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ORTOPEDİ HASTALARINDA AKUT OPİOİD TOLERANSI GELİŞİMİ 
AÇISINDAN REMİFENTANİL VE FENTANİLİN KARŞILAŞTIRILMASI 

COMPARISON OF REMIFENTANIL AND FENTANYL FOR ACUTE OPIOID 
TOLERANCE IN ORTHOPEDIC PATIENTS

   Nihan AYDIN GÜZEY, MD;1 Ayşegül CEYHAN, MD;2 Namık Nebi ÖZCAN, MD;2 Fatih MISIRLIOĞLU, MD;3 Bülent BALTACI, MD2
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ÖZ

AMAÇ: Intraoperatif dönemde kullanılan opioidler, postoperatif dönemde opioid toleransına neden olabilir. Tolerans oluşu-
munda kullanılan opioidin analjezik potensi, toplam dozu ve kullanım süresi etkilidir. Çalışmamızda intraoperatif standart 
dozda kullanılan fentanil ve remifentanilin postoperatif opioid toleransı gelişimdeki etkilerinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER:  Çalışmaya majör ortopedik cerrahi geçirecek ASA I-III, 18-70 yaş arası, 34 hasta dahil edildi. 
Hastalar randomize olarak 3 gruba ayrıldı. Tüm hastalara thiopental sodyum ve vekuronyum bromid ile indüksiyon yapıldı. 
Kontrol grubuna herhangi bir opioid verilmedi (Grup K). Grup R’ye 0.1 µg.kg.-1dk-1 i.v. remifentanil infüzyonu, Grup F’ye 1 
µg.kg.-1 i.v. fentanil yapıldı. Hastaların otonomik cevaplarına göre, Grup R’de  remifentanil infüzyonuna, 0.05 µg.kg.-1dk-1 
doz artırımlarıyla, maksimum doz 2 µg.kg.-1dk-1 olacak şekilde devam edildi. Grup F’de fentanil ilk dozunda tekrarlandı. 
Grup R’de remifentanil infüzyonu cilt kapanana kadar devam ederken Grup F’ye son 30 dakikada ek fentanil yapılmadı. Her 
üç gruptaki hastalara cerrahi bitiminden 30 dakika önce, 0.15 mg.kg-1 i.v. morfin verildi. Uyandırma odasında hastalara 5 
mg i.v. morfin sonrası i.v. hasta kontrollü analjezi (HKA) cihazı bağlanarak, hastalar 24 saat izlendi. Hastaların postoperatif 
ilk morfin gereksinim zamanı, ağrı ve sedasyon skorları, kullandıkları toplam morfin miktarı kaydedildi.

BULGULAR: Üç grubun ilk morfin gereksinim zamanları değerlendirildiğinde, F ve R grubunun ilk morfin gereksinim 
zamanları kontrol grubundan anlamlı olarak kısa iken, R grubunun ilk morfin gereksinim zamanı da F grubundan anlamlı 
olarak kısa idi (p<0.001). Ayrıca F ve R grubunda kullanılan toplam morfin miktarları kontrol grubundan anlamlı olarak 
yüksekken, R grubunun morfin tüketimi, F grubundan anlamlı olarak yüksekti (p<0.001).

SONUÇ: Çalışma sonucunda intraoperatif kullanılan opioidlerin, postoperatif ilk morfin gereksinim zamanını kısalttığı, pos-
toperatif morfin tüketimini artırdığı sonucuna varılmıştır. Bu etkinin infüzyon ile kullanılan remifentanil ile bolus dozlarla 
kullanılan fentanile göre daha fazla olduğu görülmüştür. 

Anahtar Kelimeler: Remifentanil, fentanil, akut opioid toleransı 
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GİRİŞ
İlaç toleransı; bir ilacın farmakolojik etkisine karşı olu-
şan cevabın, aynı ya da ilgili bir diğer ilacın daha önceden 
uygulanmasına bağlı olarak azalması durumudur. Has-
ta kontrollü analjezide sıklıkla opioidlerin kullanılması, 
akut tolerans problemine dikkatlerin yönelmesine neden 
olmuştur. Morfinin analjezik etkisine tolerans gelişimi ilk 
kez 1933 yılında Schmidth ve Livingstone tarafından bil-
dirilmiştir (1). Akut opioid toleransı gelişimi hayvanlarda 
çalışılmış ve kısa etkili opioidlerle oluşumunun daha muh-
temel olduğu düşünülmüştür. Aynı bulgulara remifentanil 
kullanılan insan çalışmalarında da rastlanmıştır (2,3).

Postoperatif analjezi amaçlı olarak hasta kontrollü analjezi 
(HKA) sistemi yaygın olarak kullanılmaktadır. Bu yöntem-
le hasta, ağrısını kendisi kontrol edebilirken, doz titras-
yonunda da güvenli bir aralık sağlanabilmektedir. Hasta 
kontrollü analjezide maksimum analjezi – minimum yan 
etkiye ulaşmak amacıyla birçok ilaç birlikteliği denenmişse 
de opioidler hala en çok tercih edilen ilaç grubudur.
Çalışmamızda intraoperatif standart dozda kullanılan fen-

tanil ve remifentanilin postoperatif opioid toleransı geli-
şimdeki etkilerinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Çalışmamız, Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Anes-
teziyoloji ve Reanimasyon Kliniği’nde, majör ortopedik 
cerrahi geçirecek (dejeneratif ya da travmatik kalça ve diz 
protezi vakalarında), ASA I-III grubu, 18-70 yaş arası 34 
hastada,  etik kurul onayı ve hastaların yazılı onamı alına-
rak gerçekleştirildi.
Obez (VKİ>30 kg.m-2), operasyonu 2 saatten kısa, 5 saat-
ten uzun sürmesi öngörülen, alkol, ilaç alışkanlığı, opioid 
kullanımına kontrendikasyonu, kronik analjezik kullanımı 
olan, cerrahiden 12 saat önce opioid veya non-steroid anti-
inflamatuar ilaç (NSAID) alan ve HKA kullanımına uygun 
olmayan hastalar çalışma dışı bırakıldı. Hastalar ameliyat-
tan bir gün önce HKA kullanımı, opioidlere ait yan etkiler, 
Vizüel Anolog Skala (VAS) kullanımı hakkında bilgilendi-
rildi ve VAS çizelgesi tanıtıldı. Tüm hastalar ameliyat önce-
si, gece 24:00 de, 5 mg oral, operasyondan bir saat önce de 
10 mg i.m. diazepam ile premedike edildiler.

AKUT OPİOİD TOLERANSI/ 
ACUTE OPIOID TOLERANCE

ABSTRACT

OBJECTIVE: Opioids used in intraoperative period may cause opioid tolerance in postoperative period. In development of 
tolerance, analgesic potency, total dose and duration of use of opioids are effective. In this study we aimed to compare the ef-
fects of standart doses of intraoperative fentanyl and remifentanyl on postoperative opioid tolerance development.

MATERIAL AND METHODS: Thirty four patients, ASA I-III, aged between 18-70 which will undergo major orthopedic 
surgery were enrolled to the study. Patients were randomized into 3 groups. Anaesthesia was inducted with thiopenthal sodium 
and vecuronium bromide in all patients. In control group (Group K) opiods were not used. In Group R and Group F, 0.1 µg.kg.-
1min.-1   i.v. remifentanyl infusion and 1 µg.kg.-1  i.v fentanyl were given, respectively. According to autonomic responses of the 
patients, remifentanyl infusion was increased by 0.05 µg.kg.-1min.-1  increments to a maximum of 2 µg.kg.-1min-1 in Group 
R, fentanyl was repeated with 1 µg.kg.-1 in Group F. Remifentanyl infusion was continued until skin closure. Fentanyl was not 
repeated during the last 30 minutes of the operation. All patients in all three groups received 0.15 mg.kg-1 i.v. morphine 30 
minutes before the end of surgery. In recovery room all patients received additional 5 mg i.v. morphine and patient controlled 
analgesia machines are connected to venous lines of all patients. Patients are followed for 24 hours postoperatively. Patients’ 
postoperative first morphine requirement times, pain and sedation scores, and total morpine consumptions are registered.

RESULTS: When the first morphine requirement times in three groups were evaluated, it was seen that patients in Groups F 
and R  required morphine significantly earlier than in control group. Patients in Group R also required morphine significantly 
earlier than in Group F (p<0.001.) Total morphine consumptions in Groups F and R were significantly higher than that of in 
the control group. The total morphine consumption in Group R was also higher than that of in Group F (p<0.001).

CONCLUSION: As a result opioids used intraoperatively, shortened the first morphine requirement times and, increased 
postoperative total morphine consumptions. This effect was significant with remifentanyl than with fentanyl. 

Keywords: Remifentanil, fentanyl, acute opioid tolerance

AYDIN GÜZEY



ve ark.  Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. 2017; 50 (1):8

Hastalar ameliyat masasına geldiğinde i.v. yol açıldı ve izo-
tonik sodyum klorür başlandı. Non invaziv kan basıncı, 
oksijen satürasyonları ve EKG monitörizasyonu yapıldı. 
Randomize olarak 3 gruba ayrılan hastalara, 5-7 mg.kg-1 
thiopental sodyum, 0,1mg.kg-1 vekuronium bromid ile 
anestezi indüksiyonu yapıldıktan sonra, Grup R’ye 0.1 
µg.kg-1.dk-1 remifentanil infüzyonu başlandı. Grup F’ye 
de, 1 µg.kg-1 fentanil uygulandı. Kontrol grubuna (grup K) 
herhangi bir  opioid verilmedi. 3 dakika sonunda yeterli kas 
gevşemesi sağlandığında, hastalar uygun endotrakeal tüple 
entübe edildi. Entübasyon sonrası anestezi idamesi; % 50 
O2 - % 50 N2O karışımı içinde % 1.5 izofluran ile sağlandı.
Hastaların otonomik cevaplarına (kalp atım hızı, indüksi-
yon öncesi değerin %15’i, sistolik arter basıncı %20’si kadar 
artarsa; hastada terleme, gözyaşı varsa) göre, R grubunda 
remifentanil, 0.05 µg.kg-1.dk-1 dozlarda artırılarak, mak-
simum 2 µg.kg-1.dk-1 olacak şekilde devam edildi, F gru-
bunda fentanil aynı dozda tekrarlandı.

Cerrahi süresince tüm hastaların kalp atım hızı, sistolik, dias-
tolik arter basınçları; ilk 30 dakika 5 dakika aralıklarla, daha 
sonra 15 dakikada bir kaydedildi. R grubunda remifentanil 
infüzyonu cilt kapanana kadar devam ederken, F grubunda 
son 30 dakika fentanil yapılmadı. Her 3 gruba da cerrahi biti-
minden 30 dakika önce 0,15 mg.kg-1 i.v. morfin verildi. Ope-
rasyon boyunca kullanılan fentanil ve remifentanil miktarları 
ile operasyon süreleri kaydedildi. Cilt kapanırken izofluran ve 
N2O kapatıldı. Nöromusküler blok 40 µg.kg-1 neostigmin ve 
15 µg.kg-1 atropinle antagonize edildi.

Uyanma sonrası hastalar postoperatif ağrı davranış skalası 
ile değerlendirildi.(0: Söz ya da davranışla herhangi bir ağrı 
davranışı göstermeyen sakin hasta; 1:sözle ya da davranış-
larla ağrı ifadesi; 2:yoğun olarak söz ve davranışlarla ağrı 
ifadesi, ağlama, ciddi ajitasyon) (4). Uyandırma odasında 
hastalar, ağrı davranış skalasına göre 1. gruba girdiğinde, 
5 mg i.v. morfin yükleme dozu uygulandıktan sonra i.v. 
HKA bağlandı. HKA, 150 ml sodyum klorür içine, 45 mg 
morfin konularak, 1 mg bolus, 15 dakika kilitli kalma süresi 
şeklinde programlanarak postoperatif 24 saat izlendi. Pos-
toperatif  ilk ağrı duyma zamanı kaydedildi.

HKA sonrası ağrı 15., 30., 45., 60. dk, 2., 3., 4. saatler ve son-
rasında 4’er saat aralarla VAS ile değerlendirildi. Aynı anlarda 
hastaların kalp atım hızı, sistolik ve diastolik arter basınçları, 
tükettikleri morfin  miktarı, sedasyon skoru (0:uyanık, 1:sesli 
uyarana cevap  var, 2:ağrılı uyarana cevap var, 3:cevap yok) 
(4) ve solunum sayısı kaydedildi. Solunum depresyonu, hipo-
tansiyon, kas rijiditesi, ajitasyon, titreme, kaşıntı,  idrar retan-

siyonu, bulantı, kusma, halüsinasyon, diplopi varsa yan etki 
olarak kabul edilip kaydedildi. 24 saat sonundaki total morfin 
kullanımı not edildi. İstatistiksel analizlerde SPSS11.0 (SPSS 
inc. Chicago, IL. USA)   istatistik paketi kullanıldı.  Analiz 
yöntemi olarak, ölçümlerin tümünde Kruskal Wallis Varyans 
Analizi kullanıldı. p<0.05 anlamlı kabul edildi. 

BULGULAR
Gruplar arasında demografik özellikler, operasyon çesitleri 
ve operasyon süreleri açısından anlamlı bir fark bulunmadı 
(p>0.05) (Tablo 1). 

Tablo 1: Grupların demografik verileri, operasyon çeşitleri 
ve süreleri 

Grup K Grup F Grup R p

Yaş (yıl) 57.00 ± 14.30 55.58 ± 12.89 57.82 ± 9.35 0.829
Cinsiyet(K/E) 4/7 5/7 5/6 0.926
Ağırlık (kg) 68.00 ± 9.89 73.50 ± 12.60 68.64 ± 10.51 0.417

Ameliyat (K/D)* 9/2 10/2 9/2 0.786

Operasyon 
Süresi (dk) 155.45 ± 29.45 161.67 ± 26.14 147.73 ± 28.58 0.533
İlk analjezik 
gereksinim 
zamanı

55.00 ± 21.79 32.92 ± 7.82 32.92 ± 7.82  0.001

*:K: Total kalça protezi, D: Total diz protezi;

Yükleme dozu sırasındaki VAS skorları açısından da grup-
lar arasında fark vardı. F ve R grubu VAS skorları kontrol 
grubundan anlamlı olarak yüksekken, R grubu değerleri 
de F grubundan anlamlı olarak yüksek bulundu (p<0.01). 
Gruplar arasında 8, 16 ve 24. saat VAS skorları açısından 
anlarnlı fark yoktu (p>0.05) (Tablo 2).

Tablo 2: Grupların VAS skorları
Grup K Grup F Grup R p

Yükleme dozu 
zamanı 3.55 ± 0.69 4.75 ± 1.14  6.27 ± 1.42  0.003

8. saat 0.73 ± 1.01 1.17±1.27 1.91 ± 1.22 0.084
16. saat 0.45 ± 0.69 1.00 ± 1.04 1.73 ± 1.19 0.082
24. saat 0.36 ± 0.67 0.83 ± 0.94 1.64 ± 1.12 0.078

 : vs Grup K (p<0.01);    : vs Grup F (p<0.01)

Üç grubun ilk analjezik gereksinim zamanları değerlendiril-
diğinde, F ve R grubunun ilk ağrı duyma zamanları, kontrol 
grubundan anlamlı olarak düşükken, R grubunun ilk ağrı 
duyma zamanı da F grubundan anlamlı olarak düşüktü 
(p< 0.001). Üç grubun 24 saatlik morfin tüketim miktarları 
arasında da anlamlı fark vardı. F ve R grubunun kullanılan 
toplam morfin miktarları, kontrol grubundan anlamlı ola-
rak yüksekti. R grubunun değerleri de F grubundan anlamlı 
olarak yüksekti (p<0.001) (Tablo 3).
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Tablo 3: Grupların ilk analjezik gereksinim zamanları, 
toplam morfin tüketimleri

Grup K Grup F Grup R p

İlk analjezik 
gereksinim zamanı 55.00 ± 21.79 32.92 ± 7.82 32.92 ± 7.82  0.001

24 saatlik toplam 
morfin tüketimi (mg) 29.80 ± 11.3 43.7 ± 7.0 51.6 ± 5.4  0.001

 : vs Grup K (p<0.001);    : vs Grup F (p<0.001)

Gruplar arasında yan etkiler (hipotansiyon, bulantı, kaşıntı, id-
rar retansiyonu, solunum depresyonu) açısından anlamlı fark 
bulunamadı (p>0.05). Gruplar arasında 8., 16. ve 24. saat sedas-
yon skorları açısından da anlamlı fark bulunmadı (p>0.05).

TARTIŞMA
Opioidlerin perioperatif dönemde sıklıkla kullanılmaya 
başlanması, analjezik etkilerine karşı gelişen akut tolerans 
olgusuna dikkatleri çekmiştir. Morfinin analjezik etkisine 
gelişen akut tolerans ilk kez 1933 yılında Schmidt ve Livin-
gstone tarafından bildirilmiştir (1). Köpekler (5) ve ratlarda 
(6) morfinin 8 saatlik sabit hızdaki i.v. infüzyonuyla yapılan 
çalışmalarda zamanla analjezide azalma gözlenmiştir. As-
kitopoulou ve arkadaşları, i.v. fentanil ile köpeklerle akut 
toleransın üç saat içinde geliştiğini bildirmişlerdir (6). Hay-
van deneylerinde, morfin, alfentanil, sufentanili de içeren 
çeşitli opioidlerle akut tolerans bildirilmiştir (4-12).
Laboratuar koşullarında gözlenen akut tolerans, klinik 
çalışma sonuçlarıyla da uyum göstermiştir. Marshall ve 
arkadaşları, erken postoperatif periotta daha fazla morfin 
alan hastalarda, ilerleyen saatlerde analjezi amaçlı daha da 
fazla opioid ihtiyacı olduğunu bildirmişlerdir (13). Cooper 
ve arkadaşları, kliniklerinde sezaryen için rejyonel anestezi 
uygulanan hastaların intratekal fentanil verilen grubunda, 
24 saatte tüketilen morfin dozunun verilmeyen gruba göre  
%  47 daha fazla olduğunu gözlemişlerdir (14).

Intraoperatif remifentanil kullanılan hastalarda postope-
ratif analjezi ihtiyacı sıklıkla yüksektir (2,3). Guignard ve 
arkadaşlarının majör abdominal cerrahi vakalarında, gö-
receli olarak yüksek doz remifentanil kullanımının yüksek 
postoperatif ağrı skorlarıyla ilişkili olduğu hipotezinden 
yola çıktıkları çalışmalarında, remifentanil grubundaki 
hastalarda postoperatif morfin ihtiyacı daha erken olmuş, 
yeterli analjezi için daha yüksek morfin dozları gerekmiştir. 
Bu durumun en uygun açıklamasının da akut opioid tole-
ransı olduğunu bildirmişlerdir (15). 
Carvalho ve arkadaşları, 40 sezaryen hastasında spinal 
anestezide, hiperbarik  intratekal morfinle birlikte farklı 
dozlarda  fentanil (0, 5, 10, 25 µg) kullanmış, postoperatif 

i.v. HKA (morfin) yardımıyla postoperatif 24 saatte kulla-
nılan toplam morfin miktarı ve ağrı skorlarını değerlendir-
miştir. Çalışma sonucunda postspinal 24 saatte kullanılan 
toplam morfin miktarı tüm gruplarda benzer çıkmış, an-
cak postoperatif ağrı skorları fentanil kullanılan gruplarda 
kullanılmayan gruba göre yüksek bulunmuştur. Bu sonuç-
lar intratekal fentanilin, intratekal morfine akut tolerans 
gelişmesine neden olduğunu düşündürse de postoperatif 
morfin tüketimini anlamlı düzeyde  artırmadığı için klinik 
etkisi belirsiz bulunmuştur (16).

Çalışmamızda 24 saatlik morfin tüketimi, 51,6 mg ile en 
fazla remifentanil grubunda olmak üzere sırasıyla,  fenta-
nil grubunda 43.7 mg ve kontrol grubunda 29.8 mg olarak 
saptanmıştır. Postoperatif analjezi gereksinimi de en erken 
remifentanil grubunda olmak üzere, ameliyat boyunca opi-
oid kullanılan gruplarda kontrol grubuna göre daha erken 
olmuştur. Bu sonuçların akut opioid toleransı gelişimine 
bağlı olduğunu düşünmekteyiz.

McQuay ve arkadaşları intraoperatif fentanil kullanımının, 
erken postoperatif dönemdeki analjezik etkisine tolerans 
gelişmesine neden olduğunu bildirmişlerdir (17).
Opioidlerle karşı akut tolerans gelişmediğini yönünde 
araştırmalar da vardır. Schraag ve arkadaşları, postoperatif 
ağrı amaçlı alfentanil ve remifentanil infüzyonları sırasında 
analjeziye hızlı tolerans gelişimi gözlememişlerdir. 51 has-
taya kardiak cerrahi sonrası 24 saat alfentanil verilirken, 30 
hastaya ortopedik cerrahi sonrası 6 saat remifentanil uy-
gulanmıştır. Yeterli postoperatif analjezi amaçlı kullanılan 
opioidlerin hedef konsantrasyonları ve gözlem sırasındaki 
kümülatif opioid dozları, opioidlerin analjezik etkilerine 
karşı tolerans gelişmediğini düşündürmüştür (18).
Yeom ve arkadaşları, spinal füzyon operasyonu planlanan 
60 hastayı randomize olarak 3 gruba ayırmış, sırasıyla se-
vofloran - N2O - O2, Sevofloran-remifentanil-N2O-O2, 
propofol - remifentanil - O2 uygulamıştır. Tüm hastalara 1 
µg / kg yükleme dozunun ardından, 1 µg / kg / hr  fentanil 
infüzyonu yapılmıştır. Postoperatif HKA amaçlı fentanil 
kullanılmış, grupların hiçbirinde fentanil ihtiyacı, ağrı sko-
ru ve bulantı kusma açısından belirgin bir fark bulunma-
mıştır. Bu nedenle genel anestezi sırasında sevofloran veya 
propofole eklenen remifentanilin  akut opioid toleransı ya 
da hiperaljeziye yol açmadığı düşünülmüştür (19).

Yapılan çalışmalarda toleransın büyüklüğünün kullanı-
lan opioidin kuvvetiyle ilgisi yok gibi görünmektedir (9). 
Ancak tolerans gelişme hızı, büyük oranda ilaçların farma-
kokinetik karakterine bağlıdır (8-10). Spesifik olarak kısa 
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etki süresi, hızlı tolerans gelişiminde etkilidir. Bundan do-
layı, remifentanile, daha uzun etkili opioidlere göre çabuk 
tolerans gelişmesi muhtemeldir (15). Remifentanil ile akut 
tolerans gönüllülerde yalnızca 60-90 dakika sonra göste-
rilmiştir (20). Vinik ve Kissin, 4 saat boyunca, 0.1µg-1kg-
1dk-1 sabit hızda intravenöz remifentanil verilen gönül-
lülerde, termal ve mekanik noksius stimulusa gelişen ağrı 
toleransını değerlendirmişlerdir. 60-90 dakika içinde mak-
simum analjeziye ulaştıktan sonra, remifentanilin analjezik 
etkisi azalmaya başlamış ve 3 saatlik infüzyon sonrasında, 
maksimum analjezik etkinin ancak %25’i kalmıştır (20).

