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 Dergi Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi’nin 
yayın organıdır. Dergimize yazı hazırlanırken 
aşağıdaki açıklamaları lütfen bütünüyle okuyunuz. 
Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi tıp bilimine ve 
akademik çalışmalara katkısı olan, klinik ve deneysel 
çalışmaları, editoryal yazıları, klinik olgu bildirimlerini, 
teknik ve eğitici derlemelerini, tıp konusundaki son 
gelişmeler ile orijinal görüntüleri, görüntülü hastalık 
tanımlama sorularını ve editöre mektupları yayınlar. 
Ayrıca daha önce yayınlanmış makale ve deneysel 
çalışmalarla ilgili okuyucu soru ve katkıları kısaca 
yayınlanır.
 Yayına kabul edilme, editöryal komite ile en az 
iki hakem kararı ile alınır. Yayına kabul edilen yazıların 
her türlü yayın hakkı dergiye aittir. Bu hak özel 
düzenlenmiş yayın hakkı devir formu ile bütün 
yazarların imzası ile tespit edilir. Dergi 4 ayda bir, yılda 
3 kez yayınlanır. Derginin yayın dili Türkçe ve/veya 
İngilizcedir. Gönderilen yazılar daha önce herhangi bir 
dergide yayınlanmamış olmalıdır (Bilimsel kongrelerde 
sunulan sözlü bildiri ve posterler bildirmek kaydı ile 
hariçtir). Dergide yayımlanan yazıların her türlü 
sorumluluğu (etik, bilimsel, yasal vb.) yazarlara aittir. 
Yayına kabul edilmeyen yazılar ve her türlü ekler 
(fotoğraf, tablo, şekil ve disket vb.) iade edilmeyecektir. 
Yazım kurallarına uygun olarak hazırlanmamış olan 
yazıların incelenmeye alınıp alınmaması Yayın 
Kurulu'nun insiyatifindedir.
 
 YAZIM KURALLARI
 Yayına gönderilen yazılar Microsoft Word 
programında yazılmalıdır. Yazı, şekil ve grafilerin 
tamamı elektronik ortamda gönderilmelidir. Kapak 
sayfası hariç yazının hiçbir yerinde çalışmanın 
yapıldığı kurum ve yazarların ismi geçmemelidir.
 Tüm yazılar:
 1. Başlık sayfası,
 2. Türkçe özet,
 3. İngilizce özet,
 4. Makale kısmı,
 5. Kaynaklar,
 6. Tablolar,
 7. Şekiller ve resimler,
 8. Alt yazılar şeklinde dizilmelidir.
 Araştırma inceleme yazılarının makale kısmı 
(özet, referanslar, tablo, şekil ve alt yazılar hariç) 
toplam 4000 kelimeyi, özet kısmı 400 kelimeyi, 
referanslar 40’ı, tablo ve şekil sayısı 10’u geçmemelidir. 
Limitler aşağıdaki tabloda özetlenmiştir. Olgu bildirileri 
şu bölümlerden oluşmalıdır: Başlık, İngilizce başlık, 
Türkçe ve İngilizce özet, giriş, olgunun/olguların 
sunumu, tartışma ve kaynaklar. Olgu sunumları toplam 
8 sayfayı geçmemelidir. Teknik ve tıp alanındaki 
gelişmelere ait yazılar ve orijinal konulara ait görüntü 

sunumları 2 sayfayı geçmemelidir.

 * özet, referanslar, tablo, şekil ve altyazılar hariç 
**herhangi bir limit uygulanmamaktadır 
 
  YAZILARIN HAZIRLANMASI 

 Başlık Sayfası 
 Yazının başlığı araştırma yazılarında 100 
karakteri (harf), olgu sunumlarında 80 karakteri 
geçmemelidir. Başlık hem İngilizce hem de Türkçe olarak 
yazılmalıdır. Yazıda çalışmaya katkısı olan yazarların ad 
ve soyadları açık olarak yazılmalı, Yazar sayısı, 
multidisipliner çalışmalar dışında, araştırma ve inceleme 
yazılarında ve derlemelerde 8'i , olgu sunumlarında 6'yı, 
editöre mektuplarda, görüntü sunumlarında 2'yi 
geçmemelidir. Yazıların altına çalışmanın yapıldığı 
kurumun açık adresi yazılmalıdır. Çalışma daha önce 
herhangi bir kongrede sunulmuş ise kongre adı, zamanı 
(gün-ay-yıl olarak) belirtilmelidir. Başlık sayfasının en 
altına iletişim kurulacak yazarın adı, soyadı, açık adresi, 
posta kodu, telefon ve faks numaraları ile e-posta adresi 
yazılmalıdır. 
 
 Özetler 
 Ayrı bir sayfa olarak verilmelidir. İngilizce özetin 
başında İngilizce başlık bulunmalıdır. Türkçe özetlerde 
başlık kullanılmamalıdır. Araştırma inceleme yazılarında 
400, olgu sunumlarında 200 kelimeyi geçmemelidir. 
Özetler, Türkçe araştırma yazılarında Amaç, Materyal ve 
metod, Bulgular, Sonuç; İngilizce araştırma yazılarında 
Background, Methods, Resul ts,  Conclusions 
bölümlerinden oluşmalıdır. Olgu sunumları yazılarında bu 
bölümlere gerek yoktur. Araştırma ve inceleme 
yazılarında özetlerden sonra Türkçe ve İngilizce anahtar 
kelimeler verilmelidir. Anahtar kelime sayısı 5'i 
geçmemelidir. Anahtar Kelimelerin İngilizcesi Index 
Medicus'daki Medical Subjects Headings'e uygun olmalı, 
Türkçe Anahtar kelimeler ise Türkiye Bilim Terimleri'nden 
(http://www.bilimterimleri.com ) seçilmelidir. Özetlerde 
kısaltma olmamalıdır.
 
 

Yazarlara Açıklama
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Makale 
 Yazı Giriş, Materyal ve metod, Bulgular ve 
Tartışma bölümlerinden oluşur. 
 Giriş: Konuyu ve çalışmanın amacını 
açıklayacak bilgilere yer verilir. 
 M a t e r y a l  v e  m e t o d :  Ç a l ı ş m a n ı n  
gerçekleştirildiği yer, zaman ve çalışmanın planlanması 
ile kullanılan elemanlar ve yöntemler bildirilmelidir. Verilerin 
derlenmesi, hasta ve bireylerin özellikleri, deneysel 
çalışmanın özellikleri ve istatistiksel metotlar detaylı olarak 
açıklanmalıdır. 
 Bulgular: Elde edilen veriler istatistiksel sonuçları 
ile beraber verilmelidir. 
 Tartışma: Çalışmanın sonuçları literatür verileri ile 
karşılaştırılarak değerlendirilmelidir. 
 Tüm yazımlar Türkçe yazım kurallarına uymalı, 
noktalama işaretlerine uygun olmalıdır. Kısaltmalardan 
mümkün olduğunca kaçını lmalı, eğer kısaltma 
kullanılacaksa ilk geçtiği yerde ( ) içerisinde açıklanmalıdır. 
Kaynaklar, şekil tablo ve resimler yazı içerisinde geçiş 
sırasına göre numaralandırılmalıdır. Metin içerisindeki tüm 
ölçüm birimleri uluslararası standartlara uygun biçimde 
verilmelidir. 
 
 Kaynaklar 
 Kaynaklar iki satır aralıklı olarak ayrı bir sayfaya 
yazılmalıdır. Kaynak numaraları cümle sonuna nokta 
konmadan ( ) içinde verilmeli, nokta daha sonra 
konulmalıdır. Birden fazla kaynak numarası veriliyorsa 
arasına ",", ikiden daha fazla ardışık kaynak numarası 
veriliyor ise rakamları arasına ",-" konmalıdır [ör. (1,2), (1-3) 
gibi]. Kaynak olarak dergi kullanılıyorsa: yıl, cilt, başlangıç 
ve bitiş sayfaları verilir. Kaynak olarak kitap kullanılıyorsa: 
sadece yıl, başlangıç ve bitiş sayfaları verilir. Kaynaklarda 
yazarların soyadları ile adlarının baş harfleri yazılmalıdır. 
Dergi isimleri Index Medicus'a göre kısaltılmalıdır. Kaynak 
yazılma şekli aşağıdaki örnekler gibi olmalıdır. 
 
 Dergiler için 
 1) Kocakuşak A, Yücel A.F, Arıkan S. Karına nafiz 
delici-kesici alet yaralanmalarında rutin abdominal 
eksplorasyon yönteminin retrospektif analizi. Van Tıp 
Dergisi 2006; 13(3): 90-96. 
 2) Goldstein PJ. The drugs/violence nexus: A 
tripartite conceptual framework. J Drug Issues 1985; 15(4): 
493-506. 
 
 Kitaplar için 
 1) Krogman WM, İşcan MY. The Human Skeleton 
in Forensic Medicine. Second ed. Springfield Illinois: 
Charles Thomas Publisher, 1986: 189-243. 
 2) Beard SD. Gaines PA, eds. Vascular and 
Endovascular Surgery. London : WB Sounders, 1998: 319-
29. 
 Kitaptan Bölüm İçin 
 1) Soysal Z, Albek E, Eke M. Fetüs hakları. Soysal 
Z, Çakalır C, ed. Adli Tıp, Cilt III, İstanbul Üniversitesi 
Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Yayınları, İstanbul, 1999: 1635-
1650. 
 2) Freidman WF. The intrinsic properties of the 
developing heart. In: Sonneblick E, Leschi M, Friedman 
WF, eds. Neonatal Heart Disease. New York: 
Grunestratton, 1999: 21-50. 
 

 Tablolar 
 Tablolar ayrı sayfaya iki satır aralıklı yazılmalı, her 
tablonun üzerinde numara ve açıklayıcı ismi olmalıdır. Tabloda 
kısaltmalar varsa tablonun altında alfabetik sıraya göre 
açılımları yazılmalıdır. Örnekler: PS: pulmoner stenoz, VSD: 
ventriküler septal defekt. Tablolar yazı içindeki bilgilerin tekrarı 
olmamalıdır. Tablo içerisindeki çizgiler enlemesine ve 
boylamasına olmamalı, yalnız üst ve altında düz çizgiler 
olmalıdır. 
 
 Şekil ve Resimler 
 Şekil ve resimler mutlaka isimlendirilmeli ve 
numaralandırılmalıdır. Resimler minimum 300 dots per inch 
(dpi) çözünürlüğünde ve net olmalıdır. Resimler makaleden 
ayrı bir şekilde makale gönderimi esnasında elektronik olarak 
JPEG formatında gönderilmelidir. Makale içerisinde geçen 
resimler kabul edilmeyecektir. Renkli resimlerin basımı ancak 
yazarın basım ücretini kabul etmesi ve bu ücreti ödemesi 
halinde mümkün olacaktır. Aksi takdirde resim siyah-beyaz 
olarak basılır. Şekil ve resim altlarında kısaltmalar kullanılmış 
ise, kısaltmaların açılımı alfabetik sıraya göre alt yazının 
altında belirtilmelidir. Mikroskobik resimlerde büyütme oranı ve 
tekniği açıklanmalıdır. 
 Yayın kurulu, yazının özünü değiştirmeden gerekli 
gördüğü değişiklikleri yapabilir. 
 
 HAKEM RAPORU SONRASINDA
  DEĞERLENDİRME 
 Yazarlar hakem raporunda belirtilen düzeltme 
istenen konuları maddelendirerek bir cevap olarak kendilerine 
ayrılan cevap bölümüne (http://tip.harran.edu.tr/tipdergisi) 
yazmalıdırlar. Ayrıca makale içerisinde de gerekli değişiklikleri 
yapmalı ve bunalrı makale içerisinde belirterek (boyayarak) 
online olarak tekrar göndermelidirler.

YAYIN ETİĞİNE UYUM

Yazıların araştırma ve yayın etiğine uygun olarak hazırlanması 
bir zorunluluktur. Yazarlar, insan ile ilgili tüm klinik 
araştırmalarda etik ilkeleri kabul ettiklerini, araştırmayı bu 
ilkelere uygun olarak yaptıklarını belirtmelidirler. Bununla ilgili 
olarak Gereç ve Yöntem bölümünde: klinik araştırmanın 
yapıldığı kurumdaki etik kuruldan prospektif her çalışma için 
onay aldıklarını ve çalışmaya katılmış kişilerden veya bu 
kişilerin vasilerinden bilgilendirilmiş onam aldıklarını; 
hayvanlar ile ilgili deneysel çalışmalarda ise hayvan haklarını 
koruduklarını, ilgili deney hayvanları etik kurulundan onay 
aldıklarını belirtmek zorundadırlar. İnsan veya deney hayvanı 
üzerinde yapılan deneysel çalışmaların sonuçları ile ilgili 
olarak, dergiye yapılan başvuru esnasında, etik kurul onay 
belgesinin sunulması zorunludur. 
 
 SON KONTROL 
 1.Yayın hakkı devir ve yazarlarla ilgili bildirilmesi 
gereken konular formu gereğince doldurulup imzalanmış, 
 2. Özet makalede 400, olgu sunumunda 200 kelimeyi 
aşmamış, 
 3. Başlık Türkçe ve İngilizce olarak yazılmış, 
 4. Kaynaklar kurallara uygun olarak yazılmış, 
 5.Tablo, resim ve şekillerde bütün kısaltmalar 
açıklanmış olmalıdır. 
Kılavuzun en güncel versiyonuna www.icmje.org adresinden 
ulaşılabilir.
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 The journal is a scientific publication of Harran 
University Faculty of Medicine. Please entirely read the 
instructions discussed below before submitting your 
manuscript to the journal. The Journal of Harran University 
Medical Faculty publishes original articles on clinical or 
experimental work, case histories reporting unusual 
syndromes or diseases, technical and educative reviews, 
recent advancement of knowledge of the medical sciences 
with original images, questionnaires of defining disease, 
and letters to the editor.
 Final recommendation for publication is made by 
the editorial board and at least two independent reviewers. 
The copyrights of articles accepted for publication is 
belonged to journal. This is determined by the assignment 
of copyright statement, signed by all authors. The journal is 
published three times in a year. The language of the journal 
is Turkish and/or English. Manuscripts submitted to the 
journal should not be published before or not under 
consideration elsewhere (in the case of previous oral or 
poster presentation of the paper at scientific meetings 
author should inform the journal). The full responsibility of 
the articles (ethic, scientific, legal, etc.) published in the 
journal belong to the authors. If the article is rejected, the 
manuscript and any related supplements (photographs, 
tables, figures, diskette etc.) will not be returned. If the 
paper is not prepared in conformity with the writing 
instructions, decision for its evaluation will be made by the 
members of the editorial board.

 WRITING INSTRUCTIONS
Submitted manuscripts should be prepared using Microsoft 
Word program. All manuscripts, figures and pictures must 
be submitted electronically. Authors should ensure that 
(apart from the title page) the manuscript should contain no 
clues about the identity of authors and institution where the 
study was performed.
All papers should be arranged on the basis of following 
sequence:

1. Title page,
2. Turkish abstract,
3. English abstract,
4. Text of the article,
5. References,
6. Table(s),
7. Figure(s) and illustration(s),
8. Figure legend(s).

In the original articles number of words should not exceed 
4000 (except abstract, references, tables, figures and 
legeds) for the text of article and 400 for the abstract. Upper 
limit for reference number is 40, and this limit is 10 for tables 
and figures. Limits are summarized in the table below. Case 
reports should be composed of Turkish title, English title, 
Turkish and English abstracts, introduction, case report, 
discussion and references. The number of typewritten 
pages should not exceed 8 in case reports. Advancements 
in technical and medical topics and questionnaires of 
original issues should not exceed 2 typewritten pages
* except abstract, table, figure and legends

**no limitation

 PREPARATION OF MANUSCRIPT 
 Title Page
 Title of the a r t i c l e  should not exceed 100 

character s  i n  o r i g i n a l  a r t i c l e s  a n d  8 0  

characters in case reports. Title should be written both in 
English and Turkish. The first and last names for all 
contributors designated as author should be written clearly. 
Apart from multidisciplinary studies, number of authors should 
not be more than 8 in original articles, 6 in case reports, 2 in 
letters to editor. Subsequently, address of the institution where 
the study was performed should be written clearly. If the study 
was previously presented in any scientific meeting, name and 
date (as day-month-year) of the organization should be 
written. The name and mailing address of the corresponding 
author, accompanied by telephone and fax numbers, and e-
mail should be written at the bottom of title page.
 
