (%52.5) siklin D1 ile çekirdekte 
boyanma, 19’unda (%47.5) ise çekirdek ve sitoplaz-
mada boyanma saptandı. SHK olgularında siklin D1 
ile yaş, tümör diferansiyasyon, histolojik tip ve evre 
arasında anlamlı ilişki saptanmadı (p<0.05).

TARTIŞMA

 İnvaziv serviks karsinomu; dünyada tüm kan-
serler arasında yedinci sırada, kadınlarda ise meme 
kanserinden sonra ikinci sırada görülen malign tü-
mördür. Jinekolojik kanserler arasında ilk sırayı al-
maktadır (7). Serviks karsinomuna bağlı mortalite, 
morbidite oranları ve karsinomun görülme insidan-
sı, özellikle gelişmiş ve PAP-smear tarama prog-
ramlarının uygulandığı ülkelerde giderek azalmak-
tadır (1). 

Skuamöz hücreli karsinomların önemli bir kısmın-
da invaziv kanser gelişmeden önceki dönemde öncü 
lezyonlardan herhangi biri bulunmaktadır. SIL’ların 
gidişatını kesin olarak belirlemek mümkün olmasa 
da, düşük greydli SIL’ların birçoğu spontan regres-
yona uğrarken, yüksek greydli lezyonlar progres-
yon gösterme eğilimindedirler (5, 8).

Histopatolojik değerlendirme, SIL tanısı ve derece-
lendirmesinde altın standarttır. Ancak araştırmacı-
lar, ayırıcı tanıda ortaya çıkan zorluklarla sık karşı-
laşılması, tanı konulan lezyonun ileride regrese mi 
olacağı ya da progrese olarak invaziv karsinomaya 
mı dönüşebileceğinin tahmin edilememesi ve biyop-
sileri değerlendiren kişiler arası farklılıklar olması 
nedeniyle tanı koymada histopatolojik değerlendir-
me dışında birçok farklı tekniklere başvurmuşlardır. 
Bunların arasında; HPV DNA tiplendirmesi, DNA 
ploidi analizi, immunohistokimyasal ve histokim-
yasal çalışmalar yer alır. HSIL lezyonlarının büyük 
bir çoğunluğunda anöploidi gösterilmiştir (8, 9). 
Yüksek riskli HPV’ler HSIL lezyonlarının büyük 
bir kısmında saptanırken, LSIL lezyonlarında düşük 
riskli HPV’lerin de etkili olduğu saptanmıştır (5). 
CIN ve SHK tanısının konulması ve ayırıcı tanısı-
nın yapılmasında yardımcı olabileceği düşünülen 
çeşitli immunohistokimyasal işaretleyiler ile çok 
sayıda çalışma yapılmıştır (5). 

Son yıllarda gelişmiş ülkelerde serviks kanseri in-
sidansı ve mortalitesinde belirgin azalma saptan-
mıştır. Bu durum etkin sitolojik tarama yöntemle-
rinin artmasıyla yakından ilişkilidir (5, 10). Kaiser 
Permanente’nin sağlık planında LSIL olgularında 
ortalama yaş 15-19 arasındadır. LSIL oranı artan 
yaş ile birlikte düşmekte ve 25-40 yaş arasındaki 
kadınların yalnızca %1’inde görülmektedir. HSIL 
tanısı alan hastalarda pik yaş 25-29 yaş aralığıdır 
(11). Diğer büyük bir ulusal program çalışmasında 
histolojik olarak LSIL ve HSIL tanısı alan kadın-
lar daha çok 30 yaş altında yoğunlaşmaktadır (12). 
Türkiye’den Ersöz ve arkadaşlarının yayınladığı 
3000 kişilik tarama programında LSIL olguları 25-
50, HSIL olguları 36-46 yaş aralığındadır ve 2 SHK 
olgusunun 50 yaşında olduğu bildirilmiştir (13). Bu 
çalışmada LSIL olgularının ortalama yaşı 40, HSIL 
olgularının ortalama yaşı 41, SHK olgularında ise 
bu değer 59’ dur.

Tablo 2: LSIL, HSIL ve SHK olgularının c-erb B2 ile boyanma yüzdeleri. Tablo 5: LSIL, HSIL ve SHK olgularının siklin D1 boyanma yüzdeleri.

Tablo 3: Tüm gruplarda Ki-67 boyanma oranları (%).

Tablo 4: HSIL ve LSIL olgularında p 16 boyanma oranları.

SKOR LSIL HSIL SHK TOPLAM
+ 2 (%5) 6 (%15) 4 (%10) 12
- 38 (%95) 34 (%85) 36(%90) 108
TOPLAM 40 40 40 120

Ki-67 LSIL HSIL SHK
Min % 3 10 1
Max % 70 90 80
Ortalama % 20 35 40

Negatif Diffüz pozitif Fokal pozitif

HSIL 1 (% 2.5 ) 36 (% 90 ) 3 (% 7.5)

LSIL 28 (% 70) 7 (% 17.5) 5 (% 12.5)

CD1 N CD1 N+S CD1 S CD1 negatif
SHK 14 (% 35) 20 (%50) 6 (%15) 0 (%0)
HSIL 13 (%32.5) 6 (%15) 16 (%40) 5 (%12.5)
LSIL 21 (%52.5) 19 (%47.5) 0 (%0) 0 (%0)
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Bu çalışmadaki ortalama görülme yaşları dünya 
verileri ile uyumlu değildir. Sebepler arasında ül-
kemizdeki kadınlardaki cinsel aktiviteye başlama 
yaşının erken olmayışı sayılabilir. Ancak yukarıda 
belirtilen Türkiye-Trabzon verileri ile uyumludur. 
SHK’daki ortalama yaşın preinvaziv lezyonlara 
göre daha yüksek olması ise preinvaziv lezyonların 
uzun zaman içinde progresyon gösterdikleri görüşü-
nü desteklemektedir.

İki işaretleyicinin SIL ayırıcı tanısında yararlı ola-
bileceği düşünülmektedir. Bunlardan biri olan Ki-
67 hücresel proliferasyon işaretleyicisidir. Ki-67 ile 
normal skuamöz epitelde yalnızca parabazal hücre 
tabakasına sınırlı olan boyanma, epitelin üst 2/3’üne 
ulaşırsa SIL olgularının yardımcı bir işaretleyicisi 
olabilir. Bununla birlikte Ki-67, skuamöz metaplazi 
ve reaktif-reperatif değişikliklerde de boyanabile-
ceğinden, bu durum SIL’larla ayrımda yararlılığını 
azaltmaktadır (5). Çalışmada SHK olgularında Ki-
67 ile ortalama boyanma oranları % 40, HSIL ol-
gularında % 35 ve LSIL olgularında %20’dir. Buna 
göre SHK ve HSIL’da Ki-67 ile boyanma oranı 
LSIL olgularına oranla biraz daha fazladır. Negri ve 
arkadaşlarının (14) çalışmasında Ki-67’nin, HSIL 
tanısı almış olgularda daha önemli bir belirteç ol-
duğu kabul edilmiş ve LSIL tanısı almış olgularda 
daha az hassas olduğu vurgulanmıştır.

P16 hemen hemen tüm HSIL ve invaziv SHK’larda 
aşırı eksprese olan siklin bağımlı protein kinaz inhi-
bitörüdür. Özellikle HPV ile ilişkili SIL’larda güçlü 
bir şekilde boyandığından sıklıkla kullanılmaktadır. 
Yüksek riskli HPV tiplerinin neden olduğu lez-
yonlarda aşırı ekspresyonundan bahsedilmektedir. 
Çalışmalarda normal skuamöz epitelde ve benign 
inflamatuar durumlarda; P16 INK4a ile boyanma 
olmadığı vurgulanmaktadır. Bu nedenle immatür 
skuamöz metaplazi veya reaktif- reperatif durumlar 
ve yüksek riskli HPV ile birlikte olan SIL arasın-
daki ayrımda p16’nın yararlı olduğu belirtilmekte-
dir. İmmatür skuamöz metaplazi ve reaktif reperatif 
durumlar yüksek riskli HPV ile ilişkilidir. SIL lez-
yonlarından ayırmak için patologlar tarafından kul-
lanılır. LSIL’ların yaklaşık 2/3’ü yüksek riskli HPV 
tipleri ile ilişkilidir ve yaklaşık 1/3-1/2’sinde epitel 
bazal tabakasında güçlü diffüz p16 boyanması sap-
tanır. Geri kalan 1/3 LSIL olgusunda fokal P16 bo-
yanması görülmektedir (5).

c-erb-B2 epidermal büyüme faktör reseptörüne bağ-
lanan tirozin kinaz aktivitesinde bir proteindir. Uya-
rılmış hücre proliferasyonunda rol oynar (5). Lite-
ratüre bakıldığında, c-erb-B2’nin serviks SHK’da 
boyanma yüzdesi ile evre arasındaki ilişkiyi araştı-
ran çok az çalışma vardır. Califano ve ark. (15) ta-
rafından yapılan bir çalışmada 65 servikal karsinom 
olgusunda c-erb-B2 ekspresyonu incelenmiştir. Yaş, 
greyd ve histoloji ile ilişki saptanamamıştır. Ancak 
hastalığın evresi ile c-erb-B2 immunreaktivitesinin 
korele olduğu belirlenmiştir (15). Primer servikal 
kanserlerde c-erb-B2’nin boyanma oranı literatür-
de büyük değişkenlik göstermektedir. İmmunhis-
tokimya ile değerlendirilen c-erb-B2 ekspresyonu 
vakaların %9-42’sinde görülmektedir (16, 17).

