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ÖZET
Amaç: Fazla kilo ve obezite gelişmiş ülkelerde büyüyen bir sağlık problemidir. Beraberinde kardiyovasküler 
hastalıklar, diabetes mellitus, hipertansiyon, serebrovasküler hastalıklar ve çeşitli kanser türleri gibi ağır sağ-
lık sorunlarına sebep olurlar. Kronik böbrek hastalığı olanlarda protein enerji malnutrisyonu yüksek oranda 
görülmektedir. Subjektif global değerlendirme kronik böbrek hastalığı olanlarda malnutrisyon tanısında kul-
lanılan ankete dayalı bir skorlama yöntemidir. Biyoelektrik impedans analizi ise vücut yapısını analiz etmekte 
kullanılan noninvaziv, ucuz, taşınabilir bir araçtir. Hangi hastaların nutrisyonel bakımdan fayda göreceğini 
öngörmede kullanılabilir. Çalışmamızda diyaliz tedavisi başlanmamış kronik böbrek hastalığı olanlarda mal-
nutrisyonun daha erken aşamada başlayıp başlamadığının araştirılmasını amaçladık.
Gereç ve Yöntemler: Çalışmamıza Ankara Bilkent Şehir Hastanesi Nefroloji Kliniği' ne başvuran diyaliz teda-
visi almayan, farklı kronik böbrek hastalığı evrelerinde tanı alan toplam 118 hasta dahil edildi. Kronik böbrek 
hastalığı olanlar biyoelektrik impedans analizi ve subjektif global değerlendirme anketi ile değerlendirildi.
Bulgular: Vücut kitle indeksi, yağsız vücut kütlesi, bazal metabolizma hızı ve vücut su oranının kronik böbrek 
hastalığı evrelerine göre farklılaşıp farklılaşmadığını belirlemek amacıyla tek yönlü ANOVA analizi yapılmış 
ve yağsız vücut kütlesinin kronik böbrek hastalığının evresine göre farklılaştiğı bulunmuştur. Evreler arttıkça 
yağsız vücut kütlesinin düştüğü bulunmuştur ve Evre 2 kronik böbrek hastalığı olanlarda Evre 5’e göre an-
lamlı olarak daha yüksek bulunuştur. Ayrıca, bazal metabolizma hızının kronik böbrek hastalığı evresine göre 
farklılaştiğı bulunmuştur.
Sonuç: Çalışmamızda hastaların kronik böbrek hastalığı evresine göre yağsız vücut kütlesinin ve bazal me-
tabolik hızlarının farklılaştiğı bulundu. Kronik böbrek hastalığı evresi arttıkça yağsız vücut kitlesinde azalma, 
bazal metabolik hızda artma saptandı. Bu da bize biyoelektrik impedans analizinin malnutrisyon durumunda 
bir belirteç olarak kullanılabileceğini gösterebilir. Sonuçlar ışığında diyaliz başlanmadan biyoelektrik impe-
dans bakılabilir ancak subjektif global değerlendirmenin takipte kullanılabileceğini düşündürecek çalışma-
lara ihtiyaç vardır.

Anahtar Kelimeler: Kronik Böbrek Yetmezliği; Malnutrisyon; Bioelektriksel Empedans

ABSTRACT
Objective: Overweight and obesity is a growing problem in developed countries. They cause serious health 
problems such as cardiovascular diseases, diabetes mellitus, hypertension, cerebrovascular disease, and 
various types of cancer. It has been determined that protein-energy malnutrition is seen at a higher rate in 
patients with chronic renal failure. Bioelectrical impedance analysis is a noninvasive, inexpensive, portable 
tool used to analyze body structure. Subjective global assessment is a questionnaire-based scoring method 
used in the diagnosis of malnutrition in patients with chronic kidney disease. It can be useful in predicting 
which patients will benefit from nutritional care. In our study, we aimed to investigate whether malnutrition 
starts at an earlier stage in predialysis chronic kidney disease patients.
Material and Methods: Our study included 118 patients who were admitted to the hospital and did not receive 
dialysis treatment and were diagnosed in different chronic kidney disease stages. It was evaluated by bioele-
ctrical impedance analysis and subjective global assessment questionnaire in chronic kidney disease patients.
Results: One-Way ANOVA analysis was performed to determine whether body mass index, non-fatty body 
mass, basal metabolic rate, and body water ratio differ according to chronic kidney disease stage and it was 
found that non-fatty body mass differed according to chronic kidney disease stage. As the stages increased, 
non-fatty body mass was found to decrease and it was found to be significantly higher in Stage 2 CKD pa-
tients compared to Stage 5. In addition, basal metabolic rate was found to differ according to chronic kidney 
disease stage.
Conclusion: In our study, it was found that non-fatty body mass and basal metabolic rates of the patients 
differed according to the CKD stage. This may show us that bioelectrical impedance analysis can be used as 
a marker in malnutrition. The results suggest that bioelectrical impedance analysis can be used for follow-up 
in chronic kidney disease patients before dialysis is started.

Keywords: Chronic Kidney Disease; Malnutrition; Bioelectrical Impedance
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Prediyaliz hastalarında malnutrisyon
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GİRİŞ
Fazla kilo ve obezite gelişmiş ülkelerde büyüyen bir sağlık 
problemidir. Beraberinde kardiyovasküler hastalıklar, 
diabetes mellitus, hipertansiyon, serebrovasküler 
hastalıklar ve çeşitli kanser türleri gibi ağır sağlık 
sorunlarına sebep olurlar. Dünya sağlık örgütü (DSÖ) 
verilerine göre 2016 yılında dünya çapında yetişkinlerde 
fazla kiloluların oranı %39 saptanmakla beraber 
günümüzde bu oran artmaya devam etmektedir. 
Vücut kitle indeksi (VKİ) ≥ 25 kg/m2 olması fazla kilo, 
VKİ ≥ 30 kg/m2 olması obezite olarak tanımlanır. 
Genel popülasyonda obezite, mortalite artişı ile direk 
ilişkilidir (1). Bazı hasta gruplarında ise bunun tersi 
geçerli olabilmektedir. VKİ arttıkça mortalitenin azaldığı 
gruplar; kronik böbrek hastalığı (KBH), obstruktif 
akciğer hastalığı, konjestif kalp yetmezliği, kanser ve 
yaşlı insanlar olarak sayılabilir (2). Bunun sebebi VKİ 
yağlı ve yağsız doku kitlesini ayırt edememesi olabilir. 
Malnutrisyon KBH olanlarda yüksek oranda bulunur. 
Nutrisyonel durum ve mortalite arasında ters ilişki 
vardır ve iyi beslenen KBH olanlarda komorbid hastalık 
sıklığı azalır (3). Düşük VKİ olan KBH olanlarda normal 
VKİ olanlara göre mortalite daha yüksekken, yüksek 
VKİ olan KBH olanlarda da normal populasyona benzer 
şekilde mortalite daha yüksek saptanmıştir. Bu veriler 
düşük ve yüksek VKİ ile mortalite arasında U şeklinde bir 
ilişki olduğunu düşündürmektedir. KBH olan kişilerde 
sık görülen vücut yapısındaki değişiklikler üremi ve 
metabolik anormalliklerden kaynaklanır. Bu durum 
da mortalite, morbidite, protein enerji kaybı, azalmış 
fonksiyonel kapasiteye neden olabilmektedir (4).  
Birçok çalışmada hemodiyaliz veya periton diyalizi 
yapılan hastalarda protein enerji malnutrisyonunun 
(PEM) yüksek oranda görüldüğü saptanmıştir (5). 
Malnutrisyonun bu yüksek prevelansının kaynağının 
bilinmesi morbidite ve mortalitenin yüksek bir 
belirleyicisi olabilir (6).
Biyoelektrik impedans analizi (BIA) vücut yapısını analiz 
etmekte kullanılan noninvaziv, ucuz, taşınabilir bir 
araçtir (7). Subjektif global değerlendirme (SGD) kronik 
böbrek hastalığı olanlarda malnutrisyon tanısında 
kullanılan bir ankete dayalı skorlama yöntemidir. Hangi 
hastaların nutrisyonel bakımdan fayda göreceğini 
öngörmede faydalı olabilmektedir (8). 
Biz de çalışmamızda diyaliz tedavisi başlanmamış kronik 
böbrek hastalığı olanlarda, diyaliz hastalarında yaygın 

görüldüğü bilinen malnutrisyonun daha erken aşamada 
başlayıp başlamadığının araştirılmasını amaçladık. 
BIA ve SGD kullanılarak böbrek hastalığı ilerledikçe 
nutrisyon ve malnutrisyon durumundaki değişim ve 
biyokimyasal parametrelerle olan ilişkilerine baktik. 
Ayrıca beslenmenin ve vücut yapısının bu hastalardaki 
önemine katkı sunmayı amaçladık.
 
GEREÇ ve YÖNTEMLER
Çalışmamıza Ankara Bilkent Şehir Hastanesi Nefroloji 
Kliniği’ne başvuran diyaliz tedavisi almayan, farklı KBH 
evrelerinde tanı alan toplam 118 hasta dahil edildi. 
Bu çalışma için yerel etik kurullardan 56786525-
050.04.04/38970 numaralı etik kurul onayı alındı ve 
hastalardan bilgilendirilmiş onam alındı. Analizlere 
dahil edilen 118 hastanın yaş ortalaması 60,41±13,18’di. 
KBH evreleri 2-5 arasında değişmekteydi. Ortalama 
glomeruler filtrasyon hızı (GFH) değerleri 40,18±15,99 
ml/dk/1.73m2 ‘ydi. Hastaların 71’i (%60,2) kadındı. 
Çalışmamıza dahil edilme kriterleri 18 yaşından büyük 
olmak, evre 2-5 KBH hastalığına sahip olmak, diyaliz 
tedavisi başlanmamış olmak olarak belirlendi. Dışlama 
kriterleri 18 yaşından küçük olmak, volüm fazlalığının 
klinik bulguları olması, aktif enfeksiyon bulunması, ileri 
evre konjestif kalp yetmezliği olması, kronik karaciğer 
yetmezliği olması, aktif malignitesinin bulunması, 
uzuv ampütasyonu bulunması olarak belirlendi. 
Araştirma kapsamına alınan bireylerin boy uzunlukları 
ayakkabısız, Frankfort düzlemi pozisyonunda Seca 
marka boy ölçüm aparati ile, ağırlıkları ise Tanica 545N 
Inner Scan TM (Balace TM) marka cihaz ile çıplak 
ayakla ve hafif kıyafetlerle olmasına dikkat edilerek 
ölçülmüştür. VKİ vücut ağırlığı (kg)/boy uzunluğu 
(m2) formülüyle hesaplanmıştir ve DSÖ kriterlerine 
göre değerlendirilmiştir. Tanita BC 545N segmental 
vücut analizi cihazı ile bireylerin vücut ağırlığı (kg), 
vücut yağ yüzdesi (%) (VYY) , yağsız vücut kütlesi (kg) 
YVK, bazal metabolizma hızı (kalori) (BMH) ve vücut 
su oranı (%) ölçümleri; araştirmacı tarafından Tanita 
BC 545 N marka analiz cihazı ile az giysili, kuru ve 
çıplak ayakla yapılarak veri toplama formunun ilgili 
kısmına kaydedilmiştir. Bireylerin ölçümden 24-48 
saat öncesinde ağır egzersiz yapmamasına ve çok 
sıvı tüketmemiş olmalarına dikkat edilmiştir. Üst orta 
kol çevresi (ÜOKÇ) birey ayakta iken kol dirsekten 
90ᵒ bükülerek omuzda akromial çıkınti ile dirsekte
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olekranon çıkınti arasındaki orta nokta işaretlenmiş ve 
esnemeyen mezür ile çevre ölçümü alınmıştir. Triseps 
deri kıvrım kalınlığı (TDKK), ÜOKÇ için işaretlenen 
yerden kişi ayakta ve kol serbest iken yöntemine 
uygun şekilde holtain kaliper ile ölçülmüştür. 
Çalışmaya dahil edilen hastaların serum kreatinin, total 
kolesterol (T-K), yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol 
(HDL-K), trigliserit, kalsiyum (Ca), fosfat (P) düzeyleri 
spektrofotometrik yöntemle Beckman Coulter AU5800 
(Beckman Coulter Inc. CA, USA) otoanalizöründe 
analiz edildi. Düşük dansiteli lipoprotein kolesterol 
(LDL–K) düzeyleri Friedewald formülü ile belirlendi. 
Paratiroid hormon (PTH) düzeyi kemolüminesans 
yöntemiyle Beckman coulter DxI800 (Beckman coulter 
Inc. CA, USA) cihazında çalışıldı. 25(OH)VitD3 düzeyi 
kemolümünesans yöntemle Liason (DiaSorin, MN, 
USA) cihazında ölçüldü. Tahmini glomerüler filtrasyon 
hızı (eGFR) böbrek hastalıklarında modifiye diyet 
kriterlerine göre hesaplanmıştir (9). KBH olanlarda 
evre tanı dikkate alınmaksızın NFK-DOQI sınıflama 
sistemine göre belirlendi (10). Buna  göre 0 risk faktörü 
var GFH (ml/dak/1,73m2 )  ≥ 90 ise evre sıfır, böbrek 
hasarı var, GFH normal ≥ 90 evre 1, böbrek hasarı ve 
GFH hafif derecede azalma 60-89 evre 2,  GFH’ında 
orta derecede azalma 30-59 evre 3, GFH’ında ciddi 
derecede azalma 15-29 evre 4  böbrek yetmezliği 
(Diyaliz/Transplantasyon) < 15  evre 5 olarak kabul 
edildi. 
SGD’de toplam 7 değerlendirme kriteri vardır. 
Değerlendirmede hastaların nutrisyonel durumunda 
hafif veya hiç değişikliği olmayanlara 1–2 puan, 
orta düzeyde değişikliği olanlara 3–5 puan ve ciddi 
değişikliği olanlara 6–7 arası puanlar verildi. İlk 4 
değerlendirme hastanın sorgulanması ve demografik 
kayıtlarının incelenmesi ile elde edildi. Bunlar; son 
2 hafta-6 ay arasında 0,5–1 kg ya da ağırlığının %5 
veya daha fazlası kadar kilo kaybı, diyet alım değişimi, 
gastrointestinal semptomların varlığı ve fonksiyonel 
durum değerlendirilmesinden oluşurken, kalan 3 
değerlendirme araştirmacı tarafından fiziksel ve görsel 
olarak incelenerek puanlandırıldı. Subkutan yağ doku 
kaybı, kas zayıflığı ve ödem varlığından oluşan fiziksel 
muayenede hafif, orta düzeyde ve vücudun çoğu 
alanlarında olmak üzere değerlendirildikten sonra 
puanları kaydedilerek toplamda 1–14 arası puan 
alanlar “SGD skoru iyi” ve 15–49 arası puan alanlar ise 