 Abstracts
 Abstracts should be given in separate sheets. 
English title should be used for English abstracts. No title is 
required for Turkish abstracts. The abstracts should not 
exceed 400 words in original articles and 200 words in case 
reports. The abstracts should be composed of “Amaç, Gereç-
yöntem, Bulgular, Sonuç” in Turkish original articles, and of 
“Back-ground, Methods, Results, Conclusion” in English 
original articles. There is no requirement to these sections in 
case reports. Turkish and English key words should be listed at 
the bottom of the abstract page in original articles and should 
not be more than 5 words. In selecting key words, authors 
should strictly refer to the Medical Subject Headings (MeSH) 
list of the Index Medicus. Turkish key words should be selected 
f r o m  T u r k i s h  S c i e n c e  Te r m  ( ( H Y P E R L I N K  
"http://www.bilimterimleri.com/" The abbreviations should not 
be used in the abstract.

 Text 
 Text is composed of Introduction, Materials and 
methods, Results and Discussion.
 

 Introduction: The matter and purpose of the study is 
clearly defined.
 
 Materials and methods: This should include the date 
and design of the study, the setting, type of participants or 
materials involved, a clear description of all interventions and 
comparisons, and the statistical analysis.
 

Instructions to Authors

Type Word limit Abstract word limit Tables and figures limit Reference limit

Original article 4000* 400 10 40

Case report 2000* 200 2 10

Letter to editor 500 2 5

Image presentations 300 2 3

Review** - - - -



V

 Results: Collected data and results of statistical 
analysis should be outlined in this section.
 Discussion: The discussion section should 
include interpretation of study findings and results should 
be considered in the context of results in other trials 
reported in the literature.

 All written content should be prepared in 
conformity with grammar and punctuation rules. Avoid 
abbreviations whenever possible; in case of necessary, it 
should be given in parentheses when they are first used. 
References, figures, tables and illustrations should be 
consecutively numbered in the order in which they have 
been cited in the text. All measurement units in the text 
should be used in accordance with international standards 
for units of measurement.
 
 References
 References should be given in a separate sheet 
with double spaced. References should be consecutively 
numbered in the order in which they are first mentioned in 
the text using Arabic numerals (in parentheses). Reference 
number should be placed at the end of sentence before the 
period. If there are multiple references number use “,” 
between them and “-” should be inserted between digits 
when three or more consequtive references are used [e.g. 
(1,2), (1-3)]. Journal references should include the 
following information: year, volume, first and last pages of 
article. Book references should include only year and first 
and last pages of the article. Authors in the references 
should be cited with last names and first initials. Journal’s 
title should be abbreviated in conformity with the Index 
Medicus system. References should be cited as per the 
examples below.
 
 Journal references:
 1) Kocakuşak A, Yücel A.F, Arıkan S. Karına nafiz 
delici-kesici alet yaralanmalarında rutin abdominal 
eksplorasyon yönteminin retrospektif analizi. Van Tıp 
Dergisi 2006; 13(3): 90-96.
 2) Goldstein PJ. The drugs/violence nexus: A 
tripartite conceptual framework. J Drug Issues 1985; 15(4): 
493-506.
 
 Book references:
 1) Krogman WM, İşcan MY. The Human Skeleton 
in Forensic Medicine. Second ed. Springfield Illinois: 
Charles Thomas Publisher, 1986: 189-243.
 2) Beard SD. Gaines PA, eds. Vascular and 
Endovascular Surgery. London : WB Sounders, 1998: 319-
29.

 Chapter in book references:
 1) Soysal Z, Albek E, Eke M. Fetüs hakları. Soysal 
Z, Çakalır C, ed. Adli Tıp, Cilt III, İstanbul Üniversitesi 
Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Yayınları, İstanbul, 1999: 1635-
1650.
 2) Freidman WF. The intrinsic properties of the 
developing heart. In: Sonneblick E, Leschi M, Friedman 
WF, eds. Neonatal Heart Disease. New York: 
Grunestratton, 1999: 21-50.

 Tables
 Tables should be printed on a separate sheet with 

double spaced. Each table should contain a table number in 
the order in which they are first mentioned in the text and title 
that summarizes the whole table. All abbreviations used in the 
table should be alphabetically arranged and defined under the 
table (e.g., PS; pulmonary stenosis, VSD: ventricular septal 
defect). Tables should not duplicate information given in the 
text. Apart from upper and lower margins, vertical and 
horizontal rules should not be used in the tables.
 
 Figures and Illustrations
 Figures and illustrations should be named and 
numbered. Figures should be provided with a minimum of 300 
dots per inch (dpi) in JPEG format and should be clear. Figures 
must be submitted online during manuscript submission. 
Figures embedded into article will not be accepted. If authors 
accept to charge extra cost, colored publication of the 
illustrations is possible; otherwise all illustrations will be 
published as black and white. All abbreviations used in the 
figures and illustrations should be alphabetically arranged and 
defined under the footnote. Technique and ratio of 
magnification for photomicrographs should be indicated.
 
 The editorial board has the right to make any 
revisions on the manuscript unless such changes interfere 
with the scientific data presented.

ETHICAL CONSİDERATİONS

Manuscripts submitted for publication must contain a 
statement indicated that all prospective human studies have 
been approved by the ethics Committee, have therefore been 
performed in accordance with the ethical standards of 2008 
Declaration of Helsinki. It should also be clearly stated that all 
persons gave informed consent prior to their inclusion in the 
study. Studies involving animals must have the animal ethics 
committee approval and be conducted in accordance with the 
care and use of laboratory animals standards.

 REVISION AFTER REFEREE REPORT

 Authors should point by point reply the items on which 
revision is demanded via referee report to the reserved box in 
the online system (http://tip.harran.edu.tr/tipdergisi). 
Additionally they should do necessary changes in article and 
highlight them and submit online again.

 FINAL CHECKING
1. All pages have been numbered beginning form first page of 
the text.
2. Assignment of copyright form has been properly filled and 
signed.
3. The abstract should not exceed 400 words in original 
articles and 200 words in case reports.
4. The title has been separately written in Turkish and in 
English.
5. References is in conformity with the instructions.
6. All abbreviations used in tables, figures and illustrations 
have been defined.

The most up-to-date version of the guide in question is 
available at .www.icmje.org



VI

Yayın hakkı devir ve yazarlarla ilgili bildirilmesi gereken konular formu

Bu form bütün yazarlar tarafından imzalanarak “Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi” ne 
(Journal of Harran University Medical Faculty) (http://tip.harran.edu.tr/tipdergisi) makale gönderimi 
esnasında online olarak gönderilmelidir.

Makale Adı

Makale Numarası:

Bu form ile yazar(lar) bildirir ki:

1. Biz aşağıda isim ve imzaları bulunan yazarlar, Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi'nde 
yayınlanmak üzere gönderdiğimiz yazımızın orijinal olduğunu; eşzamanlı olarak herhangi bir başka 
dergiye değerlendirilmek üzere sunulmadığını; daha önce yayınlanmadığını; gerekli görülen 
düzeltmelerle birlikte her türlü yayın hakkımızı, yazı yayına kabul edildiği taktirde Harran Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Dergisi'ne devrettiğimizi kabul ederiz,
2. Yayın hakları yazının sınırsız olarak basılmasını, çoğaltılmasını ve dağıtılmasını ve mikrofilm, 
elektronik form (offline, online) veya başka benzer reprodüksiyonlarını kapsamaktadır.
3. Ben (biz) makale ile ilgili herhangi bir konuda ortaya çıkabilecek herhangi bir çıkar çatışması veya 
ilişkisi olduğu durumlarda, makale yayınlanmadan önce Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi 
editörünü bilgilendirmeyi taahhüt ediyorum(z). Bu ilişki ilaç firmaları, biyomedikal alet üreticileri veya 
ürün veya hizmetleri makalede geçen konular ile ilgili olabilecek veya çalışmayı destekleyen diğer 
kuruluşları kapsamaktadır.
4. Yazar(lar) makaleyi herhangi bir dağıtım amacı ile herhangi bir şekilde çoğaltmak istediğinde 
Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi'nden izin almak zorundadır.

 Yazarın    Adı Soyadı    İmza    Tarih

 1.

 2.

 3.

 4.

 5.

 6.

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi



VII

Copyright transfer and conflict of interest statement

This statement should be signed and submitted online with the signs of all authors to the “Harran 
Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi” (Journal of Harran University Medical Faculty) 
(http://tip.harran.edu.tr/tipdergisi) during manuscript submission.

Article Title

Manuscript Number:

With this form all author(s) certify and accept that:

1. This manuscript submitted for publication in the Journal of Harran University Medical Faculty is 
original; has not previously been published elsewhere nor is it under review by any other journal; 
and agree to transfer all copyright ownership to the “Journal of Harran University Medical Faculty” 
effective upon acceptance of the manuscript for publication with all necessary revisions.
2. The copyright covers unlimited rights to publish, reproduce and distribute the article in any form 
of reproduction including microfilm electronic form (online, offline) and any other forms.
3. We grant to inform the editor of the Journal of Harran University Medical Faculty about real or 
apparent conflict(s) of interest that may have a direct bearing on the subject matter of the article 
before the article is published. This pertains to relationships with pharmaceutical companies, 
biomedical device manufacturers or other corporation whose products or services may be related 
to the subject matter of the article or who have sponsored the study.
4. Author(s) must obtain permission from the Journal of Harran University Medical Faculty to 
reproduce the article in any medium for distribution purposes.

 Author Name Surname   Sign   Date

 1.

 2.

 3.

 4.

 5.

 6.

Journal of Harran University Medical Faculty



VIII

İçindekiler / Index

Cilt 12, Sayı 2, 2015

NİVÜ E RN SA İR TER SA İH

T İ

I SP E F TA LK Ü
Journal of Harran University Medical Faculty

Harran Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Dergisi

Araştırma makalesi / Orginal Article

1- Brusellozda  Brucellacapt  (Immunocapture-agglutination)  ve  Rose  Bengal  testlerinin değerlendirilmesi

   Assesment  of  Brucellacapt  (Immunocapture-agglutination)  and  Rose  Bengal  tests  in human brucellosis

   Sayfa: 179-184

  Erkan Yula, Turkan Toka Özer, Vicdan Köksaldı Motor, Erhan Yengil, Melek  İnci, Hüseyin Aksoy, Çetin Kılınç

2-Glimeprid ve Gliklazid Kullanan Diyabetik Hastalarda Metabolik Bulguların Değerlendirilmesi

    Evaluation of Metabolic Findings in Diabetic Patients Using Glimepiride and Gliclazide

    Sayfa: 185-192

    Gülseren Oktay, Muhammet Oktay

3-1829 Apendektomi Materyalinin Retrospektif Olarak Değerlendirilmesi

    The Retrospective Evaluation of 1829 Appendectomy Specimens 

    Sayfa: 193-199

    Gül Türkcü, Ayşenur Keleş, Ulaş Alabalık, Berat Soylu, İbrahim İbiloğlu, Fatma Şule Dursun, Abdullah Oğuz, Hüseyin Büyükbayram

4- Düşük Serum Serulapozmin Aktivitesi Aterosklerozun Göstergesi Olabilir: Kesitsel Bir Çalışma

     Low Serum Ceruloplasmin Activity May Be An Indicator Of Atherosclerosis: A Cross Sectional Study

     Sayfa: 200-205

     Hatice  Sezen,  Emin  Savik,  Ahmet  Kaymaz,  Musluhittin  Emre  Erkus,  Ibrahim  Halil Altiparmak, Abdullah Nurdağ, Abdusselam İlter, Nurten Aksoy

5- Ağır Obstrüktif Uyku Apne Sendromlu Hastalarda Ortalama Trombosit Hacminin Değerlendirilmesi 

     Assessment Of Mean Platelet Volume In Patients With Severe Obstructive Sleep Apnea

     Sayfa: 206-210

     Zafer Hasan Ali Sak, Funda Yalçın, Ayşegül Öney Kurnaz, Mehmet Gencer, İrfan Eser, Şamil Günay

6- İntima-media kalınlığı, koroner kalsiyum skorlama ve koroner arter hastalığının ilişkisi

     The relationship of intima-media thickness, coronary calcium score and coronary artery disease Evaluation of Effectiveness of the Late Term Sphincteroplasty Operation in Faecal   

     Incontinence Cases that Growing After Vaginal Parturition

     Sayfa: 211-219

     Dilek Şen Dokumacı, Cansu Öztürk, Elif Ergün, Pınar Koşar

7- Akut ST Yükselmeli Miyokart İnfarktüsü Hastalarında Magnezyum Tedavisi ve P Dalga Dispersiyonu

     Magnesium Treatment and P wave Dispersion in Patients with Acute ST Elevation Myocardial Infarction

     Sayfa: 220-229
        Mehmet Baran Karataş, Barış Güngör , Ender Özgün Çakmak,  Göktürk İpek , Tolga Onuk , İbrahim Halil Altıparmak, Kazım Serhan Özcan, Yiğit Çanga , Gündüz Durmuş, Osman Bolca

8-Herediter spastik paraparezi:Fenotipik heterojenite ve SPG11 lokusunun doğrulanması

     Hereditary Spastic Paraparesis: Phenotypic Heterogeneity and Confirmation of the SPG11 Locus 

     Sayfa: 230-239

     Zulfikar Arlier 

9- Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi Şahinbey Araştırma Ve Uygulama Hastanesi'nde Yatan Hastaların Akılcı İlaç Kullanımı İle İlgili Davranışlarının Değerlendirilmesi

     Evaluation of the Attitudes of The Inpatients Related to Rational Drug Use in Gaziantep University Sahinbey Research and Practice Hospital

     Sayfa: 240-254

     Elif Oğuz, Belgin Alaşehirli, Abdullah Tuncay Demiryürek

10- Romatoid artrit'te kemik sintigrafisi bulguları, DAS28 skoru ve biyokimyasal parametrelerin karşılaştırılması

     Bone scintigraphy, DAS 28 score and biochemical parameters in patients with Rheumatoid Arthritis

     Sayfa: 255-260

     Seyhan Karaçavuş, Mehmet Uçar, Mehmet Fatih Geçer, Özlem Balbaloğlu, Ömer Nas, Ümit Sarp

11- Kan Kültürlerinden İzole Edilen Maya Türlerinin Vıtek 2 Sistemi ile Tanımlanması ve Antifungal Duyarlılıkları

     Distribution and Antifungal Susceptibilities with VITEK 2 system of Yeast Isolated from Blood Cultures

     Sayfa: 261-268

     Fatma MUTLU SARIGÜZEL, Ayşe Nedret KOÇ, Selma KARAGÖZ

12-Geçici Görme Kaybı Olgularında Optik Koherens Tomografi İle Retina Sinir Lifi Ve Makülanın Değerlendirilmesi

     Evaluation Of The Retinal Nerve Fiber Layer And Macular Thickness In Patients With Transient Monocular Blindness

     Sayfa: 269-273

     Tuğba Göncü, Halit Oğuz, Ali Akal, Sevim Çakmak, Fatih Mehmet Adıbelli, Özcan Kocatürk

13- Prematüre Retinopatisi Tarama ve Tedavi Sonuçları

     Screening And Treatment Results Of Retinopathy Of Prematurity

     Sayfa: 274-280

    Anıl Hanedar, Tuğba Göncü, Fatih Mehmet Adıbelli, Alpay Çakmak, Halit Oğuz 



İçindekiler / Index

Cilt 12, Sayı 2, 2015

NİVÜ E RN SA İR TER SA İH

T İ

I SP E F TA LK Ü
Journal of Harran University Medical Faculty

Harran Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Dergisi

IX

Olgu sunumu / Case Report 

1- Altı Aylık Bir Çocukta Lumbosakral Herpes Zoster Enfeksiyonu

    Lumbosacral Herpes Zoster Infection In A Six-Month-Old Infant

    Sayfa: 281-283

    Habip Almiş, İbrahim Hakan Bucak, Mehmet Tekin, Çapan Konca, Mehmet Turgut

2- Systemic Lupus Erythematosus Developed Under The Brucellosis Therapy

    Bruselloz Tedavisi Altında Gelişen Sistemik Lupus Eritematozus 

    Sayfa: 284-287

    Meltem Vural, Cemal Bes, Kadriye Kart Yaşar, Deniz Yılmaz, Ferit Babaşov

3- Perikard kist: Olgu Sunumu

    Pericardial Cyst: A Case Report

    Sayfa: 288-291

    Muharrem ÇAKMAK, Mehmet Nail KANDEMİR

4- Minör Tükürük Bezi Pleomorfik Adenomu: Olgu Sunumu

    Minor Salivary Gland Pleomorphic Adenoma: A Case Report

    Sayfa: 292-295

     Dr. Oğuz Oğuzhan, Dr. Selman Sarıca, Dr. Yusuf Yıldırım, Dr. Mücahit Altınışık, Dr. İlhami Yıldırım, Dr. M. Akif Kılıç

5- Ebegümeci: Çocukluk yaş grubunda ilk kez belirlenen üst gastrointestinal sistem kanaması nedeni olabilir mi?