Califano ve ark. (15) Evre 1 ve 2 olgularda c-erb-B2 
ekspresyonunun daha sık olduğunu saptamıştır. 
Kersemaekers ve ark. (18) 113 SHK olgusunda 
c-erb B2 pozitif boyanma oranlarını ve evre ile iliş-
kisini araştırmıştır. Boyanma oranı %7 olarak sap-
tanmıştır. Ayrıca pozitif c-erb-B2 ekspresyonu ile 
evre arasında bir ilişki bulunmuştur. Buna göre evre 
2 ve 3 olgularda c-erb-B2 ekspresyonu evre 1 ol-
gularla karşılaştırıldığında yüksektir (18). Bu çalış-
mada 40 olguluk SHK’da c-erb-B2 boyanma oranı 
%10’dur. Ayrıca yalnızca evre 4 olgularda c-erb-B2 
ekspresyonunun saptanması, Kersemaekers ve ark. 
nın çalışması ile benzer niteliktedir. 

LSIL olgularında c-erb-B2 ekspresyonunun düşük 
olduğunu saptayan çalışmalar mevcuttur (19). Bir 
çalışmada SHK’larda kötü prognoz, agresif gidiş ve 
lenf nodu metastazı ile korele olduğu görülmüştür 
(6). LSIL olgularında c-erb-B2 az sayıda olguda fo-
kal boyanma göstermektedir. c-erb-B2 ekspresyonu 
lezyonun şiddeti arttıkça artmaktadır ve bu da ayırı-
cı tanıda yardımcı bulgu olabilir. Ki-67 ve c-erb-B2 
ekspresyonu arasında ilişki görülmüştür. Çalışma-
da c-erb-B2 artışı servikal karsinogenezde geç olay 
olarak değerlendirildi. CIN 1 vakalarında c-erb-B2 
ekspresyonu düşük, SHK vakalarında c-erb-B2 eks-
presyonu artmıştır. Lenf nodu metastazı olduğunda 
agresif seyirde ve kötü prognozda c-erb-B2 eks-
presyonu artar (6). 

Yaptığımız çalışmada c-erb B2’ nin LSIL, HSIL 
ve SHK lezyonlarının ayırımında yararlı olmadığı 
sonucuna varılmıştır. Ancak SHK’larda ileri evre-
lerde ve HSIL olgularında ekspresyonunun arttığı 
görülmüştür. Carreras ve ark. (6)’nın çalışmasında 
siklin D1 nükleer ekspresyonunun lezyonun şid-
deti arttıkça azaldığı belirtilmektedir. SHK’da sik-
lin D1 nükleer ekspresyonunun yerini sitoplazmik 
boyanmanın aldığı tespit edilmiştir. Nükleer siklin 
D1 ekspresyonu CIN I’de 11 vakanın 9’unda, CIN 
III’de 9 vakanın 1’inde, SHK’de 10 vakanın 3’ünde 
saptanmıştır. Carreras ve ark. (6) sitoplazmik sik-
lin D1 ekspresyonu ile ilgili bilgilerin az olduğunu 
ve bu konudaki çalışmaların arttırılması gerektiğini 
vurgulamıştır . Bu çalışmada siklin D1’in sitoplaz-
mik boyanmasının lezyonun şiddeti ile birlikte arttı-
ğı saptanmıştır. Siklin D1’in sitoplazmik boyanması 
CIN I olgularının 7’ sinde, CIN III ve SHK olgula-
rının tümünde mevcuttu (6). 

Bizim çalışmamızda siklin D1 nükleer boyan-
ması SHK olgularının 14’ünde, HSIL olgularının 
13’ünde, LSIL olgularının 21’inde saptanmıştır. 
Siklin D1’in sitoplazmik ekspresyonu SHK’da 6 
olguda, HSIL’da 16 olguda saptanırken, LSIL’da 
olguların hiçbirinde ekspresyon görülmemiştir. Bu 
sonuçlara göre siklin D1’in boyanma paterni ile lez-
yonların şiddeti arasında bir ilişki görülmemiştir. 

Sonuç olarak, bizim çalışmamızda, Ki-67 ortalama 
boyanmasının LSIL olgularında HSIL ve SHK’dan 
ayrımda kullanılabileceği, LSIL olgularında boyan-
manın daha az olduğu görülmüştür. Siklin D1’in ve 
c-erb-B2 ekspresyonunun bu lezyonların ayrımın-
da faydalı olmadığı, p16 ekspresyonunun ise HSIL 

CİLT: 49  YIL: 2018  SAYI: 2ZEYNEP KAMİL TIP BÜLTENİ;2018;49(2):209-213



-213-

ve LSIL ayrımında yararlı olduğu sonucuna varıl-
mıştır. HSIL olgularında p16 ekspresyonunun dif-
füz olduğu görülmekte olup, LSIL olgularında ise 
genelde boyanma izlenmemiştir. SHK olgularında 
c-erbB2 pozitifliğinin evre yükseldikçe belirginleş-
tiği saptanmıştır.
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ÖZET

Amaç: Gebelerin fetal hareketi ilk hissettiği dönemdeki özel-
likleriyle, termde doğum sonuçları arasındaki ilişkiyi değerlen-
dirmektir.

Gereçler ve Yöntem: Bu prospektif  longitudinal çalışmada, 
tersiyer bir merkezde Haziran-Eylül 2016 tarihleri arasında 
yapıldı. Rutin gebelik kontrolü için 12-25 hafta arası hastane-
mize başvurup çalışma anketi doldurulan ve kliniğimizde doğu-
mu gerçekleşen 272 olgunun doğum sonuçları değerlendirildi. 
Tüm olgular fetal hareketin ilk hissedildiği zamana göre 2 gru-
ba ayrılarak karşılaştırmalar yapıldı.

Bulgular: İlk fetal hareketi hissetme zamanı plasental yerleşim 
yeri, maternal eğitim düzeyleri ve gebelikte rutin kahve tüketi-
minden etkilenmektedir. İstatistiksel olarak  doğumun gerçek-
leştiği gebelik haftası, yenidoğan cinsiyet, boy ve kilo, doğum 
şekilleri, düşük 5. dakika APGAR skoru( <7) değerleri, fetal 
distres endikasyonuyla acil sezaryen olma ve yenidoğan yoğun 
bakıma gidiş açısından  gruplar arasında anlamlı farklılık yok-
tu. Olgular düşük 1. dakika APGAR skoru( <7), artmış post-
term gebelik, bebek hareketlerinde azalma nedeniyle başvuru, 
nonreaktif NST nedeniyle hastaneye yatış  özellikleri açısından 
incelendiğinde iki grup arasında anlamlı farklılık izlendi (p de-
ğerleri verilen sırası ile p=0.043,p=0.001, p=0.001, p=0.002).

Sonuç: İlk fetal hareketi geç hissedenlerde, ilerleyen gebelik 
haftalarında gebe ve doktorlar için endişe verici  şikayetlerde 
anlamlı artış görülmüştür. Ancak ilk fetal hareketleri daha geç 
hissetmek artmış kötü gebelik sonuçlarıyla ilişkili değildir.

Anahtar Kelimeler: fetal hareket; kahve; çay; sigara; gebelik 
sonuçları; plasental yerleşim

ABSTRACT

Objective: To investigate the relationship between properties of 
gestational period in which pregnant women feel their baby’s 
movements for the first time, and pregnancy outcomes at term.
 
Material and Methods: This longitudinal prospective study 
conducted at a tertiary center between  June 2016 and  Sep-
tember 2016. Of all, 272 pregnant women who gave birth at 
our clinic, were given a questionnaire at the time of a routine 
follow-up visit between 12 and 25 gestational weeks and were 
evaluated their pregnancy outcomes.The patient cohort was 
divided into two groups according to the gestational week in 
which fetal movements were felt for the first time by the preg-
nant women and comparisons were made between the groups.

Results: The gestational week in which fetal movements were 
felt for the first time by the pregnant women were affected by 
placental settlement, maternal educational levels, and routine 
coffee consumption.

There were no statistically significant differences between two 
groups regarding to the time at birth, gender of baby, birth we-
ight and lenght, mode of delivery, value of low 5 min APGAR 
score(<7),  fetal distress for emergency ceserean delivery and 
admission of neonatal intensive care unit. We were found sig-
nificant differences between the groups according to low 1 min 
APGAR score ( <7), increase postterm pregnancy, contact their 
care provider for  decreased fetal movements and admission 
to the hospital due to non reassuring NST(p=0.043,p=0.001, 
p=0.001, p=0.002, respectively).

Conclusion: In pregnant women who delayed perception of 
first fetal movements  , there was a significant increase in worr-
ying complaints for pregnant women and care providers during 
the advanced gestational weeks.But, delayed maternal percep-
tion of first fetal movements is not associated with increased 
adverse pregnancy outcomes.