“SGD skoru iyi değil” olarak iki gruba bölündü.
İstatistiksel Analiz
Hastaların sürekli değişkenlerin normallik varsayımları 
çarpıklık ve basıklık (Skewness ve Kurtosis) katsayıları, 
Kolmogorov Smirnov testi ve Histogram ile incelenmiştir.  
Sürekli değişkenlerin tanımlayıcı istatistiklerinde 
ortalama, standart sapma, medyan ve minimum-
maksimum değerler, kategorik değişkenlerin 
tanımlanmasında ise frekans (n) ve yüzde (%) 
değerleri verilmiştir. Normal dağılım göstermeyen 
sürekli değişkenlerin iki düzeyli değişkenlerle 
karşılaştirılmasında Mann–Whitney testi, normal 
dağılım gösteren değişkenlerin karşılaştirılmasında 
ise bağımsız örneklemlerde T test (Independent 
samples t test) kullanılmıştir. Üç veya üzeri düzeyli 
karşılaştirmalarda veriler normal dağılıyorsa tek yönlü 
varyans analizi (ANOVA), normal dağılmıyorsa Kruskal-
Wallis testi ile analiz edilmiştir. Tek yönlü varyans 
analizinde anlamlı farklılığın elde edilmesi durumunda 
farkın hangi gruplar arasında kaynaklandığını 
belirlemek için Post-Hoc Tukey testi, Kruskal-Wallis 
testinde anlamlı farklılığın elde edilmesi durumunda ise 
Bonferonni düzeltmeli Mann–Whitney testi yapılmıştir. 
Son olarak, kategorik değişkenler arasındaki ilişkiler 
Ki kare analizi, sürekli değişkenler arasındaki ilişkiler 
ise Spearman (Spearman’s rho) korelasyon analizi ile 
incelenmiştir. Bütün analizlerde SPSS.23 programı 
kullanılmış ve anlamlılık düzeyi olarak p<0,05 değeri 
kabul edilmiştir.

BULGULAR
Araştirmaya farklı KBH evrelerinde tanı alan toplam 
118 hasta dahil edilmiştir. Analizlere dahil edilen 118 
hastanın ortalama yaşı 60,41±13,18’di. Örneklemin 
71’i (%60,2) kadındı, hastaların medikal özellikleri 
incelendiğinde ise, 73’ünün (%61,9) KBH evresi 
3’tü, 106’sında (%89,8) enerji kaybı yoktu ve 95’inin 
(%80,5) SGD durumu iyiydi. Ayrıca bütün hastaların 
biyokimyasal parametrelerinin ortalama ve standart 
sapma değerleri detaylı Tablo 1’de gösterilmiştir.   
Tablo 2’de KBH evrelere göre antropometrik ölçümlerin 
karşılaştirılması yapıldı. VKİ, YVK, BMH ve vücut su 
oranının KBH evrelerine göre farklılaşıp farklılaşmadığını 
belirlemek amacıyla Tek Yönlü ANOVA analizi yapılmış 
ve YVK’nın ve BMH’’nın KBH evresine göre farklılaştiğı 
bulunmuştur (p=0,024), (p=0,035). Farkın hangi
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Tablo 1. Hastaların Sosyodemografik ve Medikal 
Özellikleri

Parametre n (%) /  Ortalama ±SS.
Cinsiyet
   Erkek 71 (60,2)
   Kadın 47 (39,8)
KBH evresi
   2 13 (11,0)
   3 73 (61,9)
   4 20 (16,9)
   5 12 (10,2)
Protein enerji kaybı
   Yok 106 (89,8)
   Var 12 (10,2)
SGD
   İyi 95 (80,5)
  İyi değil 23 (19,5)
Yaş (yıl) 60,41±13,18
KBH süresi (yıl) 7,49±6,17
Albumin  (g/L) 42,88±4,79
Toplam kolestrol (mg/dl) 185,76±45,45
CRP (g/lt) 12,61±15,44
eGFH ml/dk/1.73m2 40,18±15,99
Kreatinin (mg/dl) 2,02±1,20
HCO3 (mmol/lt) 23,16±3,81
Ürik asit (mg/dl) 7,36±1,53

n:Frekans, SS:Standart Sapma, KBH: Kronik Böbrek Hastalığı, 
SGD: Subjektif Global Değerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, 
eGFH: Glorenler Filtrastyon Hızı Hesaplanmış

evreler arasından kaynaklandığını belirlemek için Post 
Hoc TUKEY HSD testi yapılmış ve evreler arttıkça YVK’nın 
düştüğü bulunmuştur ve Evre 2 KBH hastalarında 
Evre 5’e göre anlamlı olarak daha yüksek bulunuştur. 
BMH’nın KBH evresine göre hangi evreler arasında 
farklılaştiğını  belirlemek için de Post hoc TUKEY HSD 
testi yapılmış ve benzer olarak Evre 3 KBH hastalarının 
BMH ortalamalarının (1615,23±365,95) Evre 4’e göre 
(1844,40±222,38) anlamlı olarak daha düşük olduğu 
bulunmuştur. Buna karşın, VKİ ve vücut su oranının KBH 
evresine göre farklılaşmadığı bulunmuştur (p>0,05).  
VYY, triseps deri kıvrım kalınlığı (mm) ve ÜOKÇ’nin KBH 
evrelerine göre farklılaşıp farklılaşmadığını belirlemek 
amacıyla Kruskal-Wallis testi yapılmış ve istatistiksel 
olarak anlamlı bir farklılık bulunmamıştir. 
Tablo 3’te KBH evreleri ile SGD arasında anlamlı bir 
ilişki olup olmadığını belirlemek amacıyla Ki Kare 
analizi yapılmış ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 
bulunmamıştir (p>0,05).

TARTIŞMA
Kronik böbrek hastalığı gelişmiş ve gelişmekte olan 
ülkelerde görülen yaygın bir sağlık problemidir. Progresif 
bir hastalıktir ve hayat boyu birçok komorbiditeye 
sebep olabilmektedir. Malnutrisyon bunlardan biridir 
ve önemli bir sağlık sorunudur.
Bu çalışmamızda klinik olarak stabil KBH hastalarında 
BIA ve SGD yöntemlerini kullanılarak KBH evresi ile olan 
ilişkilerine bakıldı. Hastaların ortalama GFH değerleri 
40,18±15,99 ml/dk/1,73m2 olarak tespit edildi. 
Hastaların KBH evresine göre YVK’nın ve BMH’nın 
farklılaştiğı bulundu. KBH evresi arttıkça YVK’de azalma 
saptandı. Benzer şekilde evre 4-5 KBH hastalarında 
yapılan bir çalışmada ileri evre KBH hastalarında VKİ 
ve YVK’nın azaldığı ve bu durumun yüksek mortalite ile 
ilgili olduğu bulunmuştur(11). Bizim çalışmamızda KBH 
Evresi 3 olanlarda Evre 4'e göre BMH’leri daha düşük 
bulunmuştur. Benzer şekilde yapılan bazı çalışmalarda 
normal kontrol grubu ve hemodiyaliz hastalarında 
BMH’ye bakılmış ve diyaliz tedavisi alan hastalarda BMH 
daha yüksek saptanmıştir(12). Bu durumun sebebi KBH 
evresi ilerledikçe malnutrisyonun artması olabilir. Bu 
da bize BMH’nın malnutrisyon durumunda bir belirteç 
olarak kullanılabileceğini gösterebilir. KBH hastalarında 
diyaliz başlanmadan takipte kullanılmaya başlanabilir. 
Çalışmamızda KBH evreleri ile SGD arasında anlamlı 
bir ilişki bulunmamıştir (p>0,05). SGD ilk olarak opere 
edilen hastaların değerlendirilmesinde kullanılırken 
sonradan hemodiyaliz hastalarında ve periton diyalizi 
hastalarında nutrisyonel durum belirlemek amacıyla 
kullanılmıştir (13,14).
Daha önce Cooper ve arkadaşları tarafından yapılan bir 
çalışmada SGD 'nin malnutrisyon derecesinde güvenilir 
bir belirteç olmadığı bulunmuştur (13). Benzer şekilde 
Jones ve arkadaşlarının yaptiğı hemodiyaliz hastalarını 
içeren bir başka çalışmada anormal nutrisyonel durumla 
SGD'nin güvenilir bir belirteç olmadığı bulunmuştur 
(15). Bizim çalışmamızda hastaların %80,5'inde 
SGD durumu iyiydi, SGD durumu iyi olmayan %19,5 
hastada da KBH evresi en çok Evre 3'te olan vardı ve 
hem sayının azlığından hem de çoğunun Evre 3'te 
olmasından dolayı KBH evresi ile ilişki bulunmamış 
olabilir. Ancak yukarıda bahsettiğimiz çalışmalarda 
olduğu gibi SGD’nin bizim çalışmamızda da güvenilir 
bir malnutrisyon belirteci olmadığı bulunmuştur. 
Malnutrisyon KBH hastalarında yaygın görülmekte olup
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Tablo 2. KBH Evrelere göre Antropometrik Ölçülerin Karşılaştirılması

*Tek Yönlü ANOVA Analizi, **Kruskal-Wallis Testi, Ort.:Ortalama, SS:Standart Sapma, Min.:Minimum, Mak.:Maksimum, 
KBH:Kronik Böbrek Hastalığı

Parametre Ort.±SS. Medyan (Min.- Mak.) p
Vücut  kitle indeksi (kg/m2) 0,138*
    Evre 2 29,62±6,62 28,99 (20,86 - 42,87)
    Evre 3 29,85±5,21 29,38 (20,23 - 46,82)
    Evre 4 31,53±5,92 31,63 (19,61 - 43,93)
    Evre 5 26,81±4,78 27,09 (19,59 - 36,64)
Yağsız vücut kütlesi (kg) 0,024*
    Evre 2 60,35±7,54 59,55 (43,90 - 72,40)
    Evre 3 54,69±10,46 51,95 (44,40 - 75,30)
    Evre 4 54,45±13,12 57,40 (29,10 - 73,90)
    Evre 5 51,67±11,55 50,20 (24,60 - 81,80)
Bazal metabolizma hızı (kalori) 0,035*
    Evre 2 1798,54±357,08 1770 (1175 - 2316)
    Evre 3 1615,23±365,95 1584 (194,90 - 2696)
    Evre 4 1844,40±222,38 1845,50 (1403 - 2202)
    Evre 5 1654,17±330,87 1591,50 (1180 - 2307)
Vücut su oranı (%) 0,094*
    Evre 2 52,40±5,90 53,80 (38,60 - 59,20)
    Evre 3 50,47±7,73 49,90 (31,30 - 72,80)
    Evre 4 54,40±8,38 56,25 (41,20 - 71,50)
    Evre 5 55,02±8,50 55,95 (39,40 - 71,00)
Vücut yağ yüzdesi (%) 0,063**
    Evre 2 27,22±8,80 24,30 (17,30 - 48,40)
    Evre 3 30,38±10,03 31,40 (6,60 - 48,20)
    Evre 4 25,75±11,82 22,45 (5,80 - 45,40)
    Evre 5 23,80±7,49 22,30 (14,50 - 41,00)
Triseps deri kıvrım kalınlığı (mm) 0,646**
    Evre 2 19,65±7,74 18,00 (8,00 - 35,00)
    Evre 3 16,90±7,28 15,00 (3,50 - 32,00)
    Evre 4 17,75±6,38 15,50 (9,00 - 32,00)
    Evre 5 16,50±6,79 16,00 (6,00 - 27,00)
Üst orta kol çevresi (mm) 0,162**
    Evre 2 33,46±4,25 34,00 (28,00 - 41,00)
    Evre 3 33,16±10,79 32,00 (25,00 - 118,00)
    Evre 4 33,43±4,96 33,50 (26,00 - 43,00)
    Evre 5 29,92±3,25 30,00 (23,00 - 34,00)

Tablo 3. KBH Evrelere göre Protein Enerji Kaybı ve SGD Parametrelerinin Karşılaştirılması

Parametre KBH Evre n (%) p

Evre 2 Evre 3 Evre 4 Evre 5

SGD 0,883

   İyi 11 (11,6) 58 (61,1) 17 (17,9) 9 (9,5)

   İyi değil 2 (8,7) 15 (65,2) 3 (13,0) 3 (13,0)

N:Frekans, KBH:Kronik Böbrek Hastalığı, SGD:Sunjektif Global Değerlendirme.
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bunun sebebi düşük gıda alımının, intestinal emilimin 
veya sindirimin azalması ve metabolik asidoz olabilir 
(16,17).
Yapılan diğer bir çalışmada serum total protein ve 
albumin değerlerinin malnutrisyonu olmayan KBH 
hastalarında malnutrisyonu olan KBH hastalarına göre 
daha yüksek bulunduğu saptanmıştir (18). Albumin 
iç organlardaki protein deposu için bir belirteçtir ve 
düşük albumin seviyesi malnutrisyon veya enfeksiyon 
için anlamlıdır. Hemodiyaliz hastalarında mortalite 
açısından güçlü bir belirteçtir (19).