    Common Mallow: Can it be the first time determined cause of upper gastrointestinal bleeding in childhood?

    Sayfa: 296-299

    İbrahim Hakan Bucak, Habip Almış, Velat Çelik, Hasan Öğünç Apaydın, Mehmet Turgut

6- Primary plasma cell leukemia: evaluation of a rare disease

    Primer Plazma Hücreli Lösemi: Nadir Bir Hastalığın Değerlendirilmesi

    Sayfa: 300-302

    Fatma MUTLU SARIGUZEL, Bilal AYGUN, Cigdem KARAKUKCU, Vedat ARSAV, Derya KOCER, Ahmet GODEKMERDAN

7- Bruselloza Bağlı Bir Septik Artrit Olgusu

    A Case Of Septic Arthritis Due To Brucellosis

    Sayfa: 303-305

    Şehmuz Kaya, Şafak Kaya, Habibe Çolak, Remzi Toprak, Tülün Türközü

8- Hybrid approach in two cases with hypoplastic left heart syndrome

    Hibrid yaklaşımı uygulanan hipoplastik sol kalp sendromlu iki olgu

    Sayfa: 306-310

    Savas Demirpence, Baris Guven, Ali Yıldırım,  Emin Alp Alayunt, Vedide Tavli

Derleme

1- Laparoskopik Ürolojik Cerrahinin Güncel Literatür Eşliğinde Gastrointestinal Komplikasyonları

    Gastrointestinal Complications Of Laparoscopic Urologic Surgery In View Of The Current Literature  

    Sayfa: 311-323

    Yiğit Akın, Işıl Başara Akın, Mehmet Oğur Yılmaz, Mehmet Demir, Mehmet Gülüm, Halil Çiftçi, Harun Aydoğan, Ercan Yeni

Image Presentation / Görüntü Sunumu

1- Entübe Hastada Nazokomiyal Oral Miyasiz Olgusu

    Nosocomial Oral Myiasis Case In Intubated Patient

    Sayfa: 324-325

    Hüseyin SERT,  Mahmut Alp KARAHAN, Hasan Hüsnü YÜCE, Ahmet KÜÇÜK, 

Latter to Editor

1- Nöroleptik Malign Sendromlu Hastada Elektrokonvulzif Tedavisinde Rokuronyum ve Sugammadeks Kombinasyonu  

    Rocuronium  and  Sugammadex  Combination  for  Management  of  Electroconvulsive Therapy in a Patient with Neuroleptic Malignant Syndrome

    Sayfa: 326-327

    Şaban  Yalçın, Harun  Aydoğan,  Ahmet  Küçük,  Hasan  Hüsnü  Yüce,  Tekin  Bilgiç, Mahmut Alp Karahan

2- Beyin Ölümü Tanısı ve Son Değişiklikler 

    Diagnosis of Brain Death And Recent changes 

    Sayfa: 328-331

    Ahmet Küçük,  Mahmut Alp Karahan



Brusellozda  Brucellacapt  (Immunocapture-agglutination)  ve  Rose  Bengal  testlerinin değerlendirilmesi

1 2 3 4 5Erkan Yula , Turkan Toka Özer , Vicdan Köksaldı Motor , Erhan Yengil , Melek  İnci ,
6 5Hüseyin Aksoy , Çetin Kılınç

1 
İzmir Kâtip Çelebi Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobiyoloji A.D. İzmir, Türkiye 

2
 Kızıltepe Devlet Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvarı, Mardin, Türkiye

3 
Mustafa Kemal Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji

A.D. Hatay, Türkiye
4 
Mustafa Kemal Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Aile Hekimliği A.D. Hatay, Türkiye

5 
Mustafa Kemal Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobiyoloji A.D. Hatay, Türkiye 6 Mehmet Ali 

Paşa, Aile Sağlığı Merkezi, İzmit, Türkiye.

Yazışma Adresi

Dr. Erkan YULA

Mustafa Kemal Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobiyoloji A.D. Hatay, Türkiye E-mail: 

erkanyula@gmail.com

Tel: +90326 229 1000-3428 Fax: +90326 245 54 35

Araştırma Makalesi

ÖZET

Amaç: Bruselloz, Gram negatif bir bakteri olan brusella türlerinin neden olduğu son derece bulaşıcı bir 

zoonotik hastalıktır. İnsan brusellozunun tanısında çok çeşitli serolojik testler kullanılmaktadır. Brusellozun 

serolojik tanısında sıklıkla tercih edilen yöntem olan tüp aglütinasyon testi, blokan antikor varlığını tespit 

edemediğinden yalancı negatif sonuçlara yol açabilmektedir. Bu çalışmada farklı iki test olan Rose Bengal 

testi (RBT) ve immuncapture- aglütinasyon (Brucellacapt) testi sonuçlarının analiz edilmesi ve bu testlerin 

kullanılabilirliğinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Materyal Metod: Çalışmaya, Ağustos 2009 - Ağustos 2011 tarihleri arasında Kızıltepe Devlet Hastanesi 

mikrobiyoloji laboratuarına çeşitli polikliniklerden gelen 220 hastadan alınan serum örneği dahil edilmiştir. 

Her bir hasta serumunda hem RBT (ADR Diagnostics, Medico Chemistry) hem de Brucellacapt (ADR 

Diagnostics, Medico Chemistry) testleri çalışılmıştır. Her iki test de üretici firmanın talimatları 

doğrultusunda gerçekleştirilmiştir. Brucellacapt testinde 1/160 serum titresi eşik değer olarak kabul 

edilmiştir. Çalışma grubuna klinik bulgulara dayanarak bruselloz şüphesi olan 220 hasta dahil edilmiştir.

Bulgular: Serum örneklerin serolojik olarak incelenmesi ile her iki test 146 (%66,4) hastada negatif 

bulunurken, hem RBT hem de Brucellacapt testinin pozitif olduğu hasta sayısı ise 59 (%26,8) olarak 

bulunmuştur. Ek olarak sadece RBT testinin pozitif olduğu hasta sayısı 9 (%4,1), sadece Brucellacapt 

testinin pozitif olduğu hasta sayısı ise 6 (%2,7) olarak tespit edilmiştir. Toplamda RBT 68 hastada (%30,9), 

Brucellacapt testi ise 65 hastada (%29,5) pozitif olarak bulunmuştur.
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Sonuç: Bölgemizde brusellozun endemik bir problem olarak devam ettiği tespit edilmiştir.

RBT,  bruselloz  tanısında,  tecrübeli  eleman  gerektirmeyen,  yorumlanması  kolay,  maliyeti düşük ve 

teknik olarak da kolay uygulanabilir bir testdir. Brucellacapt testi de kolay ve pratik bir test olup bruselloz 

tanısında tamamlayıcı bir test olarak kullanılabilir.

Anahtar Kelimeler: Bruselloz, Rose Bengal, Aglütinasyon

ABSTRACT

OBJECTIVE: Brucellosis is extremely infectious zoonosis caused by the Gram-negative bacteria of the 

genus Brucella. Several serological tests have been used for the diagnosis of human brucellosis. Although 

standard tube agglutination test is the frequently preferred method for the serodiagnosis of brucellosis, it may 

cause false negative results due to its incompetence in detecting the blocking antibodies. In this study, 

analysis of the results obtained with two different tests which are Rose Bengal test (RBT) and 

immunocapture- agglutination test (Brucellacapt) for detection of Brucella-specific antibodies in an area of 

endemicity and evaluation of usefulness of these tests were aimed.

METHODS: A total of 220 sera from different groups of patients from various polyclinics were included the 

study between August 2009 and August 2011 dates. Rose Bengal test (ADR  Diagnostics,  Medico-

Chemistry)   and  Brucellacapt  (ADR  Diagnostics,  Medico- Chemistry) were performed for each serum 

sample. Both of the tests were performed according to manufacturer's recommendations. The threshold 

serum titre was accepted as 1/160 in Brucellacapt test. In this study, 220 patients with suspected brucellosis 

based on clinical findings were included. 

RESULTS: As a result of Serological examination of the clinical samples both of the RBT

and Brucellacapt tests were negative in 146 (66.4%) patients. Both of the RBT and Brucellacapt tests were 

positive in 59 (26.8%) patients. In addition, only RBT was positive in 9 (4.1%) patients and only Brucellacapt 

test was positive in 6 (2.7%) patients. Totally, RBT was positive in 68 patients (30.9%) and Brucellacapt test 

was positive in 65 patients (29.5%).

CONCLUSION: Brucellosis continues to be an endemic problem in our region. RBT is a very useful test for 

the diagnosis of human brucellosis and hasn't got technical difficulties since they didn't require skilled 

personnel and high-cost material and easy to interpret. Brucellacapt is also simple and practical test and it is 

suitable complementary test for diagnosis of brucellosis.

Key words: Brucellosis, Rose Bengal, Agglutination

GİRİŞ

Bruselloz, Gram negatif bir bakteri olan Brucella 

türlerinin neden olduğu ileri derecede enfeksiyöz 

olabilen ve çoklu organ sistemlerini etkileyebilen 

zoonotik bir hastalıktır. Brucella abortus, Brucella 

suis ve Brucella melitensis, brusellozun sıklıkla 

izole edilebilen üç türü olup sırasıyla sığır, domuz 

ve koyun ile keçileri enfekte ederler. Bu hayvanlar, 

insanlar için ciddi bir rahatsızlık olan insan 

brusellozu vakasının kaynağıdırlar. Bruselloz; 

Malta humması, Cebelitarık, Kıbrıs ya da Akdeniz 

ateşi, Bang's hastalığı, Ondülan ateş gibi değişik 

isimlerle de adlandırılmaktadır. Hastalar ateş, üşüme, 

artralji, baş ağrısı, yorgunluk ve güçsüzlük gibi 

spesifik olmayan semptomlar gösterirler. Bruselloz 

insidansının bazı Akdeniz ülkelerinde ve özellikle 

hayvancılığın önemli olduğu gelişmekte olan 

ülkelerde yüksek olduğu bildirilmektedir. Bu 

ülkelerdeki rapor edilen hastalık insidansları büyük 

değişiklikler gösterir (<0,01->200/100.000). 



Değişken oranlar patognomonik semptomların az 

olduğu bu hastalıkta tanı koymadaki zorluğu 

göstermektedir (1).

İnsan brusellozu tanısında birçok serolojik test 

kullanılmaktadır. Wright ve arkadaşları tarafından 

1897 yılında geliştirilen serum tüp aglütinasyon 

testi (SAT) hala diğer testlerin karşılaştırıldığı 

referans test olma özelliğini sürdürmektedir. Rose 

Bengal testi (RBT), kompleman fiksasyon testi, 

indirekt Coombs testi, enzim immunoassay 

(ELISA) ve son zamanlarda kullanılan 

immuncapture-aglütinasyon (Brucellacapt) testi 

tanıda kullanılan diğer testlerdir. Ancak bu testleri 

yorumlamak populasyonun büyük bir kısmının 

hayvanlarla ve hayvansal ürünlerle temasının 

olduğu ve etkene karşı antikor geliştirebildiği 

endemik bölgelerde sıklıkla zordur (2).

RBT insan brusellozunun tanısında sıklıkla hızlı 

tarama testi olarak kullanılan bir plak aglütinasyon 

testidir. Bu testin duyarlılığı çok yüksektir (>%99) 

ancak özgüllüğü düşüktür

(3). Uygulaması kolay bir test olduğundan, kısıtlı 

imkanları olan küçük laboratuvarlar için uygun bir 

test olabilir. Ancak Dünya Sağlık Örgütü 

kılavuzları RBT sonuçlarının diğer testlerle 

doğrulanmasını önermektedir (4,5). Özellikle 

brusellozun endemik olduğu bölgelerde, 

hastalıkla tekrar karşılaşma durumunda veya yeni 

geçirilmiş enfeksiyon hikayesi olan bireylerde 

tanıda tek başına kullanılmaması tavsiye 

edilmektedir (6).

İnkomplet antikorları tespit eden Coombs testi ve 

immunocapture-aglütinasyon testleri insan 

brusellozu tanısında daha yüksek sensitivite ve 

spesifisite ile hastalığın hem ilk evresinde, hem de 

ileri dönüşümlü vakalarda, ayrıca relaps ve 

reenfeksiyonların tanısında benzer performans 

göstermişlerdir (3). SAT, bruselloz tanısında en 

çok tercih edilen test olsa da blokan antikor 

tespitinde inkompetansa yol açarak yalancı negatif 

sonuçlanabilmekte fakat Coombs testi ile blokan 

antikorlar tespit edilebilmektedir. Bu test uzun 

sü rmes i  ve  zahmet l i  o lmas ı  neden iy l e  

laboratuvarlarda rutin tanıda direkt olarak 

kullanılmaz. Son zamanlarda total antikor tespitinde 

bloklayıcı antikor varlığını hiç engellemeyen ve daha 

pratik olan Brucellacapt kullanılmaktadır (7). 

Brucellacapt testindeki kuyucuklar insan kaynaklı 

IgG, IgM ve IgA antikorlarına karşı antikorlarla 

(Coombs antikorları) kaplıdır. Brucellaya karşı 

oluşan her üç antikoru ve blokan antikorları da tespit 

ettiği için daha yüksek titreler elde edilmektedir. 

Ayrıca SAT ve Coombs yöntemine göre daha yüksek 

duyarlılık ve özgüllüktedir (8).

Bu çalışmada bruselloz için endemik bir bölgemizde 

farklı iki test olan RBT ve Brucellacapt test 

sonuçlarının analiz edilmesi ve bu testlerin 

k u l l a n ı l a b i l i r l i ğ i n i n  d e ğ e r l e n d i r i l m e s i  

amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çalışmaya, Ağustos 2009- Ağustos 2011 tarihleri 

arasında Kızıltepe Devlet Hastanesi'ne gelen  ve  

bruselloz  şüphesi  olan  220  hasta  dahil  edilmiştir.  

Hasta  grubu;  uzun  süreli yorgunluk, baş ve sırt 

ağrısı, iştahsızlık, kilo kaybı, üşüme, ateş, gece  

terlemesi, lenfadenopati, hepatosplenomegali, 

depresyon, halsizlik ve uykusuzluk gibi belirti ve 

bulguları olan, brusellozdan şüphelenilen yetişkin 

kişilerden oluşturulmuştur. Her bir hasta serumunda 

eş zamanlı olarak RBT (ADR Diagnostics, Medico 

chemistry) ve Brucellacapt (ADR Diagnostics, 

Medico chemistry) testlerinin her ikisi de 

çalışılmıştır.

RBT için 50 µl serum örneği ile negatif ve pozitif 

kontroller için damlalar lam test üzerinde farklı 

halkalara konulmuşdur. Rose Bengal reaktifi (ADR 

Diagnostics, Medico chemistry) kullanımdan önce 

oda sıcaklığına getirilerek hafifçe çalkalanmış ve test 

edilecek örneğin yanına bir damla ilave edilmiş ve 

karıştırılarak tüm halka yüzeyine yayılmıştır. Lam 4 
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dakika boyunca çalkalanarak görünen her 

çökelme ve/veya tipik kenar görüntüsü pozitif 

sonuç olarak kabul edilmiştir. Brucellacapt testi 

üretici firmanın önerileri doğrultusunda 

uygulanmıştır. Kısaca, serum dilusyonlarından 

50'şer µl anti-total insan immunoglobulini ile 

kaplı U-tabanlı mikrotitre plakalara konmuş ve 

sonra 50 µl antijen süspansiyonu tüm çukurlara 

eklenmiştir. Plakalar yapışkan bir bantla ayrılmış 

ve 37°C'de 24 saat boyunca karanlık ve nemli 

ortamda inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonrası 

1/160 ve üzeri titrasyonlarda çukurun tabanındaki 

ç ö k e l m e  g ö r ü l m e s i  p o z i t i f  o l a r a k  

değerlendirilmiştir.