Keywords: fetal movement; coffee; tea; smoking; pregnency 
outcomes; placental location

GİRİŞ

 Canlılık hareketle birlikte başlar. Hücre bölün-
mesinden, ilk kalp vurusuna, titreşim yapan bir fe-
tüs aşamasına geçiş dinamik süreçleri içerir. Karma-
şık hareketlerin oluşumu nörofizyolojik olgunlaşma 
sonucu gerçekleşir. Günlük takipte fetal hareketlilik 
olumlu bir gebelik bulgusu iken, hareketsizlik ise 
olumsuz durumlar ve fetusun ölümü ile ilişkilendi-
rilmiştir [1].

Fetusun ilk hareketi sonografik 7-8. gebelik hafta-
sında görülmesine rağmen gebe tarafından bu hare-
ketlerin ilk hissedilmesi yaklaşık olarak 16-20. ge-
belik haftasını bulur [2, 3]. Fetüsün günlük hareket 
sayısı ve süresi konusunda kesin bir görüş birliği 
yoktur. Ancak azalmış fetal hareket poliklinik baş-
vuru şikayeti olarak sıklıkla karşımıza çıkmaktadır. 
Gebelerin en az %40’ı azalmış fetal hareket hisse-
derler ve %4-15’ i ise bu sebeple hastaneye başvur-
maktadır [4, 5].

Azalmış fetal hareket artmış kötü obstetrik sonuçlar 
için bir gösterge olarak kabul edilmektedir. Azalmış 
fetal hareket; gelişme geriliği, erken doğum, prema-
turite, yenidoğan solunum sıkıntısı, acil sezaryen ve 
fetal ölümle ilişkili bulunmuştur [1, 6, 7]. Azalmış 
fetal hareket, bozulmuş fetal dolaşım ve fetal geli-
şim duraksamasına eşlik eder. Besin yada oksijenas-
yon yeteri kadar sağlanamadığında motor aktivite-
de etkilenir ve kaybolur. Çalışmalar, azalmış fetal 
hareketi saptayarak kötü obstetrik sonuçlar henüz 
gelişmeden, kurtarılabilecek fetüslerin belirlenmesi 
üzerine odaklanmıştır [8].
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Bu çalışmada amacımız fetal hareketi ilk trimes-
terden itibaren etkileyen bileşenlerin özellikleriyle, 
miadda gebelik sonuçları arasındaki ilişkiyi değer-
lendirmektir. Böylece çok daha erken olası risk be-
lirlenerek bu gebelerin daha dikkatli takibi sağlan-
ması amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Bu prospektif  longitudinal çalışma tersiyer 
bir merkezde Haziran-Eylül 2016 tarihlerinde rutin 
gebelik kontrolü için 12-25 hafta arası hastanemize 
başvurup çalışma anketi doldurulan ve sonrası kli-
niğimizde takibi yapılıp doğumu gerçekleşen 272 
olgunun doğum sonuçları değerlendirildi. Çalışma 
protokolu lokal etik komiteye sunulmuştur ve tüm 
olgulardan çalışma izin formu imzası alınmıştır.

Çalışma populasyonu spontan, tekil, birinci yada 
ikinci trimester muayenesi sırasında anket doldu-
rulmuş ve sonrasında rutin takiplere kliniğimizde 
devam edip, doğumu hastanemizde gerçekleştirilen 
olgulardan oluşmuştur. İlk değerlendirmede çoğul 
gebelik, maternal fetal enfeksiyon bulguları olan, 
gebelikle ilişkili hipertansiyon ve diyabeti bulunan 
olgular, fetal anomali yada amniyon sıvısı anormal-
liği bulunan olgular çalışmadan dışlanma kriteri 
olarak kabul edilmiştir.

Çalışmanın anket kısmında olguların sosyodemog-
rafik özellikleri, gebelikte rutin  sigara, çay ve kahve 
tüketimi durumları ve maternal ilk bebek hareketi-
nin hissedildiği gebelik haftası sözel olarak soruldu. 
Aynı zamanda sonografik olarak fetüs ve plasental 
yapı değerlendirildi.

Tüm olgular ilk fetal hareketi hissettikleri haftaya 
göre normal dağılıma uygun dağılmaktaydı. Ortala-
ma, ortanca ve 50. persentil değeri 17. hafta olarak 
hesaplandı. İlk fetal hareketi 17 hafta ve öncesi his-
sedenler erken hissedenler grubu (grup1) ve 18-24 
hafta arası geç hissedenler (grup 2)  olarak ayrıldı 
ve iki grup arası karşılaştırmalar yapıldı. 

Maternal yaş, fetal hafta ve cinsiyet, obstetrik öykü, 
maternal vücut kitle indeksi değerleri, gebelikteki 
çay, kahve ve sigara alışkanlıkları, gebelikte rutin 
gebelik takibinde olma ve maternal eğitim düzeyi 
gibi faktörlerin gruplar arası farkları incelenmiştir. 
Ayrıca obstetrik ultrasonografi ile plasental yerle-
şim yeri ile fetal ilk hareketi hissetme zamanı arası 
ilişki değerlendirildi.

İlerleyen gebelik haftasında bu olguların, nonreak-
tif  NST, azalmış bebek hareketi şikayetleri, doğum 
özellikleri, doğum boy ve tartıları, APGAR skorları, 
doğum şekilleri, acil sezaryen ve yenidoğan yoğun 
bakım ihtiyaçları değerlendirildi. 

İstatistiksel çalışma ve veri analizinde SPSS Win-
dows 21.0 (SPSS Inc. IL, USA) programı kullanıldı. 
Verilerin normal dağılıma uygunluğunu test etmek 
için Shapiro-Wilk testi kullanıldı. Veriler ortalama 
± standart sapma olarak ifade edildi. Grupların kar-
şılaştırılmasında  independent samples t test, Mann 

Whitney U test ve Ki kare test kullanıldı. P değeri 
0.05 ten küçük olması istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edildi.

BULGULAR

 Çalışmaya katılan 272 olgunun yaş ortalaması 
28.45±5.8 (18-41) idi. Olguların 108’i(%39.7) pri-
migravida iken 164’ü (%60.3) ikinci gebeliği  ya da 
daha fazla doğum öyküsü mevcuttu. Çalışma anketi 
yapıldığı zaman Son Adet Tarihine göre ortalama 
gebelik haftaları 20.7±2.1 (15-24) hafta idi (Tablo 
1).

Olguların eğitim düzeylerine bakıldığında 
75(%27.6) ilköğretim, 159’u(%58.5) lise ve 
38’i(%14) üniversite seviyesindeydi. Maternal eği-
tim durumunun fetal hareketi hissetme zamanına et-
kisi değerlendirildiğinde iki grup arası anlamlı fark 
izlendi(p<0.001). Birinci grubu sıklıkla üniversite 
ve lise mezunu gebeler oluştururken, geç hisseden 
grubun  ilköğretim mezunlarından oluştuğu gözlen-
di (Tablo2).

Gebenin rutin poliklinik takip durumlarına bakıldı-
ğında 237(%87.1) olgu düzenli takibe devam eder-
ken, 35(%12.9) olgu düzenli obstetrik kontrollere 
devam etmemekteydi.

İki grubun rutin poliklinik takiplerine devam açı-
sıdan aralarında anlamlı farklılık yoktu. Mater-
nal beslenme alışkanlıklarına bakıldığında çay ve 
sigara kullanımı açısından gruplar arasında fark 
yokken, kahve tüketimi 2. grupta anlamlı derecede 
yüksekti. Plasental yerleşim yerinin hareket hisset-
me zamanına etkisi ultrasonografi değerlendirildi 
ve iki grup arası anlamlı olarak farklıydı (p=0.021). 

Tablo 1: Fetal hareketi ilk hissetme zamanına göre grupların sosyo-de-
mografik özellikleri.

Tablo 2: Fetal hareketi ilk hissetme zamanı üzerine etkisi olan faktörle-
rin karşılaştırılması.

Ortalama ± 
Standart Sapma

Erken hissedenler 
Grup 1  n=143

Geç hissedenler 
Grup 2  n=129

P 
değeri

Yaş (yıl) 29.07±5.6 27.7±6.1 0.11

Gebelik sayısı 2.4±1.1 2.3±1.3 0.23

Doğum sayısı 1.17±1.1 1.05±1.3 0.15

Gebelik haftası(hafta)          20.5±2.2 21.9±2 0.14

VKİ (kg/m2 ) 27.2±4.5 27.4±4.7 0.69

Sigara +/- 16/127 8/121 0.14

Çay tüketimi  +/- 100/43 82/47 0.26

Kahve tüketimi  +/-       35/108 51/78 0.002

Erken hissedenler 
Grup 1  n=143

Geç hissedenler 
Grup 2  n=129

P 
değeri

Bebek cinsiyeti 
(erkek/kız)

80/63 
(%55.9/44.1)

64/65 
(%49.6/50.4) 0.29

Plasental yerleşim 
(ön/ arka)

49/94 
(%34.3/65.7)

62/67 
(%48.1/51.9) 0.021

Düzenli gebelik 
takip durumları (+/-) 

127/16 
(%88.2/11.8)

110/19 
(%85.3/14.7) 0.38

Gebe eğitim düzeyleri 
ilköğretim/lise/üniversite        29/83/31 46/76/7 <0.001
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NRNST: Non reaktif NST  AFH: Azalmış fetal hareket  YDYBU: Yenidoğan yoğum 
bakım ünitesi

Tablo 3: Fetal hareketi ilk hissetme özelliklerine  göre düzenlenmiş 
gruplardaki gebelerin doğum sonuçları.