SONUÇ
Çalışmamızda hastaların KBH evresine göre YVK’nin ve 
BMH’lerinin farklılaştiğı bulundu. KBH evresi arttıkça 
YVK’de azalma saptandı ayrıca KBH evresi 3 olanlarda 
Evre 4'e göre BMH’leri daha düşük bulunmuştur. Bu 
da bize biyoelektrik impedans analizinin malnutrisyon 
durumunda bir belirteç olarak kullanılabileceğini 
gösterebilir. Sonuçlar ışığında KBH hastalarında diyaliz 
başlanmadan BİA bakılabilir ancak SGD’nin takipte 
kullanılabileceğini düşündürecek çalışmalara ihtiyaç 
vardır.
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ABSTRACT
Objective: To demonstrate the changes in optic nerve head (ONH), retinal nerve fiber layer (RNFL) and 
macula in patients with thyroid-associated ophthalmopathy (TAO) by spectral domain optical coherence 
tomography (SD-OCT).
Material and Methods: We included forty-one eyes of 41 patients with a diagnosis of TAO and forty-eight 
eyes of 48 age- and sex-matched healthy subjects (control group) from June 2016 to July 2018. The ONH 
parameters, RNFL and macular thicknesses in the nine macular quadrants were measured with SD-OCT. 
Proptosis level was determined by Hertel exophthalmometer. Clinical activity score (CAS) according to the 
European Group of Graves' Orbitopathy (EUGOGO) guidelines was determined in all patients. Student t-test 
was used to compare study and control groups. A p value less than 0.05 was considered as statistically 
significant.
Results: Superior, inferior, and average RNFL thicknesses were significantly lower in the TAO group compa-
red to the control group (p < 0.05). Optic disc area was significantly larger in the TAO group. Outer quadrant 
macular thicknesses and average macular thicknesses were significantly lower in the TAO group (p < 0.05). 
CAS had a weak correlation with RNFL thickness and average macular thickness.
Conclusion: Alterations in RNFL thicknesses and macular thicknesses can be detected before the develop-
ment of ocular symptoms in patients with TAO. Patients can be diagnosed at an early stage prior to the 
development of functional damage. However, the low number of studies investigating this subject and the 
conflicting findings of existing studies necessitate further studies.

Keywords: Thyroid-Associated Ophthalmopathy; Optical Coherence Tomography; Macula; RNFL

ÖZET
Amaç: Tiroit ilişkili oftalmopatili (TİO) hastalarda optik sinir başı (OSB), retina sinir lifi tabakası (RSLT) ve 
maküladaki değişiklikleri spektral alan optik koherens tomografi (SD-OKT) ile göstermek.
Gereç ve Yöntemler: Haziran 2016 ile Temmuz 2018 tarihleri arasında TİO tanılı 41 hastanın 41 gözü ve 48 
yaş ve cinsiyet uyumlu sağlıklı bireyin (kontrol grubu) 48 gözü dahil edildi. OSB parametreleri, RSLT ve dokuz 
maküla kadrandaki maküla kalınlıkları SD-OKT ile ölçüldü. Piroptoz seviyesi Hertel ekzoftalmometre ile be-
lirlendi. Tüm hastalarda European Group of Graves' Orbitopathy (EUGOGO) kılavuzlarına göre klinik aktivite 
skoru (CAS) belirlendi. Çalışma ve kontrol gruplarını karşılaştirmak için Student t testi kullanıldı. 0,05'ten 
küçük p değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.
Bulgular: Üst, alt ve ortalama RSLT kalınlıkları, kontrol grubuna kıyasla TİO grubunda anlamlı olarak daha 
düşüktü (p <0,05). Optik disk alanı TİO grubunda anlamlı olarak daha büyüktü. Dış kadran maküla kalınlıkları 
ve ortalama maküla kalınlığı TİO grubunda anlamlı olarak daha düşüktü (p <0,05). CAS, RSLT kalınlığı ve or-
talama maküla kalınlığı ile zayıf bir korelasyona sahipti.
Sonuç: TİO'lu hastalarda RSLT kalınlıklarında ve maküla kalınlıklarındaki değişiklikler oküler semptomlar ge-
lişmeden tespit edilebilmektedir. Hastalara fonksiyonel hasar gelişmeden erken bir aşamada teşhis konula-
bilir. Ancak bu konuda yapılan çalışma sayısının az olması ve mevcut çalışmaların çelişkili bulguları daha fazla 
çalışmayı gerekli kılmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Tiroit İlişkili Oftalmopati; Optik Koherens Tomografi, Maküla; RSLT
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INTRODUCTION
Graves’ disease, which is the most common cause 
of hyperthyroidism, is an autoimmune disease 
characterized by hyperthyroidism, diffuse goiter, 
ophthalmopathy, and in rare cases, dermopathy (1). 
Thyroid-associated ophthalmopathy (TAO) is the most 
common extrathyroidal manifestation of Graves’ 
disease. In addition to elevated free thyroid hormone 
levels and suppressed thyroid stimulating hormone 
(TSH) levels, serum antithyroglobulin (anti-TG) 
antibody, antithyroid peroxidase (anti-TPO) antibody, 
and TSH receptor antibody levels may increase in 
Graves’ disease. Antibodies against TSH receptors 
play an important role in the pathogenesis of Graves’ 
disease. TSH receptors are found not only in the 
thyroid tissue but also in the extraocular eye muscles 
and retrobulbar fat tissues. It is thought that circulating 
anti-TG antibodies trigger inflammation and activation 
of orbital fibroblasts leading to intraorbital swelling at 
an early active stage and, subsequently, to fibrosis at 
a later stage (2). TAO is accompanied by inflammatory 
cellular infiltration with lymphocytes, plasma cells, 
macrophages, and mast cells of interstitial tissues, 
orbital fat, and lacrimal glands are associated with 
accumulation of glycosaminoglycans and retention of 
fluid. This increases the volume of orbital contents and 
eventually, the intraorbital pressure is elevated (3). 
TAO is usually bilateral and often asymmetrical (4).
Thyroid autoantibodies and immune system genes 
can be helpful to predict the development of 
ophthalmopathy and to determine its severity after 
onset. Eckstein et al. showed that the positivity rates for 
anti-TPO antibody and anti-TG antibody were 90% and 
50%, respectively, in the presence of ophthalmopathy 
(5).
Blum Meirovitch et al. TAO patients exhibited retinal 
nerve fiber layer (RNFL) thickening and inner macula 
thinning compared to healthy subjects. Mean RNFL 
thickness was correlated with the severity of the 
orbital disease (6).
The aim of this study was to examine the macular 
structural changes in patients with TAO. Furthermore, 
by comparing the optic nerve head (ONH) and the 
structural changes of RNFL with a healthy control 
group, we want to contribute to this topic, which has 
been investigated only by a few studies in the literature.

MATERIAL AND METHODS
The study was approved by the Clinical Research Ethics 
Board of the Eskisehir Osmangazi University Ethics 
Board (25403353-050.99-E.110601). A retrospective 
review of all patients with a diagnosis of TAO was 
performed at Eskisehir Yunus Emre State Hospital 
from June 2016 to July 2018. Our study was conducted 
according to the Declaration of Helsinki. A written 
informed consent was taken from all subjects. Forty-
one eyes of 41 patients (TAO-study group) and forty-
eight eyes of 48 age-and sex-matched subjects (control 
group) were included in the study. The clinically worse 
eye of each case was included for the study purpose. 
If both eyes are affected similarly, a simple random 
selection was done to decide upon the eye to be 
investigated. One eye was randomly selected in control 
subjects.
All subjects were previously examined by an 
endocrinologist. Patients were included if they met the 
following criteria: (1) diagnosis of TAO in the last 12 
months, (2) euthyroid after treatment with antithyroid 
drugs, and (3) first episode of TAO.
The control group was chosen among healthy 
volunteers who did not have any eye pathology, who 
had a 20/20 vision, normal color vision, and who were 
age and sex-matched with the study group. 
In both groups, those who had significant sight 
impairment, high myopia (<−5 D), high hyperopia 
(>+3 D) or spherical equivalent, axial length < 22 
mm and >26 mm; intraocular pressure > 18 mmHg, 
cup/disc ratio > 0.5 optic disc anomaly, vitreoretinal 
interface disease, vascular and degenerative retinal 
diseases, cornea or lens opacity, ocular surgery history, 
glaucoma, neurological diseases that can affect the 
visual field, history of trauma, amblyopia, diplopia, 
keratitis, and history of diuretics, topical or systemic 
steroid use were not included in the study.
The proptosis levels of all subjects were measured 
with Hertel exophthalmometer. In the TAO group, 
ophthalmic involvement was evaluated according to 
the European Group of Graves’ Orbitopathy (EUGOGO) 
2016 classification. The activity of TAO was shown 
with the clinical activity score (CAS). According to the 
EUGOGO guidelines, patients were divided into non-
active GO (CAS < 3) and active GO (CAS ≥3) groups (7).
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The assessment with OCT was done by an 
ophthalmologist by using an spectral domain optical 
coherence tomography (SD-OCT) (Heidelberg 
Engineering, Heidelberg, Germany) without the need 
for pupil dilatation. ONH, RNFL and macula analysis 
were performed in all subjects. Rim area (mm2), disc 
area (mm2), average cup/disc (C/D) ratio, vertical C/D 
ratio, cup volume (mm3) data were recorded during 
ONH analysis. The average RNFL thickness and the 
thickness of four quadrants (superior, inferior, nasal, 
and temporal) were established in microns. In total, 
nine macular quadrants (micron) involving the foveal 
region according to the Early Treatment Diabetic 
Treatment Study (ETDRS) template were measured 
and average macular thickness (micron) were recorded 
during macula analysis.
Statistical analysis was performed using SPSS v22.0 (IBM 
Corp. Released 2013. IBM SPSS Statistics for Windows, 
Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.). Descriptive 
statistics are presented with frequency, percentage, 
mean, and standard deviation. X2 (Chi-square) test 
was used to analyze the gender and eye distribution in 
two groups. Student t-test was used to compare study 
and control groups in terms of the optic nerve, retinal 
thickness, and nerve fiber layers. Correlation analysis 
was performed to investigate the relationship between 
average thickness, CAS and Hertel score. A correlation 
analysis was performed to observe the relationship 
between compared parameters, and the level of 

significance was set at 0.05 with a 95% confidence 
interval. A p value less than 0.05 was considered as 
statistically significant (α=0.05).

RESULTS
We diagnosed forty-one eyes of 41 patients (TAO-study 
group) and forty-eight eyes of 48 age- and sex-matched 
subjects (control group) at Eskisehir Yunus Emre State 
Hospital from June 2016 to July 2018. 
The average age of the subjects was similar in the 
TAO and control groups (p=0.67). There was no 
significant difference between the groups in terms 
of central corneal thickness (p=0.41), refraction 
measurement(p=0.38), and intraocular pressure 
(p=0.20). In conclusion, TAO and control groups were 
similar in terms of general characteristics (p>0.05) 
On the other hand, Hertel measurement was, as 
expected, significantly higher in the TAO group 
compared to the control group (p=0.01, p<0.05) 
(Table1).
Rim area (p=0.14), average C/D ratio(p=0.18), vertical 
C/D ratio(p=0.16) and cup volume (p=0.18) values 
were similar in the TAO and control groups (p>0.05). 
On the other hand, disc area was significantly larger in 
the TAO group (p=0.03, p<0.05) (Table 2).
In the comparison of RNFL thicknesses between the 
TAO group and the control group, we found that the 
average RNFL (p=0.02), superior RNFL (p=0.02) and 
inferior RNFL (p=0.01) thickness measurements were
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Table 1. Investigation of General Characteristics of the TAO and Control Groups

General features Group n Mean SD p

Age(year) Control 48 41.66 12.14 0.67

TAO 41 40.51 12.61

Central Corneal Thickness(mm) Control 48 0.548 36.32 0.41

TAO 41 0.555 36.20

Refraction(D) Control 48 -0.03 1.13 0.38

TAO 41 -0.26 1.33

Intraocular Pressure (mmHg) Control 48 15.79 2.28 0.20

TAO 41 15.73 2.40

Hertel Measurement(mm) Control 48 15.24 0.82 0.01*

TAO 41 18.98 1.37

*p <0.05 a statistically significant difference
TAO: Thyroid-Associated Ophthalmopathy
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significantly lower in the TAO group (p<0.05). There 
was no statistically significant difference between 
the groups in terms of temporal RNFL and nasal RNFL 
measurements (p=0.37, p=0.74, respectively p>0.05) 
(Table 3). 
In the analysis of macular thicknesses measured at 
different macular areas according to ETDRS template 
in the TAO group and the control group, we found 
that average macular thickness (p=0.01) and all 
outer quadrant measurements (superior, temporal, 
inferior, nasal) (p=0.01, p=0.01, p=0.01, p=0.01) were 
statistically significantly thinner in the TAO group 
(p<0.05). Although the macular thickness of inferior 
inner quadrant was also significantly lower in the 
TAO group (p=0.03, p<0.05), other inner quadrant 
measurements were similar between the groups 
(p>0.05) (Table 4). 
A representative comparison of OCT scans of the eyes 
with TAO patients and of the eyes in the control group 
is shown in Fig. 1 and Fig 2. thinning is observed in the 
TAO patient macula (Fig. 1).
We detected that the CAS score had a weak negative 
correlation with average RNFL thickness in patients 
with TAO (r=-0.26, p=0.01). Hertel measurements 
had a moderate negative correlation with average 
RNFL thickness (r=-0.46, p=0.01). CAS score had a 
weak negative correlation with the average macular 
thickness in patients with TAO (r=-0.35, p=0.01). Hertel 
measurements had a moderate negative correlation 
with average macular thickness (r=-0.51, p=0.01).