Bizim çalışmamızda da, remifentanil grubundaki hasta-
larda, fentanil grubuna göre postoperatif ilk ağrı duyma 
zamanı kısa, toplam morfin ihtiyacı da fazla olmuştur. Bu-
radan remifentanil toleransının, literatürle uyumlu olarak 
fentanilden daha hızlı oluştuğu sonucuna vardık.
Hayvan çalışmaları opioidlerle analjeziye, özellikle ke-
mirgenlerdeki deneysel ağrıda morfin analjezisine, akut 
tolerans geliştiğini göstermiştir ki bu ilaçların farmakodi-
namiğinde zamanla oluşan değişimi ifade etmektedir (6, 
21). Yine bir rat çalışmasında, morfinin sabit hızla infüzyo-
nunda, beynin morfin konsantrasyonunda azalma yokken, 
analjezide azalma izlenmiş ve bu sonuç akut tolerans gelişi-
minin farmakodinamik yapıda oluşturduğunu düşündür-
müştür. Opioid toleransının farmakodinamik olmasından 
dolayı, doza bağlı olması şaşırtıcıdır (10). Hayvan çalışma-
larında, intratekal morfin infüzyonunun somatik ve vise-
ral antinosisepsiyonuna tolerans geliştiği ve bunun doza 
bağımlı olduğu gösterilmiştir (22). Sonuçlar hastalarda da 
benzer çıkmaktadır. Erken postoperatif perioddaki yüksek 
morfin uygulaması, izleyen saatlerde daha fazla opioid ih-
tiyacı ile birliktedir (23). Dahası hayvan çalışmaları, daha 
yüksek dozlar verildiğinde, opioid toleransının daha çabuk 
geliştiğini düşündürmektedir (10, 11, 19, 21-24).

Anestezi altındaki köpeklerde, 2-3 saat boyunca yüksek 
dozlarda bolus tarzında alfentanil uygulaması, nosiseptif 
stimülasyonla oluşan somatasempatik refleksler üzerindeki 
ilacın depresan etkisine komplet tolerans geliştirmiştir (25).
Koob ve Bloom tolerans gelişimi için sistem içi adaptasyon 
ve sistemler arası adaptasyon olmak üzere iki farmakodi-
namik mekanizma öne sürmüşlerdir. Sistem içi adaptas-
yonda, ilaca primer cevabı veren element, kendini ilacın 
etkisini nötralize edecek şekilde adapte edecektir. Sistemler 
arası mekanizmada da adaptasyon, başlangıç etkisini en-
gelleyecek şekilde diğer bir sistemden temel alacaktır. Bu 
mekanizmalar hücresel düzeyde ve beynin birbiriyle ilişkili 
diğer alanlarında, farklı sistemlerde görev alabilirler (25). 

Tolerans gelişiminin koşullarına bağlı olarak, çoklu meka-
nizmaların sonuçta etkili olduğu konusunda bir fikir birliği 
bulunmaktadır (26-28). Antianaljezi sistemlerini de içeren 
ağrı işlemleri sistemler arası (29), reseptör desensitizasyonu 
da sistem içi mekanizma olarak düşünülmektedir (30).
Opioid tolerans mekanizmaları tam olarak anlaşılamamış 
ve çoklu mekanizmaların görev aldığı düşünülmüştür (31). 
Olası mekanizmalar, transdüksiyon sistemlerinden 
‘decoupling’, antianaljezi sistemleri, NMDA reseptöründeki 
ve onun hücreiçi ‘second massenger’ sistemlerindeki 
değişiklikleri içermektedir (32). Örneğin magnezyum ve 
ketamin gibi NMDA reseptör antagonistlerinin morfin 
toleransını bloke ettiği gösterilmiştir (33, 34). µ opioid reseptör 
agonistlerinin, protein kinaz C aktivasyonuyla olduğu gibi, 
NMDA reseptör aktivasyonunu tetiklediği gösterilmiştir 
(35, 36). Dahası opioide maruz kalma (37), özellikle yüksek 
dozlarda (38), spinal korddaki presinaptik terminallerden 
glutamat salgılanmasını artırır gibi görünmektedir.

Akut tolerans analjezik etki için daha fazla miktarda ilaca 
ihtiyaç duyulmasına neden olur. Bu durumda ilaç mikta-
rının artmasıyla güvenlik aralığının daralması söz konu-
sudur. Çünkü sedasyon, solunum depresyonu, kaşıntı gibi 
etkilere karşı henüz tolerans gelişmemiş olabilir (6). Bizim 
çalışmamızda gruplar arasında sedasyon ve diğer yan etki-
ler açısından bir farklılık bulunmadı.

SONUÇ
Çalışmamızda operasyon boyunca uygulanan opioidlerin 
hastaların postoperatif ilk analjezik gereksinim zamanlarını 
kısalttığı ve postoperatif analjezi ihtiyacını artırdığı; posto-
pertatif erken ağrı duyma ve daha fazla analjezik ihtiyacı 
şeklindeki etkilerin, operasyon boyunca kullanılan kısa et-
kili opioidler sonrasında daha büyük oranda geliştiği; opi-
oidlerin postoperatif görülen bu etkilerinin hastalarda akut 
opioid toleransı gelişimiyle oluştuğu sonucuna vardık. Fark-
lı opioidler ve daha geniş hasta serileriyle çalışılmasının bu 
konudaki araştırmalara ışık tutacağı düşüncesindeyiz.
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TOTAL PROSTATİK SPESİFİK ANTİJEN  (tPSA) YÜKSEKLİĞİ NEDENİYLE 
BİYOPSİ UYGULANAN HASTALARDA SERUM tPSA VE C-REAKTİF PROTEİN 
(CRP) ARASINDA İLİŞKİ VAR MI?  

IS THERE A RELATION BETWEEN SERUM TOTAL PROSTATIC SPECIFIC ANTIGEN 
(TPSA) AND C-REACTIVE PROTEIN IN PATIENTS UNDERGOING BIOPSY DUE TO 
TPSA ELEVATION?  
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ÖZ

AMAÇ: İnflamasyonun prostat kanseri de dahil farklı kanser türleriyle ilişkisi olduğu bildirilmektedir. Klinik tanı 
ve tedavide en yaygın kullanılan biyobelirteç prostat hastalıklarında prostat spesifik antijen (PSA), inflamasyonda 
C-reaktif protein (CRP) dir.  Bu çalışmada amacımız PSA ve CRP arasında korelasyon olup olmadığını göstermekti.  

GEREÇ VE YÖNTEMLER: 2012-2015 tarihleri arasında üroloji kliniğinde PSA yüksekliği nedeniyle biyopsi yapılan 
ve patoloji sonuçlarına ulaşılan 175 hasta retrospektif olarak incelendi. Biyopsi öncesi rutin olarak bakılan serum 
total PSA, CRP, sedimetasyon hızı arasında ilişki varlığı Pearson korelasyon testi kullanılarak araştırıldı. 

BULGULAR: BPH’lı olgularda ortalama serum CRP (0,60 mg/dl), tPSA (8,34 ng/dl) ve sedimentasyon hızı değerleri 
(16,93 mm/saat) tespit edilirken PCa’lı olgularda ise sırasıyla serum CRP, tPSA ve sedimentasyon hızı değerleri 0,56 
mg/dl; 31,26 ng/dl; 17,48 mm/saat olarak bulundu. Hem PCa hem de BPH’lı olgularda tPSA ve CRP arasındaki 
korelasyon istatistiksel olarak anlamlıydı (p<0,05). Prostat kanserli olgularda gleason skorlarının (GS) analizinde; 
GS ve tPSA (p=0,000) arasında korelasyon varken GS ve CRP, GS ve sedimentasyon hızı arasında korelasyon yoktu 
(p>0,05).

SONUÇ: Prostatik spesifik antijen ile CRP arasındaki ilişki anlamlıdır. Metastatik PCa hastalığında CRP ile PSA ara-
sındaki ilişkinin anlamlı olduğu bilinmekle birlikte lokal hastalıktaki ilişki henüz netlik kazanmamıştır. Diğer yazar-
ların çalışmalarının da bizim çalışmamızı destekler özellikte olduğu gözönünde bulundurulduğunda her iki belirtecin 
inflamasyonla ortak ilişkilerinin olabileceği düşünülmektedir. PSA, prostat hücrelerinin inflamasyon belirteci olabilir. 
Konunun netliğe kazandırılması için detaylı klinik ve laboratuvar çalışmalarına ihtiyaç duyulmaktadır.
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GİRİŞ
İnflamasyon, prostat kanserine çoğunlukla eşlik etmek-
tedir. Prostat biyopsilerinde, radikal prostatektomi spe-
simenlerinde ve BPH için rezeksiyon yapılan dokularda 
inflamasyon bulunmaktadır (1, 2). Prostat dokusunda göz-
lenen inflamasyon, dokudaki proliferatif indekste artış ile 
karakterizedir (2). 
C-reaktive protein (CRP) inflamasyonun genel bir belirle-
yicisidir ve günümüzde çoğu hastalıkta yaygın olarak kulla-
nılmaktadır. Prostat kanserinde (PCa) CRP yüksekliğinin 
zayıf prognoz belirtisi olabileceğini gösteren çalışmalar ol-
duğu gibi PCa ve CRP ilişkisinin olmadığını gösteren çalış-
malar da bulunmaktadır (1-6). 
Prostatik spesifik antijen (PSA), prostat kanserinin tanı 
ve takibinde kullanılan en yaygın testtir. Ancak her PSA 
yüksekliği tanı için kriter değildir. Çoğunlukla tanıyı kuv-
vetlendirmek için ilave testlere ihtiyaç duyulmaktadır (7). 
Prostat kanserinin kesin tanısı biyopsi ile konulmaktadır. 
Kronik inflamasyonun PCa’ya neden olabileceği veya PCa 
ile birlikte bulunabileceği gözönüne alındığında; biyopsi ya-
pılmadan önce PSA ve inflamasyon belirteci olan CRP’nin 
birlikte değerlendirilmesi PCa tanısının öngörülmesinde 
katkısı bulunabilir. 

Çalışmamızın amacı, PSA >4,0 ng/dl olan ve biyopsi yapı-
larak BPH ve PCa tanısı almış hastalarda serum CRP de-
ğerlerinin PSA ile karşılaştırmak ve lokal PCa’da ilişkinin 
var olup olmadığını göstermektir.
 
GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hastaların Özellikleri: Yerel Etik Kurul onayı alındıktan 
sonra 2012-2015 tarihleri arasında üroloji kliniğinde bi-
yopsi yapılan ve patolojik değerlendirilmelerine ulaşılan 
175 hasta retrospektif olarak incelendi. Çalışma Helsinki 
Deklerasyonu Prensiplerine uygun olarak gerçekleştirildi. 
Bu hastalardan 113’ü Benign Prostat Hiperplazisi (BPH) ve 
62’si PCa idi. Üroloji kliniğimize müracaat eden ve tPSA’sı 
>4,0 ng/ml olan erkek hastalara diğer PSA yükselmelerine 
neden olan faktörler dışlandıktan sonra prostat iğne biyop-
sisi önerilmişti. 
CRP ve PSA sonuçlarını etkileyecek kronik hastalıklar ile 
üretral kateterizasyon, akut prostatit, idrar yolu enfeksiyo-
nu olan hastalar çalışmaya dahil edilmedi. Biyopsi öncesi 
bu hastalara rutin olarak CRP ve sedimentasyon bakılmış-
tı. Biyopsi sonuçları BPH ve PCa gelen hastalardaki serum 
tPSA değerleri ile serum CRP değerleri ve sedimentasyon 
hızları karşılaştırıldı.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Inflammation is reported to be associated with various forms of cancer, including prostate cancer. The most 
widely used biomarker in the diagnosis and treatment of prostate diseases is prostate specific antigen (PSA), and C-reactive 
protein (CRP) in inflammation. The aim of this study was to determine whether there is a correlation between PSA and CRP.  

MATERIAL AND METHODS: 175 patients undergoing biopsy due to PSA elevation at the urology clinic and whose pathol-
ogy results were available were investigated retrospectively. The presence of an association between serum total PSA, CRP and 
sedimentation rate was investigated using the Pearson test. 

RESULTS: Mean serum CRP in patients with benign prostatic hyperplasia (BPH) was 0.60 mg/dl), mean tPSA was 8.34 ng/
dl and mean sedimentation rate was 16.93 mm/hour. In cases of PCa, serum CRP, tPSA and sedimentation rate values were 
0.56 mg/dl, 31.26 ng/dl and 17.48 mm/hour, respectively. Relations between tPSA and CRP were statistically significant both 
in cases of PCa and of BPH (p<0.05). 

CONCLUSION: The relationship between prostate specific antigen and CRP is significant. Since other studies also support 
this research, we think that both markers may have common associations with inflammation. PSA may be a marker of pros-
tate cell inflammation. More detailed clinical and laboratory studies are now needed to clarify this.

Keywords: Prostate diseases, prostatic specific antigen, C-reactive protein
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Total PSA Analizi: Serum total PSA düzeyleri Chemilumi-
necens Microparticle immunassay (CMIA) teknolojisini 
kullanan Abbott Architect marka Total PSA kitiyle Abbott 
Architect marka i2000SR immünanalizöründe çalışılmıştır 
(Lot: 54701LF00, Ref:7K70-25). 

CRP Analizi: Serum CRP, Archem Diagnostics kitleri (Lot: 
862, Ref: 02R04-3) kullanılarak immünotubidimetrik me-
tod ile Architect C 8000 otoanalizör (Abbott Diagnostic) 
cihazıyla çalışıldı. Serum CRP, kantitatif değerleri üzerin-
den istatistiksel değerlendirmeler yapıldı. 

Sedimentasyon Hızı Analizi: Berkhun SDM-100 otomatik 
ESR Analizörü cihazıyla Westergren metodu yardımıyla 
çalışıldı. Ölçü birimi mm/saat olarak belirlendi. Cihaz, va-
kumlu özel tüplere alınmış kan örneklerinden eritrositlerin 
çökme mesafelerini periyodik olarak ölçerek, hesaplanan 
sonuçları Westerngren metoduna uygun olarak Laboratu-
var Bilgi Sistemi’ne gönderir. Westergren Metodu: Cihaza 
yerleştirilen tüplerdeki kan seviyelerikullanıcı tarafından 
seçilen çalışma metodunda belirlenmiş olan süre içinde 
“İnfrared Barrier” yöntemi kullanılarak belirli aralıklarla 
okur. Okuma, kan seviyelerinin matematiksel işlemi yapı-
larak Westergren metoda uygun olarak yazdırılır (8).

İstatistiksel Analiz: İstatistiksel Yöntem olarak korelasyon 
analizinde Pearson testi kullanıldı. BPH ve PCa’lı olgularda 
yaş, serum CRP, tPSA ve sedimentasyon hızları arasındaki 
ilişki araştırıldı. p<0,05 değerleri anlamlılık olarak kabul 
edildi.
 
BULGULAR
113 BPH hastasında ortalama yaş 64,26 yıl iken, 62 PCa 
hastasında 68,77 yıldı (p<0,01). BPH’lı olgularda ortalama 
serum CRP (0,60 mg/dl), tPSA (8,34 ng/dl) ve sedimen-
tasyon hızı değerleri (16,93 mm/saat) saptandı. PCa’lı ol-
gularda ise sırasıyla serum CRP, tPSA ve sedimentasyon 
hızı değerleri 0,56 mg/dl; 31,26 ng/dl; 17,48 mm/saat ola-
rak bulundu (Tablo 1). PCa’lı olgularda yaş, tPSA, CRP ve 
sedimentasyon hızları arasındaki karşılaştırmalarda tPSA 
ile CRP (p=0,020), tPSA ile yaş (p=0,013), CRP ile sedi-
mentasyon hızı (p=0,000) arasında korelasyon vardı (Tablo 
2). BPH’lı olgularda ise tPSA ve CRP (p=0,014), tPSA ve 
sedimentasyon hızı (p=0,006), CRP ve sedimentasyon ara-
sında korelasyon vardı (Tablo 3). Prostat kanserli olgularda 

gleason skorlarının (GS) analizinde; GS ve tPSA (p=0,000) 
arasında korelasyon varken GS ve CRP, GS ve sedimentas-
yon hızları arasında korelasyon yoktu (Tablo 4).

Tablo 1: BPH ve PCa’da yaş, tPSA, CRP ve Sedimentasyon 
Hız ortalama değerler

Yaş tPSA CRP Sedim
BPH

(n=113)
63,77+0,91

(6,00-82,00)
8,34+0,60

(2,28-42,00)
0,60+0,10

(0,01-5,09)
16,93+1,64

(2,00-62,00)
PCa

(n=62)
68,77+1,26

(43,00-88,00)
31,26+5,50

(3,54-150,00)
0,56+0,18

(0,02-6,83)
17,48+2,70

(1,00-61,00)

Tablo 2: PCa’ da Korelasyon Analizi, Pearson test, r ve p 
değerleri; p<0.05 anlamlılık düzeyi

PCa Pearson Katsayı
(r)

Anlamlılık
(p)

tPSA – CRP 0,375 0,020
tPSA – Sedim 0,241 0,207
tPSA – Yaş 0,335 0,013
CRP – Sedim 0,720 0,000
CRP – Yaş 0,219 0,158
Sedim – Yaş 0,335 0,057

Tablo 3: BPH’ da Korelasyon Analizi, Pearson test, r ve p 
değerleri; p<0.05 anlamlılık düzeyi

BPH Pearson Katsayı
(r)

Korelasyon
(p)

tPSA – CRP 0,282 0,014
tPSA – Sedim 0,321 0,006
tPSA – Yaş 0,184 0,062
CRP – Sedim 0,425 0,000
CRP – Yaş -0,180 0,120
Sedim – Yaş 0,081 0,503

Tablo 4: PCa hastalarında Gleason Skor’da tPSA, CRP ve 
Sedim ortalama değerleri, Pearson korelasyon analizi, r ve 
p değerleri; <0,05 anlamlılık düzeyleri
GS (n=60) tPSA CRP Sedim
2+2 2 51,96±4,37 0,19±0,130 6,00±0,00
3+3 25 10,35±1,73 0,23±0,041 18,83±3,84
3+4 10 13,56±5,48 0,20±0,052 6,50±0,29
3+5 1 8,28±0,00 0,16±0,00 22,25±9,98
4+3 5 48,18±2,11 1,51±0,926 19,67±1,22
4+4 6 55,08±2,70 0,53±0,213 9,00±0,00
4+5 4 46,81±3,36 0,045±0,025 50,00±1,10
5+4 3 85,78±4,18 4,59±2,240 10,33±3,48
5+5 4 95,53±4,47 0,28±0,115 12,00±0,00
(GS – PSA)    r=0,562; p=0,000 
(GS – CRP)    r=0,255; p=0,095
(GS – Sedim) r=0,109; p=0,558
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TARTIŞMA
Prostat spesifik antijen ve CRP arasındaki ilişkiyi gös-
teren çalışma sayısı oldukça azdır (1, 9). C-reaktive 
protein gen polimorfizmleri bulunduğunu bilmekteyiz 
(10). Ayrıca inflamatuvar markerların ülkeden ülkeye 
veya bireysel olarak antiinflamatuvar ilaç kullanma alış-
kanlığı ve sıklığı değişmekte olabilir (11). Bu nedenle 
bu tür çalışmaların her ülkede yapılması uygun gözük-
mektedir. 

Biz çalışmamızda PSA ile CRP ve Sedimentasyon hızla-
rının ilişkisini sorguladık. Çalışmamızda PSA >4.0 ng/
dl olan ve biyopsi önerilen hastalarda serum CRP ve 
sedimentasyon hız değerlerine bakıldı. Yüz on üç BPH 
ve 62 PCa hastasında CRP’nin PSA ile korelasyon ana-
lizi yapıldı. Hem BPH (r=0,282; p=0,014) hem de PCa 
hastalarında (r=0,375; p=0,020) tPSA ve CRP arasında 
korelasyon vardı. Benign prostat hiperplazili hastalar-
da tPSA ve sedimentasyon hızları arasında korelasyon 
varken (r=0,321; p=0,006) PCa hastaları arasında kore-
lasyon gözlenmedi (r=0,241; p=0,207). Prostat kanserli 
hastaların patolojik verileri değerlendirildiğinde; glea-
son skor (GS) ile tPSA arasında ilişki bulunmaktayken 
(r=0,562; p=0,000) CRP ile ilişki saptanmadı (p>0,05).

Prostatik inflamasyonda tPSA’nın serumda arttığını 
artık biliyoruz (12). Prostatik spesifik antijeninin pros-
tatit, üriner kateterizasyon, ürogenital manüplasyonlar, 
idrar yolu enfeksiyonlarında arttığı bilinmekte ve bu 
durumlarda daha sonra antibiyotik tedavisi sonrası ya 
da manüplasyondan bir süre sonra tekrar PSA bakıl-
maktadır. Prostatik spesifik antijen yükselmesinin yu-
karıda bilinen durumların dışındaki hallerde hastalara 
biyopsi önerilmektedir. İnflamasyona etki eden durum-
larla veya enfeksiyon durumlarında CRP yükselme-
sinin görüleceği aşikardır. Hem inflamasyon hem de 
enfeksiyon dışında PSA ile CRP ilişkisini bu çalışmada 
sorguladık.

Lehrer ve ark’larının çalışmalarında CRP’nin PSA ile 
ilişkisi olduğunu özellikle metastatik prostat kanserin-
de bu ilişkinin ileri düzeyde arttığını ifade etmişlerdir 
(1). C-reaktive proteinin bağımlı, PSA ve PCa’nın ba-
ğımsız değişken olduğu çalışmalarında; CRP üzerinde 
PSA’nın etkisinin bağımsız olduğunu göstermişlerdir. 

C-reactive protein inflamasyonunu genel bir belirleyi-
cisidir ve PCa ile birlikte bulunmaktadır, CRP yüksek-
liği zayıf prognoz belirtisidir (2,3). Aynı durum PSA’da 
da mevcuttur. Yani PSA yüksekliği PCa’nın tedavi edi-
lemediği ya da ilerleyici durumlarda gözlenmektedir. 
PSA’nın organ spesifik olduğu PCa’ya spesifik olma-
dığı bilinmektedir. İnflamasyon ise karsinogenezisle 
yakın ilişkilidir (13). Tümörlerin hücre büyümelerini 
etkileyen büyüme faktörlerini ve sitokinlerin tüm dav-
ranış biçimlerine etki etmektedir (1, 13). Ayrıca epitel 
hücreleri ve makrofajlarda COX-2’nin indüklenmesi-
ne yol açarlar. Mutasyona yol açabilecek radikal ok-
sijen ve nitrojen türlerinin etkinliğini arttırırlar (1). 
Bu etkiler gözönüne alındığında özellikle genitoüriner 
sistem için  PSA’nın da CRP gibi inflamasyon marke-
rı olabileceği akla yatkın görülmektedir. Hem bizim 
çalışmamızda hem de Lehrer ve ark’larının çalışma-
larında CRP ve PSA arasında yakın ilişki bulunduğu 
gözlenmiştir. 