Erken hisseden grupta sıklıkla posterior yerleşim-
li plasenta mevcutken, geç hisseden grupta sıklıkla 
anterior plasental yerleşim izlendi.

İstatistiksel olarak  doğumun gerçekleştiği gebelik 
haftası, yenidoğan cinsiyet, boy ve kilo, doğum şe-
killeri, düşük 5. dakika APGAR skoru( <7) değerle-
ri, fetal distres endikasyonuyla acil sezaryen olma, 
yenidoğan yoğun bakıma gidiş açısından  gruplar 
arasında anlamlı farklılık yoktu. Olgular düşük 1. 
dakika APGAR skoru( <7), postterm gebelik, bebek 
hareketlerinde azalma nedeniyle başvuru, nonreak-
tif NST nedeniyle hastaneye yatış  özellikleri açısın-
dan incelendiğinde iki grup arasında anlamlı fark-
lılık izlendi (p değerleri verilen sırası ile p=0.043, 
p=0.001, p=0.001, p=0.002) (Tablo3).

TARTIŞMA

 Gebe tarafından hissedilen fetal hareket,  bir  
iyilik hali göstergesi  iken; azalmış fetal hareket 
hissi çeşitli gebelik sorunları ve kötü gebelik so-
nuçlarıyla alakalı işaretler taşır [7, 9]. Biz bu çalış-
mamızda ilk fetal hareketin hissedildiği dönemdeki 
özellikleri inceleyerek, ileri dönem gebelik ve do-
ğum sonuçları ile arasındaki ilişkiyi değerlendirme-
yi amaçladık. Literatürde bebek hareketleriye ilgili 
yazılar daha çok term gebelik döneminin özellikle-
rini ve risklerini  değerlendirmektedir. Gebeliğin er-
ken dönemlerinde fetal hareket bileşenlerini değer-
lendirerek, riskli grubun belirlenmesi ve bu gebeler 
için oluşabilecek kötü gebelik sonuçları için önlem 
alınması, anne ve bebek sağlığı açısından önemlidir. 
Gebenin erken dönem ve ileri dönemdeki  takipleri-
ni içeren  araştırmamız bu yönüyle  literatürdeki ilk 
çalışmadır.

Fetal hareket,  perinatal dönemde önemlidir ancak 
anne ve bebek bağlanması ilişkisi yönüylede doğum 
sonrası anlamlı etkilere sahiptir. Fetal hareket bu 
özellikleri nedeniyle başta  gebe olmak üzere anne 
ve bebeği  takip eden ekip  içinde ilgi çekici ve çok 
yönlü bir konudur [10, 11]. İlk fetal hareketin ne za-
man  hissedildiği  ileri gebelik haftalarında bir önem 
taşır mı? Geç hissedilen ilk fetal hareket kötü ge-
belik sonuçlarıyla ilişkili midir? Çalışmamızda bu 
sorulara cevap aranmıştır.

2010 yılı Portekiz kaynaklı bir çalışma  gebelik-
te sigara kullanımını azalmış fetal gelişimle; kah-
ve tüketimini ise azalmış fetal hareketle ile ilişkili 
bulmuştur [12]. Aynı çalışma adölesan gebelik,  ilk 
gebelik, düşük eğitim düzeyi ile fetal gelişiminin 
olumsuz etkilendiğinden bahsetmektedir. Bizim 
çalışmamızda literatüre uyumlu olarak ilk  fetal 
hareketi geç hissedenler grubunda kahve tüketimi 
anlamlı derecede daha yüksekti(p=0.002).Yine geç 
hareket hisseden grupta azalmış bebek hareketiy-
le başvuru ve nonreaktif NST görülme oranı daha 
yüksekti. Ancak yenidoğan  boy ve kilosu sigara, 
çay ve kahve tüketiminden anlamlı olarak etkilen-
memekteydi.

Fetal hareketin ilk hissedilme zamanı ile plasenta 
yerleşim yerini değerlendiren birbiriyle çelişkili 
çalışmalar mevcuttur [3, 13]. Çalışmamızda pla-
sentanın anterior yerleşiminin daha geç oluşan fetal 
hareket hissiyle ilişkili olduğu saptandı(p=0.021). 
Anterior yerleşimli plasentanın,  uterusla bebek 
arasında bir tabaka oluşturması nedeniyle hareketi 
algılamaya engel olması muhtemeldir. Buna bağlı 
daha ileriki bir dönemde hareket hissediliyor olabi-
lir. Yine ilk fetal hareketi geç hissedenler grubunda 
daha sık görülen üçüncü trimesterdeki azalmış fetal 
hareket şikayeti;  anterior yüzeyde bulunan volümü 
iyice artmış miad  plasentasından kaynaklanıyor 
olabilir.

Çalışmamızda ilk fetal hareketi geç hissedenler gru-
bunun nonreaktif NST ve azalmış bebek hareketleri 
nedeniyle daha fazla hastaneye başvurdukları göz-
lendi. Ancak doğum sonuçlarına bakıldığında sa-
dece 1. dakika APGAR skorunda düşüklük olması, 
5. dakika skoru, fetal distres nedeniyle yapılan acil 
sezaryen oranları ve yenidoğan yoğun bakıma ihti-
yaçta bir artış olmaması yönüyle bu durumun artmış  
kronik bir stresle ilişkili olmadığı görülmektedir. 
İlk fetal hareketi geç hissedenler grubunda kahve 
tüketimi daha fazla olduğu gözlenmiştir. Güncel 
literatürde kahve tüketiminin gestasyonel yaşta ar-
tışa sebep olduğundan bahsedilmektedir [14]. Ça-
lışmamızda kahve tüketimi olan ve fetal hareketi 
geç hisseden gebelerde 41 hafta üzeri gebeliklerin, 
sayıca daha fazla olduğu görüldü (p=0.001). 1. da-
kika APGAR’ındaki bu düşüklük postterm gebelik 
fazlalığı nedenli , geçici bir hipoksiden kaynaklanı-
yor olabilir.

Günümüzde sosyo ekonomik şartlar yükseldik-
çe, gebelerin eğitim seviyeleri ve hastaneye takip 
amaçlı başvuru düzeylerinde ilerlemeler olmak-
tadır. Ancak artan iş yükü ve stres nedeniyle çay, 

Ortalama ± 
Standart Sapma

Erken hissedenler 
Grup 1  n=143

Geç  hissedenler 
Grup 2  n=129

p 
değeri

Yenidoğan 
kilo(gr) 3163±525 3145±524 0.37

Yenidoğan 
boy(cm) 49.3 ±2.3 49.2±2.5 0.47

Doğum haftası 
(hafta) 37.7±2.1 38±1.7 0.21

Postterm gebelik 
>41hf 9 (%6.3) 12 (%9.3) 0.001

NRNST 
+/- 38/105 (%26.6) 57/72 (%44.2) 0.002

AFH 
+/- 24/119(16.8) 45/84(%34.9) 0.001

APGAR 
1.minute <7 11(%7.7) 20(%15.5) 0.043

APGAR 
5.minute <7 2(%1.4) 0 0.17

Doğum şekli 
(vajinal/sezaryen)

78/65 
(%54.5/45.5)

73/54 
(%57.5/42.5) 0.62

Fetal Distres 
(acil C/S) 15(%23.1) 9(%16.7) 0.38

YDYBU 0 1 NA
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kahve ve sigara gibi madde tüketimleri de artmakta-
dır. Bebeğin gelişimini ve hareketlerini etkileyebi-
len bu maddeler, ileri gebelik haftalarında azalmış 
fetal hareket şikayetine neden olarak  gebelerde  
anksiyete oluşturmaktadır. İlk fetal hareketi geç 
hissedenlerin diğer gruba nazaran, hastane başvuru 
sayılarının daha yüksek olduğu görüldü. Ancak ilk 
fetal hareketi geç hissetmenin artmış kötü gebelik 
sonuçlarıyla ilişkili olmadığı saptanmıştır.

Çalışmamızda  tüm olguların ilk ve ikinci trimes-
ter takipleri kliniğimizde yapılmış olmasına rağmen 
tarama testi belirteçlerin toplanmasıyla ilgili bir kı-
sıtlılık mevcuttur. Birinci ve ikinci trimester  tarama  
testi belirteçlerinin kötü gebelik sonuçlarını öngör-
düğüne dair  literatürde çok sayıda yayın mevcuttur 
[15-17]. Bu bakımdan ilk fetal hareket  zamanı ve 
bu belirteçleri birlikte kullanarak planlanacak bir 
çalışma riskli gebelikleri belirlemede kullanışlı ola-
bilir . Bir diğer kısıtlılık  çalışma düşük riskli ge-
belik populasyonunda yapılmış olup yüksek riskli 
gebelikleri de içeren çalışmalarla bu özelliklerin de-
ğerlendirilmesi ile daha farklı sonuçlara ulaşılabilir.