DISCUSSION
TAO is a progressive and organ-specific autoimmune 
disease with significant impact on quality of life. 
However, ophthalmopathy is mild in most patients and 
in non-progressive stages (1).
Prior to the study, we were expecting to see alterations 
in ONH parameters similar to glaucoma. However, disc 
area was the only variable among ONH parameters 
that showed a significant difference among groups. 
Other ONH parameters were not significantly 
different between the groups. In fact, it is known that 
elevated intraocular pressure and extraocular muscle 
hypertrophy in patients with TAO causes compressive 
optic neuropathy (8).
Optic nerve function is evaluated clinically in terms of 
color vision, contrast sensitivity, visual acuity, pupillary 
reaction, and visual field evaluation. However, 
irreversible structural damage occurs earlier than 
functional impairment, which is well known and 
repeatedly emphasized in glaucoma patients through 
RNFL thickness evaluation by OCT (9-12). In our study, 
we detected a significant reduction in superior, inferior, 
and average RNFL thicknesses in patients with TAO. In 
macular thickness evaluations, all the outer quadrants, 
inferior inner quadrant and average macular thickness 
were significantly lower in patients with TAO (p<0.05).
We think that the thinning of the posterior pole is 
caused by compressive optic neuropathy. As known, 
compressive optic neuropathy is characterized by an 
increase in resistance to orthograde axonal transport,

Bozok Tıp Derg 2022;12(3):69-77
Bozok Med J 2022;12(3):69-77

DAGDELEN et al.
Onh and macula in thyroid ophthalmopathy

Table 2. Investigation of optic nerve parameters in Patients with TAO

Optic Nerve Parameters Group n Mean SD p

Rim Area(mm2) Control 48 1.39 0.28 0.14

TAO 41 1.34 0.32

Disc Area(mm2) Control 48 1.66 0.33  0.03*

TAO 41 1.91 0.39

Average C/D ratio Control 48 0.51 0.16 0.18

TAO 41 0.58 0.18

Vertical C/D ratio Control 48 0.54 0.16 0.16

TAO 41 0.56 0.17

Cup Volume(mm3) Control 48 0.25 0.15 0.18

TAO 41 0.26 0.28
*p <0.05 a statistically significant difference
TAO: Thyroid-Associated Ophthalmopathy
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Table 3. Investigation of Retinal Nerve Fiber Layer Measurements in Patients with TAO

*p <0.05 a statistically significant difference
TAO: Thyroid-Associated Ophthalmopathy, RNFL: Retinal Nerve Fiber Layer

Nerve Fiber Layer Group n Mean SD p

Average RNFL thickness(µm) Control 48 94.66 10.80 0.02*

TAO 41 87.23 13.79

Superior quadrant(µm) Control 48 119.06 20.06 0.02*

TAO 41 110.05 20.29

Temporal quadrant(µm) Control 48 64.87 9.31 0.37

TAO 41 62.49 10.77

Inferior quadrant(µm) Control 48 124.36 16.12 0.01*

TAO 41 110.44 20.54

Nasal quadrant(µm) Control 48 70.55 9.30 0.74

TAO 41 70.13 10.27

Table 4. Macular Thickness Measurements in patients with TAO

Retinal Thickness Map Group n Mean SD p

Fovea(µm) Control 48 250.91 18.95 0.30

TAO 41 246.22 23.37

Superior inner quadrant(µm) Control 48 327.17 16.78 0.31

TAO 41 322.37 18.59

Superior outer quadrant(µm) Control 48 282.34 13.83 0.01*

TAO 41 267.73 16.33

Temporal inner quadrant(µm) Control 48 314.89 15.31 0.13

TAO 41 309.39 16.67

Temporal outer quadrant(µm) Control 48 267.28 13.84 0.01*

TAO 41 253.46 13.54

Inferior inner quadrant(µm) Control 48 323.94 15.25 0.03*

TAO 41 308.71 12.50

Inferior outer quadrant(µm) Control 48 271.66 15.27 0.01*

TAO 41 259.15 15.90

Nasal inner quadrant(µm) Control 48 325.49 14.88 0.06

TAO 41 319.95 17.51

Nasal outer quadrant(µm) Control 48 300.06 15.12 0.01*

TAO 41 286.41 15.62

Average macular thickness(µm) Control 48 283.34 12.90 0.01*

TAO 41 268.83 13.40

*p <0.05 a statistically significant difference
TAO: Thyroid-Associated Ophthalmopathy
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leading to axonal injury (13). This injury is reversible in 
the initial period, whereas a severe involvement causes 
changes in the RNFL in the form of thinning, which can 
be objectively documented on OCT evaluation of the 
RNFL and macula (9, 14, 15).
Studies on TAO have reported conflicting findings. 
Sayın et al. found similar results to our study (16). 
TAO group had thinner inferior RNFL thickness and 
macular thicknesses (superior, inferior, temporal, and 
nasal) and higher disc area and the C/D ratio when 
compared to the control group. Mugdha er al. reported 
a significantly lower average RNFL thickness compared 
to the normal group. They detected a correlation 
between CAS and RNFL, but they evaluated neither 
ONH nor macular thickness (9). Wei et al. measured 
the average RNFL thickness in patients with TAO and 
reported a significant thinning in patients with TAO. 

In addition, they also showed that enlargement of 
extraocular muscles can be an early sign of optic 
neuropathy (17). 
We suggest that the lack of significant thinning of RNFL 
in nasal and temporal quadrants in our study can be 
due to the lower density of RNFL in these quadrants.  
While some studies reported increased intraocular 
pressure in patients with TOA others found no 
significant difference (18-19). Authors who found an 
increase in intraocular pressure suggested that the 
thinning of the macula is related to glaucoma. Macular 
thinning is known in patients with glaucoma (12). In our 
study, intraocular pressure was higher in patients with 
TAO, it did not reach statistical significance (p>0.05).
In contrast to our findings, some studies have 
demonstrated increased RNFL thickness in patients 
with TAO compared to normal subjects. These findings
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Figure 1. The illustration of macular OCT scans of a PD patients.

Figure 2. The illustration of macular OCT scans of an eye in the control group.
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are quite surprising. Meirovitch et al. found significant 
thickening of RNFL in all quadrants but the reduction 
of macular thickness, especially in the inner quadrant 
(20). It is proposed that this RNFL thickening, which 
is independent of intraocular pressure, is due 
to compressive optic neuropathy. The effects of 
compressive optic neuropathy on RNFL are known (21-
22). Inflammation-induced thickening over optic disc 
can contribute to this process.
We think that the reduction of average macular 
thickness and thinning especially in outer quadrants 
in our study are possibly the result of the effect of 
mechanical compression at orbital and glob level 
on retina and choroid. However, we have observed 
that there are not enough studies in the literature 
investigating the effect of mechanical compression 
on retina and choroid. Another possible reason for 
the thinning may be the decrease in blood flow in the 
retina and choroid. There are studies in the literature 
supporting this assumption (23).
In our study, the choroidal thickness of patients 
with TAO was not taken into consideration. This is 
a limitation of our study. However, the choroidal 
thickness is evaluated manually, and the results are 
often based on subjective data. There are a few studies 
on this subject. Recently, Bruscolini et al. found a 
significant increase in subfoveal thickness in choroids 
of patients with Graves’ disease. They also attributed 
this condition to the congestion in ophthalmic veins. 
In their study, they found a significant correlation 
between CAS and proptosis and choroidal thickness 
(24). Similarly, Ozkan et al. found a significant increase 
in choroidal thickness. They found a strong correlation 
between CAS and choroidal thickness and a correlation 
between choroidal thickness and VEP P100 (25). In 
a similar study, Caliskan et al. found an increase in 
subfoveal choroidal thickness in patients with active 
Graves’ ophthalmopathy. This increase in choroidal 
thickness was correlated with CAS, young age and low 
intraocular pressure (26).
As a hypothesis, this increases in choroidal thickness 
together with the increase in the volume of the 
extraocular muscle and orbital fat tissue in TOA might 
contribute to the thinning of the retinal thickness. 
Because the increase in the volume of extraocular 
muscles has been recently demonstrated with 

enhanced-depth imaging spectral-domain anterior 
segment optical coherence tomography (27). The 
reduction in orbital venous drainage due to increased 
episcleral venous pressure and increased retrobulbar 
pressure is also known (28, 29). Together with elevated 
intraocular pressure, this may be another cause of 
morphological changes in the macula in patients with 
TOA. 
When the literature is reviewed, there are some 
studies conducted with OCT angiography. Del Noce et 
al. found TAO disease may be associated with changes 
in deep capillary plexus-peripapillary vascular blood 
flow indices and choriocapillaris-peripapillary vascular 
blood flow indices; also, they claim choriocapillaris-
peripapillary vascular blood flow indices seems to 
correlate with disease activity (30). Yuet al. found 
that TAO patients had significant variations in RNFL 
thickness, choroidal thickness, foveal avascular zone 
area and superficial retinal vessels. These parameters 
may appear to be potential adjuncts in the evaluation 
of TAO patients (31).
The current EUGOGO guidelines for the management 
of Graves' orbitopathy are based on clinical activity and 
clinical severity of the disease, which are determined 
by a set of pre-defined criteria (6). In our study, average 
RNFL thickness and average macular thickness showed 
a weak correlation with CAS. However, a stronger 
correlation was detected with Hertel measurements.

CONCLUSION 
Alterations in RNFL thicknesses and macular thicknesses 
according to ETDRS template can be detected before 
the development of ocular symptoms in patients 
with TAO. OCT is a convenient non-invasive tool for 
the evaluation and follow-up of macular structural 
changes. Patients can be diagnosed at an early stage 
prior to the development of functional damages. 
However, the low number of studies investigating this 
subject in the literature and the conflicting findings 
of existing studies necessitate further studies. The 
retrospective nature of our study and the small sample 
size limit our study.

ACKNOWLEDGEMENTS
The authers declare that there is no conflict of interest 
between the authors.

Bozok Tıp Derg 2022;12(3):69-77
Bozok Med J 2022;12(3):69-77

DAGDELEN et al.
Onh and macula in thyroid ophthalmopathy



76

This study was presented by the authors as an oral 
presentation at the 55th Congress of the Turkish 
Ophthalmological Society.
 
KAYNAKLAR
1. Şahlı E, Gündüz K. Thyroid-associated Ophthalmopathy. Turk J 

Ophthalmol. 2017;47(2):94-105

2. Bahn RS. Thyrotropin receptor expression in orbital adipose/

connective tissues from patients with thyroid-associated 

ophthalmopathy. Thyroid. 2002;12(3):193-5.  

3. F. Menconi, C. Marcocci, and M. Marino, “Diagnosis and 

`classification of Graves’ disease,” Autoimmunity Reviews. 

2014;13(4-5), 398–402

4. Kalmann R, Mourits MP. Late recurrence of unilateral graves 

orbitopathy on the contralateral side. Am J Ophthalmol. 

2002;133(5):727-9

5. Eckstein AK, Plicht M, Lax H, Neuhäuser M, Mann K, Lederbogen 

S, et al. Thyrotropin receptor autoantibodies are independent risk 

factors for Graves' ophthalmopathy and help to predict severity and 

outcome of the disease. J Clin Endocrinol Metab. 2006;91(9):3464-70.

6. Blum Meirovitch S, Leibovitch I, Kesler A, Varssano D, Rosenblatt 

A, Neudorfer M. Retina and Nerve Fiber Layer Thickness in Eyes 

with Thyroid-Associated Ophthalmopathy. Isr Med Assoc J. 

2017;19(5):277-81. 

7. Bartalena L, Baldeschi L, Boboridis K, Eckstein A, Kahaly GJ, 

Marcocci C, et al European Group on Graves' Orbitopathy (EUGOGO). 

The 2016 European Thyroid Association/European Group on Graves' 

Orbitopathy Guidelines for the Management of Graves' Orbitopathy. 

Eur Thyroid J. 2016;5(1):9-26.

8. Anderson RL, Tweeten JP, Patrinely JR, Garland PE, Thiese 

SM. Dysthyroid optic neuropathy without extraocular muscle 

involvement. Ophthalmic Surg. 1989;20(8):568-74. 

9. Mugdha K, Kaur A, Sinha N, Saxena S. Evaluation of retinal nerve 

fiber layer thickness profile in thyroid ophthalmopathy without optic 

nerve dysfunction. Int J Ophthalmol. 2016;9(11):1634-37. 

10. Wollstein G, Ishikawa H, Wang J, Beaton SA, Schuman JS. 

Comparison of three optical coherence tomography scanning 

areas for detection of glaucomatous damage. Am J Ophthalmol. 

2005;139(1):39-43. 

11. Quigley HA, Dunkelberger GR, Green WR. Retinal ganglion cell 

atrophy correlated with automated perimetry in human eyes with 

glaucoma. Am J Ophthalmol. 1989;107(5):453-64.

12. Dagdelen K, Dirican E. The assessment of structural changes on 

optic nerve head and macula in primary open angle glaucoma and 

ocular hypertension. Int J Ophthalmol. 2018;11(10):1631-7. 

13. Clifford-Jones RE, McDonald WI, Landon DN. Chronic optic nerve 

compression. An experimental study. Brain. 1985;108 (Pt 1):241-62 

14. Groth SL, Harrison A, Grajewski AL, Lee MS. Retinal nerve fiber 

layer thickness using spectral-domain optical coherence tomography 

in patients with no light perception secondary to optic atrophy. J 

Neuroophthalmol. 2013;33(1):37-9. 

15. Clifford-Jones RE, Landon DN, McDonald WI. Remyelination 

during optic nerve compression. J Neurol Sci. 1980;46(2):239-43. 

16. Sayın O, Yeter V, Arıtürk N. Optic Disc, Macula, and Retinal Nerve 

Fiber Layer Measurements Obtained by OCT in Thyroid-Associated 

Ophthalmopathy. J Ophthalmol. 2016;9452687.

17. Wei YH, Chi MC, Liao SL. Predictability of visual function and nerve 

fiber layer thickness by cross-sectional areas of extraocular muscles 

in graves ophthalmopathy. Am J Ophthalmol. 2011;151(5):901-6.e1 

18. Behrouzi Z, Rabei HM, Azizi F, Daftarian N, Mehrabi Y, Ardeshiri 

M, et al. Prevalence of open-angle glaucoma, glaucoma suspect, 

and ocular hypertension in thyroid-related immune orbitopathy. J 

Glaucoma. 2007;16(4):358-62. 

19. Berthout A, Vignal C, Jacomet PV, Galatoire O, Morax S. Intraorbital 

pressure measured before, during, and after surgical decompression 

in Graves' orbitopathy.  J Fr Ophtalmol. 2010;33(9):623-9. 

20. Blum Meirovitch S, Leibovitch I, Kesler A, Varssano D, Rosenblatt 

A, Neudorfer M. Retina and Nerve Fiber Layer Thickness in Eyes 

with Thyroid-Associated Ophthalmopathy. Isr Med Assoc J. 

2017;19(5):277-81. 

21. Mendoza-Santiesteban CE, Gonzalez-Garcia A, Hedges TR 3rd, 

Hernandez-Silva Y, Columbie-Garbey Y, Fernández-Cherkasova L, 

et al. Optical coherence tomography for neuro-ophthalmologic 

diagnoses. Semin Ophthalmol. 2010;25(4):144-54

22. Pasol J. Neuro-ophthalmic disease and optical coherence 

tomography: glaucoma look-alikes. Curr Opin Ophthalmol. 

2011;22(2):124-32. 

23. Fernández-Buenaga R, Rebolleda G, Muñoz-Negrete FJ, 

Contreras I, Casas-Llera P. Macular thickness. Ophthalmology. 

2009;116(8):1587, 1587.e1-3.

24. Bruscolini A, La Cava M, Gharbiya M, Sacchetti M, Restivo L, 

Nardella C, et al. Management of Patients with Graves' Disease and 

Orbital Involvement: Role of Spectral Domain Optical Coherence 

Tomography. J Immunol Res. 2018;1454616. 

25. Özkan B, Koçer ÇA, Altintaş Ö, Karabaş L, Acar AZ, Yüksel N. 