Te s t  s o n u ç l a r ı n ı n  i s t a t i s t i k i  o l a r a k  

karşılaştırılmasında McNemar Testi kullanılmış 

(SPSS V16.0) ve anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak 

kabul edilmiştir.

BULGULAR

Çalışmaya dahil edilen 220 bruselloz şüpheli 

serum örneğinin serolojik incelenmesi sonucunda 

hem RBT hem de Brucellacapt testi 59 hastada 

(%26.8) pozitif olarak bulunurken, 146 (%66.4) 

hastada her iki test negatif olarak belirlenmişdir. 

Sadece RBT testinin pozitif olduğu hasta sayısı 9 

(%4,1), sadece Brucellacapt testinin pozitif 

olduğu hasta sayısı ise 6 (%2,7) olarak tespit 

edilmiştir. Toplamda Rose Bengal testi 68 hastada 

(%30,9), Brucellacapt testi ise 65 hastada (%29,5) 

pozitif olarak bulunmuştur (Tablo 1). İki test 

arasında istatistiksel olarak  anlamlı  fark  

bulunamamıştır    (p=0.607).    İki  test  arasındaki  

uyum  iyi  derecede

(kappa=0.838) ve istatistiksel olarak anlamlıdır 

(p=0.001).

TARTIŞMA

İnsan� brusellozunun� tedavisinde başarısızlıklar 

ve relapslar, kas eklem� t u t u l u m u ,  

nörobruselloz ve endokardit gibi şiddetli 

komplikasyonlara yol açabilmektedir. Hastalığın 

kesin tanısı brusellaya neden olan etkenin kan, kemik 

iliği ya da diğer dokulardan izolasyonuna dayanır. 

Ancak kültür işlemleri zaman alıcıdır ve duyarlılığı 

kişisel laboratuvar pratiği, kandaki bakteri miktarı ve 

kullanılan metoda göre değişmekle birlikte %15-70 

arasındadır. Retiküloendotelyal sistemde brusella 

konsantrasyonu göreceli olarak daha yüksek olması 

nedeniyle kemik iliği kültürü bruselloz tanısında 

altın standart olarak kabul edilmektedir. Fakat bu 

yöntem invazif bir yöntemdir ve duyarlılığı yüksek 

değildir. Bu nedenlerle klinisyenler sıklıkla 

hastalığın indirekt kanıtlarını dikkate alma 

eğilimindedirler. Özgül antikorların yüksek ya da 

yükselen değerleri geçici tanıya olanak sağlar. Rutin 

tanıda birçok serolojik test mevcuttur ancak yalancı 

negatif sonuçları engellemek için en az iki serolojik 

test kombinasyonu önerilmektedir. Genellikle serum 

aglütinasyon testi ilk kullanılan testtir. Kompleman 

fiksasyon ya da Coombs testi ise aglütinasyon 

testinin sonucunu onaylarlar. Bruselloz tanısında 

ELISA diğer serolojik testlerden daha duyarlı ve 

özgüldür (9).

Hastal ığın i lk haftası  boyunca serumda 

lipopolisakkarit antijenlerine karşı gelişen IgM 

antikorları görülür. Bunu ikinci haftada görülmeye 

başlayan IgG antikorları takip eder. Her iki antikor 

izotipi de 4. haftada zirve değere ulaşır. Antibiyotik 

kullanımı hem IgM hem de IgG sınıfı antikorların 

azalmasıyla ilişkilendirilmiştir. SAT hastalığın 

tanısının doğrulanmasında

en sık kullanılan serolojik testtir. Tanı uygun klinik 

semptomlarla birlikte, serokonversiyon tespiti ya da 

yüksek antikor titreleri (≥1/160) mevcudiyeti ile 

konulur. Klinik olarak ciddi biçimde brusellozdan 

şüphelenilen hastalardaki seropozitivite eksikliği 

hastalığın erken safhasındaki test performansına ve 

“prezone” fenomeni de denen bloklayıcı antikorların 

(non- agglutinating, inkomplet) varlığına bağlı 

olabilir. Klinik görünüm için spesifik IgM, IgG ve 

IgA antikorlarını ölçen ELISA yöntemi daha iyi 
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klinik yorum sağlar ve SAT ile görülebilen yalancı 

negatiflik/pozitiflik engellenmiş olur (10).

Ayrıca endemik olmayan alanlarda genellikle 

mikrobiyolojik kültür metodları ve ileri 

immünolojik değerlendirmelerin yapılması teknik 

olarak zahmetlidir ve yorumlanması zordur. Bu 

testler tanının gecikmesine yol açabilmektedir. Bu 

nedenlerden dolayı küçük laboratuvarlarda bile 

uygulanabilecek basit, hızlı ve doğru sonuç veren 

bir tanı metoduna gereksinim duyulmuştur. Bu 

durum bizi brusellozun sık görüldüğü bölgemizde 

immünkaptür tekniğine bağlı test yöntemi ile RBT 

yöntemini değerlendirmeye teşvik etmiştir.

Mantur ve ark. immünkaptür tekniğinin hastalığın 

tüm evrelerinde SAT'a üstünlüğü olduğunu 

göstermişler ancak Coombs testine göre anlamlı 

bir üstünlük tespit etmemişlerdir . Ayrıca relaps 

tanısında faydalı  bir  metod olduğunu 

göstermişlerdir. İmmünkaptür ve Coombs 

t e s t l e r i n i n  b r u s e l l o z  s o n u ç l a r ı n ı n  

değerlendirilmesindeki karışıklığı gidermede 

daha sensitif olduğu bulunmuştur. Coombs testi 

zahmetlidir, yorumlaması subjektiftir ve beceri 

isteyen bir testtir. İmmünkaptür tekniğinde ise 

subjektif okuma hataları yoktur, uygulanması 

kolaydır ve bu yöntemin sonuçları tekrarlanabilir 

görünmektedir. Bu nedenle immünkaptür 

tekniğini özellikle brusellozun endemik olduğu 

ülkelerde önermektedirler (11).

Orduna ve ark. benzer şekilde SAT, Coombs anti-

Brusella testi ve Brucellacapt testlerini 

değerlendirilmiştir.  Bu  çalışma  sonucunda  

Brucellacapt  testi  insan  brusellozu  tanısında

hastalığın ilk evrelerinde, uzun dönüşümlü 

olanlarda, relapslarda ve reenfeksiyonlarda 

yüksek sensitivite ve spesifiteye sahip bulunmuş 

olup bruselloz tanısında Brucellacapt ve Coombs 

testlerinin sonuçlarının paralellik gösterdiği 

bildirilmiştir. Brucellacapt testini Coombs testi ile 

karşılaştırdığımızda, her ne kadar tanısal sınır 

olarak kullanılan 1/320 den daha düşük titrelerde 

spesifitesi hafif şekilde düşse de, Coombs testine 

göre daha sensitiftir ve genellikle daha yüksek titreler 

gösterir (8).

Çiftçi ve ark. bruselloz şüphesi olan hastalarda RBT, 

SAT, Coombs testi, Rivanol tüp aglütinasyon testi ve 

ELISA (IgA, IgG ve IgM) testlerinin sonuçlarını 

karşılaştırmışlar. Örneklerde prezon fenomeninin 

görülmediğini belirtmişlerdir. Bu çalışmada önceki 

çalışmalardan farklı olarak Brusella Coombs tüp 

aglütinasyon testi tanı şansını arttırmamıştır. Ayrıca 

Brusellanın serolojik tanısında RBT ve SAT 

testlerinin hala etkili olduğu, Rivanol tüp 

aglütinasyon testinin sonuçlarınının SAT testi ile 

benzer bulunduğu ve bu testin özellikle bruselloz 

relapsı  olan hastalarda kullanılabileceği 

bildirilmiştir. Ek olarak IgA ve IgG antikor 

titrelerinini birlikte ölçen ELISA testinin brusellozda 

tanı koyabilme şanşını arttıran ve hastalığın 

takibinde faydalı bir metod olarak bulunduğu 

vurgulanmıştır (12).

Güzelant ve ark. RBT, SAT, Brucellacapt ve ELISA 

testlerini karşılaştırdıkları çalışmalarında kültür 

uygulanamayan hastalarda bruselloz tanısında 

SAT'ın yeterli olmadığını, Brucellacapt ve/veya 

ELISA ile kombine edilmesi gerektiğini 

önermişlerdir. Ayrıca bruselloz takibinde 

Brucellacapt testinin uygun olmadığını; onun yerine 

ELISA (IgM ve IgG) testlerinin kullanımının daha 

uygun olacağını bildirmişlerdir. Sırmatel ve ark. 

brusellozun serolojik tanısında SAT, RBT ve ELISA-

IgG ve IgM yöntemlerinin performanslarını 

değerlendirmişlerdir. ELISA ve RBT, SAT'dan daha 

az duyarlı buldukları için bruselloz tanısında SAT'nın 

hala en güvenilir metod olduğu sonucuna 

varmışlardır (13,14). Yine  başka  bir  çalışmada  

Alışkan  ve  ark.  Brucellacapt  testinin  brusellozun  

tanısındaki değerini araştırmışlardır. Çalışmalarında 

Coombs ve Brucellacapt metodları arasındaki uyumu 

%100 olarak tespit etmişler ve kültür referans metod 
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olarak kabul edildiğinde Brucellacapt testinin 

duyarlılığını %92 (23/25), özgüllüğünü ise %100 

(31/31) olarak bulmuşlardır. Çalışmalarının 

verilerine göre bruselloz tanısında Brucellacapt 

testi iyi performans göstermiş olmasına rağmen, 

daha geniş ve kapsamlı verilere ihtiyaç olduğu 

kanaatine varmışlardır (7). Ardıç ve ark. Coombs 

ve immünkaptür-aglütinasyon testlerini 

karşılaştırdıkları çalışmalarında Coombs  testi  

cut-off  değeri  1:160  olarak  alındığında  

duyarlılık,  özgüllük,  PPV  ve  NPV

değerlerini  sırasıyla %97,3,  %55,6,  %90  ve 

%83,3 olarak bildirmişlerdir. SAT için aynı 

oranları sırasıyla %97,3, %88,9, %97,3 ve %88,9 

olarak bildirmişlerdir. Cut-off değerleri 1:320 

olarak kabul edildiğinde Brucellacapt testi ve SAT 

için bu değerleri sırasıyla %100,

%59,1,%86,6 , %100 ve %88,6,%90,1,%96,9 ve 

%71,4 olarak bildirmişlerdir. Özgüllükleri her ne 

kadar biraz düşük olsa da Brucellacapt testinin her 

iki cut-off değeri için de duyarlılıklarının diğer 

çalışmalarla uyumlu olduğunu tespit etmişlerdir 

(15). Bruselloziste bakterinin izole edildiği 

testlerin zaman alıcı ve zor oluşlarından dolayı bu 

testlere nazaran dahada pratik olan serolojik testler 

yaygın olarak kullanılmaktadır. Özgüllük ve 

duyarlılıkları farklılık gösteren serolojik testler ile 

daha sağlıklı sonuçlara ulaşabilmek için bu testlerin 

kombine olarak kullanılması istenmektedir (16,17). 

Günümüzde RBT ile birlikte sıklıkla kombine olarak 

kullanılan STA testi  blokan antikorların 

saptanmasında yeterli olamamakta ve yalancı negatif 

sonuçlar verebilmektedir. Blokan antikorların tespiti 

için kullanılan coombs testi ise pratik bir test 

olmadığı ve zaman aldığı için laboratuvarlarda 

sıklıkla kullanılmamaktadır. Yeni geliştirilen ve 

oldukça pratik bir test olan brucellacapt testi ise 

blokan antikorlar da dahil olmak üzere total antikor 

varlığının tespitinde kullanılmaktadır (7). Bizim 

çalışmamızın sonuçları RBT ve Brucellacapt 

testlerinin brusella tanısında benzer oranlarda 

pozitiflik verdiğini göstermiştir.

Sonuç olarak, bölgemizde bruselloz endemik bir 

problem olarak devam etmektedir. Uygun anamnez 

ve klinik bulgularla birlikte RBT insan brusellozu 

tanısında maliyet olarak çok ucuz, karmaşık bir 

eğitim gerektirmeyen, sensitivitesi yüksek ve serum 

seyreltmelerine kolay adapte olabilen yararlı bir 

testtir. Pratik bir test olan Brucellacapt testinin ise 

kolay uygulanabilir olması bu testi bruselloz 

tanısında en uygun tamamlayıcı test yapmaktadır.

Brusellozda Brucellacapt ve Rose Bengal testleri
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Öz

Amaç: Diyabetes Mellitus (DM) çeşitli klinik ve biyokimyasal bulgularla seyreden, birçok sistemi 

etkileyebilen kronik bir metabolizma hastalığıdır. Tip 2 diyabet, tüm vakaların %80-90'ını oluşturur. Tip 2 

DM tedavisinde çeşitli oral antidiyabetik (OAD) ilaçlar kullanılır. Bu çalışmada, ikinci jenerasyon 

sülfonilüre grubundan olan gliklazid ve glimepirid kullanan hasta gruplarının kendi içinde ve birbirleri 

arasındaki metabolik kontrol parametrelerini karşılaştırmayı amaçladık.

Metod: Bu çalışma; Şişli Etfal Eğitim ve Araştırma Hastane'sinde 2007-2008 tarihleri arasında tip 2 DM 

tanılı 184 hasta üzerinde retrospektif olarak yapıldı. Hastalar gliklazid ve glimepirid kullanımlarına göre 

ayrıldı. Yaş, cinsiyetleri kaydedildi ve insülin-ek oral antidiyabetik kullanıp kullanmadıkları soruldu. Üç ay 

arayla hastalar iki kez değerlendirildi. Her iki değerlendirmede de kilo, vücut kitle indeksi, açlık kan glukozu 

(AKG), HbA1c düzeyi, lipid profili, arteryel kan basıncı, 24 saatlik idrarda mikroalbüminüri düzeyine 

bakıldı, hipoglisemi öyküsü sorgulanarak kaydedildi.

Bulgular: AKG ortalamasında istenilen hedeflere her iki grup içinde ulaşılamadı. Her iki grupta da 3. ayın 

sonunda ADA (American Diyabetes Association)'nın belirlediği %7.0'lık HbA1C düzeyine ulaşıldı. 

Karşılaştırılan diğer metabolik kontrol parametreleri arasında her iki grup arasında anlamlı farklılık 

saptanmadı.

Sonuç: Bu çalışmada gliklazid kullanan grupta 3 aylık takip sonunda AKG ortalaması açısından istatistiksel 

olarak anlamlı düşme saptanmış olsa da istenilen hedeflere sayıca az olan glimepirid kullanan grup gibi 

ulaşılamamış gözükmektedir.  Glimepirid kullanan grupta 3 aylık takip sonunda HbA1c ortalaması 

açısından gliklazid grubunun aksine istatistiksel olarak anlamlı düşme saptanmasa da istenilen HbA1C 

hedefine ulaşılmış gözükmektedir. Sonuç olarak tip 2 DM tedavisinde her iki ilacın da OAD olarak 

birbirlerine üstünlüklerinin olmadığı sonucuna varıldı.

Anahtar Kelimeler: Diyabetes mellitus, Gliklasid, Glukoz metebolizma bozukluğu.
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Glimeprid ve Gliklazid

Abstract

Backgrounds: Diabetes mellitus which proceeds with various clinical and biochemical symptoms is a 

chronic metabolic disease that can affect many sistems. Types 2 diabetes constitute 80 to 90% of all cases. 

Various oral antidiabetic drugs can be used in the treatment of type 2 diabetes. In this study, two patients' 

groups using glimepiride and gliclazide which are from second generation sulfonylurea group were included 

and metabolic parameters were compared within and between the groups.

Methods: This study is conducted on 184 patients who were diagnosed Types 2 diabetes mellitus in Şişli 

Etfal education and reseach hospital between 2007-2008. Patients were seperated according to usage of 

gliclazide or glimepride. Ages and genders of the patients were viewed. Taking insülin and taking oral 

antidiabetic with insulin were asked. Patients were evaluated twice in three months period. Body 

weight,body mass index, fasting blood glucose, HBA1c levels, lipid profile, arterial blood pressure, the 24 

hour urine levels of microaluminuria were analyzed in both of the evaluations, a history of hypoglycemia 

were also noted.