Yine McDonald ve ark’larının prostat yakınmaları ol-
mayan hastalarda yaptıkları bir çalışmada da PSA ve 
CRP arasındaki ilişki varlığı tespit edilmiştir (9). Bu 
çalışmada PSA düzeyi 2,5 ng/dl olarak ele alındığında 
Lehrer ve ark’larının çalışmasına benzer sonuçlar bu-
lunmuş ve CRP ile PSA arasındaki korelasyon pozitifti. 
Ancak çok ileri yaşlarda bu ilişkiyi gösteremediler (9). 

Buna karşın, St Sauver ve ark 40-79 yaşları arasında 
rastgele yapılan çalışmada yüksek CRP değerleri ile 
PSA düzeyleri arasında hiçbir ilişki bulamamışlardır 
(14). Serum PSA ve CRP düzeylerinin ilişkisini araş-
tıran çalışma sonuçları çelişkilidir. Bu nedenle PSA ile 
CRP ilişkisinin araştırılmasında prospektif, tüm yaş 
gruplarını kapsayan, randomize, alt grup çalışmala-
rını da içeren çok merkezli çalışmalar planlanmalı-
dır. Prostatik spesifik antijeni ürogenital inflamasyon 
markerı olarak düşünülmesi CRP ile ilişki düzeylerini 
dizayn ederken  farklı açılardan bakmak gerekebilir. 
Eğer yapılacak detaylı çalışmalarda her iki markerın 
korelasyonu gerçekten saptanırsa PSA’ya bakışımız 
değişecektir. Bu bizim yorumumuzdur. Bu yorum 
PSA’nın prostat organına spesifik olmasıyla birlikte 
bir inflamatuvar marker olarak da ele alınabileceğini 
gösterecektir.
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Lippi ve ark, yaptıkları çalışmada PSA >2,5 ng/dl’den 
büyük hastalarda PSA <2,5 ng/dl olanlarla kıyasla-
dıklarında CRP düzeylerinin anlamlı şekilde arttığı-
nı göstermişlerdir (15). Üstelik artmış CRP düzeyleri 
(>5,0 mg/dl) olan hastaların prevalansı PSA >2,5 ng/
dl’den büyük olanlarda PSA <2,5 ng/dl olanlara göre 
daha yüksekti. Regresyon analizinde tüm çalışma po-
pülasyonunda CRP ve PSA’nın pozitif ilişkide olduğu-
nu saptadılar (15). 

Her iki markerın birbirleriyle olan ilişkileri inflamas-
yon temelinde midir? Birbirleriyle nasıl bir ilişki için-
dedirler. Ortaklıkları nerededir? Henüz bilmiyoruz. 
Araştırılıp açıklanması gerekir. 

Metastatik PCa’da CRP ve PSA korelasyonunu ve iliş-
kisini inflamasyon temelinde açıklamak olanaklıdır. 
Ancak lokal PCa’da bu ilişkinin de var olması entere-
sandır. Yapılacak ileri çalışmalarla bu ilişki netleşirse 
PCa’nın oluşumunda inflamasyon faktörünün  rol oy-
nayabileceği hipotezine destek artacaktır. 

Çeşitli çalışmalarda, inflamasyonun PCa’yı ortaya çı-
karmasına ve inflamasyon arttığında da kanseri ileri 
düzeye taşımasına itirazlar vardır. 

Ancak günümüzde, moleküler düzeyde yapılan bazı 
çalışmalarda prostat hastalıkları ve inflamasyonun  
aynı ağı kullandığı gösterilmiştir (16). Bu görüşümüzü 
Abedin’in yorumları da desteklemektedir (17).
 

SONUÇ
Prostatik spesifik antijen ile CRP arasındaki ilişki ça-
lışmamızda anlamlıydı. Metastatik PCa hastalığında 
CRP ile PSA arasındaki ilişkinin anlamlı olduğu bi-
linmekle birlikte lokal hastalıktaki ilişki henüz netlik 
kazanmamıştır. 

Diğer yazarların çalışmalarının da bizim çalışmamızı 
destekler özellikte olduğu gözönünde bulundurul-
duğunda her iki belirleyicinin inflamasyonla ortak 
ilişkilerinin olabileceği şüphesi ortaya çıkmaktadır. 
Konunun netliğe kazandırılması için detaylı klinik 
ve laboratuvar çalışmalarına ihtiyaç duyulmaktadır.
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ÖZ

AMAÇ: Hidroksiklorokin kullanan romatoid artritli hastalarda retinal toksisitenin belirlenmesinde, görme alanı,-
fundus fotoğraf, retina sinir lifi kalınlığı (RNFL), fundus otofloresans(FAF), multifokal elektroretinogram(mfERG) 
sonuçlarının karşılaştırılması amaçlandı.

GEREÇ VE YÖNTEMLER: Şubat ile Haziran 2015 tarihleri arasında Ankara Eğitim ve Araştırma hastanesi göz 
polikliğine başvuran hidroksiklorokin kullanan 23 romatoid artritli hasta incelendi. Tüm hastaların düzeltilmiş gör-
me keskinlikleri, biomikroskobik muayeneleri ve fundus muayeneleri yapıldı.Daha sonra, hastalara fundus fotografı, 
Humphrey görme alanı testi, optik koherens tomografi (OCT), FAF, mfERG yapıldı. 

BULGULAR: Çalışmaya yaşları ortalama 57,9 ± 9,9 yıl (35-75 yıl) olan 23 romatoid artritli hastanın 46 gözü alın-
dı. Bunların 17 ‘si kadın, 6’sı erkek idi. Tüm hastalar hidroksiklorokini güvenilir dozu olan 6,5 mg/kg/gün şeklinde 
almaktaydı. Hastalar ortalama 7,6 ± 6,04 ay (4-42ay) hidroksiklorokin kullanmaktaydı. Hiçbir hastada fundus mua-
yenesinde ve görme alanında patoloji saptanmadı. 46 gözün 8’inde (%17) RNFL’de incelme saptandı. 46 gözün 4’unde 
(%8,69) FAF sonuçlarında patoloji görüldü. 46 gözün 10 ‘unda (%22) mfERG ‘de anormallik saptandı.

SONUÇ: RNFL, FAF, mfERG;  hidroksiklorokinin neden olduğu retinal toksisitenin belirlenmesinde son derece önem-
li olup, erken dönemdeki retinal değişikliklerin saptanmasında diğer testler oranla daha sensitiftirler. Retinal değişik-
leri erken belirlemek için,ilaç kullanımı süresince her 3 ayda bir bu testlerin yapılması önerilebilir.

Anahtar Kelimeler:  Hidroksiklorokin, retinal toksisite, RNFL, FAF, mfERG

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: ATo compare visual field testing, fundus imaging, retinal nerve fiber layer thickness (RNFL), fundus 
autofluorescence (FAF) and multifocal electroretinography (mfERG) results  in the detection of retinal toxicity of hy-
droxychloroquine use in patients with rheumatoid arthritis.

MATERIAL AND METHODS: Twenty three patients who were using hydroxychloroquine due to rheumatoid arthri-
tis admitted to ophthalmology clinic of Ankara Training and Research Hospital as outpatients from February to June 
2015 were enrolled in the study. In all patients, best-corrected visual acuity assessment, biomicroscopic  examination, 
fundus examination, fundus photography, Humprey visual field testing, optic coherence tomography (OCT), FAF and 
mfERG were performed.

RESULTS: Mean age was 57,9 ± 9,9 years (range, 35-75). Forty six eyes of 23 patients were assessed. Seventy patients 
were female and 6 were male. All patients were receiving the safe dose of hydroxichloroquine of 6.5 mg/kg/day. Mean 
time of hydroxychloroquine use was 7,6 ± 6,04 months (range, 4-42 mo). No pathology was encountered in fundus 
examination and visual field testing in any of the patients. In 8 eyes (17%) thinning in RNFL was detected. Pathology 
in FAF was observed in 4 eyes (8.69%). Abnormality in mfERG was observed in 10 eyes (22%).

DISCUSSION: RNFL, FAF, mfERG analysis is quite important in the detection of retinal toxicity secondary to hy-
droxychloroquine. They are also more sensitive in the detection of early retinal changes than other tests. For early 
detection of retinal changes, these tests can be performed regularly at every 3 months.

Keywords: Hydroxychloroquine, retinal toxicity, RNFL, FAF, mfERG

GİRİŞ
Romatoid artrit(RA) simetrik, destrüktif, inflamatu-
var poliartropati ile karakterize, geniş ekstraartriküler 
tutulumlarla birliktelik gösteren,romatoid faktör (RF) 
olarak adlandırılan  antikorların  kanda  bulunabildiği,  
kronik,  otoimmun,  inflamatuar  bir hastalıktır. Anti 
malaryal ilaçlar 20.yüzyılın ikinci yarısından itibaren 
birçok hastalık için kullanılmıştır [1].     

Klorokin ve hidroksiklorokinin retinadaki klasik toksi-
site paterni öküz gözü (bull’s eye) makulopatisi olarak 
bilinen foveanın korunduğu RPE depigmentasyonu-
dur.  Bu hastaların görme keskinliği çok bozulmamış 
görünse de; hastalar okumalarını etkileyen parasantral 
skotomlardan şikayet ederler. Biomikroskobik muaye-
nede RPE değişikliğinin fark edilmeden önce hastalığın 
tanısının konulması önemlidir. Bunun için görme alanı 
ve mfERG kullanılmaktadır[2-4]. Eğer ilaç kullanımı 
devam ederse; toksik etkiler foveal bölgeyi de etkileye-
cek ve sonuçta görme keskinliği de etkilenecektir. İleri 

vakalarda tüm retinada görülen RPE değişikliklerinin 
fark edildiği ve sonuçta hem görme keskinliğinin hem 
periferal görüşün hem de gece görüşünün etkilendiği 
bilinmektedir[5].

Hidroksiklorokinin klorokine göre bu yan etkileri daha 
az gösterdiği bilinmektedir. Bu sebeple; hidroksikloro-
kin daha sık kullanılmaya başlanmıştır[4-7] . İlaç önce-
si tam oftalmolojik muayene özellikle en iyi düzeltilmiş 
görme keskinliği ve dilate fundus muayenesi önemlidir. 
Periferal makulayı da içerecek şekilde düzenlenmiş 
görme alanı testi alınmalıdır. Takiplerde optik koherans 
tomografi (OKT) de kullanılabilir. Yeni yüksek çözü-
nürlük gösteren OKT teknolojileri ile retina tabakaları 
daha detaylı görülebilmektedir. [8].

Fundus otoflorosans  (FAF) görüntüleme gizli RPE de-
ğişikliklerini değerlendirmede kullanılabilir. Erken dö-
nem retina pigment epitel etkilenmesini göstermesi açı-
sından otoflorosansdaki azalma veya fotoreseptör hücre 
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etkilenmesini göstermesi açısından otoflorosansdaki 
artış (dış segment debris birikimi ile) önemlidir[9,10]. 
Florosein anjiografiye göre hızlı olması ve girişimsel ol-
maması bakımından üstündür. Bazı otoritelere göre gör-
me alanına göre daha sensitif olan FAF’ın diğer testlerle 
de ilişkisinin anlaşılması için çalışma yapılması gerekir. 

mfERG tüm retina alanlarında lokal ERG cevapları 
oluşturarak lokalize bir parasantral depresyonunu gös-
termesi ve dolayısıyla  toksisitenin erken fark edilmesin-
de  kullanılmaktadır[2,4,9-12] .Erken dönem toksisite-
nin gösterilmesinde, mfERG’nin görme alanından daha 
sensitif olduğunu gösteren çalışmalar vardır. mfERG bu 
anlamda bir çok klinik tarafından kullanılmaktadır[5]. 

Bu  çalışmanın amacı; HCQ kullanan RA ‘ li hastalar-
da retinal toksisitenin saptanmasında fundus fotograf, 
görme alanı , RNFL ,FAF ve mfERG sonuçlarının kar-
şılaştırılmasıdır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Bu çalışmaya : Şubat ile Haziran 2015 tarihleri arasında 
Ankara Eğitim ve Araştırma hastanesi göz polikliğine 
başvuran hidroksiklorokin kullanan 23 romatoid artrit-
li hasta dahil edildi. Tüm hastaların düzeltilmiş görme 
keskinlikleri, biomikroskobik muayeneleri ve fundus 
muayeneleri yapıldı.Daha sonra, hastalara fundus fo-
tografı, Humphrey görme alanı testi, optik koherens 
tomografi (OCT), FAF , mfERG yapıldı. 

Hastaların çalışmaya dahil edilme kriterleri:
-   Hastaların 35-75yaş arasında olması
-   En az 2yıldır romatoid artrit tanısı bulunması
-   RF pozitif olması
-   Refraksiyon kusurunun±3 dioptriden büyük olmaması
-  Hafif nükleer sklerozdan fazla kataraktın ve ortam 
opasitesinin olmaması
-   Retinopatiye neden olabilecek sistemik veya oküler-
hastalıkların olmaması
-   Romatoid artrit dışında, herhangi bir bağ doku has-
talığı bulunmaması
- Korneada herhangi birdistrofi, dejenerasyon veya 
ödem bulunmaması
-   Sklera ve konjonktiva bütünlüğünü bozacak herhan-
gi bir travma veya cerrahi öyküsünün olmaması

Olguların tümüne tam oftalmolojik muayene uygu-
landı. Otorefraktometre cihazı ile refraktif kusurlar öl-
çüldü. Snellen eşeli ile her iki göz için ayrı ayrı en iyi 
düzeltilmiş görme keskinliği tespit edildi. Biomikros-
kopik muayene ile ön segment değerlendirildi. GİB’ları 
ölçüldü ve midriazis sağlandıktan sonra kontakt olma-
yan fundus lensi (SuperFieldVolkLens) ile indirekt of-
talmoskopik muayene yapıldı. 

Hastalara, oftalmoloji pratiğinde sıklıkla kullanılan 
“Stratus Optical Coherence Tomography version 6.0.2 
(Carl Zeiss Meditec)” marka optik koherans tomografi 
(OKT) cihazı ile retinal sinir lifi tabakası (RSLT) kalın-
lık analizi yapıldı. Bu ölçüm için “Fast RNFL thickness ”  
protokolü kullanıldı. Protokole uygun olarak optik disk 
çevresinde çapı 3.4 mm olan, diski merkez alan 360 da-
iresel tarama yapıldı. 

RNFL çekimlerinde sirküler halkanın  merkezi  optik  
disk santraline gelecek şekilde OKT kesiti fikse edile-
rek çekim gerçekleştirildi. Temporal, superior,nasal ve 
inferior kadranlardaki RNFL sonuçları ayrı ayrı kayde-
dildi. Ölçüm süresince video monitöründen  izlenerek,  
gerektiğinde  çekim  tekrarlanarak,  hastanın  fiksasyon  
noktasının işaret noktasında sabit kalması sağlandı. 

Çalışma “Helsinki Deklerasyonu son versiyonu”na ve 
“İyi Klinik Uygulamalar Yönerge”sine uygun olarak yü-
rütüldü.

BULGULAR
Çalışmaya yaşları ortalama 57,9 ± 9,9 yıl (35-75 yıl) 
olan 23 romatoid artritli hastanın 46 gözü alındı. Bun-
ların 17 ‘si kadın, 6’sı erkek idi. Tüm hastalar hidrok-
siklorokini güvenilir dozu olan 6,5 mg/kg/gün şeklinde 
almaktaydı. 

Hastalar ortalama 7,6 ± 6,04 ay (4-42 ay) hidroksiklo-
rokin kullanmaktaydı. Hiçbir hastada fundus muayene-
sinde ve görme alanında patoloji saptanmadı.

46 gözün 8’inde (%17) RNFL’de incelme saptandı (Re-
sim -1). 46 gözün 10 ‘unda (%22) mfERG ‘de anormal-
lik saptandı (Resim -2) ( Tablo-1). 46 gözün 4’ünde 
(%8,69) FAF sonuçlarında patoloji görüldü (Resim -3).
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Resim -1: Örnek bir RNFL görüntüsü

46 gözün 8’inde (%17) RNFL’de incelme saptandı. Bu göz-
lerin 3’ünde mfERG’de patoloji saptanırken, 1 gözde FAF’ta 
multifokal hipofloresan odaklar saptandı. Bu bulgular bir-
birleri ile korele idi.

Resim- 2: Örnek bir mfERG  görüntüsü (perisantral bölge-
de pattern kayıp)

46 gözün 10 ‘unda (%22)mfERG ‘de anormallik saptandı.
7 gözde, perisantral bölgede pattern kayıp mevcuttu. 2 
gözde ,sadece periferde pattern kayıp saptandı. Sadece 
1 gözde tüm alanlarda pattern kayıp saptandı (Tablo-1).

Resim -3: Hipoflorosans gösteren bir FAF görüntüsü

46 gözün 4’unde(%8,69)  FAF sonuçlarında multifokal 
hipofloresan odaklar saptandı.

Tablo-1: mfERG pattern kayıp bulguları
Loss Pattern R1 R^R2 R1/R3 R1/R4 R1/R5

Pericentral + + +
Pericentral + +
Only peripheral +
Pericentral +
Pericentral + +
Only peripheral +
Full-field + + + +
Pericentral + +
Pericentral +
Pericentral +

+ = the multifocal electroretinography ring ratio was outside 
the 99% limit of normal for that eye.
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TARTIŞMA
Hidroksiklorokin ve/veya klorokin bazı ciddi sistemik 
hastalıkların tedavi sürecinde birçok hasta için etkili ve 
güvenilir ilaçlardır.Bu ilaçların kesilmesinden altta ya-
tan hastalığın kötüleşmesine yol açtığı ya da ciddi yan 
etkileri olabilen steroid ve anti metabolit ilaçların kulla-
nılması gerekliliği doğurduğu için kaçınılır. Bu sebeple 
bu ilaçların kesilmesi ya da değiştirilmesi süreci hasta-
nın romatoloji doktoru ile birlikte verilmelidir.

Günlük ilaç alım dozunun toksisite oluşumunda önem-
li olduğu bilinmektedir. Günde 6.5 mg/kg dan fazla hid-
roksiklorokin alan hastalar, ilacı 5 yıl veya daha fazla 
kullanan hastalar, 60 yaş üstü hastalar,  yağ oranı yüksek 
hastalar, karaciğer veya böbrek fonksiyon bozukluğu 
olan yada eşlik eden retina hastalığı olan hastaların tok-
sisite riski fazla olarak değerlendirilmektedir[1].

Hidroksiklorokinin retina toksisitesi yaptığı yıllardır 
bilinmektedir.  Berstein ve arkadaşları 1983 yılında re-
tinal toksisiteyi premakulopati ve retinopati olarak sı-
nıflandırmışlardır [13]. Premakulopati olarak sınıflan-
dırılan hastalar, asemptomatiktir. Retina muayenesinde 
ise makular pigment  değişiklikleri olabilse de görme 
keskinliği ve görme alanı defekti oluşmaz. Bernstein’in 
retinopati  oluştuğunu belirttiği hastaları ise tedavileri 
9 ay veya daha fazla kullanan ve kalıcı görme keskinliği 
kaybı veya görme alanı defekti oluşan hastalardır[13].

Retinopati insidansı çeşitli serilerde %0 - %4 arasında 
değerlendirilmiştir. Mavrikakis ve arkadaşlarının yap-
tığı çalışmada 526 hasta 15 yıl izlendi ve hidroksiklo-
rokin toksisite insidansı %0.38 olarak bulundu [14]. 
Wolke F ve Marmor MF’nin yaptığı daha yakın tarihli 
bir çalışmada ise toksisite riski kullanım yılı ile ilişkili 
bulunup 5 yıla kadar çok az olan toksisite insidansı, 5 
yıldan sonra hızlı bir şekilde artıp %1 ‘e çıkmıştır [15].

Aynı çalışmada toksisite riskinin yaşla ya da günlük alı-
nan dozla ilişkili olmayıp; kullanım süresi ile ilişkili ol-
duğu sonucuna varılmıştır. 5 yıl kullanım sonrası hızlı 
bir şekilde riskin arttığı vurgulanmıştır.  Buna rağmen 
Amerikan Oftalmoloji Akademisi (AAO) kümülatif 
dozun risk faktörü olduğunu savunmaktadır. Bunun 
bilincinde olan romatoloji doktorlarının hastaların vü-

cut ağırlığına göre doz ayarlaması yapması ile retinopati 
vakalarında azalma sağlanmıştır [16]. 

Hidroksiklorokine bağlı retinal toksisite mekanizması 
tam olarak açıklanamamıştır.  Erken değişiklikler gang-
lion hücrelerinin ve fotoreseptörlerin sitoplazmalarında 
gerçekleşse de; ilacın melanine bağlandığı retina pigment 
epitelinin de tutulması ile ilacın kronik etkileri oluşmaya 
başlar[17]. Toksisitenin macular lokalizasyonu açıklamak 
için bir diğer öne sürülen hipotez ise ışık emiliminin en 
çok orada olmasıdır. Ayrıca kon hücreleri metabolisması 
değişiklikleri de aynı şekilde önemli olabilir. Hidroksik-
lorokinin renal metabolizması aylar sürebileceği için ilaç 
kesiminden sonra bile retinal hasar devam edebilir[14].
Klorokin toksisitesi ilk kez 1960 larda açıklanmıştır. 
Klorokin ve hidroksiklorokin aynı amaçla kullanılan iki 
farklı ilaç olup; toksik dozları farklı olduğu için hidrok-
siklorokin kullanımı daha çok önerilmektedir. 

Klorokin retina kan bariyerini daha kolay geçebildiği 
için hidroksiklorokinden daha çok retinal hasar ver-
mektedir[18]. Retinal toksisitenin ilk zamanlarında has-
ta asemptomatiktir. Sonrasında okumada zorluk çeken 
hastalar, renkli görmede azalma farkedebilirler. En so-
nunda ise görme keskinliğinde azalma olur. Retinal ha-
sarın dışında korneaya da toksik olabilen bu ilaçlar kor-
neada halkasal bir tutulum yaparlar. Hidroksiklorokinin 
daha nadir olarak bu tutulumu yaptığı bilinmekle birlik-
te bu toksik etknin geçici olduğu da bilinmektedir [7]. 

Toksisitenin başlangıcındaki skotomlar gizli olup tespit edi-
lemiyebilir. 10 derecelik fiksasyon aralığında sıklıkla supe-
rior alanda farkedilir [19].  Zamanla bu skotomlar genişler 
ve görme keskinliğini azaltır. Santral skotom oluşumuş olsa 
bile biomikroskobik muayenede patoloji saptanmayabilir.