Medscape.Choroidal changes observed with enhanced depth 

imaging optical coherence tomography in patients with mild Graves 

orbitopathy. Eye (Lond). 2016;30(7):917-24. 

26. Çalışkan S, Acar M, Gürdal C. Choroidal Thickness in Patients with 

Graves' Ophthalmopathy. Curr Eye Res. 2017;42(3):484-90.

27. Häner NU, Dysli M, Abegg M, Zinkernagel MS. Enhanced-

depth optical coherence tomography for imaging horizontal rectus

Bozok Tıp Derg 2022;12(3):69-77
Bozok Med J 2022;12(3):69-77

DAGDELEN et al.
Onh and macula in thyroid ophthalmopathy



77

muscles in Graves' orbitopathy. Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 

2015;253(9):1569-73. 

28. Otto AJ, Koornneef L, Mourits MP, Deen-van Leeuwen L. 

Retrobulbar pressures measured during surgical decompression of 

the orbit. Br J Ophthalmol. 1996;80(12):1042-5.

29. Somer D, Ozkan SB, Ozdemir H, Atilla S, Söylev MF, Duman S. 

Colour Doppler imaging of superior ophthalmic vein in thyroid-

associated eye disease. Jpn J Ophthalmol. 2002;46(3):341-5.

30. Del Noce C, Roda M, Valsecchi N, Guandalini S, Di Geronimo N, 

Schiavi C, et al. Evaluation of peripapillary vascular flow in patients 

with Thyroid-Associated Ophthalmopathy (TAO) by OCT Angiography. 

Graefes Arch Clin Exp Ophthalmol. 2022;260(8):2711-6.

31. Yu L, Jiao Q, Cheng Y, Zhu Y, Lin Z, Shen X. Evaluation of retinal 

and choroidal variations in thyroid-associated ophthalmopathy 

using optical coherence tomography angiography. BMC Ophthalmol. 

2020;20(1):421.

Bozok Tıp Derg 2022;12(3):69-77
Bozok Med J 2022;12(3):69-77

DAGDELEN et al.
Onh and macula in thyroid ophthalmopathy



78

ÖZET
Amaç: İshal nedeniyle başvuran çocuklarda probiyotik ve sinbiyotiklerin etkinliklerinin araştirılmasıdır.
Gereç ve Yöntemler: Göztepe Eğitim ve Araştirma Hastanesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Genel Pediatri 
polikliniklerine 9 aylık sürede başvuran toplam 150 akut ishalli hasta prospektif olarak değerlendirildi. Has-
talar rastgele 3 gruba ayrılıp kontrol grubuna (n=50) oral rehidratasyon sıvısı (ORS), ikinci gruba (n=50) ORS 
+ Bifidobacterium bifidum + İnülin, üçüncü gruba (n=50) ise ORS + Saccharomyces boulardii 7 gün boyunca 
verildi. Hastaların 10 gün boyunca vücut ağırlıkları, günlük dışkılama sayıları ve varsa kusma sayıları izlendi. 
Tüm hastaların gaita örneklerinde rotavirüs antijeni araştirıldı.
Bulgular: Saccharomyces boulardii alan grupta ishalli gün sayısı 5,32±0,98 (ortalama 5 gün), Bifidobacterium 
bifidum grubu için 4,50±0,71 (ortalama 5 gün) ve kontrol grubu için ise 5,84±0,79 (ortalama 6 gün) olarak 
bulunmuştur (p<0,01). Rotavirüs antijeni pozitif saptanan Bifidobacterium bifidum alan grubun ishalli gün 
sayısı 4,63±0,71 (min-max: 3-5), Saccharomyces boulardii alanlarda 5,36±1,25 (min-max: 3-8) ve kontrol gru-
bunda ise 5,92±0,64 (min-max: 5-7) olarak bulundu (p<0,01). Saccharomyces boulardii ve kontrol grupların-
da tedavi bitiminde kilo kaybı olup, kontrol grubunda daha fazla olduğu saptandı. Bifidobacterium bifidum 
grubunda tedavinin 5. gününde, Saccharomyces boulardii grubunda 6. gününde, kontrol grubunda ise 7. 
günden itibaren kilo alımı başladı. Bifidobacterium bifidum ve kontrol gruplarında 6.günden, Saccharomyces 
boulardii grubunda ise 7. günden itibaren hiç kusma olmadığı görüldü.
Sonuç: Gelişmekte olan ülkelerde çocuklarda önemli bir morbidite ve mortalite nedeni olan ishalli hasta-
lıkların tedavisinde oral rehidratasyon tedavisine ek olarak probiyotik ve sinbiyotiklerin kullanımı faydalıdır.

Anahtar Kelimeler: İshal; Oral Rehidratasyon Sıvısı; Probiyotik; Sinbiyotik

ABSTRACT
Objective: The purpose of the study is to evaluate the efficacy of probiotics and synbiotics on acute diarrhea 
episode in children.
Material and Methods: 150 children applied with acute onset diarrhea to Göztepe Training and Research 
Hospital Child Health and Diseases Clinic General Pediatric Polyclinic   in 9 months period. They were ran-
domized into three groups to receive only oral rehydration solution (ORS) (control group) (n=50), ORS + 
Bifidobacterium bifidum + Inulin (n=50) and ORS + Saccharomyces boulardii (n=50) for 7 days. Every day, 
patients were assessed for frequency of defecation, weight and vomiting for 10 days. Rotavirus antigen test 
was examined in the stool.
Results: Duration of diarrhea after enrollment was 5.32±0.98 (mean 5 days) in Saccharomyces boulardii 
group, 4.50±0.71 (mean 5 days) in Bifidobacterium bifidum group, 5.84±0.79 (mean 6 days) in control group 
(p<0.01). In rotavirus-positive children, duration of diarrhea was 4.63±0.71 (min-max:3-5 days) in Bifido-
bacterium bifidum group, 5.36±1.25 (min-max:3-8 days) in Saccharomyces boulardii group, and 5.92±0.64 
(min-max:5-7 days) in control group (p<0.01). The groups who received Saccharomyces boulardii or ORS 
lost weight, much more in control group. Gaining weight started on day 5 in Bifidobacterium bifidum group, 
on day 6 in Saccharomyces boulardii group and on day 7 in control group. In Bifidobacterium bifidum and 
control groups, children never vomited from day 6 and, in Saccharomyces boulardii group from day 7.
Conclusion: In developing countries, use of probiotics and synbiotics in diarrheal diseases of children which 
are common causes of morbidity and mortality are beneficial adjuvant therapy to oral rehydration therapy.

Keywords: Diarrhea; Oral Rehydration Solution; Probiotic; Synbiotics
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GİRİŞ
Tüm gelişmelere ve dünyanın pek çok bölgesindeki sağlık 
tedbirlerine rağmen bulaşıcı hastalıklar halen dünyadaki 
en önemli ölüm nedenlerindendir. İshalli hastalıklar 
da bu nedenden dolayı önemini korumaktadır (1). 
Ülkemizde 1986 yılından bu yana ‘İshalli Hastalıkların 
Kontrolü’ programı uygulanmaktadır. İshale bağlı 5 
yaş alti ölümler 1986 yılında 30.000 iken 1998 yılında 
10.000’e düşmüştür. Günümüzde ishalli hastalıklar 5 
yaş alti ölümlerin %6’sını oluşturmaktadır (2). İshalli 
hastalıklara sadece akut dehidratasyon ve ölüme neden 
olmalarından değil bunun yanında malnütrisyon ile 
büyümenin etkilenmesi ve uygunsuz ilaç kullanımına 
da yol açtiklarından özen gösterilmelidir.
Son yıllarda özellikle antibiyotiklerin kullanımının 
yaygınlaşması ile karşılaşılan yan etki ve direnç gelişimi 
gibi sorunlar nedeniyle başta ishalli hastalıklar olmak 
üzere birçok hastalığın tedavisinde güvenilir bir tedavi 
yaklaşımı olan probiyotik ve prebiyotik kullanımına olan 
ilgi artmaktadır. Çocukta gelişebilecek malnütrisyon ve 
büyümenin etkilenmesi nedeni ile ishalin erken, etkin 
kontrolü önemlidir. 
Bu çalışma ile rotavirüs ve diğer mikroorganizmaların 
neden olduğu ishal ile polikliniğe başvuran çocuklarda, 
temel tedavi yaklaşımı yanında probiyotik ile prebiyotik 
ve probiyotik kombinasyonu olan sinbiyotiklerin 
etkinliklerini karşılaştirmak ve pratikte hangisinin 
hastalık kontrolünde daha tercih edilebilir olduğunu 
tespit etmek amaçlandı.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Göztepe Eğitim ve Araştirma Hastanesi Çocuk Sağlığı ve 
Hastalıkları Genel Pediatri polikliniklerine 9 aylık sürede 
başvuran toplam 150 akut ishalli hasta prospektif 
olarak değerlendirildi.
Hastaların çalışmaya alınma kriterleri; yaşlarının 1 ay 
ile 60 ay arasında olması, kronik hastalığının olmaması, 
gastrointestinal sistemi ilgilendiren herhangi bir 
hastalığının olmaması, son bir ay içinde antibiyotik alım 
öyküsünün olmaması, takibinde oral rehidratasyon 
tedavisine yanıt vermeyip intravenöz sıvı tedavisi için 
hastane yatişı gereksinimi olmaması ve ayaktan takip 
edilebilmesi olarak belirlendi.
Hastalar 3 eşit gruba ayrıldı. Birinci gruba oral 
rehidratasyon sıvısı ve Bifidobacterium lactis 
(Bifidobacterium bifidum) ve İnülin içeren sinbiyotik 

özellikli saşe formundaki ilaç günde bir kere 7 
gün boyunca verildi. Bir saşe 30 mg probiyotik 
mikroorganizma (5X109cfu yani 5 milyar aktif bakteri eş 
değeri) ve 900 mg prebiyotik özellikli İnülin içermekteydi. 
İkinci gruba oral rehidratasyon sıvısı ve Saccharomyces 
boulardii içeren probiyotik özellikli saşe formundaki 
ilaç günde bir kere 7 gün süreyle verildi. Bir saşe 282,5 
mg liyofilize Saccharomyces boulardii (250 mg mayaya 
eşdeğer) içermekteydi. Her iki gruptaki saşe formundaki 
ürünler bir bardak su ile sulandırılıp hastalara verildi. 
Üçüncü grup ise kontrol grubu kabul edilip oral 
rehidratasyon sıvısı ve yaşlarına uygun diyet verildi.
Hastaların ilk başvurularındaki vücut ağırlıkları, 
günlük dışkılama sayıları ve varsa kusma sayıları 
kaydedildi. Başvurularındaki ilk 4-6 saatte standart bir 
oral rehidratasyon sıvısı ile rehidratasyondan sonra 
kontrol grubuna oral rehidratasyon sıvısı ile birlikte 
yaşlarına uygun beslenme, çalışma gruplarına ise 
oral rehidratasyon sıvıları ile birlikte probiyotik ve 
sinbiyotik tedavileri verildi. Ailelere her sulu dışkılama 
veya kusma için 10 ml/kg’dan oral rehidratasyon sıvısı 
verilmesi öğretildi.
Hastalar 10 gün boyunca günlük kontrollere çağırılıp 
detaylı fizik muayeneleri yapıldı ve günlük vücut 
ağırlıkları, günlük dışkılama sayıları ve varsa kusma 
sayıları kaydedildi. 24 saatlik süreçte üçten fazla 
olağandışı dışkılama ishal, bu durumun 7 gün ya da 7 
günden kısa sürmesi ise akut ishal epizodu olarak kabul 
edildi. Buna göre gruplardaki hastaların ishalli gün 
sayıları kaydedildi. 
Hastaların gaita örnekleri rotavirüs antijeni için test 
edildi. Bu amaçla dışkı numuneleri izlemlerinin ilk üç 
gününde alındı. Rotavirüs Rapid Test Device (ROTA-F23) 
kiti kullanıldı. Kullanılan malzemeler ise kaset test 
araçları ile içerisinde 0,1 M PBS (Phosphate buffered 
saline) ve %0,02 sodyum azür içeren solüsyondur. 
Bu araştirma Dünya Tıp Birliği Helsinki Bildirgesi ve 
Sağlık Bakanlığının Resmî Gazetede belirlediği iyi 
klinik uygulamalar ve iyi laboratuvar uygulamaları 
çerçevesinde, SB Göztepe Eğitim ve Araştirma 
Hastanesi Yerel Etik Kurulunun 02.06.2009 tarihli, 57/
Ç5 karar numaralı onayı ile yapıldı. Tüm hastaların 
ebeveynlerinden bilgilendirilmiş onam alındı.
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, 
istatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher 
Statistical System. NCSS, LLC. Kaysville, Utah, USA.)
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2007 ve PASS 2008 (PASS 2008. NCSS, LLC. Kaysville, 
Utah, USA) programı kullanıldı. Çalışma verileri 
değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metotların 
(Ortalama, Standart sapma) yanı sıra niceliksel verilerin 
karşılaştirılmasında normal dağılım göstermeyen 
parametrelerin gruplar arası karşılaştirılmalarında 
One-way Anova testi, post hoc değerlendirilmelerinde 
Tukey HSD testi kullanıldı; normal dağılım göstermeyen 
parametrelerin değerlendirilmesinde Kruskal Wallis 
testi ve post hoc değerlendirilmelerinde Mann Whitney 
U testi kullanıldı. Niteliksel verilerin karşılaştirmasında 
ise Ki-Kare testi kullanıldı. Anlamlılık p<0,05 düzeyinde 
değerlendirildi.