SONUÇ

 İlk fetal hareketi hissetme zamanı ile gebenin 
eğitim düzeyi ve plasental yerleşim yeri arasında 
anlamlı ilişki vardır. Kahve tüketimi, fetal ilk hare-
keti geç hissedenler grubunda daha yüksek oranda 
bulunmuştur. Ayrıca rutin kahve alışkanlığı olan ilk 
hareketi geç hisseden gebelerde postterm gebeliğin 
diğer gruba göre anlamlı oranda daha fazla olduğu 
saptanmıştır. İlk fetal hareketi geç hissedenlerde, 
ilerleyen gebelik haftalarında gebe ve doktorlar için 
endişe verici  şikayetlerde anlamlı artış görülmüş-
tür. Ancak ilk fetal hareketleri daha geç hissetmek 
artmış kötü gebelik sonuçlarıyla ilişkili değildir.
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ÖZET

Amaç: İnfertil hastaların uterin boşluğu ve fallop tüplerini 
ilk basamak değerlendirme ultrasonografi (USG) ile olup bir 
sonraki aşamada diğer gelişmiş ve etkili yöntemler olmasına 
rağmen histerosalpingografi (HSG)ucuz, kolaylıkla erişilebilir 
ve yorumlanması kolay olduğundan yaygın olarak kullanılmak-
tadır. Çalışmamızda HSG ve USG sonucunda hidrosalpinks ön 
tanısı konulan hastaların laparoskopi ile korelasyonunu değer-
lendirerek HSG’nin ve USG’nin hidrosalpinks tanısı koymada-
ki değeri ve birbirlerine üstünlüğü olup olmadığını göstermeyi 
amaçladık.

Gereçler ve Yöntem: Çalışmaya 1 Ağustos 2015 ile 1 Nisan 
2017 tarihleri arasında hastanemizin kadın doğum poliklinik-
lerine infertilite nedeniyle ile başvuranHSG’de ya da USG’de 
hidrosalpinks saptanan 48 hasta dahil edildi. Tüm hastalar ge-
nel anestezi altında, laparoskopi ile opere edildi. Laparosko-
pide her iki tuba serbest metilen mavisi geçişi değerlendirildi. 
HSG veya USG sonucu ile laparoskopi sonucunun korele olma-
ması HSG’nin ya da USG’nin yanlış teşhisi olarak değerlendi-
rildi. Laparoskopide patolojik bulguların olması halinde HSG 
ya da USG teşhisi doğru olarak kabul edildi.

Bulgular: 48 hastanın 30’u primer infertil 18’i sekonder in-
fertildi. 26 hastaya HSG ile hidrosalpinks düşünüldü. Lapa-
roskopi sonrası 15’inde (%57,7) hidrosalpinks doğrulandı. 25 
hastaya USG ile hidrosalpinks ön tanısıyla laparoskopi yapıl-
dı. 17’sinde (%68) hidrosalpinks doğrulandı. 3 hastada hem 
USG de hemde HSG de hidrosalpinks mevcuttu. Bu hastalarda 
USG bulgularının laparoskopi ile korelasyonu değerlendirildi. 
Hsg’nin teşhis doğruluğu (%57,7) USG’nin teşhis doğruluğu 
(%68) ile arasında istatistiksel bir fark saptanmadı (P=0,638).

Sonuç: İnfertilitenin ilk basamak değerlendirmelerinden olan 
USG ve HSG ile ucuz ve kolay bir şekilde hidrosalpinks tanısı 
konulabilir.

Anahtar Kelimeler: hidrosalpinks, infertilte, laparoskopi

ABSTRACT

Objective: Although the first step evaluation of infertile patients 
with uterine cavity and fallopian tubes is ultrasonography 
(USG), hysterosalpingography (HSG) is widely used because it 
is cheap, easily accessible and easy to interpret, although other 
advanced and effective methods are available at the next stage. 
In our study, we aimed to evaluate the correlation of HSG and 
USG with laparoscopy of patients with hydrosalpinx presump-
tive diagnosis and to show whether HSG and USG are superior 
to each other in hyphrosalpinx diagnosis.
 
Material and Methods: Between August 1, 2015 and April 1, 
2017, 48 patients who were admitted to our obstetric gyneco-
logy out patient clinic for infertility, or who underwent hydro-
salpinx in USG were included in the study.

All patients underwent laparoscopy under general anesthesia. 
Laparoscopy was used to evaluate the incidence of free methy-
lene blue in both tuba. Correlation of HSG or USG result with 
laparoscopy result was assessed as false diagnosis of HSG or 
USG. In the case of pathological findings on laparoscopy, HSG 
or USG diagnosis was accepted correctly.

Results: Of the 48 patients, 30 were primer infertile 18 were 
secondary to infertile. 26 patients were considered hydrosal-
pinx with HSG. Hydrosalpinx was confirmed in 15 (57.7%) of 
the patients after laparoscopy. Twenty-five patients underwent 
laparoscopy with USG and hydrosalpinx anterior diagnosis. In 
17 (68%) hydrosalpinx was confirmed. In 3 patients, both USG 
and HSG had hydrosalpinx. The correlation of USG findings 
with laparoscopy was evaluated in these patients. There was 
no statistically significant difference between the diagnostic ac-
curacy of HSG (57.7%) and the diagnostic accuracy of USG 
(68%) (P = 0.638).

Conclusion: USG and HSG, which are the first-line evaluati-
ons of infertility, can diagnose hydrosalpinx cheaply and easily.

Keywords: hydrosalpinx, infertility, laparoscopy

GİRİŞ

 İnfertil kadınlarda, son dönemlerde tubal fak-
tör sıklığında artış izlenmektedir. Bu durum cinsel 
yolla bulaşan hastalıkların oranındaki artışa, güve-
nilir olmayan küretaja ve puerperal pelvik enfeksi-
yonlara bağlı komplikasyonlarla ilişkilendirilmiştir 
(1). Pelvik enfeksiyonlar ampullerdeki yapışıklıkla-
ra sıklıkla neden olur bunun sonucunda fallop tüp-
lerinin tıkanmasına, içindeki sekresyonların birik-
mesine ve tüplerin dilate olmasına hidrosalpinks ile 
sonuçlanmasına neden olur (2).

Tüm kadınların% 15’inin üreme döneminin belir-
li bir zamanında primer veya sekonder infertilite 
yaşadığı gösterilmiştir. Fallop tüplerinde oluşan 
patolojik bir durum yaklaşık% 35-40 oranında in-
fertiliteye neden olur (3). Patent fallop tüpleri, nor-
mal insan doğurganlığı için ön şarttır. Yumurtanın 
fimbrialar aracılığıyla alınması, yumurta, sperm ve 
embriyo taşımada kritik bir role sahiptirler. Fallop 
tüpleri ayrıca sperm kapasitasyonu ve yumurtanın 
fertilizasyonu için de gereklidir. Fallop tüpleri en-
feksiyonlara ve cerrahi hasarlara karşı savunma-
sızdır böyle bir durumda hassas fimbriayı da ve 
son derece özelleşmiş endosalpinkside etkileyerek 
fonksiyonunu bozabilir. Fallop tüplerin açıklığı, 
uterus morfolojisi ve serviksi diğer değerlendirme 
yöntemlerine kıyasla basit, güvenli ve ucuz en iyi 
değerlendirebilen yöntem HSG’dir. Hsg tubal tıka-
nıklığı saptamada % 65 sensitivite ve % 83 özgül-
lüğe sahiptir (4).

Hidrosalpinks Tanısında Ultrasonografi ve Histerosalpingografi Yeterince Güvenilir mi?
Ultrasonography and Hysterosalphynography Reliable in the Diagnosis of Hydrosalpinx?
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Çalışmamızda HSG ve USG sonucunda hidro-
salpinks ön tanısı konulan hastaların laparosko-
pi ile korelasyonunu değerlendirerek HSG’nin ve 
USG’nin hidrosalpinks tanısı koymadaki değeri ve 
birbirlerine üstünlüğü olup olmadığını göstermeyi 
amaçladık.

GEREÇ ve YÖNTEM

 Çalışmaya 1 Ağustos 2015 ile 1 Nisan 2017 
tarihleri arasında hastanemizin kadın doğum polik-
liniklerine infertilite nedeniyle ile başvuran HSG’de 
ya da USG’de hidrosalpinks saptanan 48 hasta dahil 
edildi. Tüm hastalar genel anestezi altında, lapa-
roskopi ile opere edildi. Laparoskopide her iki tuba 
serbest metilen mavisi geçişi değerlendirildi. HSG 
veya USG sonucu ile laparoskopi sonucunun kore-
le olmaması HSG’nin ya da USG’nin yanlış teşhi-
si olarak değerlendirildi. Laparoskopide patolojik 
bulguların olması halinde HSG ya da USG teşhisi 
doğru olarak kabul edildi. Bu çalışma hastanemizin 
05.05.2017 tarihli etik kurulunda 99 nolu kararı ile 
onaylandı.

Değişkenlerin analizinde SPSS 24.0 (IBM Corpara-
tion, Armonk, New York, United States) programı 
kullanıldı. Kategorik değişkenlerin birbiri ile karşı-
laştırılmasında Pearson Chi-Square ve Fisher Exa-
ct testleri Monte Carlo Simülasyon tekniği ile test 
edildi.Nicel değişkenler tablolarda ortalama ± std 
(standart sapma) ve medyan Range (Maximum-Mi-
nimum), Kategorik değişkenler ise n (%) olarak 
gösterildi. Değişkenler %95 güven düzeyinde ince-
lenmiş olup p değeri 0,05 ten küçük anlamlı kabul 
edildi.