Results: The desired goals in average fasting blood glucose can not be reached in both of the groups. After 

three months the level of 7.0% HBA1C, determined by the ADA criteria, has been reached in the groups. 

There were no significant differences between the two groups according to the other metabolic control 

parameters.

Conclusions: In this study, it is understood that the effects of taking glimeprid or gliclazid to the regulation of 

blood glucose are similar, and at the end of the 3-months follow up, there is no difference between the two 

groups in achieving the desired target of HBA1C. It is appeared that both of the drugs have no any dominance 

as an oral antidiabetic in the treatment of the type 2 DM to each other.

Key Words: Diabetes Mellitus , Gliclazide, Glucose metabolic disorder.

Giriş

Diabetes mellitus (DM),  genetik, çevresel 

faktörler ve yaşam tarzı değişikliklerinin 

etkileşimi nedeniyle insülin salgılanması, insülin 

etkisi veya her ikisinde oluşmuş defektlerden 

kaynaklanan hiperglisemi ile karakterize bir 

metabolik hastalıktır (1).

Yaşam tarzındaki değişikliklerle birlikte fiziksel 

inaktivite ve artan obesite ile birlikte diyabet 

prevalansı engellenemeyen bir şekilde yıllar 

içerinde artış göstermiştir. 2000 yılında 171 

milyon olan diyabetli insan sayısı 2007 yılında 

246 milyon olmuştur (2).  2013 yılına gelindiğinde 

ise bu sayı 382 milyon ulaşmış ve bu sayının 2035 

yılında %55 oranında artarak 592 milyona ulaşacağı 

öngörülmektedir (3). Türkiye' de ise diyabet 

prevalansı %13.7 olarak bulunmuştur (4).

Geçmişte 'insüline bağımlı olmayan diyabet', 'erişkin 

diyabet' veya 'tip II diyabet' olarak da isimlendirilen 

tip 2 diabetes mellitus tüm diyabet olgularının 

%90'dan fazlasını oluşturmaktadır ve en yaygın 

görülen diyabet formudur (5). Tüm dünyada 

toplumun %5-10'u tip 2 diyabetlidir (3). 

Patogenezinde insülin rezistansı ve insülin 

sekresyonunda bozulmanın birlikteliği rol oynar. 

Sülfonilüreler pankreas beta hücrelerinde insülin 

sekresyonunu artırarak etki gösterirler ve 50 yıldan 

fazla süredir DM tedavisinde kullanılan ilaçlardır. 
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Esas etkileri açlık hiperglisemisini düşürmektir. 

Sülfonilüreler birinci ve ikinci jenerasyon 

sülfonilüreler olmak üzere iki gruba ayrılırlar. 

İkinci jenerasyon sülfonilüreler (gliburid, glipizid, 

glimepirid, gliklazid) 1.jenerasyon sülfonilürelere 

göre daha potent ve muhtemelen daha güvenlidir 

(6). Sülfonilürelerin; absorbsiyon, metabolizma 

ve eliminasyonları farklılık gösterir. Absorbsiyon 

oranı hem preparatlara göre, hem de hastadan 

hastaya farklılık gösterir. Genellikle karaciğerden 

metabolize edilirler.  Birinci jenerasyon 

sülfonilüreler idrarla, ikinci jenerasyon 

sülfonilüreler hem idrar hem de fekal yolla 

atılırlar. Birinci jenerasyon sülfonilüreler plazma 

proteinlerine iyonik olarak bağlanırlar. Bu nedenle 

warfarin, sulfonamid ve salisilat gibi ilaçlarla 

etkileşimi söz konusudur (7). İkinci jenerasyon 

sülfonilüreler ise plazma proteinlerine noniyonik 

olarak bağlanırlar ve daha potenttirler, ilaç 

etkileşimleri ise minimaldir. Sülfonilüreler genel 

olarak yemekten yarım saat önce alınmalıdır.

 Sulfonilüreler karaciğerden metabolize 

edildikleri için orta-ciddi karaciğer yetmezliğinde 

kontrendikedirler. Sulfonilürelerin en belirgin yan 

etkileri hipoglisemi ve kilo alımıdır (8). Şiddetli 

hipoglisemi gelişmeye meyilli hastalarda (65 yaş 

üzeri olanlar, kronik karaciğer ve böbrek 

hastalıkları olanlar, kalp yetersizliği olanlar, 

sülfonilürenin etkisini artıran veya bizzat kendisi 

hipoglisemi yapan başka ilaçlar kullanan kişiler)  

dikkatli olunmalıdır. Yan etkileri arasında ayrıca; 

allerjik reaksiyonlar, hematolojik anormallikler ve 

gastrointestinal şikayetler görülebilir (9).

Bu çalışmada ikinci jenerasyon sülfonilüre 

grubundan olan gliklazid ve glimepirid kullanan 

hastaların; metabolik kontrol sonuçlarını 

karşılaştırmayı amaçladık.

Materyal Metod

Bu çalışma 2007-2008 tarihleri arasında Şişli Etfal 

Eğitim ve Araştırma Hastanesinde tip 2 DM tanılı; 

gliklazid kullanan 160 hasta ve glimepirid kullanan 

24 hasta üzerinde retrospektif olarak yapıldı. 

Hastaların ilk değerlendirilmesinde yaş, cinsiyetleri 

kaydedildi; insülin, ek oral antidiyabetik (OAD) 

kullanımı sorgulandı. Hastalar üç ay ara ile iki kez 

değerlendirildi. Her iki değerlendirmede de 

hastaların kilo, vücut kitle indeksi, açlık kan glukozu 

(AKG), HbA1c düzeyi, lipid profili, tansiyon takibi, 

24 saatlik idrarda mikroalbüminüri ve hipoglisemi 

öyküsü değerlendirildi.

Glukoz ve lipid profili ölçümü Roche Modüler marka 

cihazda, enzimatik kolorimetrik yöntemle; HbA1c 

değerine Primus marka cihazda HPLC (yüksek 

performanslı likit kromatogrofisi) yöntemi ile 

mikroalbümin değerine Dade Behring marka cihazda 

nefelometrik yöntemle bakıldı.

Elde edilen verilerin istatistiksel analizleri NCSS 

2007 paket programı ile yapıldı. Verilerin 

değerlendirilmesinde tanımlayıcı istatistiksel 

metotların (ortalama standart sapma) yanı sıra 

grupların ilk değerlendirme ve takip sonrası 

ölçümlerinde eşlendirilmiş t testi, ikili grupların 

karşılaştırmasında bağımsız t testi, grupların ilk 

değerlendirme-takip farklarını değerlendirmede 

Mann Whitney - U testi, nitel verilerin 

karşılaştırmalarında ki-kare testi kullanıldı. 

Sonuç la r,  an laml ı l ık  p<0 ,05  düzey inde  

değerlendirildi.

Bulgular

Çalışma tip 2 DM tanılı toplam 184 hasta üzerinde 

yürütüldü. Bu hastaların 160'ını gliklazid kullanan 

hastalar (E: %41,9, K: %58,1), 24'ünü glimepirid 

kullanan hastalar (E: %54,2, K: %45,8) 

oluşturmaktaydı. Yaş ortalaması gliklazid grubunun 
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55,42±11,33 iken glimepirid grubunda 

54,13±8,77 idi. Gruplar arasında boy ve kilo 

ortalaması açısından anlamlı farklılık saptanmadı 

(p:>0,05). Ek OAD ve insülin kullanımı açısından 

anlamlı farklılık gözlenmedi (p: >0,05).

Gliklazid kullanan hastaların ilk ve takip 

değerlendirilmesi Tablo 1'de gösterildi.

Glimepirid kullanan hastaların ilk ve takip 

değerlendirilmesi Tablo 2' de gösterildi.

Gliklazid ve glimepirid grubunun ilk ve takip 

sonuçlarının karşılaştırılmasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmadı (p:>0,05).

Gliklazid-glimepirid kullanan hastaların 

mikroalbüminüri değerleri açısından; ilk ve takip 

değerlerinin kendi içlerinde ve birbirleri 

arasındaki karşılaştırılmasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmadı (p:>0,05). 

Gliklazid kullanan 160 hastadan takipte 

hipoglisemi gelişen hasta sayısı 11(%6,9) olup ilk 

değerlendirmedeki değerle karşılaştırıldığında 

(1(%0,6)) istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptandı (p:0,006). Glimeprid kullanan hastaların 

ilk değerlendirme-takip hipoglisemi gelişimi 

sonuçları karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmadı (p:0,999). Gliklazid-

glimeprid kullanan hastaların hipoglisemi 

gel i ş imi  aç ıs ından kendi  ara lar ındaki  

karşılaştırılmasında anlamlı farklılık saptanmadı 

(p:0,794).

Tartışma

Diabetes mellitus, hiperglisemi ve buna eşlik eden 

birçok metabolik bozukluklara ve çeşitli 

komplikasyonlara yol açar. Tedavide esas amaç 

tüm gün boyunca kan şekerlerinin mümkün 

olduğunca normale yakın tutulması ve 

komplikasyonların önlenmesidir (10). Türk 

Endokrin ve Metabolizma Derneği'nin (TEMD) 

2014 yılında yayınlanan Diabetes Mellitus ve 

Komplikasyonlarının Tanı, Tedavi ve İzlem 

Kılavuz'una göre glisemik hedefler; hastanın 

özelliklerine ve klinik durumuna uygun olarak 

bireysel bazda belirlenmelidir. 

En son yayınlanan rehberler ışığında glukoz 

regülasyonu için genel tedavi hedefi olarak HbA1c 

<%6.5-7.0 ( Amerikan Diyabet Derneği (ADA) 

rehberinde %7.0, Amerikan Klinik Endokrinologlar 

Derneği (AACE) rehberinde ise %6.5) olarak 

belirlenmiştir. Açlık kan glukozu düzeyi 70-120 

mg/dL (AACE rehberinde <110 mg/dl) olarak 

belirlenmiştir (11-13).

 Bu çalışmada gliklazid kullanan grupta AKG 

düzeyinde en az 3 aylık izlem sonrası anlamlı düşme 

saptanmış olmasına rağmen AKG ortalaması 141,8 

mg/dl olup belirlenen hedeflerin üstündedir. Yine 

aynı grupta 160 hastadan ilk değerlendirmede 

HbA1c düzeyi <%6,5 olan hasta yüzdesi % 21 iken 

takipte bu oran %50'e yükselmiş olup istatistiksel 

olarak anlamlı bulundu (p: 0,001). Glimepirid 

kullanan grubun da takipteki AKG ortalaması 146 

mg/dl olup belirlenen hedeflerin üstündedir. HbA1c 

<%6,5 hedefine glimepirid grubunda takipte ulaşan 

hasta yüzdesi % 29' du ve ilk değerlendirmedeki %33 

lük oranıyla karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmadı (p:0,093). Glimeprid grubunun 

sayıca az olması da önemli bir etkendir.

 Diyabet tedavisinde sıkı glisemik kontrol 

sağlamanın önündeki en önemli engel, hipoglisemi 

riskidir. Glisemik kolunda gliklazid kullanılan 

ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular 

disease: preterax and diamicron MR controlled 

evaluation) çalışmasında yıllık hipoglisemik olay 

oranı %0,7 idi. Bu çalışmada ise gliklazid kullanan 

grupta takipteki hipoglisemi oranı %6,9 olarak 

bulundu (p:0,006). Glimepirid grubunda ise 24 

hastadan 2 hastada hipoglisemi görüldü (p:0,999). 

Bu duruma glimepirid grubunun sayıca az olması da 
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önemli bir etkendir. Hipoglisemi gelişimi 

açısından grupların kendi aralarındaki 

karşılaştırılmasında ise istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmadı (p:0,794).

Tip 2 DM genel olarak orta yaş grubu ve yaşlıların 

hastalığıdır. Ülkemizde yapılan bir çalışmada; 

diyabetin ilk gelişme ortalama yaşı 52,8 ±11 yıl 

olarak bulunmuştur (14). Bu çalışmada ise benzer 

şekilde gliklazid grubunun yaş ortalaması 55,42 

yıl olup benzer şekilde glimepirid grubununki de 

54,13 yıldır. 

Tip 2 DM, yaygın olarak obezite ile çok yakın 

ilişkilidir. Çalışmadaki gliklazid grubunun BMİ 

ortalaması 30,82, glimepirid grubununki ise 30,73 

idi.

 Bilindiği gibi, hipertansiyon, hiperlipidemi, 

diyabet ve sigara içimi modifiye edilebilen, ana 

kardiyovasküler risk faktörleridir. Son yıllarda 

yapılmış çalışmalarda, kardiyovasküler risk 

faktörleri olan veya koroner arter hastalığı olan her 

üç hastadan birinde diyabet olduğunu 

göstermektedir (15,16). Kan basıncı yükseklik 

oranı ile miyokard infarktüsü ve kalp yetersizliği 

gelişme riski doğru orantılıdır (17). Diyabetli 

hastalarda uygun kan basıncı hedefi <140/80 

mmHg olmalıdır (12). Bu çalışmada da her iki 

grubun da takipteki arteryal tansiyon ortalaması 

130/80 mmHg altındadır. Değiştirilebilir 

kardiyovasküler risk faktörlerinden bir diğeri de 

dislipidemidir. Diyabetli hastalarda LDL 

kolesterol değerinin 100 mg/dl altında olması 

hedeflenir (12,13). Bu çalışmada gliklazid 

grubunun LDL ortalaması değeri 109,91 mg/dl, 

glimepirid grubunun ise 107,79 mg/dl olup her iki 

grubun da takipteki LDL kolesterol ortalaması 

değeri belirlenen hedeflerin üstündedir.

Diyabet, en önemli kronik böbrek yetersizliği 

nedenlerindendir. Diyaliz ünitelerinde tedavi 

gören hastaların %50'si diyabetlidir. Diyabetli 

hastaların %10-20'si böbrek yetersizliği nedeniyle 

kaybedilmektedir (18,19). Bu çalışmada gliklazid-

glimepirid kullanan hastaların ilk ve takip 

mikroalbüminüri değerlerinin kendi içlerinde ve 

birbirleri arasındaki karşılaştırılmasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmadı  (p:>0.05).

Sonuç olarak diyabet tedavisinde temel hedef 

hipergliseminin düzeltilmesidir. AKG ortalamasında 

açısından gliklazid kullanan grupta; glimepirid 

kullananların aksine ilk değerlendirmeye göre 

istatistiksel olarak anlamlı düşme saptanmış olsa da 

bu duruma glimepirid kullanan grubun sayıca az 

olması önemli etkendir. Ancak her iki grupta da AKG 

ortalaması açısından belirlenen hedeflere 

ulaşılamamış gözükmektedir. Çalışmada her iki grup 

da ADA 'nın belirlediği %7 lik HbA1c hedefine en az 

3 aylık izlem sonrası ulaşmıştır. Tip 2 DM 

tedavisinde her iki ilacın hem hiperglisemi 

t edav i s inde  hem de  kompl ikasyon la r ın  

önlenmesinde birbirlerine üstünlüklerinin olmadığı 

görüldü.
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Özet

Amaç: Akut apandisit en sık acil operasyon gerektiren akut batın nedenidir. Akut apandisit nedeni ile yapılan 

apendektomilerde nadirde olsa tümörlere rastlanır. Bu çalışmada amacımız akut apandisit ön tanısı ile 

yapılan apendektomilerde saptanan patolojileri geriye dönük olarak incelemektir.

Gereç-yöntem: Ocak 2008- Kasım 2014 tarihleri arasında akut apandisit ön tanısı ile ameliyat edilen ve 

apendektomi materyalleri incelenen 1829 olgunun patoloji raporu geriye dönük olarak incelendi. Olguların 

yaş, cinsiyet ve patolojik tanıları kaydedildi.

Bulgular: Çalışma kapsamında değerlendirilen olguların erkek/kadın oranı 1,28 olarak saptandı. Yaş 

dağılımları 2 ay ile 91 yaş arasında değişmekte idi. Akut apandisitin en sık izlendiği yaş aralığı 20-29 yıl 

olarak bulundu.

Olgular histopatolojik olarak incelendiğinde, olguların % 71,3'ü akut apandisit tanısı alırken % 1,2'i 

apendiks neoplazisi tanısı almıştı. Negatif tanı alan olguların sayısı 497 idi. Yetişkin olgularda bu oran %25,9 

iken çocuk olgularda %30,5 olarak gözlendi. 