BULGULAR
Araştirmaya alınan 150 hastanın 83’ü (%55,3) kız ve 
67’si (%44,6) erkek idi. Hastaların yaşları 6 ay ile 60 ay 
arasında değişmekte olup, ortalama yaş 27,38±15,57 
aydı. Olguların daha çok 6-24 ay grubunda yer aldığı 
saptandı (n=80, %53,3). 
Hastaların %43,3’ünde (n=65) akut gastroenterit 

etkeni olarak rotavirüs tespit edildi. Tedavi gruplarına 
göre bakıldığında gruplar arasında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık görülmedi (p=0,138).
Hastaların 10 gün süren günlük vücut ağırlığı 
kontrollerinde Bifidobacterium lactis kullanılan grubun 
tedavi bitiminde başvuru gününe göre tarti alımı olduğu 
görüldü. Diğer iki gruptakilerde ise başlangıca göre tarti 
kaybı olduğu saptandı. Ancak bu iki grup arasındaki 
kilo kaybı miktarının kontrol grubunda daha fazla 
olduğu görüldü. Ayrıca on günlük süreçte çocukların 
saptanan en düşük kilolarının başlangıca göre farkları 
hesaplanarak gruplara göre yapılan değerlendirmede 
istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (p<0,01). 
Anlamlılığın hangi gruptan kaynaklandığını saptamak 
için yapılan ikili karşılaştirmalarda; Saccharomyces 
boulardii kullanılan grubun kilo farkı diğer iki gruptan 
anlamlı olarak düşük idi (p<0,01); Bifidobacterium 
lactis grubunun kilo farkı da kontrol grubundan düşük 
bulundu (p<0,01) (Tablo-1).
Hastaların 10 günlük takiplerinde ortalama günlük 4-5 
kez dışkılaması olduğu tespit edildi (Şekil-1).
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Tablo 1. On günlük süre içerisinde başlangıca göre en düşük olduğu kilo farklarının değerlendirmesi

Vücut ağırlığı farkı(Kilo)
p

Ort±SS Medyan

Saccharomyces Boulardii (n=50) 239,8±125,5 242,5

0,001**Bifidobacterium Lactis (n=50) 334,0±105,2 350,0

Kontrol (n=50) 485,0±136,4 450,0

Şekil 1. Gruplara göre günlük dışkılama sayılarının dağılım grafiği

S. boulardii: Saccharomyces boulardii
B. bifidum: Bifidobacterium bifidum
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İshalli gün sayılarına göre yapılan değerlendirmelerde, 
istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulundu (p<0,01). 
Anlamlılığın hangi gruptan kaynaklandığını saptamak 
için yapılan ikili karşılaştirmalarda Saccharomyces 
boulardii grubunun ishalli gün sayıları Bifidobacterium 
lactis grubundan anlamlı yüksek; kontrol grubundan 
ise anlamlı düzeyde düşük bulundu (p=0,001; p=0,003; 
p<0,01). Ayrıca Bifidobacterium lactis grubunun da 
ishalli gün sayısı kontrol grubundan düşüktü (p<0,01) 
(Tablo-2).
Rotavirüs saptanan olgularda gruplara göre ishalli 
gün sayıları arasında da istatistiksel olarak anlamlı 
farklılık saptandı (p<0,01). İkili karşılaştirmalarda 
Saccharomyces boulardii ve kontrol gruplarının ishalli 
gün sayılarının Bifidobacterium lactis grubundan 
anlamlı yüksek olduğu saptandı (p=0,047; p=0,001) 
(Şekil-2).
Gruplara göre kusma sayıları günlük olarak Tablo-3’te 
gösterilmektedir.

TARTIŞMA
Akut gastroenteritler tüm dünyada en sık 
görülen hastalıklar arasında, üst solunum yolu 
enfeksiyonlarından sonra ikinci sırada yer almaktadır. 
Genelde süt çocukluğu döneminde görülürler. Beş yaş 
alti çocuklarda ise en sık ölüm nedenlerindendir (3). 
Göztepe Eğitim ve Araştirma Hastanesi Çocuk Sağlığı 
ve Hastalıkları kliniğinde yaptiğımız bu çalışmada da 
benzer şekilde ortalama yaş 27,38±15,57 ay olup 6-24 
ay arasında daha sık idi (n=80, %53,3).
Çocuklarda ishal nedenleri erişkinlerden farklılık 
gösterir. Bu yaş grubunda viral etkenler özellikle 
rotavirüs daha sıktir (4). Ülkemizde yapılan çalışmalarda 
rotavirüs sıklığı %9,8-39,8 olarak saptanmıştir. Akıncı ve 
arkadaşlarının yaptiğı bir araştirmada ishal nedeniyle 
başvuran 307 olgunun dışkı örneklerinden 113’ünde 
viral antijenler tespit edilmiş olup bunların %13,7’sinde 
(42/113) rotavirüs, %14,9’unda (46/113) adenovirüs ve 
%8,2’sinde (25/113) hem rotavirüs hem de adenovirüs
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Tablo 2. Gruplara göre ishalli gün sayısının değerlendirmesi

İshalli gün sayısı
p

Ort±SS Medyan

Saccharomyces Boulardii (n=50) 5,32±0,98 5

0,001**Bifidobacterium Lactis (n=50) 4,50±0,71 5

Kontrol (n=50) 5,84±0,79 6

Şekil 2. Rotavirüs pozitif olgularda gruplara göre ishalli gün sayılarının dağılımı

S. boulardii: Saccharomyces boulardii
B. bifidum: Bifidobacterium bifidum
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saptanmıştir (5). Kurugöl ve arkadaşlarının İzmir 
bölgesinde 200 ishalli çocukla yaptikları çalışmada ise 
83 hastada (%41,5) rotavirüs antijeni tespit edilmiştir 
(6). Buna göre çalışmamızda tespit edilen %43,3’lük 
rotavirüs pozitiflik oranı literatüre göre daha yüksektir, 
bunu hasta popülasyonunun hijyen sorunları ile 
ilişkilendirmekteyiz.
İshalli hastalıklar, gelişmiş ülkelerde genelde kendini 
sınırlayan hastalıklardır. Ancak gelişmekte olan 
ülkelerde belirgin malnütrisyon, morbidite ve bazen 
de ölüme neden olabilmektedirler (7). Bu nedenle 
ishalli çocukların tedavi sürecinin idaresi önemlidir. 
İshalin asıl tedavisi destek tedavisi olup semptomatik 
yaklaşım uygulanır (8). Buna uygun olarak probiyotik 
ve sinbiyotikler çocuklardaki akut ishallerde oral 
rehidratasyon sıvısından sonra iyileşmeyi hızlandırmak 
için verilen ikincil tedaviler olarak kullanılmaktadırlar 
(9). Bu amaçla kullanılan bakteriyel probiyotiklerden 
Laktobasil ve Bifidobakteri türleri, non-patojen 
Escherichia coli ve enterokokların bazı türleri mevcut 
olup bir maya olan Saccharomyces boulardii ise 
bakteriyel olmayan tek probiyotiktir (10). Bunlardan 
özellikle Laktobasil türlerinin başta rotavirüs olmak 
üzere çeşitli patojenlere bağlı ishallerde etkin oldukları 
bilinmektedir (11).
1966-2000 yılları arasında yapılan bir meta-analizin 
sonuçlarına göre, Laktobasillus verilen grupta ishal 
süresinin 0,8 gün kısaldığı saptanmıştir (%95 CI: 0,1-1,5 

gün). Ayrıca tedavinin ikinci gününde kontrol grubuna 
göre Laktobasillus verilen grupta 1,6 kez daha az 
dışkılama olduğu görülmüştür (%95 CI: 0,7-2,6) (12). 
Bu ve benzer çalışmalara göre Laktobasillus çocuklarda 
ishal süresini kısaltma ve dışkılama sıklığını azaltmada 
etkili ve güvenlidir (12-14). Kurugöl ve arkadaşları 
Saccharomyces boulardii ve oral rehidratasyon sıvısı 
verdikleri hasta grubunda sadece oral rehidratasyon 
sıvısı verdikleri gruba göre dışkılama sayısının ikinci 
günden itibaren azaldığını ve ishal süresinin belirgin 
kısaldığını tespit etmişlerdir (4,7±2,5 gün vs. 5,5±3,2 
gün, p=0,03) (6). Bizim çalışmamızda da Bifidobacterium 
bifidum alan grubun 10 günlük izleminde dördüncü 
günden itibaren günlük dışkılama sayısının azaldığı 
(3,78±0,65 dışkılama/gün), bu durumun hem 
Saccharomyces boulardii (4,30±1,32 dışkılama/gün) 
hem de kontrol grubundan (4,48±0,65 dışkılama/gün) 
istatistiksel olarak anlamlı düşük olduğu tespit edildi. 
Bununla birlikte tedavinin ilk gününde gruplar arasında 
dışkılama sayısı açısından farklılık mevcut olmayıp 
hem probiyotik hem de sinbiyotik tedavi etkinliklerinin 
üçüncü günden sonra ortaya çıktiğı görüldü. Ortalama 
ishalli gün sayılarına bakıldığında Bifidobacterium 
bifidum ve Saccharomyces boulardii gruplarında 5 
gün, kontrol grubunda ise 6 gün idi (p=0,003, p=0,001, 
p<0,01). Tüm bunların yanında ciddi ishali olan 
çocuklarda probiyotiklerin tek başına yeterli olmadığını 
gösteren yayınlar da mevcuttur (15).
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Tablo 3. Gruplara göre günlük kusma sayıları

Günlük kusma sayısı

Gruplar

Saccharomyces Boulardii  (n=50) Bifidobacterium Lactis  (n=50) Kontrol (n=50)

Ort+SD (Medyan) Ort+SD (Medyan) Ort+SD (Medyan)

1.gün 1,50±1,21 (1) 1,56±0,91 (2) 1,32±1,13 (1)

2.gün 1,46±1,31 (1) 0,76±0,65 (1) 1,20±1,14 (1)

3.gün 0,84±0,74 (1) 0,48±0,86 (0) 0,64±0,89 (0)

4.gün 0,44±0,50 (0) 0,16±0,37 (0) 0,28±0,45 (0)

5.gün 0,24±0,43 (0) 0,04±0,19 (0) 0,16±0,37 (0)

6.gün 0,06±0,24 (0) 0 0

7.gün 0 0 0

8.gün 0 0 0

9.gün 0 0 0

10.gün 0 0 0
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Çalışmamızda rotavirüs tespit edilen vakalarda 
normal dışkılama paternine (24 saatte 3 veya daha az 
dışkılama) Bifidobacterium bifidum alanlarda beşinci 
günden itibaren dönüldüğü görüldü. Saccharomyces 
boulardii alanlarda normal dışkılamaya altincı 
günde, kontrol grubunda ise yedinci günde dönüldü. 
Tedavinin ilk gününde dışkılama sayısı Bifidobacterium 
bifidum alanlarda ortalama 6 olup diğer iki grupta 
7 idi. Bu vakalar ishalli gün sayıları açısından 
değerlendirildiğinde, Bifidobacterium bifidum alan 
grubun ishalli gün sayısı 4,63±0,71 (min-max: 3-5), 
Saccharomyces boulardii alanların 5,36±1,25 (min-
max: 3-8) ve kontrol grubunun ise 5,92±0,64 (min-
max: 5-7) olarak saptandı. Bifidobacterium bifidum 
alan gruptaki ishalli gün sayısındaki azalma diğer iki 
gruba göre istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,01). 
Bu çalışma literatürdekine benzer şekilde rotavirüse 
karşı probiyotik ve sinyotiklerin etkili olduğunu, 
Bifidobacterium bifidumun etkisinin ise daha iyi 
olduğunu göstermektedir.
Çalışmamızda Bifidobacterium bifidum kullanılan 
grupta tedavi bitiminde başvuru gününe göre tarti 
alımlarının olduğu görüldü. Diğer iki grupta takip 
süresi bitiminde başlangıca göre kilo kaybı mevcut 
olup kontrol grubunda daha belirgindi (Tablo-1). 
Hastalar Bifidobacterium bifidum grubunda beşinci 
günde, Saccharomyces boulardii grubunda altincı 
günde ve kontrol grubunda ise yedinci günde 
kilo almaya başladı. Bu durum hastaların normal 
dışkılamaya başlaması ve kusmalarının azalması ile 
ilişkili olabilir. Ayrıca takiplerde hiçbir hastada %5’ten 
daha fazla dehidratasyon gelişmedi. On günlük takipte 
Saccharomyces boulardii alan grup, başlangıca göre 
en düşük tespit edilen vücut ağırlıkları ile başlangıç 
tartiları arasındaki fark tüm gruplar arasında en az olan 
grup idi (239,8±125,5 gr., ortalama 242,5 gr.; p<0,01). 
Nedenini tam olarak açıklayamasak da akut ishal 
epizodu boyunca Saccharomyces boulardii ile tedavi, 
diğer gruplara göre daha az kilo kaybına neden olmakla 
birlikte tarti alımında Bifidobacterium bifidum’dan 
daha az etkili olduğu görülmektedir. 
Prebiyotik ve probiyotik kombinasyonu olan 
sinbiyotiklerin, probiyotiklerin canlı kalmasını 
sağlayarak ve seçilmiş bakterilerin gelişimini 
hızlandırarak sinerjistik etki yapmaları amaçlanmıştir 
(16). 

SONUÇ
Çalışmamızda kullanılan İnülinin prebiyotik etkisinin 
probiyotik olan Bifidobacterium bifidum’un sindirim 
sisteminde canlı kalmasını sağlayıp daha faydalı 
etkilerini göstermesine yardım etmiş olabileceği 
düşünülmektedir. Ortaya çıkan etkin simbiyoz, akut 
gastroenteritli çocuk hastaların tedavisinde daha 
sıklıkla tercih edilebilir.
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ÖZET
Amaç: Açık kalp cerrahisi uygulamalarında dokularda oluşabilecek oksijenasyon sorunları postoperatif dö-
nemde morbidite ve mortaliteye neden olabilir. Doku oksijenlenmesi NIRS (Near-Infrared Spectroscopy) 
cihazıyla takip edilmektedir. Çalışmamızda; kardiyopulmoner bypass (KPB) ile açık kalp cerrahisi uygulanan 
hastalarda normotermik ve hipotermik bypass yöntemlerinin hemoglobin ve serebral NIRS üzerine etkilerini 
araştirmayı amaçladık.
Gereç ve Yöntemler: Açık kalp cerrahisi uygulanan 40 erişkin koroner arter hastası çalışmaya dahil edilmiştir. 
Hipotermi uygulanan 20 hasta (Grup1) ve normotermi uygulanan 20 hasta (Grup2) olarak iki gruba ayrılmış-
tir. Çalışmaya dahil edilen hastalar için kan gazı örneği ve serebral NIRS takibi pompa öncesi, intraoperatif 
P1 (KPB giriş), intraoperatif P2 (çapraz klemp), intraoperatif P3 (çapraz klemp sonrası), pompa sonrası   24. 
saatte olmak üzere incelenmiştir.
Bulgular: Çalışmamızda gruplara göre pompa öncesi, P2, P3 ve pompa sonrası NIRS değerleri açısından ista-
tistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu (p> 0,05). Gruplara göre P1 NIRS değerleri açısından istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık tespit edildi (p = 0,044).
Sonuç: Elde ettiğimiz veriler doğrultusunda KPB’ da uygulanan hipotermi ve normoterminin değişkenler 
üzerinde farklı etki gösterdiği tespit edilmiştir.