BULGULAR

 Hastaların demografik özellikleri Tablo 1’de 
gösterilmiştir. Hastaların yaş ortalaması 33,46±6,75 
olup 22 ile 43 arasında değişmekteydi. 48 hastanın 
30’u primer infertil 18’i sekonder infertil idi.26 has-
taya HSG ile hidrosalpinks düşünüldü. Laparoskopi 
sonrası 15’inde (%57,7) hidrosalpinks doğrulandı. 
25 hastaya USG ile hidrosalpinks ön tanısıyla la-
paroskopi yapıldı. 17’sinde (%68) hidrosalpinks 
doğrulandı. 3 hastada hem USG de hemde HSG de 
hidrosalpenks mevcuttu. Bu hastalarda USG bulgu-
larının laparoskopi ile korelasyonu değerlendirildi. 
HSG’nin teşhis doğruluğu (%57,7) USG’nin teşhis 
doğruluğu (%68) ile arasında istatistiksel bir fark 
saptanmadı (P=0,638).

USG’de yanlış teşhis olarak değerlendirilen %32 
hastadan 5’indeUSG’de bilateral hidrosalpinks iz-
lenmiş laparoskopide bilateral tubalar normal yani 
hidrosalpinks görülmedi. 3 hastada USG’de bilate-
ral hidrosalpinks görülmüş laparoskopide 2 hastada 
sağda distal tubal tıkanıklık izlenmiştir. 1 hastada da 
sol tubada distal tıkanıklık izlenmiştir.

HSG’de yanlış teşhis olarak değerlendirilen %42,3 
hastadan laparoskopide bilateral tubalar normal 
veya hidrosalpinks izlenmeden tek tubada distal tu-
bal tıkanıklık izlendi.

HSG ile hidrosalpinks olarak değerlendirilen hasta-
ların laparaskopi ile doğrulaması yapıldığında pri-
mer ve sekonder infertil arasında anlamlı farklılık 
saptanmamıştır (p=0,348) Tablo 3’te gösterilen 13 
(%65) primer infertil hastaya HSG ile konulan teş-
his laparoskopide doğrulanmıştır. 2 (%33,3)sekon-
der infertil hastada HSG’de görülen hidrosalpinks 
laparoskopi de gösterilmiştir.

USG ile hidrosalpinks olarak değerlendirilen hasta-
ların laparaskopi ile doğrulaması yapıldığında pri-
mer ve sekonder infertil arasında anlamlı farklılık 

Tablo 1: Demografik Sonuçlar.

SD.:Standard Deviation,  Min.: Minimum, Max.: Maximum

Tablo 2: HSG ve USG sonuçlarının laparoskopi ile korelasyonu.

Tablo 3: Tubal geçirgenliğin primer ve sekonder infertilite arasındaki 
ilişkisi.
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Mean±SD. Median (Min.-Max.)

Yaş 33,46±6,75 32 (22 - 43)

Gravida 0,88±1,35 0 (0 - 5)

Parite 0,31±0,72 0 (0 - 3)

Yaşayan 0,31±0,72 0 (0 - 3)

Abortus 0,56±1,13 0 (0 - 4)

İNFERTİLİTE n %

 Primer 30

 Sekonder 18

HSG TEŞHİS

 Yanlış 11 42,3%

 Doğru 15 57,7%

USG TEŞHİS   

 Yanlış 8 32,0%

 Doğru 17 68,0%

LAPAROSKOPİK TANI   

 Normal 8 16,7%

 Bilateral Hidrosalpenks 20 41,7%

 Sağ Hidrosalpenks 13 27,1%

 Sol Hidrosalpenks 7 14,6%

N yüzde

HSG TEŞHİS

YANLIŞ 11 42,3%

DOĞRU 15 57,7%

USG TEŞHİS

YANLIŞ 8 32,0%

DOĞRU 17 68,0%

İnferitlite

P ValuePrimer Sekonder

 n (%) n (%)

HSG TEŞHİS    

Yanlış 7 (35,0) 4 (66,7) 0,348

Doğru 13 (65,0) 2 (33,3)  

USG TEŞHİS   

Yanlış 5 (41,7) 3 (23,1) 0,411

Doğru 7 (58,3) 10 (76,9)  
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saptanmamıştır (p=0,411) 12 primer infertil hasta-
nın 7’sinde (%58,3), 13 sekonder infertil hastanın 
10’unda (%76,9) hidrosalpinks laparoskopi ile doğ-
rulanmıştır. USG ile hidrosalpinks ön tanısı konu-
lan 12 primer infertil hastasının 8’inde (%66,7) la-
paroskopide bilateral hidrosalpinks, 1’inde (%8,3) 
sağ hidrosalpinks, 3’ünde (%25) sol hidrosalpinks 
izlendi. 13 sekonder infertil hastasının 5’inde 
(%38,5) bilateral hidrosalpinks, 3’ünde (%23,1) sağ 
hidrosalpinks, 5’inde (%38,5) sol hidrosalpinks iz-
lenmiştir.

TARTIŞMA

 İnfertil hastaların uterin boşluğu ve fallop tüp-
lerini ilk basamak değerlendirme USG ile olup bir 
sonraki aşamada diğer gelişmiş ve etkili yöntemler 
olmasına rağmen HSG ucuz, kolaylıkla erişilebilir 
ve yorumlanması kolay olduğundan yaygın olarak 
kullanılmaktadır. Uterin anomaliler ve kavitede 
bazı yer kaplayan lezyonları ve fallop tüplerinde ki 
anormallikleri daha düşük maliyetle ve invaziv ol-
mayan şekilde ortaya koymaktadır. 

Hidrosalpinks, enfeksiyon ve inflamatuar süreç so-
nucunda daha çok izlenmektedir. Hidrosalpinksin 
de sağ tarafta daha yaygın olduğu önceki çalışma-
larda gösterilmiştir. Hidrosalpinks insidansının % 
7,2 ile 11 arasında değiştiği bildirilmiştir (5, 6). Bu-
nunla birlikte, diğer araştırmacılar % 20 ve % 33.1 
oranında daha fazla görülme sıklığı bildirmiştir (7, 
8). Bizim çalışmamızda 13 (%27,1) hastada sağ 
hidrosalpinks, 7 (%14,6) hastada sol hidrosalpinks 
izlendi. Bu durum apendiksin sağ da olması ile iliş-
kilendirilmektedir. Çalışmamızın sonucunda da ön-
cekiler gibi sağ hidrosalpinks daha fazla izlenmiştir.
 Hidrosalpinksten etkilenen infertil kadınlar, kronik 
subklinik enfeksiyonlar, inflamasyon ve endometrit 
ile bağlantılı çeşitli nedenlerden dolayı IVF sonrası 
olumsuz sonuçlar için risk altındadır (9,10). Pato-
fizyolojik açıklama, endometriyal kavite içine ola-
sı hidrosalpinks sıvı birikimi ile ilişkilendirilebilir; 
endometrial reseptivite ve embriyo gelişimi üzerin-
de direkt embriyotoksik etki, blastosistin mekanik 
yıkanması ile açıklanabilir (11, 12). Dahası, rando-
mize kontrollü çalışmaların verileri ile tartışmalara 
bir son verilmiş olsa da, hidrosalpinksin boyutuna 
ve lokalizasyonuna (bilateral veya tek taraflı) göre 
hastalar değerlendirilmelidir.

USG ile görülebilen hidrosalpinks, tubal faktörle 
ilişkili infertilite nedenleriyle karşılaştırıldığında 
en kötü prognozu olan faktör olduğu görülmüştür 
(13). Bu durum sonucunda yapılmış çalışmalarda 
ultrasonda görülebilecek kadar büyük hidrosalpink-
si olanların salpenjektomiden en fazla fayda gören 
hasta grubu olduğu görülmüştür. Bizim çalışmamız-
da da25 hastaya USGile hidrosalpinks tanısı konul-
du ve sonrasında yapılan laparoskopi ile 17’sinde 
(%68) hidrosalpinks doğrulandı. Yapılan çalışmalar 
sonucunda USG’de izlenen büyük hidrosalpinksi 
olan vakalara ART öncesi salpenjektomi uygulan-
ması önerilmiştir (14). Laparoskopik salpenjektomi 
IVF öncesi hidrosalpinksi olan hastalara öneril-
mekte, laparoskopik proksimal tubal oklüzyon gibi 

cerrahi girişimlerin sonuçları ile ilgili daha fazla ça-
lışmaya ihtiyaç vardır. 

Berker ve ark., HSG’nintubal açıklık üzerindeki ta-
nısal doğruluğunu değerlendirmek ve laparoskopi-
nin HSG bulgularına dayanan özgün yönetim stra-
tejisini değiştirip değiştiremeyeceğini belirlemek 
için yaptıkları çalışmada tubal açıklık için HSG 
taramasının geçerliliği % 84,1 ,HSG‘nin pozitif ve 
negatif prediktif değerleri sırasıyla% 54.6 ve% 98.3 
olarak görülmüş. Distal tubal oklüzyonlu hastalar-
da HSG’nin duyarlılığı proksimal tubal tıkanıklıklı 
hastalara göre daha yüksek izlenmiş (sırasıyla % 
69.8 [44/63] ve% 46.7 [28/60]; P = 0.011). Bilateral 
tubal açıklık, tek taraflı tubal oklüzyon ve bilateral 
tubal tıkanıklığı olan hastalarda yönetim planı de-
ğişikliği oranları sırasıyla% 2.8, % 12.2 ve % 32.4 
olarak görülmüş (15) (P = 0.000). Bizim çalışma-
mızda da HSG’nin teşhis doğruluğu (%57,7) olarak 
değerlendirildi. Sonuç olarak hem tek taraflı tubal 
oklüzyon hem de HSG’de bilateral tubal tıkanıklığı 
olan hastalara, uygun yönetim stratejisini belirle-
mek için laparoskopi ile tekrar değerlendirilmelidir.