Biomikroskopik muayenede tespit edilebilen bulgular 
arasında retina pigment epitel değişiklikleri ve foveal ref-
lenin alımında değişiklikler gösterilebilir.  Bu evreye bazı 
yazarlar premakulopati evresi adını verirler. Sıklıkla fo-
veanın inferior kısmından başlamak üzere foveayı çevre-
leyen bu pigmentasyon değişiklikleri ileri evresinde öküz 
gözü (bull’s eye) paterni olarak adlandırılan bir görünüm 
verir. Hidroksiklorokin retinada genel bir atrofi yapmak-
la birlikte görmeyi üç farklı şekilde etkileyebilir. 
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Görme keskinliğini, gece görüşünü yada periferal gör-
meyi bozabilir [5]. İlacın başlanmasından önce tam 
bir göz muayenesi önerilir.  Takiplerinde retinal mua-
yeneler çok önemlidir; ama toksisitenin başlangıcında 
sensitivitesi çok fazla olmadığı için takiplerde görme 
keskinliği, kornea ve fundus muayeneleri,görme alanı 
testi, fundus fotoğrafı alınması ve fundus otoflorosans 
(FAF), mfERG , OKT gibi objektif verilerle bu takip-
lerin yapılması önerilir. Retinadaki öküz gözü maku-
lopatisi ileri evrede olduğu için ve geri dönüşümsüz 
hasarı gösterdiği için tarama testi olarak önerilme-
mektedir [8,20].  

Fundus otoflorosans (FAF) makular toksisiteyi göster-
mede kullanılabilen bir diğer testtir. FAF’ta hücre ha-
sarına bağlı hipootoflorosans da retina pigment epitel 
hasarına bağlı hiperotoflorosans da görülebilir [21]. 

mfERG; retinal toksisitenin başlangıcınında lokali-
ze olarak depresyon gösterebilir ve bu önemlidir [13]. 
Ayrıca toksistenin devamında öküz gözü toksisitesinin 
dökümente edilmesinde de önemlidir [14]. mfERG 
uluslararası klinik görme elektrofizyolojisi grubunun 
belirlediği kriterlere uygun olmalı ve parafoveal alanlar-
daki sinyal düşüklüğünü gösterebilmelidir[22]. mfERG’ 
nin parasantral alandaki fonksiyon kaybını göstermede  
görme alanı testinden daha sensitif olduğunu söyle-
yen yayınlar mevcuttur[20]. Aynı şekilde SD-OCT’nin 
(yüksek çözünürlüklü OKT) retinal tabakalardaki in-
celmeyi göstererek görme alanından daha erken teşhis 
koyabildiğini gösteren yayınlar da mevcuttur[23]. 

Amsler testi, renkli görme muayenesi, fluorescein anji-
ografi, tam alan elektroretinogram ve elektrookulogram 
artık tavsiye edilen muayene araçları değildir[5]. Hiçbir 
biomikroskobik muayene bulgusu olmadan erken dö-
nem toksisiteyi gösterebilen yeni ve objektif testler daha 
sık kullanılmaya başlanmıştır.

Hastalar retinal toksisite riskinden haberdar edilmeli 
ve erken dönem değişikliklerin tespiti ve görme kaybı-
nın önlenmesi için rutin kontrollerinin yapılması için 
bilinçli olmalıdırlar. Hastalar 3 aylık izlem aralıkları 
ile takip edilmelidir. Retinal toksistenin başladığından 
şüphe duyulduğu anda hasta, romatoloji doktoru ve of-

talmolog ilacı kesme konusunda ortak bir karar vermek 
zorundadır. mfERG’nin erken dönem toksisiteyi gös-
terme konusunda anahtar test olduğunu belirten bazı 
yayınlar mevcuttur [2,10,11,24].  

mfERG’nin avantajı retina üzerindeki lokal alanlara 
iletiler göndererek lokalize düşüşleri gösterebilmesidir 
[5].  Klinisyen ayrıca mfERG nin %30 oranında farklı 
cevaplar verebileceğini bilmeli ve karar verme aşama-
sında bu sapma payını düşünmesi gerekir [2,10,11,24]. 

Retinal toksisite insidansı %0 ile %4 arasında değişe-
bilmektedir [14]. Mavrikakis  ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada 526 hasta 15 yıl ve üzerinde takip edilmiş, 
hidroksiklorokinin retinal toksisite insidansı %0.38 bu-
lunmuştur [14]. 

Bu çalışmalarda mfERG, OKT, FAF ve bu testlerin farklı 
kombinasyonları  takipte kullanılmıştır. Kesin bir takip 
aracı gösterilemediğinden bu testleri kombine şekilde 
kullanmanın sensitiviteyi artıracağı düşünülmüştür.

Bizim çalışmamızdaki  bulgular da daha önceki çalış-
malardaki gibi OKT, FAF ve mfERG‘nin referans test 
olarak seçilebileceğini göstermektedir [5,10-12,24]. 

FAF hem fotoreseptör ve  retina pigment epitel taba-
kası stresine bağlı olarak hiperotoflorosans gösterebil-
mekte; hem de fotoreseptör kaybına bağlı olarak hipo-
otoflorosans gösterebilmektedir. Buna karşın mfERG 
testinde bipolar hücreler, hücresel strese bağlı olarak 
elektrofizyolojik bozukluklar gösterir. Elektrofizyolo-
jik testlerdeki bozukluklar OKT veya FAF da gösteri-
lebilen anatomik bozukluklardan daha önce gözlem-
lenebilir[5]. 

FAF veya OKT de gösterilen parafoveal değişiklikler, 
görme alanındaki bozukluklar, fundus muayenesindeki 
pigment değişiklikleri ve mfERG’deki depresyon muh-
temel hasarı gösterir ve geri dönüşümsüz olabilir [5].

Erken dönemde toksisite gelişmeden risk öngörüsünde 
bulunmak ise kolay değildir[5]. mfERG ‘deki değişik-
likler bu öngörüde yardımcı olabilir. mfERG’deki yük-
sek oranlı anormal sonuçlar ise bu anormalliğin ilaca 
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bağlı toksisteden mi kaynaklanıp kaynaklanmadığı ko-
nusunda klinisyenin aklında şüphe oluşturur.  Sonraki 
çalışmalarda  retinal toksisiteye bağlı erken dönem de-
ğişikliklerin mfERG’de tam saha ERG’den daha güve-
nilir sonuçlar verdiğini göstermektedir [11,24]. mfERG 
‘deki sonuçların daha yeni teknolojiler olan OKT ile 
karşılaştırılması ile tutarlı sonuçlar ortaya çıkmıştır 
[5,12,13,16,21].

AAO ‘nun son önerilerine göre takiplerde mfERG gör-
me alanından önceliklidir. AAO ‘nun önerilerine göre 
yüksek risk gösteren hastalarda, görme şikayetleri geli-
şen hastalarda mfERG ilk tercih test olarak kullanılma-
lıdır [5].  Klinisyenler de bu sebeplerle erken teşhisde 
mfERG’yi öncelikli olarak tercih etmelidirler. 

Obez hastalar özellikle kısa boylu ve vücut yağ oranı 
fazla olan hastalar, böbrek ve karaciğer rahatsızlığı olan 
hastalar, yüksek risk grubunda yer almaktadırlar. Ay-
rıca yaşlı hastalar, daha önce retinal bir hastalığı oldu-
ğu bilinen hastalar ve 5 yıl ve uzun süre ilaç kullanımı 
olan hastalar daha sık takip edilmelidirler. AAO ‘nun 
önerilerine göre mfERG hastalara her yıl çekilmelidir. 
Toksisiteden şüphelenildiği takdirde romatologlarının 
da katılımıyla tedavi düzenlenmesi düşünülmelidir.

SONUÇ
Çalışmamızdan aldığımız sonuçlara görede; RNFL, 
FAF, mfERG; hidroksiklorokinin neden olduğu retinal 
toksisitenin belirlenmesinde son derece önemli olup, 
erken dönemdeki retinal değişikliklerin saptanmasın-
da diğer testler oranla daha sensitiftirler.

Bizim sonuçlarımızda göstermektedir ki, mfERG, RNFL 
ve FAF ile kıyaslanınca patolojiyi çok daha erken sapta-
maktadır ve daha sensitiftir. Tüm bu sonuçlara göre re-
tinal değişikleri erken belirlemek için ilaç kullanımı sü-
resince her 3 ayda bir bu testlerin yapılması önerilebilir.
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ABSTRACT 

OBJECTIVE: The aim of this study was to determine the prevalence and radiological characteristics of elastofibroma 
dorsi detected incidentally by thoracic multidetector computed tomography (MDCT).

MATERIAL AND METHODS: 1674 thoracic CT examinations were evaluated. CT examinations were performed 
using 16-slices CT scanner. In patients with detected mass(es) the dimensions and marginal and internal radiological 
characteristics, whether the mass was unilateral or bilateral and consequently the affected site in unilateral cases were 
recorded. The enhancement patterns of the lesions were evaluated in the studies with contrast agent administration. 

RESULTS: Elastofibroma dorsi was detected in 88 (5,3%) of 1649 patients. Statistically the detection rate for the entity 
was significantly higher in female patients (p<0.001). The mean age of the patients without elastofibroma dorsi was 
significantly lower than the mean age of the patients with entity (p<0.001). The frequency of bilateral elastofibroma 
dorsi was found to be significantly higher than that of unilateral disease (p=0.002). No significant difference was de-
tected between the frequencies of right- and left-sided elastofibroma dorsi (p=0.046). Out of 19 lesions detected, 12 
(63,2%) did not show any contrast enhancement, whereas 5 (26,3%) had mild and 2 (10,5%) had moderate degree of 
contrast enhancement . 

CONCLUSION: The detection rate of incidental lesions has considerably increased in parallel with the improvements 
in imaging technology. MDCT enables identifying the typical imaging features of elastofibroma dorsi which might 
preclude the need for the use of advanced imaging tools, tissue sampling and histopathological analysis for making a 
proper differential diagnosis.

Keywords: Prevalence, elastofibroma dorsi, multi detector computed tomography.

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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MULTİ DEDEKTÖR BİLGİSATARLI TOMOGRAFİ İLE ELASTOFİBROMA DORSİ /
ELASTOFIBROMA DORSI WITH MULTI DETECTOR COMPUTED TOMOGRAPHY 

ÖZ

AMAÇ: Bu çalışmanın amacı, toraks multidetektör bilgisayarlı tomografi (MDBT) görüntüleme ile rastlantısal ola-
rak saptanan elastofibroma dorsi’nin prevalansının ve görüntüleme özelliklerinin belirlenmesiydi.

GEREÇ VE YÖNTEMLER: 1674 toraks BT incelemesi değerlendirildi. BT incelemeleri 16 kesitli BT tarayıcısı kullamı-
larak yapıldı. Kitle saptanan hastalarda kitlenin boyutları, kenar ve iç yapıların radyolojik özellikleri, kitlenin tek taraflı 
veya çift taraflı olma durumu ve tek taraflı kitlelerde tutulum görülen bölge kaydedildi. Kontrast madde uygulaması 
yapılan tetkiklerde kontrastlanma paterni değerlendirildi. İstatistiksel analiz SPSS 20.0 yazılımı kullanılarak yapıldı.

BULGULAR: 1649 hastanın 88'inde (% 5,3) elastofibroma dorsi tespit edildi. Kitle tespit oranı kadın hastalarda 
istatistiksel olarak belirgin şekilde daha yüksekti (p <0.001). Elastofibroma dorsi bulunmayan hastaların ortalama 
yaşı, kitle bulunan hastaların ortalama yaşından anlamlı derecede düşüktü (p <0.001). İki taraflı elastofibroma dorsi 
görülme sıklığı tek taraflı hastalığa göre anlamlı derecede yüksek bulundu (p = 0.002). Sağ ve sol taraflı elastofibroma 
dorsi sıklığı arasında anlamlı fark tespit edilmedi (p = 0.046). Genel olarak, 12 kitle (% 63,2) kontrast tutulumu gös-
termezken, 5 (% 26,3) lezyonda hafif ve 2 (% 10,5) lezyonda orta derecede kontrast tutulumu saptandı.

SONUÇ: Görüntüleme teknolojisindeki gelişmelere paralel olarak rastlantısal lezyonların saptanma oranı belirgin 
şekilde artmıştır. MDBT elastofibroma dorsi’nin tipik görüntüleme özelliklerinin belirlenmesini sağlayarak ayırıcı 
tanının doğru şekilde yapabilmesi amacıyla ileri görüntüleme araçlarının, doku örneklemesinin ve histopatolojik ana-
lizin kullanılmasına yönelik ihtiyacı ortadan kaldırabilecektir. 

Anahtar Kelimeler: Prevelans, elastofibroma dorsi, multi dedektör bilgisayarlı tomografi. 

INTRODUCTION 
Elastofibroma dorsi is a rare, benign soft tissue tumor that 
was first described in 1961 (1). It is 5 to 13-fold more com-
mon in females than males (2, 3, 4). Its prevalence increases 
by advanced age (2, 5). It may be encountered bilaterally 
with a reported incidence of 10-60% (4, 5, 6). However, its 
most common presentation is unilateral soft-tissue swell-
ing in females over 50 years of age (5). 

From clinical point of view, it is usually asymptomatic (7). 
Nevertheless, it may cause complaints such as pain, pal-
pable mass and snapping sound in scapular region (7). It 
may be observed in other parts of the human body though 
periscapular region is noted to be the most common site 
effected  (4). It can be diagnosed by computed tomography 
(CT) evaluation based on its typical localization site and ra-
diological features (2, 4). 

The aim of this study was to determine the prevalence and 
radiological characteristics of elastofibroma dorsi inciden-

tally detected by thoracic multidetector computed tomog-
raphy (MDCT) imaging.
 
MATERIAL AND METHODS 
The thoracic CT examinations of the patients referred to 
Radiology Department of 25 December State Hospital 
which were performed between January 1, 2016 and April 
1, 2016 were evaluated retrospectively. The inclusion crite-
rion for the study was to have a CT examination performed 
due to indications such as lung parenchymal diseases, me-
diastinal mass and acute trauma whereas the CT studies 
of the patients with medical history of previous thoracic 
surgery and the presence of clinical findings symptoms 
such as pain or mass which may imply elastofibroma were 
excluded. A total of 1674 thoracic CT examinations in the 
study group were evaluated. On the other hand, a total of 
25 patients were excluded from the study including the cas-
es whose thoracic walls could not be displayed completely 
within the imaging field because of inability to position 
the patient appropriately, the cases whose examinations 



present beam hardening artefacts in the prescapular field 
because of positioning or foreign substances and the cases 
who could not be evaluated because of motion artefacts. 
The radiological evaluation was performed by a single se-
nior radiologist. 

With regard to CT examinations, contrast agent containing 
300mg/l iodine concentration was used in 190 (11,5%) of 
the patients. The contrast agent was administered using an 
automatic injector through antecubital vein at a flow rate 
of 4ml/sec. All of the CT examinations were performed 
using 16-slices CT scanner (Toshiba, Activion 16, Toshi-
ba Medical Systems, Otowara, Japan). No preparation was 
made prior to the examination. All examinations were per-
formed during a breath hold in the supine position with 
the arms of the patients above their heads. Mediastinal and 
parenchymal windows of each patient were taken. Medias-
tinal window is used for evaluation of elastofibroma dorsi. 
The imaging parameters were tube voltage of 120 kV, tube 
flow of 100 mA while mediastinal width and level were 400 
HU and 40 HU, respectively. 

Posterolateral thoracic wall masses which are located deep to 
scapular end and latissimus dorsi, serratus anterior and leva-
tor scapula muscles and having soft tissue density interspersed 
with infrascapular linear hypodense areas were regarded to 
be consistent with elastofibroma dorsi. For each patient; age, 
gender and the status regarding whether a contrast agent was 
used or not noted. In patients with detected mass(es), the di-
mensions and marginal and internal radiological character-
istics, whether the mass was unilateral or bilateral and con-
sequently the affected site in unilateral cases were recorded. 
Finally, the enhancement patterns of the lesions were evaluat-
ed in the studies with contrast agent administration.

Statistical analysis was performed using SPSS 20.0 (Chica-
go, IL) software. P<0.05 value was accepted as significant. 
T-test was used to compare the mean age of patients with 
and without elastofibroma dorsi. Chi-square test was used 
to analyse whether there is a significant relationship be-
tween  the detection rates for unilateral and bilateral mass-
es and between the detection rates for right and left sided 
unilateral masses.

RESULTS
The age of the patients included in the study ranged be-

tween 5 and 103. The study group included 957 (58,1%) 
male patients and 692 (41,9%) female patients. Elastofibro-
ma dorsi was detected in 88 (5,3%) of 1649 patients, with 71 
(80,6%) female and 17 (19,4%) male. Statistically the detec-
tion rate for the entity was significantly higher in female pa-
tients (p<0.001). The youngest and the oldest patients with 
elastofibroma dorsi were 35 and 94 years old respectively 
(mean age: 68,6+/-13,8). Using T-test, the mean age of the 
patients without elastofibroma dorsi was 51,3+/-19,1, which 
was significantly lower than the mean age of the patients 
with the entity (p<0.001). The number of the patients with 
right-sided, left-sided and bilateral masses were 24 (27,3%), 
19 (21,6%) and 45 (51,1%), respectively (Figure 1). Using 
Chi-Square Test, the frequency of bilateral elastofibroma 
dorsi (Figure 2) was found to be significantly higher than 
that of unilateral disease (p=0.002), whereas no significant 
difference was detected between the frequencies of right- 
and left-sided elastofibroma dorsi (p=0.046). (Figures 3, 4).

Figure 1: The frequency of mass localization in  elastofi-
broma dorsi

Figure 2: Bilateral elastofibroma dorsi in a 79 year old fe-
male patient. CT shows poorly defined mass (thick arrow) 
being isodense with the adjacent skeletal muscle and con-
taining linear hypodense regions (thin arrow) of fat.
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Figure 3: CT shows a right sided soft tissue mass  (thick 
arrow) with streaky fatty content in a 72 year old male 
patient. 

Figure 4: Left sided elastofibroma in a 38 year old female 
patient. CT depicts a solid mass (thick arrow) located 
inferior to the right scapula tip (thin arrow) which is 
isodense with muscles and interspersed with fat strands.

The dimensions of the largest right-sided and left sided tu-
mors were 90x22 mm and 82x33  mm, respectively. The 
dimensions of the smallest right-sided and left-sided tumor 
were 20x7 mm and 18x6 mm, respectively. The mean tu-
mor dimensions on the right and left sides were 48,7x16,5 
mm and 44,7x15,3 mm, respectively.

Radiologically, all masses were isodense to neighboring 
skeletal muscles. Also, linear hypodense areas correspond-
ing to fatty infiltration were present in all masses. Internal 
hypodense strandings were more remarkable and lamellar 
structure could be distinguished more easily. The plane 
between the masses and the surrounding fat planes were 

effaced and the masses had irregular margins. However, 
none of these masses were shown to have invasion to the 
neighboring muscles and bones. The posterior margins of 
the masses were convex, being more more remarkabe in 
large-sized lesions. 

Contrast agent was administered in 12 (13,6%) out of 
88 patients with elastofibroma dorsi (Figure 5), with 
7 (58,3%) having bilateral and 5 (41,7%) unilateral 
lesions. Out of 19 lesions detected in these patients, 
12 (63,2%) did not show any contrast enhancement 
(Figure 6), whereas 5 (26,3%) lesions had mild and 2 
(10,5%) lesions had moderate degree of contrast en-
hancement.  

Figure 5: The rate of contrast enhancement in  elastofibro-
ma dorsi.

Figure 6: Contrast-enhanced CT scan demonstrates 
bilateral soft-tissue mass (thick arrow) with irregular 
margins. The mass has an attenuation similar to that of 
the adjacent skeletal muscles with some internal fat at-
tenuation.
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DISCUSSION 
Elastofibromas are fibrous, noncapsulated soft tissue mass-
es that contain fatty tissue streaks macroscopically (4). As 
fibrous tissue is composed of collagen bands and elastic fi-
bers, bulky mature adipocytes are present in the mass (4). 
The term elastofibroma dorsi refers to the presence of the 
lesion in the periscapular region comprising approximately 
99 % of all cases (2, 4). On the other hand, the entity is en-
titled as elastofibroma alone in cases with rare detection of 
the lesion in other body. Though an abnormal degeneration 
occurring in the elastic fibers due to repetitive minor trau-
mas has been proposed as a possible mechanism, its etiolo-
gy is not clear yet (3). Familial predisposition, on the other 
hand, has been shown to have a role for the mechanism (3). 

Elastofibroma was first described by Jarvi and Saxen in 
1961. Initially, it was accepted to be a rare entity (1). In 
a study by Brander et al conducted in a population with 
patient ages exceeding 60 years, its prevalence was report-
ed to be 2% (2). In autopsy series, on the other hand, its 
prevalence was reported as 24,4 % and 11,2 % in female 
and male gender, respectively (2, 3). In the latter study, the 
prevalence of elastofibroma dorsi was found to be 5,3 % in 
patients with ages ranging from 5 to 103 years, whereas  the 
prevalence was calculated as 0,4 %, 7,4 % and 10,6 % in pa-
tient groups with ages below 40 years, above 40 years and 
above 60 years, respectively. 

In our study, the prevalence of elastofibroma dorsi was 
found to be 5-fold higher than that of the aforementioned 
study by Brander et al., with a reported prevalence being 
closest to the autopsy series up to date to the best of our 
knowledge. The detection of a higher prevalence in our 
study compared to previous studies may be attributed to 
the use of spiral CT in the previous ones contrary to the 
use of MDCT in ours. Technically, the relevant difference 
may be speculated to result from increased sensitivity for 
the detection of the smaller lesions which might probably 
have been missed by older spiral CT technology.  In an ear-
lier study conducted in a Taiwanese population, the prev-
alence of the entity was noted as 0,6 % by Chang et al. (3). 
Interestingly, a considerably lower prevalence was calculat-
ed in the latter study compared to several others, whereas a 
8-fold difference was detected in comparison with ours (3). 
In spite of the fact that, factors related to CT technology 

may have caused the difference, patient ethnicity may also 
be speculated to be a contributing factor. Indeed, future re-
search on patients with different ethnicity may be helpful to 
reveal whether it might have a role in the etiology. 

As far as the gender is concerned, elastofibroma dorsi was 
reported to be 5-13-fold more frequent in females than 
males in several studies, (2, 3, 4). In contrast, a higher prev-
alence for the entity was reported in males by Kransdorf 
et al (8). On the other hand, a 2-2,5-fold higher rate for fe-
males was reported in autopsy series (2, 3). In our study, 71 
(80,6%) of the cases were female and the detection rate for 
elastofibroma dorsi was significantly higher in female pa-
tients. Also, it has been noted that elastofibroma dorsi may 
occur bilaterally in 10-60 % of the cases (4). The prepon-
derance of bilateral elastofibroma dorsi was also a common 
outcome in several other studies (4,9,10). The findings of 
our study regarding the probabality for elastofibroma dorsi 
were parallel to the previous reports, though no significant 
difference was encountered for the occurrence of right and 
left sided lesions. In this regard, ours has been the first of 
its kind to investigate whether the disease has a propensity 
to involve either side.  In our study, the mean patient age 
at diagnosis was consistent with the literature data, being 
68,6 years in our study and being within 65-70 years range 
in previous ones (2, 7, 9). Indeed, the aforementioned data 
also reveals that the prevalence of elastofibroma dorsi in-
creases with advanced age. 