Anahtar Kelimeler: Hemoglobin; Hipotermi; Kardiyopulmoner BYPASS; Normotermi; Serebral NIRS

ABSTRACT
Objective: Oxygenation problems that may occur in tissues in open heart surgery applications may cause 
morbidity and mortality in the postoperative period. Tissue oxygenation is monitored with NIRS (Near-Inf-
rared Spectroscopy) device. We aimed to investigate the effects of normothermic and hypothermic bypass 
methods on hemoglobin and cerebral NIRS in patients undergoing open heart surgery with CPB.
Material and Methods: Forty adult coronary artery patients who underwent open heart surgery were 
grouped as n=20 who underwent hypothermia (group1), and n=20 with normothermia (group2). Blood 
gas sampling and cerebral NIRS monitoring were examined as preoperative, intraoperative P1 (KPB entry), 
intraoperative P2 (cross-clamp), intraoperative P3 (post-cross-clamp), the postoperative 24th hour.
Results: In our study, there was no statistically significant difference between the groups in terms of pre-
pump, P2, P3 and post-pump NIRS values (p> 0.05). A statistically significant difference was found between 
the groups in terms of P1 NIRS values (p = 0.044).
Conclusion: In line with the data we obtained, it was determined that hypothermia and normothermia 
applied in CPB had different effects on the variables.

Keywords: Hemoglobin; Hypothermia; Cardiopulmonary BYPASS; Normothermia; Cerebral NIRS
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GİRİŞ
Kardiyopulmoner bypass (KPB), kalbin pompa görevini 
ve akciğerlerin gaz alışverişi fonksiyonlarının kısa 
süreliğine devre dışı bırakıldığı ve dolaşımın kalp-
akciğer makinesi denilen cihazla gerçekleştirildiği 
işlemdir (1). Kalp cerrahisinin başladığı ilk yıllarda 
yapılan birçok açık kalp ameliyati, atan kalp üzerinde 
gerçekleştirilmiştir. Fakat yapılan çalışmalar sonucu 
KPB ve kardiyopleji teknikleri geliştirilmiş ve artik 
çoğu koroner bypass kalp-akciğer makinesi aracılığıyla 
gerçekleştirilmektedir (2).
KPB sonucu oluşan komplikasyonların önlenmesi, 
ancak erken dönemde oluşabilecek komplikasyonların 
öngörülmesi ve tanınmasıyla mümkün olmaktadır. 
KPB’ye bağlı komplikasyonların temelindeki en önemli 
nedenlerden biri doku oksijenasyonunda meydana 
gelen değişiklikler olduğu için, KPB sırasındaki doku 
oksijenasyonunun takibi ve kontrolünün son derece 
önemli olduğu anlaşılmaktadır (3).
KPB’de beyin, böbrek, karaciğer gibi organlarda oluşan 
iskemik değişiklikler, postoperatif dönemde morbidite 
ve mortalitenin önemli nedenidir. KPB sırasında; 
standart monitör ile görülen oksijen satürasyonu 
ve ortalama arter basıncı gibi parametrelerin doku 
oksijenasyonunu tespit etmek için her zaman yeterli 
olmayacağı bilinmektedir (4). KPB’de rejyonal serebral 
oksijen satürasyonu (rSO2) takibi; ortaya çıkabilecek 
nörolojik hasarları, organ disfonksiyonlarını, mortalite 
ve morbiditeyi en aza indirmek ve önlemek için oldukça 
önemlidir. NIRS, KPB’de tercih edilen ve rSO2 ölçmek 
için kullanılan non-invaziv bir yöntemdir. 
Bigelow ve Shumway KPB’de hipotermiyi ilk kez 
gündeme getirmişlerdir. Yapılan çalışmaların sonucunda 
hipotermi miyokardiyal korumada önemli rol 
üstlenmiştir (5). Fakat hipoterminin sağladığı yararların 
yanında zararlı etkilerinin de varlığı bilinmektedir. 
Açık kalp ameliyati sonrası gelişebilecek komplikasyonlar 
için farklı önlemler geliştirilmiştir. Bunlar arasında sıkça 
başvurulan yöntemlerden bir tanesi de hipotermi 
uygulamasıdır. Aynı şekilde hemoglobin ve rSO2 
takibi de operasyon esnasında önemli bilgi sağlar. Bu 
çalışmada; KPB ile koroner bypass ameliyati yapılan 
hastalarda kardiyak koruma yöntemlerinin hemoglobin 
ve rSO2 üzerine etkilerini araştirdık.
  
 

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hastanemizde Ocak 2019- Haziran 2019 tarihleri 
arasında retrospektif olarak açık kalp ameliyati tekniği 
ile koroner arter bypass ameliyati yapılan 40 erişkin 
hasta çalışmaya dahil edildi. Hastalar, hipotermik 
(n=20) ve normotermik (n=20) olmak üzere 2 gruba 
ayrıldı. KPB sırasında hastalar vücut ısısına göre iki 
gruba ayrıldı: Normotermik grup: Vücut ısısı 34-36°C 
olarak takip edilen hastalar (Grup 1), Hipotermik grup: 
Vücut ısısı 28-30°C olarak takip edilen hastalar ise 
(Grup 2)
Çalışmanın etik kurul onayı hastanemiz Klinik 
Araştirmalar Merkezi’nden 18.06.2019 tarih ve 
2019/33 sayı numarası ile alındı. Çalışmaya dahil edilen 
hastalardan yazılı onam alındı.
Çalışmaya alınan hastaların yaş, cinsiyet, vücut kitle 
indeksi (VKİ), vücut yüzey alanı (VYA), koroner bypass 
greft sayısı (CABGX), pompa süresi, çapraz klemp 
süresi, ejeksiyon fraksiyonu (EF), operasyon öncesi 
kreatinin, glomerüler filtrasyon hızı (GFH), pompa idrar 
miktarı, ekstübasyon ve yoğun bakım yatiş süreleri 
retrospektif olarak hasta dosyalarından alındı. İki grup 
bu değişkenler açısından karşılaştirıldı.
Hastaların pompa öncesi, P1 (KPB giriş), P2 (çapraz 
klemp), P3 (çapraz klemp sonrası), pompa sonrası 24. 
saat olmak kaydı ile 5 farklı serebral NIRS değeri ve 
hemoglobin değerleri iki grup arasında karşılaştirıldı.
Hastaların çalışmaya dahil edilme kriterleri; KPB ile 
koroner arter bypass cerrahisi yapılan erişkin hastalar, 
ilk defa opere olmuş olan hastalar, aortik çapraz klemp 
süresi 90 dakika ve alti olan hastalar,  EF değeri %50 
ve üzeri olan hastalar, karotis darlığı olmayan hastalar, 
bilinen herhangi bir hastalığı olmayan hastalar, herhangi 
bir kanama problemi olmayan hastalar ve elektif 
şartlarda alınan hastalar retrospektif ve randomize 
olarak seçilmiştir. Belirtilen durumlar dışındaki tüm 
hastalar çalışma dışı bırakılmıştir.
Araştirma verileri, SPSS v24.0 (IBM Corp. Released 
2016. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 24.0. 
Armonk, NY: IBM Corp.) programı ile analiz edilmiştir. 
Tanımlayıcı istatistik ölçümler için veriler, ortalama 
± SD ve ortanca (alt ve üst sınır) şeklinde verildi. 
Öncelikle gruplardaki değişkenlerin dağılımı Shapiro-
Wilk testi yapılarak dağılımın normal olup olmadığı 
değerlendirildi. Normal dağılım gösteren değişkenlerin 
gruplar arası karşılaştirmalarında T-testi, normal
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dağılım göstermeyen değişkenlerin gruplar arası 
karşılaştirmalarında Mann-Whitney U testi kullanıldı. 
Niteliksel verilerin karşılaştirılmasında ise ki-kare testi 
kullanıldı. Tüm istatistiksel analizlerde p<0,05 anlamlı 
kabul edildi.

BULGULAR
Hipotermi ve normotermi grupları arasında yaş, 
cinsiyet, VKİ, VYA, koroner bypass greft sayısı, pompa 
süresi, çapraz klemp süresi, EF, operasyon öncesi 
kreatinin ve GFH, ekstübasyon süresi ve yoğun bakım 
yatiş süresi açısından istatistiksel anlamlı fark tespit 
edilmedi (p>0,05) (Tablo 1).

Gruplara göre pompa öncesi, P2, P3 ve pompa sonrası 
24.saat NIRS değerleri açısından istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık yoktu (p>0,05). Hipotermik gruptaki 
hastaların P1 NIRS değerleri, normotermik gruptaki 
hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 
yüksekti (p=0,044) (Tablo 2).

TARTIŞMA
Hipoterminin, serebral fonksiyonlar üzerindeki 
koruyucu etkisi farklı çalışmalarda vurgulanmaktadır. 
Hipotermide metabolizma hızı azaldığından beynin 
oksijeni daha verimli kullandığı bilinmektedir. Ancak 
koruyucu etkisinin yanında serebral hasarlanmaya
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Tablo 1. Gruplar arası genel değişkenlerin karşılaştirılması

Hipotermi grubu
n=20

Normotermi grubu
n=20

p

Yaş (yıl) 
ortalama± SD (min-max)

58,0±7,9 
(43,0-73,0)

58,0±9,5
(44,0-75,0)

1,000

Cinsiyet
       K/E 1/19 3/17 0,292

Vücut kitle indeksi (kg/m2) 
ortalama± SD (min-max)

29,6±4,3
(19,4-37,0)

27,5±2,6
(20,9-30,7)

0,066

Vücut yüzey alanı 
ortalama± SD (min-max)

1,9±0,2
(1,6-2,4)

1,9±0,2
(1,6-2,2)

0,488

Koroner bypass greft sayısı 
ortanca (25-75. persentiller) 3 (2-3) 3 (3-3) 0,198

Pompa süresi (dk)
ortalama± SD (min-max)

86,6±13,5
(63,0-110,0)

82,4±20,2
(40,0-120,0)

0,450

Çapraz klemp süresi (dk)
ortalama± SD (min-max)

44,9±10,6
(32,0-68,0)

46,8±15,0
(26,0-81,0)

0,638

Ejeksiyon fraksiyonu (%)
ortanca (25-75. persentiller) 60,0 (53,0-63,0) 60,0 (53,0-60,0) 0,608

Operasyon öncesi kreatinin (mg/dl)
ortanca (25-75. persentiller) 0,9 (0,8-1,0) 0,9 (0,8-1,0) 0,766

Glomerüler filtrasyon hızı (ml/dk/1,73 m2)
ortalama± SD (min-max)

88,6±18,5
(38,0-117,3)

89,0±12,4
(62,9-107,0)

0,941

Pompa idrar miktarı (ml)
ortanca (25-75. persentiller)

425,0
(300,0-525,0)

400,0
(275,0-475,0)

0,454

Entübasyon süresi (saat)
ortalama± SD (min-max)

12,2±4,1
(6,0-20,0)

12,4±3,9
(7,0-20,0)

0,875

Yoğun bakım yatış süresi (saat)
ortanca (25-75. persentiller)

24,0
(24,0-24,0)

24,0
(24,0-24,0)

0,877

sd: standart deviasyon, min: minimum, max: maximum, K: Kadın, E: Erkek, kg: kilogram, m2: metrekare, dk: dakika, mg: miligram, 
dl: desilitre, ml: mililitre
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neden olduğunu savunan araştirmalar da 
bulunmaktadır. Yine ısınma esnasında metabolizmanın 
hızlanması ve oksijen sunumunun yeterli olmaması 
beyinde oluşabilecek hasarın en önemli nedeni olduğu 
birçok çalışmada vurgulanmıştir (6,7).
Açık kalp cerrahisinde kullanılan standart 
monitörizasyonun doku oksijenlenmesini göstermede 
yeterli olmadığı bilinmektedir (4,8).
KPB’de hipotermi sağlandığında trombosit 
fonksiyonlarında bozulma ile pıhtilaşma bozuklukları 
meydana gelmekte ve ameliyat esnasında genellikle 
etkisi görülmektedir. 1994 yılında yapılan bir çalışmada, 
KPB esnasında meydana gelen hemolizin, vakum 
aletlerinden ve perfüzyon sürecinden de etkilendiğini 
vurgulamışlardır (9). Trombosit faktörünün yanında 
özellikle KPB’de eritrosit morfolojisi ve deformasyonu 
ile ilgili pek çok yayın vardır. Bu yayınlarda üzerinde 
durulan önemli noktalar; ekstrakorporeal dolaşımın 
eritrosit yapısını etkilediği, yabancı yüzeyle temas 
ve çeşitli faktörler ile eritrosit yıkımının arttığı, 
yine ısı değişiminin de bu faktörlerin tamamını 
etkilediğidir. Vercaemst ve ark. ısı değişimi ile ilgili 
yaptikları çalışmada, düşük ısılarda eritrosit yapısının 
bozulduğu, bununda eritrosit adenozin trifosfat (ATP) 
metabolizması ve eritrosit membran yapısında oluşan 
değişikler olduğu üzerinde durmuşlardır (10). 
Smith ve ark. yaptikları çalışmada, hemorajik şok 
riski yüksek olduğu düşünülen hastalarda NIRS’ın 
transfüzyon ihtiyacı için bir gösterge olduğunu ve 

rejyonal rSO2’nin travma hastalarında erken kan 
transfüzyonu ihtiyacını belirlemede yol gösterici 
olabileceğini bildirmişlerdir (11). Lassnigg ve ark. 
KPB sırasında hemodilüsyon sonrası hemoglobin 
konsantrasyonu düşüşü ile NIRS değerlerindeki düşüşün 
birbiri ile ilişkili olduğunu çalışmalarında bulmuşlardır 
(12). Yine Soller ve ark. ise, kas dokusuna oksijen 
sunumunun azalmasının, hemodinamik verilerden 
daha önce NIRS ile tespit edildiğini belirtmişlerdir (13). 
KPB’de, hipotermi ve alkalozun hemoglobin yapısını 
değiştirdiği ve ölçümünün doku oksijenasyonuyla 
ilgili tek başına bilgi vermeyeceği bilinmektedir. NIRS, 
serebral hemoglobin oksijenasyonunu gösterebilecek 
non-invaziv bir yöntem olarak kullanılmaktadır. NIRS 
ile serebral dokuya oksijen ihtiyacı ile ilgili net bilgi 
verilebilmektedir (14,15).
Literatüre bakıldığında, hipotermi ve normoterminin 
serebral NIRS ve kan değerleri üzerine etkisini gösteren 
bir araştirmaya rastlamadık.
Yapılan çalışmalar neticesinde, NIRS değerlerinin 
birçok farklı değişkene bağlı olabileceği ancak takibinin 
yapılmasının son derece önemli olduğu görülmektedir. 
Bizim çalışmamızda gruplar arasında P1 NIRS 
değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık 
tespit edildi (p=0,044). Hipotermi olanların P1 NIRS 
değerleri, normotermi olanlara göre anlamlı düzeyde 
daha yüksekti. NIRS grafiği incelendiğinde, hipotermi 
grubunun çapraz klemp sonrası NIRS değerlerinin 
normotermiye göre daha fazla düştüğü görüldü.
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Tablo 2. Gruplar arası NIRS değerlerinin karşılaştirılması