Apendektomi materyallerinin %1,6'sında insidental olarak nadir görülen patolojiler izlendi. Nadir görülen 

patolojiler içerisinde 22 olguda (%1,2) neoplastik lezyon saptandı. Kadın ve erkek olgular hastalıkları 

açısından karşılaştırıldığında apendiks neoplazisi gelişimi açısından farklılık izlenmedi (p=0,288).

Sonuç: Akut apandisit ön tanısı ile apendektomi uygulanan olguların apendiks materyallerinin 

histopatolojik olarak incelenmesi insidental olarak benign veya malign tümörleri tespit edilebileceğinden 

dolayı oldukça önemlidir. 

Anahtar kelimeler: Apandisit, Apendiks Tümörleri, Histopatoloji 
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Purpose: Acute appedicitis is the most common cause of surgery due to acute abdomen. Rarely diagnoses of 

1829 Apendektomi Materyalinin Retrospektif Olarak Değerlendirilmesi

Araştırma Makalesi

The Retrospective Evaluation of 1829 Appendectomy Specimens 

1 1 1 1 1 1
Gül Türkcü , Ayşenur Keleş , Ulaş Alabalık , Berat Soylu , İbrahim İbiloğlu , Fatma Şule Dursun , Abdullah 

2 1
Oğuz , Hüseyin Büyükbayram
1 
Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı

2
 Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel Cerrahi Anabilim Dalı

Yazışma Adresi

Yrd. Doç. Dr. Gül TÜRKCÜ

Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi, Patoloji AD Sur/Diyarbakır, Türkiye

Tel: 90 412 2488001 Fax: 90 412 2488523

e-mail: gaturkcu@gmail.com

Geliş tarihi / Received: 19.01.2015��            Kabul tarihi / Accepted: 02.03.2015

193 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015



Giriş

Akut apandisit en sık görülen ve en sık acil cerrahi 

gerektiren akut batın sebebidir. Akut apandisitin 

sebebi tam olarak bilinmemektedir (1). Ancak 

lümen obstrüksiyonu, diyet ve ailesel etmenler 

gibi multifaktöriyel sebepler suçlanmaktadır. 

Obstrüksiyonun en sık sebebi fekalitler olmasına 

rağmen lenfoid hiperplazi, parazitler, malign ve 

benign tümörler gibi etkenlerde nedenler arasında 

sayılabilmektedir (2-5).  Akut apandisit her yaş 

grubunda görülebilse de sıklıkla çocuklarda ve 

genç adelösanlarda izlenmektedir (6).

Histopatolojik incelemelerde çoğunlukla 

inflamasyon görülmesine rağmen insidental 

olarak benign ve malign tümörlere de 

rastlanılmaktadır. Bu çalışmamızda amacımız 

akut apandisit ön tanısı ile opere edilen 

has t a l a rdan  e lde  ed i l en  apendek tomi  

materyallerinin histopatolojik tanılarının 

incelenmesidir.

Materyal ve Metod:

Ocak 2008- Kasım 2014 tarihleri arasında Dicle 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalına 

akut apandisit ön tanısı ile genel cerrahi kliniğinde 

opere edilen ve apendektomi materyalleri gönderilen 

1829 olgunun patoloji raporu geriye dönük olarak 

incelendi. 

Olguların kayıt bilgilerinden yaş, cinsiyet ve 

patolojik tanıları kaydedildi.

Apendiks materyallerinin incelenmesinde 

kliniğimizde rutin olarak apendiksin 1/3 proksimal 

ve 1/3 orta kısmından birer adet horizontal ve 1/3 

distal kısmından lümeni görecek şekilde 

uzunlamasına bir adet örnek alınarak histopatolojik 

inceleme yapılmıştır. Yapılan incelemelerde 

herhangi bir anormallik tespit edilmezse normal 

Apendektomilerde Histopatolojik Tanılarımız

malignancy are given after acute appendectomy. We aimed to investigate pathology reports of the patients 

with a prediagnosis of acute appendicitis underwent appendectomy retrospectively. 

Methods: The pathology reports and the appendectomy materials of 1829 patients with a prediagnosis of 

acute appendicitis underwent appendectomy between 2008 January and 2014 November were evaluated 

retrospectively

Results: The male/female ratio of the patients was 1,28 in the study. The mean age of the patients was 

27,9±16,7  years (range 2 months-91 years). The age range in which acute appendicitis is mostly observed 

20-29 years of age. 

The histopathological examination revealed that 71,3% of the cases were given the diagnosis of acute 

appendicitis while 1,2% of them appendiceal neoplasia. The negative diagnosis was given in 497 cases. The 

negativity ratio was 25,9% in adult cases while it was 30,5% in pediatric cases. There was no statistically 

significant difference between gender with respect to presence of appendiceal neoplasia (p=0,288).

Incidentally rare pathologies were observed in 1,6% of appendectomy materials and ın 22 cases (1,2%) 

neoplastic lesions detected.

Conclusions: Histopathological examination of the appendix specimens of the patients who underwent 

appendectomy with a prediagnosis of acute appendicitis is very important because of incidentally diagnosis 

of benign or malignant tumors.

Keywords: Appendicitis, Appendiceal Neoplasms, Histopathology
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olarak kabul edilmiştir. Lenfoid hiperplazi, 

oblitere apendiks vermiformis, periapandisit ve 

normal histopatolojik görünüme sahip olanlar 

negatif olarak kabul edilmiştir. Nöroendokrin 

tümör şüphesi olan olgularda pansitokeratin, 

s i n a p t o f i z i n ,  k r o m o g r a n i n  v e  K i - 6 7  

immunohistokimyasal boyaları yapılmıştır.  

Bu çalışma Helsinki Deklerasyonu 2013 

prensiplerine uygun olarak ve bağlı olduğumuz 

kurumdan etik onay alınarak yapıldı.

İstatistiksel Analiz:

Verilerin analizi Statistical Package For Social 

Scienses (SPSS Inc., Chicago, Illinois, ABD) 15.0 

paket programı kullanılarak yapıldı. Yaş, cinsiyet, 

bulguların değerlendirilmesi tanımlayıcı istatistik 

analizi  kullanıldı .  Kategorik veri lerin 

karşılaştırılmasında Ki-kare testi kullanıldı.  

p<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul 

edildi.

Bulgular:

Çalışma kapsamında değerlendirilen 1829 

olgunun 852'si (%56,2) erkek, 662'si (43,7) kadın 

olup erkek kadın oranı 1,28 olarak saptandı. Yaş 

dağılımları 2 ay ile 91 yaş (ort 27,9±16,7 yıl) 

arasında değişmekte idi. Olguların yaş ve cinsiyet 

dağılımları Tablo 1'de gösterilmiştir. Olguların 

%26,8'i 18 yaş altında idi. Akut apandisitin en sık 

görüldüğü yaş aralığı 20-29 yıl olarak izlendi.

Olgular histopatolojik olarak incelendiğinde, 

vakaların % 71,3'ü akut apandisit (kataral, 

flegmonöz, gangrenöz ve perfore apandisit) tanısı 

alırken % 1,2'sinde apendiks neoplazisi 

saptanmıştır. Histopatolojik olarak akut apandisit 

nedeni ile değerlendirilen olguların en sık 

flegmonöz tipte olduğu görüldü (Tablo 2). 

22 olgumuzda apendikste neoplastik lezyon 

görülmüştür. Bunlardan en sık olarak 11 

olgumuzda karsinoid tümör izlendi. Diğer 

neoplazik lezyon tanıları Tablo 2'de verilmiştir. 

Olgularımızda daha nadir olarak 2'şer olguda 

glandüler hiperplazi ve fokal adenomatöz 

değişiklikler izlenirken, 1'er olguda parazit, 

distrofik kalsifikasyon ve kazeifiye granülamatöz 

inflamasyon izlenmiştir (Tablo 2)

Negatif tanı alan olguların sayısı 497 idi. 

Bunlardan en sık olarak lenfoid hiperplazi izlendi 

(Tablo 2). Yetişkinlerde bu oran %25,9 iken 

çocuklarda %30,5 olarak bulundu. Bu oran 

kadınlarda %32,2, erkeklerde %23,4 idi 

(p<0,001).

Kadın ve erkek olgular hastalıkları açısından 

karşılaştırıldığında apendiks neoplazisi gelişimi 

açısından farklılık izlenmedi (p=0,288).

Tartışma: 

Akut apandisit yaygın karşılaşılan ve acil cerrahi 

gerektiren akut batın tablosudur. Apendikste 

inflamasyon, gangrenöz değişiklikler ve 

perforasyon için appendiks lümeninin 

o b s t r ü k s i y o n u n u n  g e r e k l i  o l d u ğ u n a  

inanılmaktadır. Apendiks materyallerinin 

incelenmesinde normal, inflamasyon veya 

neoplaziler ile karşılaşılabileceğinden dolayı 

histopatolojik inceleme yapılması önemlidir.  

Apandisit erkeklerde kadınlara göre daha sık 

görülse de (Erkek/kadın: 1.2-1.3)  hayat boyu 

apendektomi olma ihtimali kadınlarda erkeklere 

göre daha fazladır (6). Yapılan araştırmalarda 

erkek/kadın oranı 0,7 ile 1,3 arasında değişkenlik 

göstermektedir. Akut apandisit sıklığı lenfoid 

dokunun gelişimine paraleldir ve sıklıkla 

görüldüğü yaşlar 10-30 yaş arasıdır (7,8). 

Literatürde bu yaş aralığından da en sık olarak 20-

29 yaşlar arasında izlenmektedir. Çalışmamızda 

akut apandisit olgularında en sık ortalama yaş 

Apendektomilerde Histopatolojik Tanılarımız

195 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015



aralığı 20-29 yıl idi ve erkek kadın oranı 1,52 

olarak saptandı. 

Akut apandisit oluşabilmesi için lümen 

obs t rüks iyonu  ge rekmek ted i r.  Lümen  

obstrüksiyonunun en sık sebebi olarak lenfoid 

hiperplazi ve fekalitler görülürken daha nadir 

o l a r a k  b e n i g n / m a l i g n  t ü m ö r l e r  v e y a  

enfestasyonlara rastlanır (3-6). 

Akut apandisit nedeni ile opere edilen hastaların 

%4,1-23'ü negatif tanı almaktadır (3,7,9,10). 

Negatif tanı oranındaki değişiklikler olguların 

yaşına, cinsiyetine göre değişebilmektedir. Son 

yıllarda yapılan çalışmalarda negatif cerrahi 

oranın azaldığı bunun en önemli sebebinin ise 

tanıda bilgisayarlı tomografi, ultrasonografi gibi 

görüntüleme yöntemlerinin kullanımının 

artmasından kaynaklandığı düşünülmektedir 

(11,12). Çalışmamızda negatif tanı oranımız 

%27,2 olarak tespit edilmiştir. Çocukların 

semptomlarını tam olarak ifade edememesinden 

dolayı negatif cerrahinin daha sık olarak yapıldığı 

bilinmektedir (13). Çalışmamızda çocuk yaş 

grubunda negatif tanılı olgu oranımız yetişkinlere 

göre daha fazla ve literatür ile uyumlu idi. Kadın 

olgularda da negatif tanılı cerrahi daha sık olarak 

yapılmaktadır. Bunun en önemli sebebi ise 

kadınlarda akut batın tanısını taklit edebilen 

durumların sıklığından kaynaklanmaktadır (14). 

Bizim serimizde de kadın olgularımızda erkek 

olgulara göre negatif tanılı cerrahi oranı daha fazla 

idi ve oranlarımız literatür ile uyumlu idi.

Apendiksin neoplazileri oldukça nadir olup 

genellikle akut apandisit nedeni ile yapılan 

operasyonlarda veya otopsi olgularında görülür. 

Apendektomi yapılan hastaların %3'ünden daha 

azında primer apendiks tümörü saptanır (2-4). 

Çalışmamızda olguların %1,2'nde apendiks 

neoplazisi tanısı konulmuştur. En sık görülen 

primer apendiks tümörü ise karsinoid tümördür. 

Apendektomi yapılan hastalarda karsinoid tümör 

saptanma oranı %0,3-0,9'dur. Kadınlarda görülme 

sıklığı erkeklere oranla biraz daha fazladır 

(15,16). Çalışmamızda akut apandisit ön tanısı ile 

apendektomi yapılan hastalarda literatür ile 

uyumlu olarak %0,6 oranında karsinoid tümör 

saptanmıştır. Ancak çalışmamızda erkek/kadın 

oranı 6/5'dir. Apendikal nöroendokrin tümörler 

(NET) diğer gastrointestinal malignitelere göre 

daha erken yaşlarda görülürler ve dördüncü 

dekadda pik yaparlar (15,17). Çalışmamızda da en 

sık olarak 40 yaş ve altında olduğu görüldü. İlginç 

olarak nadir olarak bildirilmesine rağmen 1 

olgumuz 5 yaşında idi. 

Olgularımızda apendiks malign tümörlerinden 

müsinöz kistadenokarsinom (MKA) 4 (%0,2) 

olguda izlenmiştir. Akut apandisit şeklinde 

kendini belli eden MKA, akut apandisit şeklinde 

bulgu vermekte ve tanısı ancak histopatolojik 

olarak konulabilmektedir. 

Nonhodgkin lenfomalar gastrointestinal sistemde 

ekstranodal yerleşimin en sık görüldüğü bölgedir. 

Genelde ileri yaştaki hastalarda izlenir (18,19).  

Colins ve ark.ları (19) 71000 apendektomi 

metaryallerinin 11' inde, Duzgun ve ark.ları (2) 1 

olguda (%0,05)  lenfoma olgusu bildirmişlerdir. 

Bizim serimizde de 1 olguda T hücreli lenfoma 

izlendi ve olgumuz 60 yaşında erkek hasta idi. 

Serimizde %0,1 oranında izlenen lenfoma 

oranımız literatür ile uyumlu idi.

Müsinöz kistadenom apendiksin lümeninde 

müsin sekresyonu nedeni ile kistik dilatasyonuyla 

karakterize nadir görülen bir tümördür. İnsidansı 

%0,2-0,5 arasında değişmektedir (2,5). Serimizde 

4 olguda müsinöz kistadenom izlenmiştir. Tanı 

oranımız literatürle uyumlu olacak şekilde %0,3 

olarak bulunmuştur. Müsinöz kistadenomların 
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premalign lezyonlar olması nedeni ile tanısı önem 

taşımaktadır (20). 

Bir olgumuzda (%0,1) tüberküloza bağlı apandisit 

(kazeifiye granülamatöz inflamasyon) tanısı 

konulmuştur. Tüberküloza bağlı apandisitler nadir 

olarak ve en sık genç yaşlarda görülmektedir.  

G ö r ü l m e  s ı k l ı ğ ı   % 0 , 1 - 2 , 5  o l a r a k  

değişebilmektedir (4,21). 

Sonuç olarak, apendektomilerin histopatolojik 

incelenmesinde sıklıkla akut apandisit  

görülmekte, olguların küçük bir kısmında 

neoplastik lezyonlara rastlanılmaktadır. 

Neoplastik lezyonların atlanmaması ve bu 

olguların uygun tedavi ve takipleri için 

günümüzde hala en önemli tanı yöntemi 

apendektomi materyallerinin rutin histopatolojik 

incelenmesidir.
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Öz

Giriş

Daha önceki çalışmalarda serum seruloplazmin (Cp) seviyesi ile aterosklerotik kalp hastalığı arasında ilişki 

bulunmuş ancak bu ilişkinin iskemi mi yoksa ateroskleroz mu kaynaklı olduğu araştırılmamıştır. Bu 

çalışmanın amacı Cp aktivitesinin koroner ateroskleroz ve iskemi ile ilişkisini ayrı ayrı değerlendirerek 

hangisine bağlı olduğunu araştırmaktır.

Materyal ve Metod

Koroner anjiyografi için alınan 90 hasta çalışmaya dâhil edildi. Hastalar koroner arter hastalığı (KAH): En az 

1 ana koroner arterinde % 70 ve üzerinde darlık olan ve iskemi varlığı kanıtlanmış hastalar; nonkritik koroner 

darlık (NOK): en az 1 ana koroner arterinde % 70'in altında darlığı olan ve açık iskemisi olmayan, normal 

koroner arter (NKA): koronerlerinde herhangi bir aterosklerotik hastalık tespit edilemeyen ardışık 30 hasta 

şeklinde gruplandı. Çalışmaya alınan tüm hastalardan enzimatik olarak ticari kitlerle lipid profili ve Erel 

Metodu serum Cp aktivitesi ile ölçüldü.