Radiologically, elastofibroma dorsi can be diagnosed by 
CT based on its typical localization and imaging charac-
teristics (2, 4). In earlier studies, it has been reported that 
smaller sized lesions may be isodense on spiral CT (4). In 
general, the lesions have been reported to show mild or 
minimal contrast enhancement (6, 7), whereas a moder-
ate degree of contrast enhancement was noted in one pa-
tient with bilateral lesions in our study. On the other hand, 
several case reports with moderate uptake of fluoro-2-de-
oxy-D-glucose (FDG) in positron emission tomography 
(PET-CT) studies have been published recently (11, 12, 
13). Taking into account the fact that no literature data is 
available regarding the enhancement features of elastofi-
broma dorsi lesions, future research is warranted to reveal 
the factors which may have an impact on the variability of 
enhancement patterns. 
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In all lesions that were detected in our study, a typical ap-
pearance was encountered with hypodense regions im-
plying the presence of fatty tissue and slightly denser re-
gions being isodense with neighboring skeletal muscles 
corresponding to fibrous tissue. Technically, the difficulty 
in demonstrating hypodense regions by spiral CT may be 
associated with the inability to detect these regions because 
of the thick slice intervals in the masses with relatively less-
er volume of fatty tissue. Fortunately, the lamellar structure 
of all the lesions could be displayed in our study, thanks 
to thinner slice technology of MDCT. Although the lesions 
were noncapsulated and ill-defined, no radiological finding 
consistent with invasion to the surrounding tissue was de-
tected. Elastofibroma dorsi can be easily diagnosed by CT 
in the presence of lesions with typical localization and im-
aging features (2, 4, 6, 7). No histopathological examination 
is necessary since the lesion is benign and considerably as-
ymptomatic (3, 6). Overall, the number of the incidentally 
detected lesions has increased noticeably in paralel with the 
progressive improvement in imaging technology (14). 

Elastofibroma is a commonly encountered tumor in the 
general population. Especially small lesions may be over-
looked since the lesion is isodense, located in the fatty tissue 
and also contains internal fatty areas. In the symptomat-
ic cases, it can be confused clinically with rotator cuff le-
sions because of pain and also with other soft tissue tumors 
based upon the finding of swelling (2, 4). Recognising its 
typical radiological features and awareness for its common 
occurrence may be crucial in the differential diagnosis. 
Despite being rare, elastofibromas may be misinterpreted 
as malignant tumors because of the hypermetabolic effect 
encountered with progressively increased use of of PET-
CT examinations recently.  In this regard, the radiologists 
should be familiar with the typical CT findings to make a 
proper diagnosis without any need for advanced imaging 
tools or histopathological examination.

In conclusion, elastofibroma dorsi is a benign soft tissue tu-
mor which is quite common in general population. 

The detection rate of incidental lesions has considerably 
increased in parallel with the improvements in imaging 
technology. Importantly, identifying the typical imaging 
features of elastofibroma dorsi will be helpful for making a 

proper differential diagnosis, which will preclude the need 
for the use of advanced imaging tools, tissue sampling and 
histopathological analysis in turn. 
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of the study determining the risk factors in pons hematomas, and to examine the level of cons-
ciousness at the time of admission, and the effect of clinical status on prognosis.

MATERIAL AND METHODS:  The study was prospectively carried out with twenty-two cases diagnosed as primary 
pontine hematoma by computed tomography (CT) in a Neurology Clinic of Istanbul Research and Education Hospi-
tal,   between  1991-1994.

RESULTS: 14 of our patients were male (63.7%), 8 were female (36.3%) and mean age of 59.1 (31-82), respectively. 
The 43.4% of the cases which were conscious were alived.  3 of 5 patients with somnolence (22.8%) , and all 7  patients 
with coma (31.8%) had all died.  The  all of 9  patients with thermoregulation impairment (49.9% of the cases ) died. 

CONCLUSION:  Poor prognostic factors in pons  hematomas have been identified as  state of consciousness and ther-
moregulation disorder. The planning of studies in the future to correct thermoregulation may contribute to improving 
the prognosis.

Keywords:  Pons, prognosis, consciousness, hematoma

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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PONS HEMATOMLARINDA PROGNOZ / 
PROGNOSIS OF PONS HEMATOMAS

ÖZ

AMAÇ: Bu çalışmada; pons hematomlarında risk faktörlerinin belirlenmesi, başvuru anındaki  bilinç düzeyinin ve 
klinik durumun prognoz üzerine etkisini incelemeyi amaçladık.

GEREÇ VE YÖNTEMLER: 1991 - 1994 yılları arasında üçüncü basamak İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
Nöroloji Kliniğinde Bilgisayarlı Tomografi (BT)  ile primer pontin hematom tanı¬sı konan 22 olgu prospektif olarak 
incelendi.

BULGULAR: Olgularımızın 14’ü erkek (% 63.7), 8’i kadın (% 36.3) ve yaş ortalaması 59,1 (31-82) idi. Bilinci açık 
olan 10 olgumuzun (% 43.4) hepsi yaşadı. Somnolansta olan 5 olgunun (% 22.8) 3’ü, komada olan 7 olgunun (%31,8) 
hepsi eksitus oldu. Termoregülasyon bozukluğu (hiperpireksi) olan  9 olgumuzun (% 49.9) hepsi yaşamını yitirmiştir.

SONUÇ: Pons hematomlarında kötü prognostik faktörler bilinç düzeyi ve termoregülasyon bozukluğu olarak belir-
lenmiştir. Termoregülasyonun düzeltilmesine yönelik çalışmaların planlanması  prognozun iyileştirilmesine katkıda 
bulunabilir düşüncesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Pons, Prognoz, Bilinç, Hematom

GİRİŞ
Pons hematomları, tüm intrakranyal hematomların 
% 6-7,5’ ni teşkil eder (1,2,3). Primer pons hematomları, 
içinden geçen motor ve duyu yollarının özellikle kranyal 
sinir çekirdeklerinin tutulumuna bağlı belirti ve bulgulara 
neden olur (4).

Klasik klinik tablo; kısa süreli baş ağrısı, kusma, kranyal 
sinir disfonksiyonları, güçsüzlük veya paresteziler şeklin-
dedir. Hastanın ilk muayenesinde hipertermi, solunum 
bozukluğu, pupil değişiklikleri, bakış paralizileri, kornea 
refleksi yokluğu, hemipleji veya kuadripleji bulunur ve kli-
nik tablo sıklıkla ölümle sonuçlanır (5,6,7,8).

1970 yılında Bilgisayarlı Tomografinin (BT) uygulama 
alanına girmesiyle daha önceki dönemlerde beyin sapının 
iskemik lezyonu olduğu düşünülen bazı olgularda küçük 
hematomların varlığı gösterilmiş ve iyi prognozlu olgular 
bildirilmeye başlanmıştır (8,9).

Chung ve Park'ın (10) 1992 yılında yaptığı sınıflandırmayı 
esas alarak; başlangıç BT görüntüsü ile hematomun intra-
pontin yayılması ve lokalizasyonuna göre olgularımızı 4 
tipe ayırdık.

1-   Masif tip (MT)
2-   Bilateral tegmental (BİT)
3-   Bazal tegmental (BAT)
4-   Küçük unilateral tegmental (KUT)

Bilateral tegmental tip; sadece bilateral olarak tegmen-
tumu, bazal tegmental tip; bilateral tegmentum ile bazis 
pontis arasındaki bölgeyi, küçük unilateral tegmental tip; 
sadece tek taraflı olarak tegmentumu kapsıyordu. Masif tip 
ise yaygın olarak bütün ponsu tutuyordu.

Ponsun transvers lifleri yanlardan arkaya doğru dönerek, 
ponsu serebelluma bağlayan brachium pontis (pedunculus 
cerebellaris media)’i oluşturur (Şekil 1).

Yanlarda ve arkada, brachium pontis tarafından kucaklan-
mış gibi görünen ve bir kısmı da onun biraz üstünde bu-
lunan brachium conjunctivum (pedunculus cerebellaris 
superior) görülür. Bu beyin sapının mesencephalon bölü-
münü serebelluma bağlayan koldur (Şekil 1).

Fossa Rhomboidea: Baklava şeklinde olan bu çukur saha 
aslında 4. ventrikülün döşemesidir .Yanlardan pedunculus 
cerebellarisler ile sınırlanmıştır. Alt ucuna obex, yan çık-
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mazlarına recessus lateralisler denir (Şekil 1). Bu çukurun 
tam median hattına paralel olarak, ortasında sulcus me-
dianus denilen bir oluk görülür. Aşağıda değineceğimiz 
oluşumlar bu oluğun iki yanında simetrik olarak dizilmiş-
lerdir. Sulcus medianusun iki yanında, iki kalın kabartı ha-
linde eminentia medialisler bulunur. Eminentia medialisin 
hemen yanında ise sulcus limitanslar yer alır (Şekil 1).

Şekil 1: Beyin sapının arka yüzü. üstte diencephalon'un 
üst-arka bölümü görülmektedir. Bu durumda sulcus ter-
minalis epifîz bezi talamus’un pulvinar bölümü trigonum 
habenula ve beyin sapının arkasındaki yapılar görülebilir. 
Ortada iki talamus arasında III. ventrikül bulunur. 1) Ca-
put n.caudati. 1a) Talamus’un anterior tüberkülü. 1b) Ca-
put n.caudati. lc) Nuc.lentiformis. 2) Pulvinar. 2a) Corpus 
geniculatum mediale. 2b) Corpus gerıiculatum laterale. 
2c) Pedunculus cerebri. 2d) Velum medullare anterius. 3) 
Sulcus medianus. 3a) Eminentia medialis. 3b) Colliculus 
facialis. 3c) Sulcus limitans. 4) Area vestibularis. 4a) Stria 
medullares. 4b) Trigonum n.hypoglossi. 4c) Trigonum n.
vagi. 5) Obex. 5a) Sulcus mediana posterior. 5b) Sulcus in-
termedius posterior. 5c) Slucus posterolateralis. 6) Fascicu-
lus gracilis. 6a) Fasciculus cuneatus. 6b) Funiculus lateralis. 
7) Tuberculum cinereum. 7a) Tuberculum gracilis. 7b) 
Tuberculum cuneatus. 8) Pedunculus cerebellaris inferior. 
8a) Pedunculus cerebellaris medius. 9) Pedunculus cerc-
bellaris superior. 9a) N.trochlearis. 9b) Colliculus inferior. 
9c) Brachium colliculi inferioris. 9d) Colliculus superior. 
10) Corpus pineale (epifiz). 10a) Trigonum habenula. 10b)
Stria medullaris 12) III.ventrikül

Ponsun enine kesitlerinde tegmentum denilen bir arka kı-
sım ile, pars basillaris denilen bir ön kısım ayrılır. Tegmen-
tum kısmı medulla oblangatanın yukarıya doğru doğrudan 

devamıdır. Pars basillaris ise bir kısmı pyramislerde devam 
eden longitudinal lifler ile, aralarında nuclei pontis denilen 
çekirdekler içerir (Şekil 2).

Şekil 2: Ponsun üst kısımlarından yapılan enine kesitte, kı-
sımları şematik olarak gösterilmiştir. Böyle bir kesitte teg-
mentum denilen bir arka kısım ile pars basillaris denilen 
bir ön kısım ayırdedilir. 1) Pedunculus cerebellaris superi-
or. 2) Pedunculus cerebellaris medius. 4) Nuclei pontis. 6) 
Sulcus basillaris. 7) Pars basillaris. 8) Tegmentum. 9a) For-
matio reticularis. 11) Merkezi gri cevher.11a) IV. ventrikül. 
12) Velum medullare anterius.

Venler;
Ponsun etrafında bir ven pleksusu vardır. Bu ven pleksu-
su yukarıda pedinculus cerebri, ortada serebellum, aşağıda 
medulla oblongata ven pleksusları ile birleşir.

Arterler
- Arteria basillaristen çıkarlar.
 1-Rami pontis: Çok ince olan bu dalcıklar pon-
sun medialinden giren penetran arterlerdir.
 2-A.cerebelli inferior anterior: A. Basillarisin baş-
ladığı yere yakın olarak doğan bu arter, önce ponsun ön yü-
zünde dışa ve aşağı doğru ilerleyerek serebellumun ön yü-
zünde ve alt yüzünün ön kısımlarında dağılan dallar verir.
 3-A.cerebelli superior: A. Basillarisin sonuna 
çok yakın olarak doğan bu arter, önce ponsun ön ve yan 
yüzlerinde dışa ve arkaya doğru ilerler.  Serebellumun üst 
yüzüne gelince arkaya doğru ilerleyerek bu yüzde dağılan 
dalcıklar verir (11,12).

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Bu çalışmaya 1991 Ocak - 1994 Haziran yılları arasında SSK 
İstanbul Hastanesi Nöroloji Kliniğinde BT ile primer pontin 
hematom tanısı konan 22 olgu alınmıştır. Olgularımız pros-
pektif olarak incelenmiştir.
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Olgularımızın 14’ü erkek (% 63.7), 8’i kadın (% 36.3) ve yaş 
ortalaması 59,1 (31-82) idi.

Özgeçmişlerinde 14 olguda hipertansiyon, 2’ sinde diyabet, 
l' inde de siroz hikayesi mevcuttu.

Olgularımız Chung ve Park’ ın 1992 yılında yaptığı sınıflan-
dırmaya göre değerlendirildi.

Radyolojik olarak BT ile hematomun transvers ve vertikal 
çapları milimetre (mm) cinsinden hesaplandı. Prognozu 
belirlemede transvers çap (mm) esas alındı.

Her bir tip hematomun ekstrapontin yayılması; mezensefa-
lon ve 4. ventriküliin tutulumuna bağlı olarak değerlendirildi.

İlk muayenedeki bilinç düzeyi, sistolik ve diastolik kan basınç-
ları, kliniği; ayrıntılı nörolojik muayene yapılarak incelendi.

SONUÇLAR
19 olguda geliş sistolik tansiyon arteriel (TA) değeri 150 
mmHg’nln üzerindeydi. Bunların 14’ünde (% 63.7) hiper-
tansiyon öyküsü vardı. Bu durum tablo 1’de gösterilmiştir.

Tablo 1:
Geliş Sistolik Tansiyon Arteriel Olgu %
100 - 150 mmHg 3 13.6
150 - 200 mmHg 3 13.6
200-250 mmHg 12 54.6
250 mmHg ve üzeri 4 18.2

Olgularımız arasında en sık gözlenen tansiyon arteriel (TA) 
değeri 200-250 mmHg (% 54.6) arasındaki gruptaydı. 150 
mmHg'nin altında sadece 3 olgumuz vardı.

Tablo 2:
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22

Sistolik kan basıncı  150  
mmHg üzeri + + +  +  + + +  + + + + + + + + + + + +

Solunum bozukluğu   +    +    +   + + +   +  + +
Termoregülasyon bozukluğu   +    +    +    + + +  +  + +

Bilinç düzeyi
açık +    + +  + + +  + +     +  +   
somnolans  + + +       +      +      
koma       +       + + +   +  + +

Klinik gidiş
sağ kalım + +  + + +  + + +  + +     +  +   
eksitus   +    +    +   + + + +  +  + +

Solunum bozukluğu; tablo 2’te görüldüğü gibi 9 olgumuz-
da mevcuttu. Bunların 5'i Cheyne-Stokes solunumu, 4'ü 
dispne şeklindeydi.  Cheyne-Stokes solunumu olan olgula-
rımızın 5’i MTde idi. Solunum bozukluğu olan olgularımı-
zın hepsi eksitus olmuştu.
Termoregülasyon bozukluğu (hiperpireksi) 9 olgumuzda 
(% 49.9) mevcuttu (Tablo 2) ve bu olgularımızın hepsi eksi-
tus oldu. Olgularımızda aksiller ateş bakıldı. 37*C’nin üzeri 
hiperpireksi olarak kabul edildi (9).
Olguların bilinç düzeyini; açık, somnolans ve koma olarak 
3 gruba ayırdık. (Tablo 2).

Bilinci açık olan 10 olgumuzun (% 43.4) hepsi yaşadı. Som-
nolansta olan 5 olgunun (% 22.8) 3’ü, komada olan 7 olgu-
nun (%31,8) hepsi eksitus oldu.
Komada olan 7 olgunun 6’sında hiperpireksi ve solunum 
bozukluğu, 1 olguda da sadece solunum bozukluğu vardı. 
Bu 7 olgumuzun hepsi eksitus olmuştu.

Somnolansta olan 5 olgunun 3’ü eksitus oldu. Eksitus olan 
olguların 2’sinde hiperpireksi ve solunum bozukluğu, l’in-
de sadece hiperpireksi mevcuttu.
Hepsi yaşayan ve bilinci açık olan 10 olguda, termoregülas-
yon ve solunum bozukluğu yoktu.
Hepsi yaşayan ve bilinci açık olan 10 olguda, termoregülas-
yon ve solunum bozukluğu yoktu.
MT’deki 5 olgumuzun hepsinde hiperpireksi, solunum bo-
zukluğu ve koma hali mevcuttu.

KUT tipteki 9 olgumuzun 8’inin bilinci açıktı, solunum bo-
zuklu¬ğu ve hiperpireksi yoktu. Sadece 1 olgumuz somno-
lanstaydı ve pnömoni nedeniyle eksitus oldu.

Özetle, olgularda en sık gözlenen otonomik bulgu; kan 
basıncı değişikliği (% 86.4) olmuştur. Bunu solunum dü-
zensizliği (% 40.9) ve termoregülasyon bozukluğu (% 40.9) 
izlemiştir.
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TARTIŞMA
Tüm intrakranyal hematomların % 6-7.5’inin ponsta gö-
rüldüğü tahmin edilmektedir (l,2,10). Nedenleri değişken-
dir, ancak hipertansiyon en sık görülen sebeptir (11). 

Bizim olgularımızın % 86,4’ünde sistolik tansiyon arteriyel 
(TA) değerleri yüksekti (150 mmHg ve üzeri), bunların 
% 63.7’sinde hipertansiyon öyküsü vardı. En sık gözlenen 
sistolik TA yüksekliği 200-250 mmHg (% 54.6) arasındaki 
gruptaydı (Tablo 1). Bu Nakajima ve arkadaşlarının buldu-
ğu % 44.2 oranına yakın bir değerdi. (12,13).

Kusher ve Bressman, hiperpireksi ve solunum bozuklu-
ğu olan olguların hepsinin komada geldiğini ve eksitus 
olduğunu söylemiştir (l). Nakajima ve arkadaşları bu 
oranı   % 86 bulmuştur (9). Bizim serimizde de bütün 
olgular eksitus olmuştur. Bu durum literatür ile uygun-
luk gösteriyordu.

Pontin lezyonlar genelde apnestik solunum veya onun var-
yantları (Dispne) şeklinde görülür. Bu durum trigeminal mo-
tor nükleus düzeyinde, yaygın pontin kanamalarda olur (14).

Carlos ve arkadaşları 2 olguluk serilerinde; l’inde ap-
nestik, diğerinde ise Cheyne-Stokes solunumu tespit 
etmişlerdir (15).

Bizim serimizde 9 olgumuzun 5’inde Cheyne-Stokes solu-
numu tespit ettik. 5 olgumuzda masif tipte idi ve komaday-
dı. Yani alt pons tegmentumu tamamen tutulmuştu. Diğer 
4 olgumuzda ise dispne veya apnes¬tik tarzda solunum 
bozukluğu mevcuttu.

Hiperpireksi, hipotalamustan başlayan inen sempatik yol-
ların tutulumuna bağlı olarak ortaya çıkar (5,16). Nakajima 
ve arkadaşları 43 olgunun 16’sında (% 37.2) hiperpireksi 
tespit etmişlerdi. Biz de bu oran % 40.9 (9/22) idi.

Tablo 3:
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22

Anizokori              +        +
INO (İnternükleer 
oftalmopleji)     +     +             

1,5 sendrom           +            
Konjuge bakış paralizisi +     +   +    + +    +     
Nokta pupil       +        + +   +    
Kornea refleks yokluğu-
Unilateral      +  +   +            

Kornea refleks yokluğu-
bilateral       +       + + + +  +  + +

7.sinir parezi           +  +          
Nistagmus    +  +  +  +             
Dizartri + + + +    + + +        +  +   
Hemiparezi + + + + +   + +   +     +   +   
Kuadripleji       +       + + +   +  + +
Ataksi  + +   +   +   +        +   
Hemisensoriyel kayıp   + + +    +   + +       +   
Vertigo          + +  +       +   
Bulantı +  +  + + + +   +    +  +  + +   
Kusma +    + + + +   +    +  +  + +   
Unilateral hipoakuzi        +   +            

Komadaki 7 olguda kuadripleji mevcuttu. Kuadriplejili olguların 5’i MT’de idi ve ağrılı uyaranla deserebre oluyordu. Di-
ğer 2 olgumuz BİT ve BAT tipte olup, sadece kuadripleji mevcuttu (Tablo 3).

Bazis pontiste yerleşen kortikospinal liflerin tutulumuyla ortaya çıkan hemiparezi veya pleji, 10 olgumuzda mevcuttu. 
Bunların 6’sı KUT, 2’si BİT ve diğer 24’üde BAT tipteydi (Tablo 3).
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Özetle: Solunum bozukluğu ve hiperpireksisi olan pons 
hematomlu olguların prognozu oldukça kötüdür.

İlk muayenedeki bilinç durumunun da prognoza etkisi bü-
yüktür. Nakajima (9) ve Kushner (l) ponsun dorsalindeki 
geniş kanamaların, assendan retiküler aktivatör sistemi 
(ARAS) destrükte ettiğini ve bunun sonucunda da hasta-
nın bilincinin etkilenerek koma tablosunun oluştuğunu, 
unilateral kanamaların ise ARAS'ı kısmen veya hiç etkile-
mediğini söylemişlerdir (17).

Bora ve arkadaşları (18) komada gelen olgularda % 95, 
Kushner (l) ve Kanaya (19)'da buna yakın bir ölüm oranı 
bulmuşlardır. Bizim serilerde komada gelen 7 olgumuzun 
hepsi, somnolansta olan 3 olgumuzun 3’ü eksitus oldu. Bi-
linci açık olan 10 olgumuzun hepsi yaşadı. Komadaki olgu-
larımızda ponsun dorsalini tutan yaygın kanama mevcuttu 
ve ARAS etkilenmişti.

Bilincin etkilenmediği pons hematomlarında prognoz iyi-
dir. Bilinç düzeyinin   kötüleşmesine paralel olarak prog-
nozda kötüleşmektedir.

Solunum bozukluğu (apnestik veya Cheyne-Stokes solu-
num) ve hiperpireksisi olan olgularda prognoz kötüye git-
mektedir.