Hipotermi grubu
n=20

Normotermi grubu
n=20

p

NIRS pompa öncesi
ortalama± SD (min-max)

71,5±7,6 (60,0-87,0) 70,5±10,7 (49,0-95,0) 0,735

NIRS P1
ortalama± SD (min-max)

71,1±7,2 (56,0-87,0) 65,0±10,9 (47,0-95,0) 0,044

NIRS P2
ortanca (min-max)

66,0 (62,0-69,0) 63,0 (55,5-69,0) 0,266

NIRS P3
ortanca (min-max)

63,5 (59,5-68,0) 69,5 (58,0-74,0) 0,180

NIRS pompa sonrası 24.saat
ortalama± SD (min-max)

71,2±6,5 (56,0-80,0) 71,8±11,4 (50,0-95,0) 0,853

NIRS: Near-Infrared Spektroskopi, sd: standart deviasyon, min: minimum, max: maximum
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Bu yüksekliği serebral kan akımındaki artmadan 
değil, soğuma ile birlikte oksijenin serebral dokuya 
ulaşması ile ilişkilendirdik. Yeniden ısınma dönemine 
kadar hipotermide NIRS değerlerinin normotermiye 
göre yüksek seyretmesi bize hipoterminin serebral 
hasarlanmada daha koruyucu olduğunu düşündürdü. 
NIRS grafiği incelendiğinde, çapraz klemp sonrası 
(P2) ölçülen tüm NIRS değerlerinde normotermide 
hipotermiye göre daha yüksek seyretti (Şekil 1). Bu 
durumu, yeniden ısınma döneminin normotermide 
daha kısa olması ve metabolizmanın artmasıyla 
hipotermi grubunda oksijene olan ihtiyacın artmasına 
bağlayabiliriz.

Yaptiğımız çalışmada gruplara göre tüm hemoglobin 
değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı bir 
farklılık bulunamadı (p>0,05) (Tablo 3).

SONUÇ
NIRS ile rejyonal rSO2 monitörizasyonu kullanımı 
serebral hasarı önlemede non-invaziv, düşük maliyetli 
ve anlık bilgi veren bir yöntem olduğu için KPB 
öncesinde, KPB sonrasında ve yoğun bakım ünitesinde 
kullanılması oldukça önemlidir. Çalışmamızda KPB 
sürecinde farklı zamanlardaki NIRS değerlerini 
hipotermi ve normotermi uygulanan hasta grupları 
arasında karşılaştirdık ve hipotermik grupta sadece
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Şekil 1. NIRS değerlerinin grafiksel dağılımı

Tablo 3. Gruplar arası hemoglobin değerlerinin karşılaştirılması

Hipotermi grubu
n=20

Normotermi grubu
n=20

p

Hemoglobin Pompa öncesi 
ortanca (min-max) 12,8 (11,6-14,7) 14,3 (13,1-14,9) 0,107

Hemoglobin P1 
ortalama± SD (min-max) 9,9±1,1 (7,8-12,1) 9,7±1,2 (7,3-11,7) 0,692

Hemoglobin P2 
ortalama± SD (min-max) 9,7±1,2 (7,8-11,8) 9,7±1,2 (7,6-11,7) 0,980

Hemoglobin P3 
ortalama± SD (min-max) 9,6±1,2 (7,7-11,4) 9,8±1,2 (7,4-11,5) 0,666

Hemoglobin Pompa sonrası 24.saat
ortalama± SD (min-max) 10,0±1,3 (7,4-13,0) 10,2±1,1 (8,5-12,3) 0,603

min: minimum, max: maximum, sd: standart deviasyon
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P1 NIRS değeri normotermik gruptan yüksek bulduk. 
Bu bulgu, hipotermide serebral dokuya oksijen 
sunumunun artmasını ve de hipoterminin serebral 
hasarı önlemedeki önemini gösterebilir. Bu alanda 
daha fazla sayıda hasta gruplarının olduğu çalışmalara 
ihtiyaç vardır.
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ÖZET
Endosalpingiozis, periton, subperitoneal dokular ve retroperitoneal lenf nodlarını tutan, tubal tip epitel ile 
döşeli iyi huylu glandlar ile karakterize bir Müllerian sistem hastalığıdır. Endosalpingiozis, genellikle mikros-
kobik incelemede tesadüfen gözlenen bir bulgudur. Olgumuz olan 45 yaşında kadın hasta, menometroraji 
şikâyeti ile Jinekoloji polikliniğine başvurmuştur. Makroskopik incelemede uterus anteriorunda 9x6x3 cm 
boyutlarında intramural kistik oluşum görülmüştür. Patolojik incelemede bu kitleye kistik endosalpingiozis 
tanısı konulmuştur. 45 yaşında menometroraji şikâyeti ile gelen multipar bir hastada uterus parametriyu-
munda kistik endosalpingiozis olgumuzu nadir olması nedeniyle sunulmuştur.

Anahtar Kelimeler: Endosalpingiozis; Fallop Tüpü; Pelvik Kitle

ABSTRACT
Endosalpingiosis is a disorder of Mullerian system characterized by benign glands lined by tubal type epit-
helium and involves the peritoneum, subperitoneal tissues, and retroperitoneal lymph nodes. Endosalpin-
giosis is almost an incidental finding on microscopic examination. Our case, a 45-years-old female patient, 
with complaint of menometrorrhagia, admitted to the Gynaecology outpatient clinic. An intramural cystic 
formation sized as 9x6x3 cm on the anterior surface of the uterus has seen by macroscopic examination. 
It has been diagnosed as cystic endosalpingiosis by the pathologic examination. We presented our case of 
a cystic endosalpingiosis of uterine parametrium in a 45-year-old multiparous patient who presented with 
complaints of menometrorrhagia because of its rarity

Keywords: Endosalpingiosis; Fallopian Tube; Pelvic Mass

GİRİŞ
Endosalpingiozis, Fallop tüpünün dışında tubal tip benzeri epitelyal hücrelerle döşeli 
benign glandüler yapılar varlığı ile karakterize neoplastik olmayan bir patolojik tanıdır 
(1). Kadınlarda genellikle periton, subperitoneal dokular ve omentumu tutar ancak 
nadiren retroperitoneal lenf nodlarını, bağırsakları ve üriner sistemi de tutabilir. 
Hemen her zaman, klinik semptomlar olmaksızın mikroskobik incelemede rastlantisal 
bir bulgu olarak keşfedilmekle birlikte, bazıları karın ağrısı, menoraji veya üriner 
semptomlar gibi şikayetlerle başvurabilir (2,3). Endosalpingiozis, ilk olarak 1930 yılında 
Sampson (4) tarafından tanımlanmıştir. Uterusun Müllerian kisti veya Müllerianozisi 
olarak da bilinen endosalpingiozis Müllerian orijinli nadir bir jinekolojik bozukluktur. 
Endosalpingiosis prevalansı %7,6 ile %12,5 arasında değişmektedir (5). Genellikle 
üreme çağındaki kadınlarda bulunur, ancak menopoz sonrası kadınlarda da ortaya 
çıkabilmektedir. Yakın zamanda yapılan bir çalışmada endosalpingiozis vakalarının 
%40'ı postmenopozal kadınlarda görülmektedir (3). Uterusta leiomyom tanısı ile 
opere edilen bir hastanın, operasyon sırasında insidental saptanan uterus anteriorda 
lokalize kistik endosalpingiozis olgusu nadir görülmesi nedeniyle literatürü eşliğinde 
sunuldu. Olgu ayrıca klinikopatolojik özellikleri nedeniyle klinisyenlerin bu duruma 
ilişkin farkındalıkları ile yanlış tanı ve aşırı tedaviyi önlemeye yardımcı olabilir.
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OLGU SUNUMU
Menometroraji şikâyeti ile hastanemizin Jinekoloji 
polikliniğine başvuran 45 yaşında, G3P3Y4 olan hastanın 
jinekolojik ve radyolojik muayenesinde leiomyom tespit 
edilmiş olup total abdominal histerektomi ve bilateral 
salpingo-ooforektomi (TAH+BSO) yapıldı. Makroskopik 
incelemede, 312 gr. ağırlığında 14x6x3 cm boyutlarında 
TAH+BSO materyalinde uterusun anteriorunda 9x6x3 
cm boyutlarında intramural kistik oluşum mevcuttu 
(Resim 1). Kistik oluşum açıldığında biri büyük iki kistten 
oluştuğu izlenmiştir (Resim 2). Kistin mikroskobik 
incelemesinde; benign tubal epitel ile döşeli olduğu 
görülmüştür (Resim 3). Materyalin diğer alanlarında 
başka bir patoloji izlenmemiştir. Bu bulgular ile
uterus parametriyumunda kistik endosalpingiozis 
tanısı konmuştur. Yazı için hastadan onam alınmıştir.

TARTIŞMA
Endosalpingiozis, kadın genital sistemi, periton ve 
subperitoneal dokuları içeren Fallop tüpü dışında 
tubal epitelin varlığı ile karakterize Müllerian kökenli 
nadir bir jinekolojik bozukluktur. Bu durumun, 
koelomik epitelin tubal benzeri epitele metaplastik 
transformasyonu sonucu oluştuğuna inanılmaktadır 
(2,5). Endosalpingiozis genellikle kadın genital 
sisteminde görülmek ile birlikte mesane, apendiks, 
kolon, lenf düğümleri ve deride multikistik veya 
multilobüler kitle şeklinde kendini göstermektedir 
(6). Kistik endosalpingiozisin etyoloji ve histogenezisi 
tam olarak bilinmemekle birlikte büyüme faktörü 
uyaranlarına veya steroid hormonlarına bağlı olarak 
inflamasyon, önceki adneksiyal cerrahi girişimler veya 
peritoneal mezotelyal metaplazi ile ilişkili olabilir (2,6). 
Endosalpingiozis, genellikle tek başına görünmesine 
rağmen endometriozis veya endoservikozis ile ilişkili 
olabilir. Bir retrospektif çalışma, endosalpingiozis 
hastalarının %34,5'inde eşzamanlı endometriozis 
varlığından söz etmiştir (6,7). Olgumuzda eşlik eden 
başka bir patoloji izlenmemiştir. Endosalpingiozis, 
infertilite, kronik pelvik ağrı, pelvik kitle ve adet 
düzensizliği gibi diğer durumların incelenmesi 
sırasında tesadüfen teşhis edilebilmektedir. Ancak 
klinik semptomlar olmaksızın mikroskobik muayene 
bulguları ile rastlantisal olarak da tespit edilmektedir 
(7). Olgumuzun uterus fundusuna yapışık büyük bir 
kisti olmasına rağmen klinik semptomları yoktu ve

Resim 1. Kistin açılmadan önceki makroskobik görünü-
mü.

Resim 2. Kistin kesit yüzeyi görünümü.

Resim 3. Mikroskobik olarak, kist duvarının benign 
tubal epitel ile döşeli olduğu izlenmektedir (HEX200).
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klinik ön tanısı leiomyom idi. Endosalpingiozis 
tanısını mikroskobik inceleme bulguları ile almıştir. 
Prentice ve ark (3), endosalpingiozisli hastaların 
%59,1'inin daha önce jinekolojik ve abdominal 
cerrahi geçirdiğini ve vakaların %33,6'sında 
tubal hastalık öyküsü varlığı ile endosalpingiozis 
etiyolojisinde peritoneal implantasyonun bir faktör 
olabileceği olasılığını yükseltiyor. Endosalpingiozisin 
kistik değişiklikler geçirerek büyük boyutlara 
ulaşabilmektedir. Klinik ve radyolojik olarak uterus 
parametriyumunda kistik endosalpingiozis kistik bir 
over neoplazmını taklit edebilmektedir (2,7,8,9). 
Böylece, bu lezyonun farkındalığı klinisyen ve patolog 
tarafından doğru tanıyı kolaylaştiracaktir. Olgumuzun 
overlerinde herhangi bir patolojiye rastlanmamıştir. 
Asemptomatik endosalpingiozis herhangi bir tedavi 
gerektirmemektedir. Karın içi organların mekanik 
irritasyonu ile semptomatik hale gelebilir ve bu 
gibi durumlarda; kistik yapıların cerrahi olarak 
çıkarılması var olan semptomları etkili bir şekilde 
ortadan kaldırabilmektedir (8,9). Olgumuzda cerrahi 
tedavi ile kür sağlanmıştir. Sonuç olarak, uterus 
kistik endosalpingiozisi nadiren kistik değişikliklere 
maruz kalabilir ve klinik bulgular verebilmektedir. 
Klinik ve radyolojik (preoperatif) ve intraoperatif 
olarak, endosalpingiozis kistik bir over neoplazmı 
taklit edebilmesi nedeniyle lezyonun farkındalığı, 
klinisyen ve patolog tarafından doğru ve ayrıcı 
tanıyı kolaylaştirabilmektedir. Endosalpingiozis 
semptomatikse, altta yatan bir malignite 
olmaması koşuluyla hastalara konservatif cerrahi 
önerilebilmektedir. Ayrıca klinisyenlerin bu nadir 
durum hakkında bilgi sahibi olmaları, yanlış teşhis ve 
aşırı tedaviyi önlemeye yardımcı olabilmektedir.

TASDİK VE TEŞEKKÜR
Yazar çalışması için herhangi bir finansal destek 
almadığını bildirmiştir.
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