Laparoskopik proksimal tubal oklüzyon (LPTO) 
ve laparoskopik salpenjektomi ile hidrosalpinksin 
çıkarılması gibi tüp ile uterin kavite arasındaki ile-
tişimi bloke eden cerrahi müdahale, hidrosalpinks 
sıvısının sızmasını önler. IVF öncesi yapılan lapa-
roskopik işlemlerin her ikisi de daha iyi sonuçlara 
yol açmaktadır (16, 17). Hidrosalpinks, IVF-emb-
riyo transferinin sonucu üzerinde zararlı bir etkiye 
sahiptir (18, 19). Bugüne kadar, IVF-embriyo trans-
ferinden önce hidrosalpinks yönetimi için en iyi 
cerrahi yöntem konusunda bir fikir birliği yoktur. 
2017de yapılan metaanalizde, laparoskopik salpen-
jektomi ile tedavi edilen hidrosalpinks hastalarında 
IVF sonuçlarının ya da cerrahi olmayan proksimal 
tubal tıkanıklıkların karşılaştırıldığı çalışmalar de-
ğerlendirildi. Cerrahi uygulanmayan grup ile karşı-
laştırıldığında, LPTO grubunda anlamlı olarak daha 
yüksek implantasyon oranı ve klinik gebelik oranı 
elde edildi ve laparoskopik salpenjektomi grubunda 
belirgin olarak daha yüksek klinik gebelik oranı ve 
devam eden gebelik oranı / canlı doğum oranı elde 
edildi. Ayrıca laparoskopik salpenjektomi ve LPTO 
grupları arasında implantasyon oranı, klinik gebelik 
oranı ve devam eden gebelik oranı / canlı doğum 
oranında anlamlı farklılık olmadığı izlendi. Ayrıca, 
laparoskopik cerrahi (salpenjektomi ve LPTO) ve 
Essure sonrası IVF’nin gebelik sonuçlarını karşı-
laştırdıklarında sonuçlar, Essure’nin klinik gebelik 
oranı, implantasyon oranı ve canlı doğum oranın-
da anlamlı olarak daha düşük olduğunu gösterdi. 
Hidrosalpinks sıvısının toksik ajanları bulunduğun-
dan, sıvının varlığı oosit ve pelvik mikro-çevrenin 
kalitesi üzerinde dolaylı zararlı etkilere sahip olur 
ve böylece gebelik oranlarını azaltır. hidrosalpinks 
sıvısının salpenjektomi ile sızmasını ortadan kaldır-
mak, bu dolaylı zararı azaltabilir, ancak LPTO tara-
fından azaltılamaz. Bununla birlikte, iki tedavi ara-
sındaki hamilelik sonuçlarında fark gösterilememiş. 
hidrosalpinks sıvısının uterus boşluğuna akışının 
embriyo implantasyon başarısızlığının ana nedeni 
olabileceği bu durumu desteklemektedir.
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Ek olarak, LPTO sırasında hidrosalpinks sıvısının 
drenajı sadece bazı çalışmalarda gerçekleştirilmiş-
tir. 

Geçtiğimiz yıllarda, hidrosalpinksin (hem tek ta-
raflı hem de çift taraflı) ART sonrası implantasyon 
ve gebelik oranı üzerine potansiyel zararlı etkileri 
hakkında birçok fikir öne sürülmüştür (20). iki me-
ta-analiz, bu konuyu kesin bir şekilde netleştirmek 
amacıyla geliştirildi. İlki, 11 çalışmada 6,700 IVF 
siklusu analiz ederek, hidrosalpinkssiz tubal faktör 
infertilitesi olan hastalara kıyasla, hidrosalpinksli 
hastalarda gebelik oranının % 49’dan az ve düşük 
oranı 2-3 kat daha fazla olduğunu ortaya koymuştur 
[odds oranı (OR 50.7),% 95 güven aralığı (CI) 41.4 
ila 62.2) (19). Diğer bir metaanalizde toplam 5.592 
infertil kadın incelendiğinde, hidrosalpinks grubu 
ve non-hidrosalpinks grup için sırasıyla IVF sonrası 
gebelik oranı doğum oranları % 13.4 ve % 23.4 bir 
izlenmiştir (OR 0.58,% 95 GA 0.49’dan 0.69’a) (21). 

Elde edilen veriler sonucunda, araştırmacıları 
ART’den önce hidrosalpinks izlenen hastalarda sal-
penjektomiye veya tubal oklüzyona yöneltti (22-24). 

Salpenjektominin neden olduğu yumurtalık rezer-
vinde olası hasarı ölçmeyi amaçlayan çalışmaların 
sonucunda çalışılan ve ameliyat edilmeyen alandan 
elde edilen veriler göz önüne alındığında, hemen 
hemen tüm çalışmalarda, ipsilateral yumurtalık ile 
sınırlı ovaryan stimülasyondan sonra geri kazanılan 
antral folikül sayısı ve oosit sayısında önemli bir 
azalma bildirilmiştir (25-28). Bu bulgunun patofiz-
yolojik açıklaması iki önemli fenomenle ilişkili ola-
bilir: vasküler tedavinin (mezosalpinks damarları) 
cerrahi diseksiyonu ve monopolar veya bipolar ci-
hazlar tarafından yayılan enerji (26, 27, 29, 30). Ant-
ral folikül sayısının, bazal AMH, FSH ve kronolojik 
yaşla birlikte ideal olarak yorumlanması gereken bir 
yumurtalık rezervi taşıyıcısı olduğunu hatırlamak 
önemlidir (31, 32). Hem antral folikül sayısının 
hem de FSH ve AMH düzeylerinin biyokimyasal 
analizinin kombinasyonuyla belirlenen over rezervi 
içindeki varyasyonları araştıran çalışmalar, kontrol 
edilenlere kıyasla tedavi edilen hastaların kohortun-
da anlamlı olmayan bir düşüş olduğunu düşündür-
mektedir. Bu bulgunun, tek taraflı salpenjektomiyi 
(hasarın meydana gelebileceği) dikkate almasının 
ön yargısından etkilenmesi olasıdır. Bilateral ve 
tek taraflı salpenjektominin over rezervi ve kontrol 
edilen stimülasyona olası yanıt üzerindeki etkilerini 
anlamak önemlidir. Sadece bir çalışmada (33) over 
stimülasyonundan sonra toplanan oosit sayısında 
bir fark bulunmasa bile AMH’de belirgin bir azal-
ma ve bilateral salpenjektomi grubunda FSH serum 
değerlerinde bir artış izlenmiştir. Araştırmacılar 
anlamlı farklılıklar gözlemlemese de, bilateral sal-
penjektomi grubunda mutlak değer açısından daha 
kötü sonuçlar bildirilmiştir (34, 33). Bu öneriler, 
belirgin hidrosalpinks tedavisinde kullanılabilmesi-
ne rağmen, cerrahi operasyonun yumurtalık rezervi 
üzerindeki potansiyel zararlı etkileri nedeniyle daha 
küçük, tek taraflı veya çift taraflı hidrosalpinkslerin 
ideal yönetimi konusunda tartışmalar halen devam 
etmektedir.

SONUÇ

 İnfertilitenin ilk basamak değerlendirmelerin-
den olan USG ve HSG ile ucuz ve kolay bir şekil-
de hidrosalpinks tanısı konulabilir. Çalışmamızda 
HSG’nin teşhis doğruluğu %57,7 olup USG’nin teş-
his doğruluğu %68 olarak izlenmiştir. Salpenjekto-
mi IVF öncesi hidrosalpinksi olan hastalara öneril-
mekte IVF tedavisine ve gebeliğin devamına olumlu 
katkısı olabilmektedir, hidrosalpinks sıvısının aspi-
rasyonu, laparoskopik proksimal tubal oklüzyon 
veya salpingostomi gibi cerrahi girişimlerin sonuç-
ları ile ilgili daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 
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ÖZET

 Bu olgu sunumu ile rahim içi araç (RİA)’ların 
nadir görülen komplikasyonlarından biri olan mesa-
neye migrasyonu sonrasında oluşan gebelikte hastanın 
yönetiminin tartışılmasını amaçladık. Yirmi yaşında  4 
gebelik ve 3 vajinal doğumu olan 15 haftalık gebe tek-
rarlayan dizüri, hematüri, yürümede zorluk şikayetleri 
ile gebe polikliniğine başvurmuştur. Hastaya 2013 yılın-
da ikinci normal vajinal doğumundan 6 hafta sonra bir 
klinikte RİA takıldığı, sonrasında  hastanın üçüncü kez 
gebe kaldığı, kendisine RIA’nın düştüğü ve bu nedenle 
gebe kaldığının söylendiği, gebeliğinin son aylarında 
tekrarlayan hematüri, dizüri ve kasık ağrısı nedeni ile 
idrar yolu enfeksiyonu tedavisinin uygulandığı, hastanın 
üçüncü doğumundan sonra şikayetlerinin azaldığı an-
cak dördüncü gebeliğinde benzer şikayetlerin daha er-
ken gebelik haftasında ortaya çıktığı öğrenildi. Hastanın 
yapılan obstetrik ultrasonografisinde tek canlı 15 hafta 
ile uyumlu gebelik ve mesane lümeninde RİA ekosu iz-
lendi. RİA sistoskopik olarak çıkarıldı. RİA taktırma öy-
küsü olan ve kontrol muayenelerinde RİA saptanmayan 
hastalar mutlaka ayrıntılı olarak değerlendirilmeli, ileri 
incelemeler yapılmalı RİA lokalizasyonu belirlenmelidir. 
Uterin kavitede izlenmeyen RİA’larda uterin perforasyon 
akılda tutulmalıdır. 