Klinik olarak klasik pons hematomu tablosu gösteren olgu-
larda prognoz kötüdür.
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ÖZ

AMAÇ: Safra kesesi tümörleri sıklıkla yaşlılarda görülen agresif seyirli tümörlerdir. Genellikle ilerlemiş halde tanı konabilen 
safra kesesi tümörlerine erken dönemde kolesistektomi yapılmaksızın tanı konulması oldukça zordur. Tüm gastrointestinal 
sistem maligniteleri içinde 5. Sıklıkta görülen safra kesesi tümörlerinin tüm evrelerdeki safra kesesi tümörleri göz önüne alın-
dığında tanı sonrası 5 yıllık yaşam oranı %5 olarak görülmektedir. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER: Bu çalışmada Kırıkkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel Cerrahi Anabilim Dalı’nda 2013 –2017 
tarihleri arasında taşlı veya taşsız akut ve kronik kolesistit tanısıyla ameliyat  edilen 867 hastanın histopatolojik sonuçları 
incelenmiştir. 

BULGULAR: Bu dönemde 867 hasta içinde 7  malignite olgusu saptanmış olup 6 tanesi adenokarsinom, 1 tanesi nöroendok-
rin tümör tanısı almıştır.  Serimizde malignite oranı % 0,8 olarak bulunmuştur.

SONUÇ: Maligniteden ve bilier komplikasyonlardan kaçınmak için safra kesesi taşlarına erken ameliyat önerilebileceğini 
düşünmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Safra kesesi, malignite, kolesistektomi

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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ABSTRACT 

OBJECTIVE: Gallbladder cancer is an aggressive malignancy  that is more frequently seen in the elderly. Diagnosis 
of gallbladder cancers at early stages is almost impossible without cholecystectomy, thus these cancers are usually di-
agnosed at an advanced stage. Gallbladder cancers are 5th among malignancies of biliary system. When all stages of 
gallbladder cancers are encountered  5 year survival is only 5%.  

MATERIAL AND METHODS: The histopathologic results of 867 patients that underwent cholecystectomy in De-
partment of Surgery of Kirikkale University Medical Faculty between 2013 and 2017 with diagnoses of chronic and 
acute calculous cholecystitis as well as acute acalculous cholecystitis   were evaluated retrospectively.

RESULTS: Seven malignancies were diagnosed among 867 patients. Six of the patients were diagnosed with adeno-
carcinoma of the gallbladder while histopathological examination revealed neuroendocrine tumor in 1 patient. The 
incidence of malignancy was found to be 0,8% in this series.  

CONCLUSION: Cholecytstectomy for calculous cholecystitis can be offered earlier to patients in order to avoid late 
on-set gallbladder cancer and biliary complications. 

Keywords: Gallbladder, Malignancy, Cholecystectomy 

GİRİŞ
İleri yaştaki hastalarda görülen ve genellikle hastalığın 
ileri dönemlerinde tanı konabilen safra kesesi tümör-
leri, batı toplumunda gastrointestinal sistem tümörleri 
arasında 5. sıklıkta olup 5 yıllık sağ kalım yaşam oranı 
%5’dir (1-5).  

Kadınlarda erkeklere oranla 2 kat daha sık görülen bu 
tümörler, başka bir nedenle kolesistektomi yapılmış 
hastaların histopatolojik incelemesinde %1-3.5 oranın-
da saptanmaktadır. Safra kesesinde taş varlığı malignite 
için en sık neden olarak görülmektedir. Yapılan çalış-
malarda malignite saptanan hastaların %95’ inde safra 
kesesinde taş gösterilmiştir (6).  

Safra kesesinde 1 cm üzerinde polipoid lezyon olma-
sı malignite için risk olarak değerlendirilmektedir (7). 
Yine porselen kese olarak adlandırılan safra kesesinin 
kalsifikasyonu olgularının %20’nin üzerinde malignite 
tanısı aldığı bilinmektedir. Safra kesesi tümörlerinin 
%80-90’ını adenokarsinomlar oluşturur. Skuamöz, ade-
noskuamöz karsinomlar ile diğer tümörler daha nadir 
görülmektedir. 

Çalışmamızda 2013-2017 yılları arasında kliniğimizde 
çeşitli amaçlarla yapılan kolesistektomi patoloji sonuç-
ları incelenerek rastlantısal karsinom olguları tespit 
edilmiştir.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Çalışmamızda Kırıkkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Ge-
nel Cerrahi AD tarafından 2013-2017 yılları arasında 
akut kolesistit veya semptomatik kolelithiazis tanıları 
ile yapılan 867 kolesistektominin histopatolojik sonuç-
ları ve hasta özellikleri retrospektif olarak incelendi. 
Hastalarda preoperatif olarak malignite düşündürecek 
belirti ve bulgu olup olmadığı irdelendi.

BULGULAR 
Kolesistektomi yapılan hastaların %33,1 i erkek % 66,9 
u kadındı. Yaş ortalaması kadınlarda 49,5. erkeklerde 
53,7 olarak bulundu. Genel yaş ortalaması ise 50,9 idi.  

Malignite saptanan 7 hastanın 1 tanesi erkek, 6 tanesi 
kadındı. Erkek hastamızın yaşı 73 iken kadın hastaların 
yaş ortalaması 65,5 olarak bulundu. Tüm malign olgu-
ların yaş ortalaması ise 66,5 olarak bulundu. Hastaların 
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189 tanesi acil olarak başvuran hastalardı. Malignite 
saptanan 7 hastanın 1 tanesi acil başvuru idi. Hastaların 
% 85,5(n:742)  laparoskopik kolesistektomi, % 14,41 ise 
açık kolesistektomi ile tedavi edildi. Açık kolesistektomi 
yapılan hastaların 57 tanesi laparoskopik başlanılan ve 
çeşitli nedenlerle açığa dönülen hastalardan oluşmak-
taydı. 

Malignite saptanan hastaların 6 tanesine laparoskopik 
kolesistektomi uygulandı. Eksplorasyon güçlüğü nede-
niyle 1 hastada açık kolesistektomiye dönüldü. Yapılan 
incelemede histopatoloji sonuçlarının  %88’i  (n:763) 
kronik taşlı kolesisitit,  % 1’i (n:97) akut taşlı kolesis-
tit ve  %0,8’i (n:7) malign olarak bulundu. Kayıtlardan 
preoperatif olarak tüm hastalara kolesistektomi öncesi 
ultrasonografi yapıldığı ve 829 hastada (%95,6) taş sap-
tandığı öğrenildi. Ultrasonografi raporlarında hastala-
rın 195’inde (%22,4)  duvar kalınlığının artmış olduğu 
tespit edildi. USG yapılan hastaların 22‘sinde ultraso-
nografik olarak perikolesistik mayi saptandı. 

Safra kesesi karsinomu çıkan olguların hepsinde taş 
saptandı. Duvar kalınlığı ise safra kesesi karsinomu 
saptanan hastaların sadece 3’ünde mevcuttu. 

TARTIŞMA
Safra kesesi tümörleri nadir görülen, semptomatik ol-
duklarında genellikle ileri evrelerde olabilen maligni-
telerdir. Safra kesesi karsinomunun preoperatif tanısı 
ancak %20 hastada mümkün olabilmektedir. Asemp-
tomatik olan safra kesesi malignitelerinin tanısı genel-
likle kolesistektomi materyallerinde rastlantısal olarak 
konmaktadır. Safra kesesi kanserlerinin görülme oranı 
%1-3.5 dir. 

Çalışmamızda bu oran % 0,8 olarak saptanmış olup, li-
teratürün bir miktar altında görülmektedir.

Safra kesesi karsinomu sindirim kanalının en sık gö-
rülen kanserleri arasında besinci sıradadır. Kadınlarda 
daha sık görülür. Çalışmamızda rastladığımız safra ke-
sesi tümörlü hastalarının 1 tanesi erkek 6 tanesi kadın-
dı. Safra kesesi karsinomlarının ortalama görülme yası 
73’tür.  Serimizde malignite saptanan hastaların yaş or-
talaması 65,5 di. Bu oranın literatürdeki yaş ortalama-

sının altında olmasının elektif kolesistektomi ameliyat-
larının daha erken yaşlarda yapılmasından hastaların 
erken dönemde semptom göstermesinden ya da safra 
kesesi tümörlerinin daha pek çok tümörde olduğu gibi 
daha erken yaşlarda görülmeye başlamasından olabile-
ceğini düşünmekteyiz. 

Safra kesesi tümörleri klinik belirti ve bulgularının ko-
lesistit ve kolelitiyazis semptomlarından ayrılması son 
derece zordur. Hastalığın genel semptomları sağ üst 
kadran ağrısı bulantı kusma ve dispeptik şikayetler ol-
makla birlikte kilo kaybı iştahsızlık ve batında asit ile de 
hasta ileri dönemde karşımıza çıkabilir. 

Hastalığın tanısında ultrasonografik olarak safra kesesi 
duvarının kalınlaşması, düzensiz olmasının saptanması 
önemlidir. İleri evre hastalarda safra kesesindeki tümör 
eğer karaciğere invaze olmuş ise lenfadenopati ve geniş-
lemiş intrahepatik kanallar ultrasonografik olarak gö-
rülebilir. Bizim çalışmamızda da hastalar akut kolesistit 
veya semptomatik kolelithiazis belirti ve bulgularıyla 
başvurdu.

Çalışmamızda değerlendirilen 867 hastanın 195’inde 
yapılan ultrasonografide duvar kalınlığı saptandı. Du-
var kalınlığı olan hastaların 7 tanesi adenomyomatozis  
tanısı alırken, 3 tanesi ise malign olarak değerlendirildi. 
Diğer duvar kalınlığı saptanan hastalar ise akut ve kro-
nik kolesistit olarak tanı aldı. 

Patolojisinde malignite saptanan 7 hastanın 3’ünde de 
duvar kalınlığı mevcuttu.  Safra kesesi tümörlerinde en 
sık etyolojik neden olarak gösterilen safra kesesi taşları 
patolojisi malign olarak sonuçlanan hastaların hepsinin 
preoperatif ultrasonografilerinde çok sayıda mevcuttu. 

SONUÇ 
Yapılan çalışmada safra kesesi malignite oranı litera-
türle uyumlu bulunmuştur. Safra kesesi tümörlerinde 
erken tanı günümüzde halen mümkün görünmemek-
tedir.  

Bu nedenle maligniteden ve bilier komplikasyonlardan 
kaçınmak için asemptomatik de olsa safra kesesi taşları-
na erken ameliyat önerilebileceğini düşünmekteyiz. 
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ÖZ

AMAÇ: Türkiye’ de gebeliğin başlangıcından 10. haftaya kadar isteğe bağlı düşük yasaldır. İstenmeyen gebeliklerin periyo-
dik olarak değerlendirilmesi, doğum kontrol hizmetlerindeki boşluklar ve bu hizmetlerin kullanımına ait eğilimleri izlemek 
açısından önemlidir. Bu çalışmada, üçüncü basamak bir sevk merkezinin bir yıllık süreye ait istemli düşük verileri analiz 
edilmiştir. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER: Hastanemizde bir yıllık süre içinde gerçekleştirilen toplam 1.500 istemli düşük vakası geriye 
dönük olarak analiz edilmiştir. Yaş, gebelik sayısı, doğum sayısı, iki gebelik arasında geçen süre verileri kaydedildi. Hastaların 
eğitim seviyeleri, düşükten önceki doğum kontrol yöntemi ve düşükten önceki obstetrik anamnezleri medikal kayıtlarından 
temin edildi. İki eğitim kategorisi (ilköğretim veya daha az ve ortaöğretim veya daha yüksek) kullanıldı. 

BULGULAR: Ortalama gebelik süresi 54,5 ± 5,3 gündü. Hastaların yaş ortalaması 31,8 ± 6,5 yıldı. Medyan parite 2 (0-11) 
olarak bulundu. İstemli düşükten önce kullanılan doğum kontrol yöntemi vakaların %17,1’inde prezervatif, %8,2’sinde kom-
bine hormonal doğum kontrol hapı ve %59,7’sinde diğer yöntemlerdi (genellikle doğal yöntemler ve geri çekme). Kadınların 
%8’i herhangi bir doğum kontrol yöntemi kullanmamıştı. Gebeliklerin %24’ü doğum kontrol yönteminin hatalı kullanımı 
veya başarısız olmasına bağlı idi.  Kadınların %97’si düşükten sonra bir doğum kontrol yöntemi kullanmaya karar vermiş 
idi. İstemli düşük işlemi gerçekleştirilen kadınların sadece %30,3’ü yüksek eğitim seviyelerine sahipti. 

SONUÇ: Eğitim seviyesinin ve doğum kontrol yöntemi kullanımının etkililiğinin yükseltilmesi, istemli düşük sayısının azal-
tılmasına yönelik temel müdahale alanları olabilir.

Anahtar Kelimeler: İstemli düşük, yasal, Türkiye

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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 TÜRKİYEDE YASAL GEBELİK TAHLİYELERİ/ 
LEGAL INDUCED ABORTIONS IN TURKEY

ABSTRACT 

OBJECTIVE: Abortion on request is legal in Turkey for up to 10 weeks after conception. Periodic assessments of abortion 
incidence are important for monitoring trends in unintended pregnancy and gaps in contraceptive services and use. This study 
analyzes the induced abortion data of a tertiary referral center, in one year period.

MATERIAL AND METHODS: A total of 1500 cases of induced abortion cases performed at our hospital in one year period 
were retrospectively analyzed. Data on age, gravida, parity, inter-pregnancy interval between two pregnancies were recorded. 
Information on the highest educational attainment, contraceptive method before abortion and obstetric history before abor-
tion was drawn from medical records. The two education categories (primary education or less and secondary or higher) were 
used.

RESULTS: The mean gestational age was 54.5 ± 5.3 days. The mean age of the patients was 31.8 ± 6.5 years. Median parity 
was 2 (0-11). Contraceptive methods used before induced abortions were condoms in 17.1 % of the cases, combined hormonal 
contraceptive pill in 8.2 %, and other methods (mainly natural methods and withdrawal) in 59.7 %. Eight percent of women 
did not use any contraceptive method. Twenty four percent of pregnancies were caused by contraceptive misuse or failure. 
Ninety seven percent of women planned to use a contraceptive method after abortion. Only 30.3 % of women undergoing 
induced abortion had high levels of educational attainment.

CONCLUSION: Improving education and the effectiveness of contraceptive use are likely to be the key interventions to reduce 
induced abortions.

Keywords: Induced abortion, legal, Turkey 

INTRODUCTION
An abortion can occur spontaneously, in which case 
called a miscarriage, or it can be purposely induced. The 
term abortion most commonly refers to the induced 
abortion of a human pregnancy. Accessible and good 
quality health services (to provide safe, legal abortion) 
are vital to women's human rights (1). Each year, nearly 
22 million women worldwide have an unsafe abortion, 
almost all of which occur in developing countries. Ef-
forts are needed to make abortion safe in developing 
countries (2).

Abortion on request is legal in Turkey for up to 10 
weeks after conception. Thereafter; a legal abortion is 
permitted only to save the life or health of the pregnant 
woman and in cases of fetal impairment. The procedure 
must be performed by a gynecologist with additional 
training in abortion procedures. The pregnant wom-
an's consent is required. If the woman is married, the 
husband must consent to the abortion.

Until 1983, abortion in Turkey was permitted only 
to save the life or preserve the health of the pregnant 
woman and in cases of fetal impairment. (Penal Code 
of 1 March 1936; Law No. 557 of 1 January 1965, and 
Ordinance of 12 June 1967). In the early 1980s, the in-
crease in incidence of unsafe abortion in Turkey and 
the resulting morbidity and mortality led the Govern-
ment to liberalize the law further and make abortion 
widely available. Under the Population Planning Law of 
24 May 1983 (Law Number 2827, sections 5 and 6, and 
Ordinance No. 83/7395 of 14 November 1983, issued 
under the Law), an abortion may be performed on the 
request of the pregnant woman up to 10 weeks of preg-
nancy after conception (3).

Periodic assessments of abortion incidence are import-
ant for monitoring trends in unintended pregnancy and 
gaps in contraceptive services and use. This study an-
alyzes the induced abortion data of a tertiary referral 
center, in a one year period.
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MATERIAL AND METHODS
A total of 1500 cases of induced abortion cases per-
formed at our hospital in one year period were retro-
spectively analyzed. Our hospital as a tertiary center in 
Turkey has approximately 17000 deliveries per year.

Data on age, gravida, parity, inter-pregnancy interval 
between two pregnancies were recorded. Information 
on the highest educational attainment, contraceptive 
method before abortion and obstetric history before 
abortion was drawn from medical records. The gesta-
tional age was determined by first-trimester ultrasonog-
raphy (crown-rump length) in all cases. The education 
categories used were illiterate, elementary school, mid-
dle school (sixth, seventh, eighth grade), high school, 
university and master of education.

Statistical analysis of the data was performed with the 
software package SPSS for windows 15.0 (Statistical 
package for social sciences; SPSS Inc. Chicago, IL).
 
 
RESULTS
The mean gestational age was 54.5 ± 5.3 days. The mean 
age of the patients was 31.8 ± 6.5 years. Median parity 
was 2 (0-11). Table 1 shows the educational level of the 
group. 

Table 1: Education status
N (%)

Illiterate 54 (%3.6)
Elementary school 796  (%53.1)
Middle school 
(sixth, seventh, eighth grade) 192 (%12.8)

High school 330 (%22)
University 94 (%6.3)
Master of education 30 (%2)

Contraceptive methods used before induced abortions 
were condoms in 17.1 % of the cases, combined hor-
monal contraception in 8.2 %, intrauterine device in 
4.5 %, and other methods (mainly natural methods and 
withdrawal) in 59.7 %. Approximately 8.5 % of women 
did not use any contraceptive method. 

Twenty four percent of pregnancies were caused by 
contraceptive misuse or failure. Ninety seven percent 
of women planned to use a contraceptive method after 
abortion. About 19 % of women had had induced abor-
tion, 34% of them neither use contraception nor abor-
tion. Only 30.3 % of women undergoing induced abor-
tion had high levels of educational attainment (Table 1).

DISCUSSION
The present study aims to analyze the induced abortion 
data of a tertiary referral center, in a one-year period. 
We also evaluated induced abortions in the association 
with maternal education. 

Improving education is likely to be one of the key inter-
ventions to reduce induced abortions. Government and 
non-governmental agencies should assist in making 
modern contraceptives widely available. In Viet Nam, 
the overall induced abortion percentage was 19.4 per 
100 pregnancies. Mother's age of 35 or older, having 
more than three living children, and ever used female 
contraception methods significantly doubled or more 
the odds of having an induced abortion and significant-
ly tripled the odds of having repeated abortions (4).

The induced abortion rate in sub-Saharan Africa rose in 
high-exposure countries relative to low-exposure coun-
tries when the Mexico City Policy was reintroduced (5). 
Reduced financial support for family planning may have 
led women to substitute abortion for contraception.

The policy and program change that led to declines in 
abortion-related mortality in Romania, South Africa 
and Bangladesh. In all three countries, abortion policy 
liberalization was followed by implementation of safe 
abortion services and other reproductive health inter-
ventions (6).

Estimated abortion rates and their correlates can help 
policy makers and program planners identify sub-
groups of women who are in particular need of ser-
vices and counseling to prevent unwanted pregnancy. 
The annual general abortion rate was 5.5 abortions per 
1,000 women in Tehran; the general abortion rate peak-
ed at 11.7 abortions among those aged 30-34 (7). 

TÜRKİYEDE YASAL GEBELİK TAHLİYELERİ/ 
LEGAL INDUCED ABORTIONS IN TURKEY
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CONCLUSION
As a conclusion, improving education and the effective-
ness of contraceptive use are likely to be the key inter-
ventions to reduce induced abortions.
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ÖZ

Stafne kemik kavitesi (SKK) mandibula lingual korteksinde, genellikle angulus bölgesinde ve alveolar kanal altında 
izlenen, yuvarlak/ovoid şekilli, tek taraflı, radyolüsent oluşumlar olarak tanımlanmaktadır. Yaşamın 5-7. dekatların-
da ve erkeklerde daha sık izlenmektedir. Klinik bir belirti vermedikleri için genellikle rutin radyolojik muayene esna-
sında tesadüfen teşhis edilirler. Bu makalede iki hastada rutin radyolojik muayenede saptanan, mandibula angulus 
bölge yerleşimli SKK olgusu güncel literatür bilgileri ışığında sunulmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Stafne kemik kavitesi; mandibula; konik ışınlı bilgisayarlı tomografi; panoramik radyografi.

ABSTRACT

Stafne’s bone cavities (SBC) are round/ovoid shaped, unilateral, radiolucent entities that located at the lingual cortex 
of the mandible usually mandibular angle area below the alveolar canal. That is mostly seen in males between 5th and 
7th decades of life. Because of without any clinic symptoms generally that are diagnosed as an incidental asymptomat-
ic finding in routine radiological examinations. The present report describes two cases of SBC in the angle of mandible 
which were recognized in routine radiologic examination in the light of current literature knowledge.

Keywords: Stafne bone cavity; mandible; cone-beam computed tomography; panoramic radiography.

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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GİRİŞ 
İlk kez 1942 yılında Edward Stafne mandibula angulusu ile 
üçüncü molar diş arasında, mandibular kanal altında, ba-
sis mandibula yukarısında izlenen, yuvarlak/ovoid şekilli, 
düzgün sınırlı, radyolüsent 35 asemptomatik lezyonu ta-
nımlayarak literatüre sunmuştur (1). 

Bu tarihten itibaren Stafne kemik kavitesi (SKK) olarak 
adlandırılan lezyonlar lingual mandibular kemik defekti, 
statik kemik kisti, idiyopatik kemik kavitesi olarak çeşitli 
şekillerde isimlendirilmiştir (2,3). Nadir görülen lezyonlar 
sıklıkla erkeklerde, yaşamın 5-7. dekatlarında izlenmekte-
dir (2,4-6). Daha çok posterior bölgede izlenmekle birlikte 
literatürde anterior mandibula ve ramus mandibula gibi 
çeşitli lokasyonlarda bildirilmiştir (5-7). Genellikle rutin 
radyolojik muayene esnasında asemptomatik bulgu olarak 
saptanırlar (2,8). Etiyolojileri halen tartışmalı olsa da en 
çok tükürük bezi dokusunun mandibular lingual kortekse 
yaptığı basınç sorumlu tutulmaktadır (2,7,9). SKK içerisin-
de tükürük bezi dokusu, bağ doku, lenfoid doku, yağ doku 
içeriği tanımlanabildiği gibi içi boş kavitelerde bildirilmiş-
tir (3,6,9,10). Tanı konulmasında panoramik radyografi, 
bilgisayarlı tomografi (BT), konik ışınlı bilgisayarlı tomog-
rafi (KIBT), manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ve 
sialografiden yararlanılabilmektedir (2,9,11). İlerleyici tipte 
olmayan, asemptomatik,  yapısal lezyonlar olarak tanım-
landıkları için çoğu vakada düzenli radyolojik takip öne-
rilmektedir (2,7,8).

Bu olgu raporunda iki hastada mandibula angulus bölge-
sinde belirlenmiş, asemptomatik SKK olgusunun bildiril-
mesi amaçlanmaktadır.