Sonuçlar

Gruplar yaş cinsiyet, beden-kitle indeksi ve lipit profili yönünden benzerdi (p>0,05). Serum Cp aktivitesi 

3 grup arasında anlamlı düzeyde farklı idi (p<0,05) ve hasta gruplarında NKA grubuna göre düşüktü. Alt 

grup analizinde bu farkın NKA grubuyla diğer gruplar arasında olduğu görüldü. Pearson korelasyon 

analizinde serum Cp aktivitesi ile total kolesterol ve düşük dansiteli lipoprotein kolesterol ile negatif ve 

yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol ile pozitif ilişkili olduğu görüldü. Linier regresyon analizinde bu 

parametrelerden serum Cp aktivitesini sadece serum yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol seviyesinin 

etkilediği görüldü.
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Seruloplazmin aktivitesi aterosklerozla ilişkilidir

Giriş

Koroner arter hastalığı pek çok yeni tanı ve tedavi 

modalitesi geliştirilmesine karşılık halen 

dünyadaki ölümlerin % 13,2 ile en başında yer 

almaktadır (1). Çoğu hastada tanı semptomların 

ortaya çıkması ile konulmaktadır. Ancak bu 

aşamada hastaların önemli bir bölümü hastanelere 

iskemik kardiyomiyopati yada ani kardiyak ölüm 

g i b i  g e r i  d ö n ü ş ü m s ü z  t a b l o l a r d a  

başvurmaktadırlar (2,3). Koroner arter hastalığı 

için majör ve minör pek çok risk faktörü 

tanımlanmasına karşılık hastaların bazılarında 

risk faktörlerinin hiç birinin olmadığına da 

klinisyenler şahit olmaktadır(4). Ciddi darlık 

gelişmeden önceki evrede hastalığın tanısında risk 

faktörlerinin bilinmesi yanında aterosklerozun 

gelişimini gösterir noninvaziv ve basit tanı araçlarına 

ihtiyaç vardır.

Yapısında 6 atom bakır içeren Seruloplazmin (Cp) 

karaciğerde sentezlenen bir enzim olup plazma 

bakırının % 95'ini taşır (5,6). Bu protein organik 

aminlerin oksidasyonu, ferrooksidaz aktivite ile 

hücresel demir düzeyinin düzenlenmesi, glutatyon 

peroksidaz ve ascorbat oksidaz aktiviteleri, 

Tartışma

Sonuç olarak, koroner ateroskleroz olan hastalarda serum Cp aktivitesi yüksek oksidatif stresi gösterecek 

şekilde düşük olarak ölçüldü. İskemi olması ya da olmamasının sonucu etkilemediği gözlendi.

Anahtar Kelimeler: Seruloplazmin, Ateroskleroz, Oksidatif Stres

Abstract 

Background

In previous studies, serum ceruloplasmin (Cp) level have been shown to be correlated with atherosclerotic 

heart disease. But it has not been investigated which result from ischemia or atherosclerosis. The aim of this 

study, serum Cp activity assess in coronary atherosclerosis and ischemia and investigate to which it is 

connected.

Methods

90 patients taken for coronary angiography were included in the study. Patients divided three groups such as 

coronary artery disease (CAD): at least one main coronary artery stenosis exceeding 70% and patients with 

proven ischemia presence; noncritical coronary artery stenosis (NOC): at least one main coronary artery ste-

nosis less than 70% and no obvious ischemia, normal coronary artery (NKA): 30 consecutive patients with 

normal coronary artery. Lipid profiles of all patients were measured. And serum Cp activity was measured by 

Erel's method.

Results

Tree groups were similar in terms of age, gender, BMI and lipid profile (p> 0.05). Serum Cp activity was 

significantly different among groups (p <0.05). CP activity was significantly lower in the patient group 

compared to the NOC group. In the subgroup analysis this difference was observed among NKA group and 

other groups. Pearson correlation analysis showed that serum Cp activity is the negative with total 

cholesterol and low density lipoprotein cholesterol, positively correlated with high density lipoprotein 

cholesterol (HDLK). Linier regression analysis showed that only HDLK effect serum Cp activity from these 

parameters independently.

Conclusions

As a result, in patients with atherosclerosis, serum Cp activity was lower than in patients with normal 

coronary arteries. The presence of ischemia did not affect the result.

Keywords: Ceruloplasmin, Atherosclerosis, Oxidative Stress
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antioksidan aktiviteleri olan ve geç yükselen bir 

akut faz reaktanıdır (7). Koroner arter hastalığında 

serum Cp seviyesi incelenmiştir. Miyokart 

enfarktüsü ve anstabil angina pektoris gibi akut 

koroner sendromlarda yüksek (8), stabil koroner 

arter hastalığının incelendiği bir çalışmada 

kantitatif olarak yüksek tespit edilmiştir (9). 

Ancak bu çalışmada serum Cp aktivitesi net olarak 

bilinmediği gibi iskemi varlığı ile ilişkisi de 

bilinmemektedir. Bu çalışmanın amacı artan Cp 

seviyelerinin ateroskleroz ve iskemi ile ilişkisini 

ayrı ayrı değerlendirerek hangisine bağlı olduğunu 

araştırmaktır.

Materyal ve Metod

Hastanemiz koroner anjiyografi laboratuvarına 

endikasyon dâhilinde koroner anjiyografi için 

alınan, karaciğer ve böbrek fonksiyonları normal 

olan ve çalışmayı kabul eden 90 hasta çalışmaya 

dâhil edildi. Hastalar aşağıdaki gibi 3 gruba 

ayrıldı. Serum Cp aktivitesini etkileyebilecek akut 

enfeksiyon yada inflamatuar bir hastalık varlığı, 

şizofreni, Alzheimer hastalığı ve obsessif ve 

kompulsif bozukluğu olan ve/veya çalışmaya 

katılmayı reddeden hastalar çalışma dışı bırakıldı.

Ateroskleroz koroner anjiyografide standart 6 

pozda ana koroner arterlerde darlık yada cidar 

düzensizliği varlığı olarak kabul edildi. KAH: En 

az 1 ana koroner arterinde % 70 ve üzerinde darlık 

olan ve efor yada sintigrafi ile iskemi  varlığı  

kanıtlanmış  hastalardan  oluşan  aşikar  koroner  

arter  hastalığı  grubu  olup, hastalar ardışık olarak 

grup tamamlana kadar çalışmaya dahil edildi.

NOK: Nonkritik ateroskleroz grubu olup en az 1 

ana koroner arterinde % 70'in altında darlığı

olan ve iskemiyi değerlendiren testlerde açık 

iskemisi olmayan hastalardan oluşan grup olup 

hastalar ardışık olarak grup tamamlanıncaya kadar 

çalışmaya dahil edildi. NKA: Normal koroner 

arter grubu olup koronerlerinde herhangi bir darlık 

yada plak tespit edilemeyen ardışık 30 hasta dahil 

edildi. Çalışma için lokal etik kurul izni alındı. 

Çalışmaya alınan tüm hastalardan sözlü olarak 

bilgilendirmeyi müteakiben yazılı onam formu 

alındı.

Hastalardan anjiyografiyi takip eden gün sabah 

taburculuk öncesi antekübital venden alınan 5 cc kan 

santrifüj edildi ve serum kısmı ayrılarak eppendorf 

tüplerinde -80 derecede biyokimyasal analizler 

çalışılıncaya kadar saklandı.

Biyokimyasal analizler Lipid ölçümleri

Trigliserit (TG), total kolesterol (TK) ve yüksek 

dansiteli lipoprotein kolesterol (HDLK) enzimatik 

olarak ticari kitler (Abbott AEROSET system; 

Abbott Laboratories, USA) kullanılarak yapıldı. 

Düşük dansiteli lipoprotein kolesterol (LDLK) 

Friedewald eşitliği kullanılarak hesaplandı ( ). Bu 10

eşitliğe göre; “LDLK=TK - (HDL + TG/5)” formülü 

ile LDLK hesaplanabilir.

Serum Cp ölçümü

Serum Cp aktivitesi Erel Metodu ile ölçüldü. Bu 

metod otomatik kalorimetrik bir yöntem olup ferroz 

iyonun ferrik iyona enzimatik olarak oksidasyonu 

esasına göre çalışıldı. Yöntemle ilgili detaylı bilgiler 

Erel ve arkadaşlarının çalışmalarında mevcuttur 

(11,12). Sonuçlar ünite/litre olarak sunuldu.

İstatistiksel analiz

Tüm istatistiksel analizler Statistical Package for 

Social Sciences 11.5 (SPSS Inc., Chicago,. IL, USA) 

istatistik programı ile yapıldı. P değeri 0,05'ten 

küçükse anlamlı kabul edildi. Sayısal veriler 

ortalama standart sapma olarak, kategorik 

değişkenler % olarak ifade edildi. Kolmogorov-

Smirnov Testi ile sayısal verilerin dağılımının 

normal olarak görülmesi üzerine

3 grup Oneway ANOVA testi ile karşılaştırıldı. 

Anlaml ı  ç ıkan  pa ramet re le r in  a l t  g rup  

karşılaştırmaları Bonferoni testi ile yapıldı. Serum 

Cp aktivitesi ile ilişkili faktörlerin varlığı Pearson 

korelasyon testi ile araştırıldı. İlişki tespit edilen TK, 

LDLK ve HDLK içinde serum Cp aktivitesini 

bağımsız olarak etkileyen parametrelerin varlığı 

Linier Regresyon analizi ile araştırıldı. Kategorik 

değişkenlerin gruplar arasındaki değişimi Ki kare 

testi ile araştırıldı.
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Sonuçlar

Tablo 1'de gruplara ait demografik parametreler ve 

b iyok imyasa l  pa rame t re l e r in  dökümü 

görülmektedir. Yaş, cinsiyet ve vücut-kitle indeksi 

yönünden karşılaştırıldığında gruplar arasında 

anlamlı istatistiksel fark yoktu (p<0.05). Gruplar 

lipit profili yönünden karşılaştırıldığında anlamlı 

istatistiksel fark izlenmedi (p>0,05). Ancak 

LDLK'ün NKA grubundan aşikâr KAH grubuna 

doğru giderek arttığını, HDLK'ün ise giderek 

azaldığını gördük (Grafik 1). Ancak her iki 

parametre için de grupların benzer olduğunu 

gördük.

Serum Cp aktivitesi en yüksek NKA grubunda en 

düşük KAH grubunda izlendi. Gruplar arasında 

anlamlı düzeyde fark vardı (p<0,05). Alt grup 

analizinde bu farkın NKA grubuyla diğer gruplar 

arasındaki farktan kaynaklandığı görüldü. Pearson 

korelasyon analizinde serum Cp aktivitesi ile TK 

ve LDLK'ün negatif, HDLK'ün ise pozitif korele 

olduğu görüldü. Linier regresyon analizinde bu 

parametrelerden sadece serum HDLK seviyesinin 

serum Cp aktivitesini bağımsız olarak etkilediği 

görüldü (Grafik 1).

Tartışma

Bu çalışmada literatürde ilk defa serum Cp 

aktivitesinin iskemiden bağımsız olarak koroner 

ateroskleroz varlığında düşük olduğunu ve 

HDLK'un serum Cp aktivitesinin bağımsız 

belirleyicisi olduğunu gösterdik.

Ateroskleroz halen dünyadaki en önemli ölüm 

sebebidir (13). Ateroskleroz koroner arterlerde 

olabileceği gibi orta ve büyük boy arteri tutuğu 

için aorta, renal, karotit ve alt ekstremitedeki tüm 

ateriyel yatakta olabilir. Hastalık arteriel yatakta 

sadece daralmaya değil ani tromboz ve plak 

yırtılması ile tıkanmaya yada genişlemelere sebep 

o l a b i l m e k t e d i r  ( 1 4 - 1 6 ) .  G ü n ü m ü z d e  

aterosklerotik hastalıkların tanı ve tedavisinde 

epey yol alınmış ancak yinede hastalıktan 

mortalite azalmamıştır. Mortalitedeki azalma 

olmaması hastalığın klinik olarak açığa çıktıktan 

sonra tedavi edilmeye başlanması ile ilişkili olabilir. 

Hastalığın etiyopatogenezinde oksidatif stresin 

önemli bir yer tuttuğu eskiden beri bilinmektedir 

(17,18). Yine bakır ve bakır taşıyıcısı Cp'nin de 

ateroskleroz gelişiminde etkili olabileceğine dair 

kanıtlar vardır (7,9,19-21).

CP çok işlevli bir alfa globulin olup en önemli 

i ş l e v l e r i  b a k ı r  t a ş ı n m a s ı  v e  d e m i r  

metabolizmasındadır (7). Aynı zamanda önemli 

serum antioksidanı olup çoklu doymamış yağ 

asitlerin  oksidasyonunu  önler  (7).  Değişik  serum  

biyojenik  aminlerin  konsantrasyonunu düzenler 

(7). Son olarak geç yükselen akut faz reaktanı olup 

inflamatuar yanıtı düzenler (7).

Akut aterosklerotik kalp hastalıklarında çok sayıda 

çalışmada Cp'nin kontrollere göre arttığı 

gösterilmiştir (22,23). Bunun yanında akut ve kronik 

koroner arter hastalıklarında mortaliteyi en iyi 

gösteren akut faz reaktanı olarak da bilinmektedir 

(7,20,21). Seruloplazmin bir akut faz reaktanı ve 

artan seviyeleri muhtemelen anstabil anjina veya 

akut miyokard enfarktüsü (24) tarafından uyarılan 

akut strese bağlı olabilir (9). Nitekim diğer bazı akut 

faz reaktanlarının da Cp gibi akut koroner sendromda 

yükseldiğini biliyoruz (7). Kronik koroner arter 

hastalığında serum Cp aktivitesi hakkında literatürde 

az sayıda çalışma vardır. Örneğin Kuar ve arkadaşları 

yaptıkları çalışmada kronik iskemik kalp 

hastalığında yüksek bulmuşlarsa da bu çalışmada 

kantitatif Cp düzeyi ölçülmüştür (9). Enzimlerde 

biyolojik etki açısından esas olan enzim aktivitesidir. 

Göçmen  ve  arkadaşları  aşikar KAH olan hastalarda 

serum Cp aktivitesini kontrollere göre yüksek 

bulmuşlar ancak bu çalışmaya alınan hastaların 

içinde akut koroner sendrom olup olmadığını 

bilmemekteyiz (19). Bizim çalışmamızda 

ateroskleroz olan hastalarda aktiviteyi düşük olarak 

tespit ettik. Ancak bu düşük değer iskemik olan 

aterosklerozlu hastalarda olduğu kadar iskemi 

olmayanlarda da vardı. Dolayısıyla Cp esas olarak 

aterosklerozla birlikte düşmekteydi. Kronik 

aterosklerozda Cp aktivitesinin düşük olma sebebi 

Seruloplazmin aktivitesi aterosklerozla ilişkilidir

203 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015



antioksidan bir enzim olması ile açıklanabilir 

(25,26). Ayrıca daha önceki çalışmalarda 

ateroskleroz ile oksidatif parametreler arasında 

pozitif ilişki olduğu gösterilmiştir (17,18). Gerçi 

ateroskleroz aynı zamanda kronik bir  

inflamasyondur (27). Ancak çalışmamız da 

göstermiştir ki yavaş seyirli kronik inflamasyonda 

serum Cp aktivitesi artmamaktadır. Cp'nin aksine 

kronik yavaş seyirli inflamasyon olan ateroskleroz 

varlığında serum reaktif protein ve aynı aileden 

olan pentraxinin de dahil olduğu bazı akut faz 

reaktanlarının arttığını bilmekteyiz (27,28).

Çalışmamızın sonucuna binaen akut koroner 

sendromda Cp yükselmesinin nedeninin Cp'nin 

akut faz reaktanı olması olabileceğini 

söyleyebiliriz Cp stabil iken yırtılan bir plağa akut 

faz reaktanı olarak yükselmektedir. Bunun 

literatürdeki destekleyici kanıtı ziakas ve 

arkadaşlarının yaptıkları çalışmadır. Bu çalışmada 

40 stabil koroner hastası ve 20 normal koroner 

hastası alınmış. Stabil angina pektoris hastalarına 

stent takılmış ve ardından akut faz reaktanlarının 

yükselme seyri değerlendirilmiştir. Cp'nin 

yaklaşık 48 saat sonra yükseldiği gösterilmiştir. 