Anahtar Kelimeler: rahim içi araç, mesane migrasyonu, 
gebelik

ABSTRACT

 With this case study, we intended to discuss the pa-
tient management during pregnancy after the migration 
of an intrauterine device (IUD)  to the bladder which 
is a rare complication of IUDs. A 20 year old 15 we-
eks pregnant woman with 3 a history of 3 vaginal births 
and 4 pregnancies presented to our outpatient clinic with 
complaints for recurring dysuria, hematuria, and diffi-
culty in walking. It was found out that an IUD had been 
inserted in the patient 6 weeks after her second normal 
vaginal birth in 2013; and then the patient got pregnant 
for the third time and she was told that the IUD had 

fallen out and therefore she got pregnant again and then 
received infection treatment for recurring hematuria, dy-
suria and inguinal pain and that her complaints subsi-
ded after the third delivery but had similar complaints 
that emerged earlier in her fourth pregnancy. A single 
live fetus compatible with 15 weeks and echoes caused 
by a IUD in the bladder lumen were observed during the 
obstetric ultrasonography of the patient. IUD was remo-
ved with cystoscopy. Patients who have a history of IUD 
insertion and for whom no IUD was detected during their 
follow up examinations should be evaluated in detail and 
further examinations should be performed to localise the 
IUDs .Uterine perforation should be considered if IUDs 
cannot be viewed in the uterine cavity.

Keywords: intrauterine device, intravesical migration, 
pregnancy

GİRİŞ

 Rahim içi araçlar (RİA) toplum içinde 
sık kullanılan bir kontrasepsiyon yöntemidir.
RİA’ların nadir ama ciddi komplikasyonların-
dan bir tanesi yer değiştiren RİA’lardır.Uterus-
perforasyonu sonrasında RİA’lar batın içinde 
herhangi bir yere göç edebilir.Mesane de bu 
göç yerlerinden birisidir. RİA’ların uterustan 
göçü sonrasında kontraseptif özelliği olmadığı 
için gebelik oluşabilmektedir. Biz de bu olgu-
muzda ihmal edilmiş bir kayıp RİA ile miada 
ulaşarak normal vajinal doğum yapan hastanın 
ikinci kez gebe kalarak 15. gebelik haftasında 
mesane içinde saptanan RİA’nınyönetiminin 
tartışılmasını amaçladık.

OLGU

 20 yaşında, 4 gebelik 3 vajinal doğumu 
olan 15 haftalık gebe tekrarlayan hematüri, di-
züri, yürümede zorlanma şikayetleri ile gebe 
polkliniğine başvurdu. Hastanın öyküsünden 
2013 yılında ikinci vajinal doğumundan 6 haf-
ta sonra bir klinikte RİA takıldığı, yaklaşık 7 
ay sonrasında  hastanın üçüncü kez gebe kal-
dığı, kendisine RIA’nın düştüğü ve bu ne-
denle gebe kaldığının söylendiği öğrenildi. 
Gebeliğinin son aylarında tekrarlayan hema-
türi dizüri ve kasık ağrısı nedeni ile sürekli 
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idrar yolu enfeksiyonu tedavisinin uygulandığı, 
hastanın üçüncü doğumundan sonra şikayetle-
rinin azaldığı ancak dördüncü gebeliğinde ben-
zer şikayetlerin daha erken gebelik haftasında 
ortaya çıktığı öğrenildi. Hastanın fizik muaye-
nesinde suprapubik hassasiyet haricinde bulgu 
saptanmadı. Yapılan obstetrik ultrasonografi-
sinde intrauterin tek canlı 15 hafta ile uyumlu 
gebelik ve mesane lümeninde RİA ekosu izlen-
di (Resim 1). Hastanın  genel durumu iyi vital 
bulguları stabildi. Tam idrar tetkikinde sahada 
40 eritrosit saptandı, idrar kültüründe üreme ol-
madı. Hastaya sistoskopi yapılması planlandı. 

Yapılan sistoskopide mesane karşı duvarda RİA 
görüldü (Resim 2). RİA’nn ipinin mesane du-
varının içinde olduğu saptandı. RİA sistoskopik 
olarak çıkartıldı (Resim3). Postoperatif sıkın-
tısı olmayan hasta 2 gün sonra taburcu edildi. 
Hastanın sonraki gebelik takiplerinde de sıkıntı 
olmadı.

Resim 1. Abdominal ultrasonografide solda intrauterin fetal kısımların sağda mesane lü-
meninde Rahim içi aracın (RİA) görünümü Resim 2. RİA’nın mesane karşı duvarda görünümü

Resim 3. Mesane dışına çıkarılan RİA’nın görünümü
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TARTIŞMA

 Rahim içi araç ( RİA ) kadınlar arasında 
sıklıkla tercih edilen ve yıllarca etkin kontra-
sepsiyon sağlayan bir yöntemdir (1). RİA nın 
uzun yıllar kullanımı ile pelvik abse, pelvik 
inflamatuar hastalık, batın içi adezyonlar gibi 
komplikasyonlar  görülebilmektedir. RİA’nın 
nadir ama ciddi komplikasyonlarından biri-
si de uterus perforasyonudur ve  1000 olguda 
1-3 sıklıkla görülür (2). Bizim olgumuzda da 
RİA’nın uterus perforasyonu ile mesaneye göç 
ettiği düşünülmüştür. Uterus perforasyonla-
rı genellikle RİA takılmasını takiben ilk 6 ay 
içerisinde görülmekle birlikte birkaç yıl sonra 
da olabilir (3, 4). Uterusun aşırı antefleksiyon 
ve retrofleksiyonda olması, immobil uterus, 
RİA’yı takan sağlık personelinin tecrübesizli-
ği, emzirme dönemi, RİA takılma sırasındaki 
myometrial hasar varlığı ve geçirilmiş sezaryen 
öyküsü  perforasyon riskini arttırır (3, 5-8).

RİA göçü sonrası  hastalara semptomatik veya 
semptomatik olabilir. Mesaneye göç eden 
RİA’sı olan hastalarda alt abdominal bölge-
de ağrı ve irritatif işeme belirtileri olabilir. Bu 
semptomlar RİA takılmasından sonraki birkaç 
yılda da ortaya çıkabilmektedir (9). Olgumuzda 
da irritatif işeme belirtileri ve suprapubik ağrı 
RİA yerleştirilmesinden iki yıl  sonra oluşan ge-
belikte ortaya çıkmıştı.

RİA gözetimi için hastalar periodik olarak mua-
yene edilmelilerdir. Mesane içine göç eden RİA 
lar ultrasonografi (USG) ve direk pelvik grafiler 
ile belirlenebilir. Biz olgumuzda USG den ya-
rarlandık. USG nin faydalı olamadığı olgularda 
ve komplikasyonları belirlemede  bilgisayarlı 
tomografi de kullanılabilir (10).

Göç eden RİA’ların çıkarılmasında endoskopik 
ve açık cerrahi teknikler kullanılabilmektedir.
Mesaneye göç eden RİA’lar için sistoskopi gü-
venilir bir uygulama şeklidir. Mesaneye göç 
eden RİA’lar mesane duvarının yapısını boza-
rak fistülizasyona neden olabilmektedir. Olgu-
muzda RİA nın her iki ucu da mesane içinde, 
sadece RİA’nın ipi mesane duvarı içinde izlen-
di. Mesane mukazası doğal olarak izlendi.

RİA’nın miyometriyuma gömük olduğu durum-
da en iyi yöntem histeroskopidir (11). RİA’ nın 
abdominal kavite içerisine migrasyonunda ise 
en güvenli ve kabul edilebilir yöntem laparos-
kopidir (12). Demir ve arkadaşları abdominal 
kavite içinde RİA saptanan 8 olguya laparosko-
pi yaparak RİA’ ları çıkarmışlar ve hiçbir olgu-
da laparatomi gereksinimi olmamıştır. Olgula-
rın tümü 10. ve 30. gün kontrole çağırılmış ve 
hiçbirinde sorun izlenmemiştir (13).

Gebelikle komplike kayıp RİA lar ihmal edil-
memeli, uterus perforasyonu ile RİA’nın batın 
içi migrasyonu mutlaka akılda tutulmalıdır. 
RİA’nın yerinin belirlenmesi için ultrasonog-
rafiden yararlanılabilir. Mesaneye göç eden 
RİA’lar gebe hastada sistoskopi ile kolaylıkla 
çıkarılabilmektedir. Abdominal kavite içinde 
RİA saptanan gebe hastalarda ise laparoskopi 
güvenilir ve basit bir yöntem olarak kabul gör-
müştür (14).
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