OLGU SUNUMU 
Olgu 1
36 yaşında erkek hasta kliniğimize rutin muayene amacıyla 
yönlendirilmiştir. Panoramik filmde mandibula sağ angu-
lus bölgesinde mandibular kanalın altında, radyolüsent, 
yuvarlak şekilli lezyon tespit edilmiştir (Resim 1). Lezyonla 
ilişkili herhangi bir klinik semptom (ağrı, şişlik, parestezi 
gibi) bulunmayıp, travma öyküsü yoktur. Hastada herhan-
gi bir sistemik hastalık mevcut değildir. Lezyonun detay-
lı incelenmesi ve teşhis amacıyla KIBT istemi yapılmıştır. 
Aksiyel, koronal ve sagittal kesitler incelenmiş, lezyonun 
mandibular kanal altında, uniloküler, en geniş yerinde 

9X8X4 mm boyutlarında izlendiği belirlenmiştir. Alveolar 
kemiğin bukkal yüzeyinde kortikal incelme, lingual yüzey-
de perforasyon tespit edilmiştir (Resim 2). SKK olarak tanı 
koyulan lezyon için düzenli radyolojik takip önerilmiştir.

Resim 1: Panoramik film

Resim 2: KIBT aksiyel ve koronal kesitler

Olgu 2
66 yaşında erkek hasta hasta kliniğimize diş çekim amacıy-
la yönlendirilmiştir. Panoramik filmde mandibula sağ an-
gulus bölgesinde, radyolüsent, yuvarlak şekilli lezyon tespit 
edilmiştir (Resim 3). Lezyonla ilişkili herhangi bir klinik 
semptom (ağrı, şişlik, parestezi gibi) bulunmayıp, trav-
ma öyküsü yoktur. Hastada herhangi bir sistemik hastalık 
mevcut değildir.  Lezyonun detaylı incelenmesi ve teşhis 
amacıyla KIBT istemi yapılmıştır. Aksiyel, koronal ve sa-
gittal kesitler incelenmiş, lezyonun mandibular kanal altın-
da, uniloküler, sınırları belirgin, en geniş yerinde 17X12X7 
mm boyutlarında izlendiği belirlenmiştir. Alveolar kemiğin 
bukkal yüzeyinde kortikal yapıda incelme, lingual yüzeyde 

SAMUR ERGÜVEN



ve ark.  Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. 2017; 50 (1):

perforasyon tespit edilmiştir (Resim 4). SKK olarak tanı 
koyulan lezyon için düzenli radyolojik takip önerilmiştir. 

Resim 3: Panoramik film

Resim 4: KIBT aksiyel ve koronal kesitler

TARTIŞMA
Stafne kemik kavitesi genellikle 50-70 yaş aralığında ve er-
keklerde daha sık izlenmektedir (4). Nadir görülen bir olu-
şumdur ve çeşitli çalışmalarda radyolojik görülme sıklığı % 
0.08 ila % 0.48 olarak bildirilmiştir (11, 12). Retrospektif bir 
çalışmada etkilenen hastaların yaş ortalaması ortalama 51.5 
ve çoğunlukla erkek olarak bildirilmiştir (2). Baş ve boyun 
bölgesi ile ilişkili diş kaynaklı olmayan patolojilerin değer-
lendirilmesi amacıyla İsviçre’de gerçekleştirilen bir diğer ret-
rospektif çalışmada, 999 KIBT değerlendirilmesi yapılmış 
SKK hiçbir olguda saptanmamıştır (13).   

Çalışmamızda geçmiş literatür bulguları ile uyumlu olacak 
şekilde hastalar erkektir. Lezyonlar hastalarda sırasıyla 36 
ve 66 yaşlarda saptanmıştır. Literatürde lezyonların diagno-
zu amacıyla panoramik film, BT, KIBT, MRG ve sialogra-
fiden yararlanılabilmektedir. Stafne kemik kisti belirlenen 
hastaların retrospektif ve gözlemsel olarak değerlendiril-

diği bir çalışmada, hastalarının tümünde oluşumun rutin 
muayene esnasında panoramik filmde belirlendiği sonra-
sında 6 hastada BT, 3 hastada sialografi, 4 hastada ise cerra-
hi müdahale ile kesin teşhis konulduğu ifade edilmiştir (2).

Bir diğer olgu bildiriminde benzer olarak lezyonların 
asemptomatik olduğu, rutin kontrollerde panoramik film 
ile mandibula posterior bölgede belirlendiği ifade edilmiş-
tir. Hastalarda ek olarak istenen KIBT’de kemiğin bukkal 
yüzeyinde ekspansiyon ve farklılık belirlenmediği, lingual 
korteksde ise lezyonun kemiğe invaze olduğu ifade edil-
miştir. Yazar KIBT kullanımının geleneksel BT’ye göre dü-
şük radyasyon, sınırlı alan maruziyeti, uygulama kolaylığı 
ve yüksek çözünürlük avantajlarını ifade etmiştir (14).

Çalışmamızda da benzer olarak olgular asemptomatiktir 
ve rutin radyolojik incelemede panoramik filmde tespit 
edilmiştir. Lezyonların kesin diagnozu amacıyla sınırlı 
bölge incelenmesi, geleneksel bilgisayarlı tomografiye 
göre düşük radyasyon oranı avantajları nedeniyle KIBT 
tercih edilmiştir. 

Şüpheli lezyonların kesin tanısının konulmasında yumu-
şak doku içeriğinin belirlenmesi açısından MRG’de  yararlı 
bir diagnostik araç olabilmektedir.  78 yaşında erkek hasta-
da panoramik radyografide belirlenen klinik olarak asemp-
tomatik lezyondan ek olarak BT ve MRG istenmiştir. BT’de 
lezyonun mandibular kanal altı bölgede izlendiği, bukkal 
korteksde inceleme, lingual korteksde kemik devamlığının 
olmadığı belirlenmiştir. MRG’de lezyonun submandibular 
tükürük bezi dokusuyla ilişkisi saptanmıştır (15).

Benzer olarak 72 yaşında erkek hastada mandibula posteri-
or bölgede panoramik film ile tespit edilen lezyonun CBCT 
ve MR ile ek görüntülemesi gerçekleştirilmiş, SKK tanısı 
konulmuştur. Hastaya uzun dönemli takip önerilmiştir (9). 
Bereket ve arkadaşları da mandibula posterior bölgede lo-
kalize asemptomatik, düzgün sınırlı, radyolüsent lezyonun 
teşhisinde panoramik filmi takiben, BT ve MR’dan yarar-
lanmış, MR kesitlerinde kavite içerisinde tespit edilen yağ 
dokusu ile SKK kesin teşhisini gerçekleştirmiştir (10). 

Bir diğer çalışmada Mauprivez ve arkadaşları mandibulada 
angulus bölgesinde bilateral olarak izlenen ve panoramik 
filmde SKK olarak ön teşhisi belirlenen olguda MR sia-
lografiyi tercih etmiş, bilateral lezyonların submandibular 
tükürük bezi ile ilişkisini kesin olarak belirlemek amacıyla 
MR sialografi kullanımını önermişlerdir (11).
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Genelllikle çalışmamızdaki olgularda olduğu gibi unilo-
küler olarak izlenen SKK lezyonları nadiren multiloküler 
yapıda da izlenebilmektedir (3). Bu durumda da uygulanan 
tedavi seçeneği benzer olup lezyonların uzun dönemli taki-
bi önerilmektedir. 

SKK lezyonları 5-7. dekatta daha çok erkeklerde ve mandi-
bula posterior bölgede bildirilmekle birlikte, lezyonlar fark-
lı lokalizasyonlarda, genç bireylerde ve kadın hastalarda da 
bildirilmektedir (5-7, 16, 17). Anterior bölgede izlenen lez-
yonlar dental kaynaklı kistik lezyonlara benzeyebilmekte, 
ayırıcı tanılarında histopatalojik inceleme sonucu olarak 
kist epiteli yerine sublingual tükürük bezi dokusu gelmesi 
ile ayırıcı teşhis yapılabilmektedir (6).

SKK tedavisinde uzun dönemli klinik ve radyolojik takip 
önerilmektedir (2,15). Bununla birlikte Prechtl ve arkadaşları 
periyodik takiplerde lezyonun boyutlarında artış meydana 
gelmesi nedeniyle gelişen yükselmiş kırık riskini cerrahi mü-
dahale endikasyonu olarak belirleyip, bölgeye otojen kemik 
uygulaması ve osteosentez plağı uygulaması yapmışlardır (8).  

Kao ve arkadaşları alt yirmi yaş diş çekimini takiben geç 
dönemde oluşan angulus kırığının bildirildiği olgularında 
kırık hattında yer alan Stafne kemik kavitesinin varlığını 
bildirmiştir. Yazarlar bu tür oluşumların panoramik film 
ile çekim işlemleri öncesinde detaylı olarak değerlendiril-
mesini ve çekimi takiben 1 ay boyunca sert yiyeceklerin 
tüketilmesinden kaçınılması konusunda hastalara bilgi ve-
rilmesinin önemini ifade etmişlerdir (18).

SONUÇ
Stafne kemik kavitesi mandibulada nadir görülen bir olu-
şumdur. Bununla birlikte tüm hastaların klinik ve radyo-
lojik değerlendirmelerinin özenle gerçekleştirilmesi bu tür 
oluşumların tespit edilmesi, ayırıcı tanılarının gerçekleşti-
rilmesi ve klinik takip açısından önem taşımaktadır.

KAYNAKLAR
1)Stafne EC. Bone cavities situated near the angle of the mandi-
ble. J Am Dent Assoc. 1942; 29: 1969-72.
2)Quesada-Gómez C, Valmaseda-Castellón E, Berini-Aytés L, 
Gay-Escoda C. Stafne bone cavity: a retrospective study of 11 
cases. Med Oral Patol Oral Cir Bucal. 2006; 11: 277-80.
3)Etöz M, Etöz OA, Sahman H, Sekerci AE, Polat HB. An un-
usual case of multilocular Stafne bone cavity. Dentomaxillofac 
Radiol. 2012; 41: 75-8.

4)Schneider T, Filo K, Locher MC et al. Stafne bone cavities: sys-
tematic algorithm for diagnosis derived from retrospective data 
over a 5-year period. Br J Oral Maxillofac Surg. 2014; 52: 369-74.
5)Dereci O, Duran S. Intraorally exposed anterior Stafne bone 
defect: a case report. Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radi-
ol. 2012; 113: 1-3.
6)de Courten A, Küffer R, Samson J, Lombardi T. Anterior lin-
gual mandibular salivary gland defect (Stafne defect) presenting 
as a residual cyst. Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol 
Endod. 2002; 94: 460-4.
7)Lee KH, Thiruchelvam JK, McDermott P. An unusual presen-
tation of Stafne bone cyst. J Maxillofac Oral Surg. 2015; 14: 841-4.
8)Prechtl C, Stockmann P, Neukam FW, Schlegel KA. Enlarge-
ment of a Stafne cyst as an indication for surgical treatment - a 
case report. J Craniomaxillofac Surg. 2013; 41 :270-3.
9)Probst FA, Probst M, Maistreli IZ, Otto S, Troeltzsch M. Im-
aging characteristics of a Stafne bone cavity--panoramic radiog-
raphy, computed tomography and magnetic resonance imaging. 
Oral Maxillofac Surg. 2014; 18: 351-3.
10)Bereket MC, Şenel E, Şener İ. Yağ dokusu içeren nadir bir Stafne 
kemik kavitesi olgusu. Cumhuriyet Dent J. 2012; 15: 249-254.
11)Mauprivez C, Sahli Amor M, Khonsari RH. Magnetic reso-
nance sialography of bilateral Stafne bone cavities. J Oral Maxil-
lofac Surg. 2015; 73: 934.
12)Philipsen HP, Takata T, Reichart PA, Sato S, Suei Y. Lingual 
and buccal mandibular bone depressions: a review based on 583 
cases from a world-wide literature survey, including 69 new cases 
from Japan. Dentomaxillofac Radiol. 2002; 31: 281-90.
13)Togan B, Gander T, Lanzer M, Martin R, Lübbers HT. Incidence 
and frequency of  nondental incidental findings on cone-beam 
computed tomography. J Craniomaxillofac Surg. 2016; 44: 1373-80.
14)Venkatesh E. Stafne bone cavity and cone-beam computed to-
mography: a report of two cases. J Korean Assoc Oral Maxillofac 
Surg. 2015; 41: 145-8.
15)Herranz-Aparicio J, Figueiredo R, Gay-Escoda C. Stafne's 
bone cavity: An unusual case with involvement of the buccal and 
lingual mandibular plates. J Clin Exp Dent. 2014; 6: 96-9.
16)Ezirganlı Ş, Taşdemir U, Mihmanlı A, Özer K, Ün E, Kırtay M. 
Stafne’nin kemik kavitesi. GÜ Diş Hek Fak Derg. 2012; 29: 111-114.
17)Türkoğlu K, Çelebioğlu BG, Karadeniz SN. Stafne kemik ka-
vitesi: 3 olgu sunumu. Cumhuriyet Dent J. 2012; 15: 43-47.
18)Kao YH, Huang IY, Chen CM, Wu CW, Hsu KJ, Chen CM. 
Late mandibular fracture after lower third molar extraction in a 
patient with Stafne bone cavity: a case report. J Oral Maxillofac 
Surg. 2010; 68: 1698-700.

4946-49

STAFNE KEMİK KAVİTESİ/ 
STAFNE BONE CAVITY

SAMUR ERGÜVEN



ve ark.  Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. 2017; 50 (1):50 50-52AYDIN

VOGT-KOYANAGİ-HARADA SENDROMU: NADİR BİR PATOLOJİ 

VOGT-KOYANAGI-HARADA SYNDROME: A RARE PATHOLOGY 

  Fatma Dilek GÖKHARMAN, MD¹; Sonay AYDIN MD¹ ; Ömer KAZCI MD¹ ; Pinar Nercis KOŞAR, MD¹ 
  ¹Ankara Training and Research Hospital, Department of Radiology, Ankara, Turkey
  Geliş tarihi: 05/04/2017  Kabul tarihi: 19/07/2017

Yazışma adresi/Correspondence Address: Dr. Sonay AYDIN, Ankara Training and Research Hospital,Department of 
Radiology, Ankara, Turkey 
Tel: 0312 5953686            e-mail: sonaydin89@hotmail.com

ABSTRACT

Vogt-Koyanagi-Harada syndrome (VKHS) is a multisystemic granulomatous autoimmune disease affecting body 
parts with high melanocyte content. As far as we know there are fewer than 250 cases described in English literature. 
In this case report a 47 year old female patient with the complaints of loss of vision, photophobia, ocular pain, hear-
ing disturbances and dizziness will be presented with MRI findings. On orbital MR imaging, there was abnormal 
thickening and enhancement of the retina/choroid with retinal detachment on left eye. The sclera was spared. Early 
recognition of VKHS and intense suppression of inflammation in the disease are very important in terms of increasing 
the visual capacity of the patient. High dose corticosteroid therapy is found to be very effective in treatment.

ÖZ

Vogt-Koyanagi-Harada sendromu (VKHS) multisistemik, granülomatöz, otoimmün bir hastalık olup melaninden 
zengin dokuları etkilemektedir (ör: göz, santral sinir sistemi, iç kulak, deri vs.). Bildiğimiz kadarıyla VKHS oldukça 
nadir bir patoloji olup literatürde yaklaşık 250 civarında vaka bildirilmiştir. Bu olgu sunumunda görme kaybı, foto-
fobi, göz hareketleri ile ağrı, işitme bozukluğu, baş dönmesi şikayetleri ile başvuran, aynı zamanda vitiligo ve alopesi 
areatası da bulunan 47 yaşında kadın hastanın orbita MRG bulguları sunulacaktır. Hastanın tetkikinde, sol gözünde, 
posteriorda, retina dekolmanının eşlik ettiği retinal kalınlık ve kontrastlanma artışı tespit edilmiş, klinik veriler ve 
şikayetler de göz önüne alınarak hastaya VKHS tanısı konmuştur. VKHS nin etyopatogenezi tam bir netlik kazan-
mamıştır; ancak otoimmün süreçler öncelikli olarak düşünülmektedir. Daha sık kadınlarda rastlanan bu patoloji 
genellikle 20-50 yaş arasında başlamaktadır. Bilateral oküler tutulum oldukça tipik olmakla birlikte biizm vakamız-
daki gibi tek taraflı tutulumlara da rastlanmaktadır. Eşlik eden beyaz cevher lezyonlarının tespitinde kranial MRG 
önem taşımaktadır. Tanıda görüntüleme bulguları ile klinik verilerin bir arada değerlendirilmesi oldukça önemlidir, 
yalnızca tek göz tutulumu ya da kranial tutulumla seyreden vakalar nadir de olsa görülebilmektedir. Tanıda bir diğer 
önemli basamakta bu nadir antitenin temel özelliklerinin bilinmesi ve akılda bulundurulmasıdır. Erken tanı görme 
keskinliğinin korunmasında oldukça önemlidir. Tedavide yüksek doz steroit uygulaması etkin bir metot olarak belir-
tilmektedir. 

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.

Olgu Sunumu / Case Report
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INTRODUCTION
Vogt-Koyanagi-Harada syndrome (VKHS) is a multisys-
temic granulomatous autoimmune disease affecting body 
parts with high melanocyte content such as the eye, central 
nervous system, inner ear, and skin. It is characterized by 
granulomatous panuveitis with exudative retinal detach-
ment. The disease is mostly seen in Far East and Latin Ame-
rican countries. Patients are generally between 20 to 50 ye-
ars old at presentation It affects the female population more. 
As far as we know there are fewer than 250 cases described 
in English literature (1, 2). We aimed to present a rare case 
of VKHS with its magnetic resonance imaging findings.

CASE REPORT
47-year-old female patient applied with the complaints of 
loss of vision, photophobia, ocular pain, hearing distur-
bances and dizziness.  The ophthalmologic examination 
revealed left posterior uveitis and disc edema. She has also 
frontal alopecia areata and vitiligo, too. Cranial and tem-
poral MRI examinations can show no abnormal findings.

On orbital MR imaging, there was abnormal thickening 
and enhancement of the retina/choroid with retinal de-
tachment on left eye. The sclera was spared (Figure 1). 

Figure 1a: On axial T2WI, an obscure hypointensity 
was seen at the posterior part of the left eye (arrow)

Figure 1b: On axial postcontrast, T1WI, abnormal thi-
ckening and enhancement is present with concurrent 
retinal detachment.

Figure 1c: On sagittal postcontrast, T1WI, abnormal 
thickening and enhancement is present with concur-
rent retinal detachment. 

The patient was diagnosed as VKH syndrome, accor-
ding to clinical and imaging findings by considering the 
American Uveitis Society criteria (2). She was treated 
with Topical corticosteroids (e.g., dexamethasone 0.1 % 
or prednisolone acetate 1 % eyedrops) in combination 
with mydriatics/cycloplegics (e.g., tropicamide 1.0 % 
eyedrops), and systemically oral prednisone, 1.5 mg/kg 
per day. His symptoms decrease gradually under steroid 
therapy. 

DISCUSSION
The prevalence of VKHS can vary according to different 
societies (approximately 7 % in Japan, 1–4 % in the Uni-
ted States and 3 % in Brazil) (2).  The etiopathogenesis of 
VKH disease is not fully understood. The autoimmune 
response developed in the disease is thought to be in-
duced by skin trauma or infectious agents in susceptible 
individuals.  It is assumed that there is a T cell mediated 
autoimmune reaction to a common membrane antigen 
in the tissues originating from melanocytes and / or neu-
ral crest in the disease.  This autoimmune response re-
sults in the destruction of the epidermis, the cochlea, the 
meninks and the melanocytes in the mouth (3). 

The disease is clinically composed of three periods.  The 
first one, so called the prodromal phase, usually begins 
with symptoms similar to viral infection.  This phase is 
followed by an eye phase of bilateral uveitis developed 
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1-2 weeks later.  In this period, about half of the cases 
have auditory problems.  The eye also develops irido-
cyclitis, vitritis and papillitis.  During the last phase of 
the disease recovery, skin problems such as poliozis, vi-
tiligo and alopecia can develop (4).  

The most common condition in the disease that can ca-
use the most destruction is eye involvement. Eye invol-
vement typically occurs bilaterally. However, rare cases 
with unilateral involvement, such as our case, have been 
reported in the literature. The panuveitis usually appe-
ars in the granulomatous type.  In addition to intense 
vitreous reaction in the posterior segment, optic disc 
edema, yellow-white lesions around the fundus, retinal 
edema in the posterior pole, and exudative retinal deta-
chment can occur (5, 6).

In the differential diagnosis of the disease, sympathetic 
ophthalmia should be ruled out. It can mimic VKHS 
with meningial, auditory, eye and skin manifestations.  
However, the sympathetic ophthalmia usually has a 
story of penetrating eye trauma or bilateral panuveitis 
that develops after intraocular surgery. With early diag-
nosis and appropriate treatment approach, the progno-
sis of VKH disease is generally good (2).

CONCLUSION
In conclusion, early recognition of VKHS and inten-
se suppression of inflammation in the disease are very 
important in terms of increasing the visual capacity of 

the patient.  Although systemic findings have not been 
identified, early stage VKHS should be considered in 
suspected cases. High dose corticosteroid therapy is 
found to be very effective in treatment.
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ÖZ

Günümüzde halen en yaygın görülen gelişimsel bozukluk olan işitme kaybının tanısına verilen önem giderek artmak-
ta ve dolayısıyla tarama çalışmalarına Türkiye’de de hız verilmektedir. Bu sene Türkiye’de ilk defa ilkokul 1.sınıf öğ-
rencilerine başlanmış olan ve gelecek sene hem ilkokul birinci hem de beşinci sınıf öğrencilerine yapılması planlanan 
işitme taramasının başlamasının önemi ve devam etmesinin gerekliliği açıktır. 

Anahtar kelimeler: işitme taraması, işitme kaybı, okul çağı popülasyonu

ABSTRACT

Today, still increasing emphasis on the diagnosis of hearing loss is the most common developmental disorders, and 
therefore also accelerate the screening study in Turkey. The necessity of this year, which began on the 1st year students 
in primary schools for the first time next year, both Turkey and the primary importance of the beginning of both the 
first and fifth grade students are scheduled for hearing screening and continue on.

Keywords: hearing screening, hearing loss, school-age population

Yazarlar herhangi bir finansal destek kullanmamış olup yazarlar arasında çıkar çatışması yoktur.
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Sayın Editör;

İşitme kaybı konjenital anomaliler içerisinde en sık izle-
nenlerdendir. Ülkemizde yapılan bir çalışmada bu oran 
1,5/1000 olarak tespit edilmiştir (1). Türkiye’de yılda or-
talama 1.300.000 bebek doğmaktadır. Kaba bir hesapla 
her yıl nüfusumuza yaklaşık iki bin doğumsal işitme 
kaybı olan bebek eklenmektedir.

İşitme kayıplarının; iletim, sensörinöral veya ikisinin 
birlikteliği şeklinde olabileceği bilinmektedir. İletim 
tipi kayıpları; dış ve orta kulağın yeteri kadar görev 
yapmamasından kaynaklanmaktadır. Dış kulak kana-
lı ve kulak kepçesi atrezisi, buşon, dış kulak kanalında 
yabancı cisim, kula zarı perforasyonları/patolojileri, ke-
mik zincir patolojileri, otitler, orta kulak tümörleri, ös-
taki disfonksiyonu gibi patolojiler iletim tipi işitme kay-
bının nedenleri arasında yer almaktadır. Sensörinöral 
işitme kayıpları ise iç kulakta veya iç kulaktan santral 
işitme merkezine uzanan yolda ortaya çıkan patolojiler 
sonucu görülen işitme kaybıdır (2,3).

Yenidoğan işitme taramasında herhangi bir problem 
saptanmayan bebeklerde, postnatal işitme kaybının 
çocukluk dönemi içerisinde ortaya çıkabileceği ve 
tanı alabileceği bilinmektedir. American Speech-Lan-
guage-Hearing Association (ASHA); okul öncesi için 
gereklilik ve şüphe durumunda, okul çağında ise oku-
la başlarken, anaokulundan üçüncü sınıfa kadar her 
yıl daha sonrasında da 12 ve 16 yaşlarda olmak üzere 
zaman aralıklarına yayılmış şekilde işitme taramasını 
önermektedir (4).

İnvaziv bir işlem olmaması ve herhangi bir yan etki 
beklenmemesine rağmen işitme tarama program, veli 
iznine tabidir. Velinin doldurması ve imzalaması gere-
ken formdaki cevaplara göre öğrenciler testi geçse bile 
şüpheli kabul edilip sevk edilebilmektedir.  

Test, uygun ortamda birebir öğrenciyle yapılacak ve ka-
lanların tekrarının 2 gün ile 1 hafta arasındaki süreçte 
yapılması önerilmektedir (3). Yapılmış olan bazı çalış-
malar testten kalanların veya şüpheli olan öğrencilerin 

aynı cihaz yerine timpanometri ya da farklı cihazlarla 
test edilmesi yönünde önerilerde bulunmaktadır (5).

Tarama verileri bakanlığa internet yolu ile yollanacak 
olup, yerel kaynaklarda da saklanacak olan kayıtlar od-
yometri cihazı ile 500–1000–2000–4000 Hz ve 20 dB’de 
yapılacaktır. Ortamın uygunluğuna, öğrenciye ve testi 
uygulayana göre testin süresi değişmekte olup, yaklaşık 
5 dakika sürmektedir. Veli izin formundaki cevaplara 
göre şüpheli sayılanlar, testten kalanlar ve şüpheli olan-
lar eğer testi geçemezlerse sevk yolu ile belirlenmiş olan 
referans hastanelere kulak burun boğaz birimine yön-
lendirilecekler.

Türkiye Halk Sağlığı Kurumu, Çocuk ve Ergen Sağlığı 
Daire Başkanlığı tarafından yürütülecek olan (Türki-
ye Halk S23/12/2015 tarihli 234.02.E.67096 sayılı yazı, 
Okul Çağı Çocuklarda İşitme Taraması Programı) ilk 
aşamada sadece ilkokul 1. sınıf öğrencilerine uygula-
nacak olan ve sonrasında hem 1. sınıf hem de 5. sınıf 
öğrencilerine yapılması planlanan işitme tarama prog-
ramının çok yararlı olacağını ve devam etmesinin önem 
arz ettiğini düşünmekteyiz.
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FORM FOR COPYRIGHT
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Makale Başlığı: ............................................................................................................................................................................
  ............................................................................................................................................................................

Sayın Editör,

Yayınlanması dileğiyle Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Tıp Dergisi’ne gönderdiğimiz makalenin yazarları 
olarak;

Bu çalışmanın:
1. Bilimsel etik ve sorumluluğunun bize ait olduğunu,
2. Daha önce yurtiçinde veya yurtdışında Türkçe veya yabancı bir dilde yayınlanmadığını
3. Başka bir yayın organına yayınlanmak üzere gönderilmediğini
4. Yayın için kabulü halinde tüm yayın haklarının Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Tıp Dergisi’ne ait 
olduğunu kabul ve beyan ederiz.

1................................................................................................................................... İmza:.....................................................
Yazışma Adresi..........................................................................................................................................................................
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Yazışma Adresi..........................................................................................................................................................................
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Yazışma Adresi..........................................................................................................................................................................
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Yazışma Adresi..........................................................................................................................................................................
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Yazışma Adresi..........................................................................................................................................................................
Tel:…....................................................... Faks:....................................................... e-posta:....................................................
8. …………................................................................................................................ İmza:.....................................................

Yazı Geliş Tarihi:              Yazı No:                     Makale Adı:
Yazarlar:           Danışmanlar:
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GENEL BİLGİLER
Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Tıp Dergisi; Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi’ nin süreli  bilimsel yayın  organıdır
ve yılda üç sayı olarak yayınlanır. Tıbbın her dalı ile ilgili olabilecek retrospektif,  prospektif  veya  deneysel  araştırma,  derleme,
olgu sunumu, editöryal yorum / tartışma, editöre mektup, tıbbi kitap değerlendirmeleri ve tıp gündemini belirleyen güncel ko-
nuları yayınlayan, ulusal ve uluslar arası tüm tıp camiasına ulaşmayı hedefleyen bilimsel dergidir.
Dergi yayınladığı makalelerde, konu ile ilgili en yüksek etik ve bilimsel standartlarda olması ve ticari kaygılarda olmaması şartını
gözetmektedir. Editörler ve yayıncı, reklam amacı ile verilen ticari ürünlerin özellikleri ve açıklamaları konusunda hiçbir garanti 
vermemekte ve sorumluluk kabul etmemektedir. Yayınlanmak için gönderilen makalelerin daha önce başka bir yerde yayın-
lanmamış veya yayınlanmak üzere gönderilmemiş olması gerekir. Eğer makalede daha yayınlanmış; alıntı yazı, tablo, resim vs. 
mevcut ise makale yazarı, yayın hakkı sahibi ve yazarlarından yazılı izin almak ve bunu makalede belirtmek zorundadır. Dergiye 
gönderilen makale biçimsel esaslara uygun ise, editör ve en az iki danışmanın incelemesinden geçip, gerek görüldüğü takdirde, 
istenen değişiklikler yazarlarca yapıldıktan sonra yayınlanır.

BİLİMSEL SORUMLULUK
Tüm yazarların gönderilen makalede akademik-bilimsel olarak doğrudan katkısı olmalıdır. Yazar olarak belirlenen isim aşağıda-
ki özelliklerin tamamına sahip olmalıdır.
*Makaledeki çalışmayı planlamalı veya yapmalı,
*Makaleyi yazmalı veya revize etmeli,
*Son halini kabul etmelidir.
Makalelerin bilimsel kurallara uygunluğu yazarların sorunluluğundadır.

ETİK SORUMLULUK
Dergi, insan öğesinin içinde bulunduğu tüm çalışmalarda Helsinki Deklarasyonu Prensipleri’ne uygunluk (http://www.wma. 
net/e/polic/b3.htm) ilkesini kabul eder. Bu tip çalışmaların varlığında yazarlar, makalenin Gereç ve Yöntemler bölümünde bu 
prensiplere uygun olarak çalışmayı yaptıklarını, kurumlarının etik kurullarından ve çalışmaya katılmış insanlardan bilgilendiril-
miş rıza (informed consent) aldıklarını belirtmek zorundadır. Çalışmada ‘hayvan’ öğesi kullanılmış ise yazarlar, makalenin Gereç 
ve Yöntemler bölümünde, Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.edu./catalog/5140. html) prensipleri 
doğrultusunda çalışmalarında hayvan haklarını koruduklarını ve kurumlarının etik kurullarından onay aldıklarını belirtmek 
zorundadır. Olgu sunumlarında hastanın kimliğinin ortaya çıkmasına bakılmaksızın hastalardan “Bilgilendirilmiş rıza (infor-
med consent)” alınmalıdır. Eğer makalede doğrudan veya dolaylı ticari bağlantı veya çalışma için maddi destek veren kurum 
mevcut ise yazarlar; kullanılan ticari ürün, ilaç, firma ile ticari hiçbir ilişkisinin olmadığını ve varsa nasıl bir ilişkisinin olduğunu 
(konsültan, diğer anlaşmalar), editöre sunum sayfasında bildirmek zorundadır. Makalede Etik Kurul Onayı alınması gerekli ise; 
alınan belge makale ile birlikte gönderilmelidir. Makalelerin etik kurallara uygunluğu yazarların sorumluluğundadır.

EPİDEMİYOLOJİK VE İSTATİSTİKSEL DEĞERLENDİRME
Tüm retrospektif, prospektif ve deneysel araştırma makaleleri biyoistatistiksel olarak değerlendirilmeli ve uygun plan, analiz ve ra-
porlama ile belirtilmelidir. Araştırma makaleleri dergiye gönderilmeden önce, biyoistatistik uzmanı tarafından değerlendirilmelidir.

YAZIM DİLİ YÖNÜNDEN DEĞERLENDİRME
Derginin yayın dili Türkçe ve İngilizce’dir. Türkçe makalelerde Türk Dil Kurumu’nun Türkçe sözlüğü veya www.tdk.org.tr adresi ay-
rıca Türk Tıbbi Derneklerinin kendi branşlarına ait terimler sözlüğü esas alınmalıdır. İngilizce makaleler ve İngilizce özetler, dergiye 
gönderilmeden önce dil uzmanı tarafından değerlendirilmelidir. Makaleyi, İngilizce yönünden değerlendiren, yazarlardan biri değil 
ise bu kişinin ismi makalenin sonunda bulunan TEŞEKKÜR (Acknowledgement) bölümünde belirtilmelidir. Ayrıca gönderilmiş 
olan makalelerdeki yazım ve dilbilgisi hataları, makalenin içeriğine dokunmadan, redaksiyon komitemiz tarafından düzeltilmektedir.
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YAYIN HAKKI
Yayınlanmak üzere kabul edilen yazıların her türlü yayın hakkı dergiyi yayınlayan kuruma aittir. Yazılardaki düşünce ve öne-
riler tümüyle yazarların sorumluluğundadır. Yazarlar, Yayın Hakları Devir Formu’ nu doldurup, makale ile birlikte gönder-
melidirler.
YAZI ÇEŞİTLERİ
Dergiye yayınlanmak üzere gönderilecek yazı çeşitleri şu şekildedir. 
Editöryel Yorum/Tartışma: Yayınlanan orijinal araştırma makaleleri ile ilgili, araştırmanın yazarları dışındaki, o konunun 
uzmanı tarafından değerlendirilmesidir. Dergide makalelerden önce yayınlanır.
Özgün Çalışma: Kliniklerde yapılan prospektif-retrospektif ve her türlü deneysel çalışmalar yayınlanabilmektedir.
Yapısı: Özet (Ortalama 200-250 kelime; amaç, gereç ve yöntemler, bulgular ve sonuç bölümlerinden oluşan Türkçe ve İngiliz-
ce), giriş, gereç ve yöntemler, bulgular, tartışma, sonuç, teşekkür, kaynaklar.
Derleme: Doğrudan veya davet edilen yazarlar tarafından hazırlanır. Tıbbi özellik gösteren her türlü konu için son tıp lite-
ratürünü de içine alacak şekilde hazırlanabilir.Yazarın o konu ile ilgili basılmış yayınlarının olması özellikle tercih nedenidir.
Yapısı: Kısa özet (ortalama 50 kelime), özet (ortalama 200-250 kelime, bölümsüz, Türkçe ve İngilizce), konu ile ilgili başlıklar, 
kaynaklar.
Olgu Sunumu: Nadir görülen, tanı ve tedavide farklılık gösteren makalelerdir. Yeterli sayıda fotoğraflarla ve şemalarla des-
teklenmiş olmalıdır.
Yapısı: Özet (ortalama 100-150 kelime; bölümsüz; Türkçe ve İngilizce) giriş, olgu sunumu, tartışma, kaynaklar.
Editöre Mektup: Son bir yıl içinde dergide yayınlanan makaleler ile ilgili okuyucuların değişik görüş, tecrübe ve sorularını 
içeren en fazla 500 kelimelik yazılardır. Başlık ve özet bölümleri yoktur. Kaynak sayısı 5 ile sınırlıdır. Hangi makaleye (sayı, 
tarih verilerek) ithaf olunduğu belirtilmeli ve sonunda yazarın ismi, kurumu, adresi bulunmalıdır. Mektuba cevap, editör veya 
makalenin yazar(lar)ı tarafından, yine dergide yayınlanarak verilir.
Tıbbi Eğitim: Güncel tıbbi konularda okuyucuya mesaj veren son klinik ve laboratuvar uygulamaların da desteklediği bilim-
sel makalelerdir.
Yapısı: Özet (ortalama 200-250 kelime, bölümsüz, Türkçe ve İngilizce), konu ile ilgili başlıklar, kaynaklar.
Tıbbi Kitap Değerlendirmeleri: Güncel değeri olan ulusal veya uluslararası kabul görmüş kitapların değerlendirmeleridir.
YAZIM KURALLARI
Dergiye yayınlanması için gönderilen makalelerde aşağıdaki biçimsel esaslara uyulmalıdır.
* Makale, PC uyumlu bilgisayarlarda Microsoft Word Programı ile yazılmalıdır.
KISALTMALAR
Kelimenin ilk geçtiği yerde parantez içinde verilir ve tüm metin boyunca o kısaltmalar kullanılır. Uluslararası kullanılan kı-
saltmalar için “Bilimsel Yazım Kuralları” kaynağına başvurulabilir.
EDİTÖRE SUNUM SAYFASI
Gönderilen makalenin kategorisi, daha önce başka bir dergiye gönderilmemiş olduğu, varsa çalışmayı maddi olarak des-
tekleyen kişi ve kuruluşlar ve bu kuruluşların yazarlarla olan ilişkileri, makale İngilizce ise İngilizce yönünden kontrolünün, 
araştırma makalesi ise biyoistatiksel kontrolünün yapıldığı belirtilmelidir.
KAPAK SAYFASI: Makalenin başlığı (Türkçe ve İngilizce) tüm yazarların ad-soyadları, akademik ünvanları, kurumları, iş 
telefonu, cep telefonu, e-posta ve yazışma adresleri belirtilmelidir. Makalenin önceki tebliğ yeri ve tarihi belirtilmelidir.
ÖZETLER
Yazı çeşitleri bölümünde belirtilen şekilde hazırlanarak, makale metni içerisine yerleştirilmelidir.
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ANAHTAR KELİMELER
En az 2 adet, Türkçe ve İngilizce yazılmalıdır. Anahtar kelimeler  ‘Medical Subject Headings (MESH)’ e uygun olarak verilme-
lidir. (Bkz:www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).
ŞEKİL, RESİM, TABLO VE GRAFİKLER:
* Şekil, resim, tablo ve grafikler makalenin yazıldığı Word dosyasının içine, makalede işleniş sırasına uygun olarak numara 
verilip, ilgili yerlere yerleştirilmelidir. Şekil, resim, tablo ve grafiklerin metin içinde geçtiği yerler ilgili cümlenin sonunda belir-
tilmelidir. Şekil, resim, tablo ve grafiklerin altına açıklamaları eklenmelidir.
* Makalenin Word dosyasına eklenecek şekil, resim, tablo ve grafik, 1 MB dan büyük ise, ayrı bir jpg veya gif dosyası olarak da 
sisteme eklenebilir. Bu durumda, jpg veya gif dosyasına, makalenin word şeklinin içinde geçen numaralara göre isim verilmelidir.
* Kullanılan kısaltmalar şekil, resim, tablo ve grafiklerin altındaki açıklamada belirtilmelidir.
* Daha önce basılmış şekil, resim, tablo ve grafik kullanılmış ise yazılı izin alınmalıdır ve bu izin açıklama olarak şekil, resim, 
tablo ve grafik açıklamasında belirtilmelidir.
* Resimler/fotoğraflar ayrıntıları görülecek derecede kontrast ve net olmalıdır.
KAYNAKLAR
Makalede geliş sırasına göre yazılmalı ve metinde cümle sonunda noktalama işaretlerinden hemen önce parantez içinde be-
lirtilmelidir. Makalede bulunan yazar sayısı 6 veya daha az ise tüm yazarlar belirtilmeli, 7 veya daha fazla ise ilk 3 isim yazılıp 
Türkçe kaynaklarda “ve ark.”, İngilizce makalelerde “et al” eklenmelidir. Kaynak yazımı için kullanılan format Index Medicus’ta 
belirtilen şekilde olmalıdır.(Bkz:www.icmje.org).
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and Research Hospital that aims to reach all medical institutions and staff three times for a year. The journal is dedicated to 
publishing the highest quality original research articles, case reports, brief communications, letters to the Editor, medical book 
reviews, reviews and editorials on all topics relevant to experimental, basic or clinical medical sicences. The official language of 
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Neither the Editor (s) nor the publisher guarantees, warrants or endorses any product or service advertised in this publication. 
Articles are accepted for publication on the condition that they are original, are not under consideration by another journal, or 
have not been previously published. Direct quotations, tables, or illustrations that have appeared in copyrighted material must 
be accompanied by written permission for their use from the copyright owner and authors.
All articles are subject to review by the editor and two or more Turkish or foreign referees. Acceptance is based on significance
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EDITORIAL POLICIES
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has (have) no financial or other interest in the product or explain the nature of any relation (including consultancies) between 
the author(s) and the manufacturer or distributor of the product. It is the authors responsibility to prepare a manuscript that 
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EPIDEMIOLOGICAL AND STATISTICAL ANALYSIS
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ysis, interpretation and reporting. The Journal requires that an individual with expertise in the field or a biostatistician review 
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The official languages of the Journal are Turkish and English. Turkish Dictionary of Turkish Language Association or online 
dictionary which belongs to Turkish Medical Foundations must be taken into consideration in Turkish articles. Manuscripts 
and abstracts in English must be checked for language by an expert. And all writing and grammer mistakes in the articles, which 
are sent, are corrected by our redaction committee without changing the data presented.

S.B. ANKARA EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ TIP DERGİSİ
MEDICAL JOURNAL OF ANKARA TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL

PUBLICATION RULES OF THE MEDICAL JOURNAL OF ANKARA 
TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL

Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. (Med. J. Ankara Tr. Res. Hosp.)



COPYRIGHT STATEMENT
In accordance with the Copyright Act of 1976, the publisher owns the copyright of all published articles. Statements and opin-
ions expressed in the published material herein are those of the author(s).
All maunscripts submitted must be accompanied by the “Copyright Transfer and Author Declaration Statement form”.
CATEGORIES OF ARTICLES
The Journal publishes the following types of articles:
Editorial Commentary/Discussion: Usually written by reviewers involved in the evaluation of a submitted manuscript and 
published before the manuscripts.
Original Research Articles: Original prospective or retrospective studies of basic or clinical investigations in areas relevant to 
medicine.
Content: Abstract (200-250 words; the structured abstract contain the following section: objective, material and methods, re-
sults, conclusion; Turkish and English), introduction, material and methods, results, discussion, acknowledgements, references.
Review Articles: The authors may be invited to write or may submit a review article. Reviews including the latest medical liter-
ature my be prepared on all medical topics. Authors who have published materials on the topic are preferred.
Content: Mini abstract (no more than 50 words total), abstract (200-250 words, without structural divisions; Turkish and En-
glish), titles on related topics, references.
Letters to the Editor: Readers are encouraged to submit commentary on articles published in the Journal within the last year. It 
does not include a topic and abstract and it should be no more than 500 words. The number of references should not exceed 5. 
Submitted letters should include a note indicating the attribution to an article (with the number and date) and the name, affilia-
tion and address of the author(s) at the end. Letters may be published together with a reply from the orginal author.
Case Reports: Brief descriptions of a previously undocumented disease process, a unique unreported manifestation or treat-
ment of a known disease process, or unique unreported complications of treatment regimens. They should include an adequate 
number of photos and figures.
Content: Abstract (100-150 words; without structural divisions; Turkish and English). Introduction, case report, discussion, 
references.
Medical Education: Presentations of the latest basic or clinical investigations, which give a medical message to the readers.
MANUSCRIPT PREPARATION
Authors are encouraged to follow the following principles before submitting their material.
* The article should be written in IBM compatible computers with Microsoft Word.
ABBREVIATIONS: Abbreviations that are used should be defined in parenthesis where the fill word is first mentioned. For 
commonly accepted abbreviations and usage, please refer to Scientific Style and Format.
FIGURE. PHOTOS, TABLES AND GRAPHICS
* Figures, photos, tables and graphics should be numbered and placed in relevant sections in the order of mentioning in the text 
and should be referred to at the end of the relevant sentence. All figures, photos, tables and graphics should have explanatory 
legends. Tables should be self-explanatory and should supplement the text. Each table should be on a separate page with a brief 
title for each. Abbreviations used in the table should be defined at the bottom of the table.
* If the figures, photos, tables and graphics to be included in the Word document are larger than 1 MB, they may be submitted 
as an additional jpg or gif file. In this case, the jpg or gif file should be numbered in accordance with the number of the figure, 
photo, table or graphic in the text.
* Abbreviations used in the table should be defined at the bottom of the table.
* If an illustration has been previously published, it should be accompanied with permission from the original source and this 
should be mentioned in the legend.
* Photos should be in good quality with good black and white contrast or color balance.
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COVER LETTER
Cover letter should include statements about manuscript category designation, single-journal submission affirmation, 
conflict of interest statement, sources of outside funding, equipments (if so), approval for language for articles in English 
and approval for statistical analysis for original research articles.
TITLE PAGE
A concise, informative title (Turkish and English), should be provided. All authors should be listed with academic de-
grees, affiliations, addresses, Office and mobile telephone and fax numbers and e-mail and postal addresses.  If the study 
was presented in a congress, the author (s) should identify the date/place of the congress of the study presented.
ABSTRACT
The abstract should be prepared in accordance with the instructions in the ‘Categories of Articles’ and placed in the 
article file.
KEY WORDS
Provide 2-5 key words in English and Turkish. Key words format should conform to that set forth in ‘Medical Subject 
Headigns’(MESH). Please consult www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html Key words in Turkish should be the exact 
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search articles and reviews only.
REFERENCES
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(please look at:www.icmje.org). Declarations, personal experiments, unpublished papers, thesis and web page addresses 
cannot be given as reference. Examples for writing references (please give attention to punctuation).
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sive pages.
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iology, diagnosis and management. 2nd ed. New York: Raven Pr; 1995. p.466-78
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Example: Em Mufti M. Surgical Management of Hydatid Disease.1 st ed. London: Butterworth; 1989.p.27-30.
Correspondence: THE MEDICAL JOURNAL OF ANKARA TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL
Address: Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Cebeci-06534 Ankara-TÜRKİYE
Phone:+90 (312) 595 30 99
www.ankarahastanesi.gov.tr
aeah.tipdergisi@gmail.com

Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. (Med. J. Ankara Tr. Res. Hosp.)



Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg. (Med. J. Ankara Tr. Res. Hosp.)

       S. B. ANKARA EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ TIP DERGİSİ 

MEDICAL JOURNAL OF ANKARA TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL

Dergimiz 2014 Yılından İtibaren Tubitak Ulakbim Tıp Veri Tabanı’ nda Dizinlenmektedir.