Dahası baştaki Cp düzeyi stent restenozunu 

predikte etmemektedir (21).

Çalışmamızda KAH ve aterosklerozda TK, LDLK 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek tespit 

edilmedi. HDLK ise düşük tespit edilmedi. Ancak 

TK ve ve LDLK istatistiksel olarak yüksek izlenmese 

de yüksekti. Yine HDL de en yüksek NKA grubunda 

olup istatistiksel anlamlılık bulunamamıştır. Her üç 

parametrenin de istatist iksel  anlamlıl ığa 

erişememesi hasta sayımızın azlığına bağlı olabilir. 

Çalışmamızda serum Cp aktivitesinin LDLK ve TK 

ile negatif ve HDLK ile pozitif korele olduğu da 

gösterildi. Daha sonra bu parametrelerden sadece 

HDLK'ün Cp'yi bağımsız olarak etkilediği gösterildi. 

Literatürde serum Cp ile HDLK ilişkisini araştıran 

bir çalışma bulunamadı. Bilindiği üzere HDLK 

antioksidan özellikler taşımaktadır. Özellikle bu 

antioksidan özelliklerinden paraoksonaz enziminin 

sorumlu olduğu düşünülmektedir (29).

Sonuç olarak ateroskleroz gelişen hastalarda serum 

Cp aktivitesi yüksek oksidatif stresi gösterecek 

şekilde düşük olarak ölçüldü. İskemi olmasının yada 

olmamasının sonucu çok fazla etkilemediği 

gözlendi. Bu çalışmanın sonuçları serum Cp 

aktivitesindeki düşmenin ana sebebi aterosklerozun 

kendisi olduğunu düşündürmektedir.
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ÖZET 

 Amaç: Bu çalışmada ağır tıkayıcı uyku apne sendromlu (OSAS) hastalarda kan koagülabilitesiyle ilişkili 

Ortalama Trombosit Hacmini (MPV) ve Plateletcriti (PCT) değerlendirmeyi amaçladık. 

Gereç ve yöntemler: Uyku ünitesinde Eylül 2013 öncesi polisomnografi yapılan 98 hastanın kayıtları 

retrospektif değerlendirildi. Tüm olgular  apne-hipopne indeksine(AHİ) göre  AHİ <5 / saat (s=48) A Grubu 

(kontrol), AHİ ≥ 30 / saat ile B Grubu (s = 50) şeklinde gruplandırıldı. MPV ve PCT (plateletcrit) otomatik bir 

kan hücresi sayacı kullanılarak ölçüldü. Polisomnografik bulgularla, demografik ve kan parametreleri 

karşılaştırıldı. 

Bulgular: A ve B grupları arasında MPV  (7.17±0.98 karşılık 7.54±1.21fL, p=0.66) ve  PCT (0.218±0.06 

karşılık 0.212±0.05, p=0.66) açısından anlamlı farklılık bulunamadı. Ağır OSAS grubunda MPV, PCT ile 

AHİ parametreleri arasında anlamlı korelasyon saptanmadı(r=0.37, p=0.801 ve r=0.61, p=0.624). 

Sonuç: MPV ve PCT değerlerinde ağır OSAS'lı hastalarda kontrole göre anlamlı yükseklik  bulunmadı.Bu 

bulgular yapılan ilk çalışmaların aksine MPV'nin OSAS'ın ağırlığıyla ilişkili bir parametre olmadığı ve 

OSAS'ın doğrudan trombosit aktivitesini etkilemediğini düşündürmektedir.

Anahtar kelimeler:  Tıkayıcı Uyku Apne, Trombosit Sayısı, Trombosit aktivasyonu

ABSTRACT

Objective: In this study we aimed to evaluate the mean platelet volume (MPV) and Plateletcrit (PCT) 

associated with blood coagulability in patients with severe obstructive sleep apnea syndrome (OSAS). 

Materials And Methods: The polysomnography recordings of  98 patients admitted to the sleep laboratory 

before September 2013 were retrospectively evaluated. All cases were grouped according to their AHI value 

as AHI <5 / h (n = 48) Group A (control) and  AHI ≥ 30 / hour and Group B (n = 50). MPV and PCT 

(plateletcrit) was measured using an automatic blood cell counter. Polysomnographic findings, demographic 

data and blood parameters were compared. 
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GİRİŞ

Obstrüktif uyku apne sendromu (OSAS) 

Türkiye'de yetişkinlerin yaklaşık % 5'ini  

etkileyen yaygın bir uyku bozukluğudur. Uyku 

süresince tekrarlanan üst solunum yolu tıkanıklığı, 

uyku bölünmesi, gündüz aşırı uykululuk ve 

azalmış yaşam kalitesiyle kendini gösterir. 

OSAS'ın esas tedavisinde kullanılan sürekli 

pozitif havayolu basıncı sağlayan cihaz (CPAP), 

uyku sırasında hava yolunu açık tutan havalı atel 

gibidir. Tedavi edilmeyen OSAS bir sürü sebebten 

dolayı mortalite riskini artırır. Özellikle 

hipertansiyon, felç, aritmi miyokard infarktüsü ve 

kalp yetmezliği gibi hastalıklarla kardiyovasküler 

mortalite artar (1-6). OSAS ve kalp-damar 

arasındaki güçlü ilişki olmasına rağmen 

patofizyolojik mekanizma tartışmalıdır. Olası bir 

açıklama kan koagülabilitesinin artması 

yönündedir. Araştırmalar apne sırasında gelişen 

hipoksemi inflamatuar faktörlerin salınımını 

tetikleyerek kanın pıhtılaşmasını arttırır (7-9). 

Artmış trombosit aktivasyonu ve agregasyonu 

kalp ve damar hastalıklarıyla yakından ilişkilidir. 

Hacmi büyük trombositlerin granül miktarı küçük 

trombositlere göre fazladır, metabolik ve 

enzimatik olarak daha aktiftirler ve artmış 

trombotik aktiviteye sahiptirler (10,11). 

Potansiyel bir mekanizma olarak pıhtılaşmada 

trombosit boyutunun önemi gösterilmiştir. 

Ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit 

reaktivitesi ile ilişkilidir ve trombosit aktivitesinin 

dolaylı izlenmesi için kolay ve kullanışlı bir araçtır. 

PCT (plateletcrit) hemotocrit gibi kandaki toplam 

trombositlerin kana oranıdır. PCT = Plt x MPV dir. 

Referans değerleri ortalama % 0.1- 0.3 arasındadır. 

Trombosit sayısının düsük ama çapının büyük 

olduğu hastalıklarda yararlı olabilir. Çünkü sayı 

düsük olsa bile büyük trombositler ile trombosit 

fonksiyonları sağlandığından bu hastalarda aslında 

platelet sayısından ziyade PCT'e bakmak daha yararlı 

olabilir. Hipertansiyon, hiperkolesterolemi, diyabet, 

akut myokardial enfarktüs, akut iskemik inme, 

koroner arter kalsifikasyonunda MPV artar (12,13).

Gereç ve Yöntemler: 

Harran Üniversitesi Eğitim Araştırma ve Uygulama 

Hastanesinde Uyku Laboratuvarında gece horlama 

ve/veya gündüz aşırı uykululuk belirtileri bulunan ve 

tüm gece polisomnografi (PSG) uygulanan 98 

olgunun verileri Eylül 2014'ten itibaren retrospektif 

değerlendirildi. Çalışmaya alınan olgular iki gruba 

ayrıldı. AHİ ≥ 30 / saat ağır OSAS grubu, AHİ <5 

kontrol grubu olarak alındı. Tüm olguların yaş, 

cinsiyet, vücut kitle indeksi, PSG (Alice 5; Philips 

Respironics, Murrysville, USA) ve tam kan sayımı 

sonuçları kaydedildi. Tüm PSG kayıtları 30 saniyelik 

epoklarla AASM (American Academy of Sleep 

Medicine) kriterlerine göre manuel skorlandı. 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı, astımı,  konjestif  

kalp yetmezliği, aritmileri ve koroner arter hastalığı 

olanlar, antikoagülan (dipiridamol, ticlopidine, 

Ağır obstrüktif uyku apne sendromunda ortalama trombosit hacmi

Results: No significant differences were found between A and B groups with respect to PCT (0.218±0.06 vs. 

0.212±0.05, p=0.66) and MPV (7.17±0.98 vs. 7.54±1.21fL, p=0.66).  In severe OSAS group, MPV and PCT 

werenot correlated with AHİ (r=0.37, p=0.801 and r=0.61, p=0.624). 

Conclusion: MPV and PCT levels werenot higher in severe OSAS group compared to the control group. 

Unlike previous studies, these findings suggest that MPV isnot associated with the severity of OSAS and 

OSAS does not directly affect the platelet activity.

Keywords: Obstructive Sleep Apnea, Platelet Count,  Platelet Activation
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klopidogrel), antiinflamatuar tedavi alanlar, 

sistemik kortikosteroid kullananlar, REM ve/veya 

pozisyon bağımlı OSAS'lılar, santral apne oranı 

ağırlıkta bulunanlar, sistemik inflamatuar 

hastalığı, hematolojik hastalığı, kronik karaciğer 

ve böbrek hasta¬lığı bulunanlar, çalışmaya dahil 

edilmedi. 

İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel değerlendirmeler için SPSS 11.5 

(Statistical Package for Social Sciences, Chicago, 

IL, USA) programı kullanıldı. Bütün değişkenler 

normal dağılım yönünden One-Sample 

Kolmogorov-Smirnov Testi ile değerlendirildi. 

Nominal değişkenler arası ilişkiler ki-kare testi ile 

incelendi. Parametrik iki bağımsız grup arasında 

karşılaştırma için Independent Samples T Test 

kullanıldı.  Pearson korelasyon kat¬sayısı ile 

sürekli değişkenler arasındaki ilişkiler incelendi. 

Tüm istatistiksel veriler için p <0,05 anlamlı 

olarak kabul edildi.

Bulgular

Bu çalışma 48 kontrol, 50 ağır OSAS olmak üzere 

98 olgudan oluşmaktadır. Çalışmaya dahil edilen 

tüm olguların laboratuvar sonuçları Tablo 1'de 

görülmektedir. Kontrol grubunda 23 erkek (% 48) 

ve 25 kadın (% 52), ağır OSAS grubunda 27 erkek 

(% 54) ve 23 kadın (% 46) bulunmaktaydı ve 

gruplar cinsiyet bakımından birbirine benzer 

bulundu. Kontrol ve ağır OSAS gruplarında yaş 

ortalamaları sırasıyla 53,96 ±10,64 ve 53,80 

±10,76 yıldı ve gruplar arasında yaş bakımından 

anlamlı bir farklılık yoktu. Ortalama vücut kitle 

indeksi (VKİ) kontrol ve ağır OSAS grupları için 

sırasıyla; 31,78±5,74 ve 32,48±5,83kg/m2 

hesaplandı. Ağır OSAS grubunda kontrol grubuna 

göre VKİ anlamlı farklılık yoktu (p=0,549). 

Ortalama AHİ kontrol grubu için 2,82±1,30/saat 

ve ağır OSAS grubu için 58,20±23,15/saat idi. 

Ağır OSAS grubunda MPV, PCT ile AHİ, yaş, 

cinsiyet, vücut kitle indeksi parametreleri arasında 

anlamlı korelasyon bulunmadı.

Tartışma 

Bu çalışmada MPV, ağır OSAS olgularında 

kontrol grubuna göre yapılan önceki çalışmaların 

aksine yüksek bulunmadı ve ağır OSAS grubunda 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık yoktu. Literatürde yayınlanmış 

çalışmalardan farklı diğer bulgumuz ağır OSAS 

grubunda MPV, PCT ile AHİ parametreleri 

arasında anlamlı korelasyon bulunmadığıydı.

Artmış trombosit aktivasyonu ve agregasyonu 

OSAS, kalp ve damar hastalıklarıyla yakından 

ilişkilidir (10,11,14,15). Ortalama trombosit 

hacmi (MPV), trombosit reaktivitesi ile ilişkilidir. 

A ğ ı r  O S A S ' l ı  h a s t a l a r d a  M P V ' n i n  

değerlendirildiği yayınlanmış çalışmalarda ağır 

OSAS ile artmış MPV arasında ilişki saptanmıştır. 

Erden ve ark.  ortalama MPV'nin, OSAS 

gruplarında kontrol grubuna göre yüksekliğini 

tespit etmişler ve ağır OSAS grubunda MPV artışı 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

bulmuşlar. MPV ile AHİ ve Toplam uyku süresi 

arasında pozitif, Minimum oksijen saturasyonu  

arasında negatif korelasyonu gözlemlemişlerdir 

(16). Varol ve ark. ağır OSAS hastalarında kontrol 

grubuna göre MPV'yi anlamlı yüksek tespit 

etmişler ve MPV ile desaturasyon in¬deksi ve 

AHİ arasında korelasyon gözlemlemişlerdir (17). 

Kanbay ve ark. MPV ile OSAS ve OSAS şiddeti 

arasında ilişki ve MPV ile AHİ arasında 

korelasyon bulmuşlardır(18). Nena ve ark. 

MPV'yi ağır OSAS hastalarında hafif-orta OSAS 

ve kontrol gruplarına göre istatiksel anlamlı 

yüksek ve MPV ile AHİ, ortalama oksijen 

saturasyonu, minimum oksijen saturasyonu ve 

oksijen saturasyonunun % 90'ın altında olduğu 

Ağır obstrüktif uyku apne sendromunda ortalama trombosit hacmi
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toplam uyku süresi ile korele bulmuşlardır (19). 

Bu sonuçlar aterotrombotik vasküler hastalıklar 

için risk faktörü yönüyle OSAS ve MPV'nin 

önemini vurgulamaktadır (17,19). Yukardaki 

çalışmaların aksine Sökücü ve ark. tarafından 

MPV ve OSAS ilgili bulunan tek ilişki MPV'nin 

ağır  OSAS grubunda AHİ i le  pozi t i f  

k o r e l a s y o n u d u r .  O S A S  v e  h i p o k s i  

parametreleriyle MPV veya trombosit dağılım 

genişliği (PDW) arasında anlamlı bir ilişki 

saptanmamıştır. Bu çalışmada hastalardan 

dikkatli ve detaylı öykü alınmış ve MPV'yi 

etkileyecek hastalıkları bulunan olgular çalışma 

dışı bırakılmıştır(20). Kardiovasküler ve akciğer 

hastalıklarıyla birlikte MPV'yi etkileyecek 

hastalığı bulunan tüm hastalar çalışma dışı 

bırakıldığında OSAS ile MPV arasında hiçbir 

ilişki kalmayabilir. Rahangdale ve ark. platelet 

yüzey reseptörü glikoprotein (GP) Ib ile 

değerlendirdiği platelet aktivasyonuyla, oksijen 

desaturasyonu indeksi ve AHİ arasında anlamlı 

ilişki bulamazken artmış oksijen desatürasyon 

süresiyle anlamlı ilişki saptamışlardır (21). 

Sonuç:

MPV'n in  OSAS' ın  ağ ı r l ığ ıy la  i l i şk i l i  

bulunmaması, OSAS'ın ortaya çıkardığı farklı 

mekanizmalarla ilişkili platelet aktivasyonunun 

gerçekleştiği öne sürülebilir.  Bizim çalışmamızla 

birlikte yapılan son çalışmalar dikkate alındığında 

OSAS'ın kardiyovasküler, metabolik sendrom, 

endokrin bozukluklar gibi hastalıklara yol açarak 

aterotrombotik vasküler hastalıklar için dolaylı bir 

risk faktörü şeklinde düşünülebilir.

Tablo 1. Kontrol  ve OSAS grubunun laboratuvar bulguları 

 Hasta Kontrol p 

MPV(fl) 7.54±1.21 7.17±0.98 0.10 

PCT(%) 0.212±0.05 0.218±0.06 0.66 

PLT (×103 cell/ l) 287±88 301±98 0.46 
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Abstract

Background: The aim of this study is to compare the values of carotid artery intima-media thickness (CIMT) 

and coronary artery calcium scoring (CACS) in determining extention and severity of coronary artery 

disease (CAD) that diagnosed via coronary CT angiography in patients without known diagnosis of CAD 

previously.

Methods: 184 patients were included in the study. All patients were undergone CACS examination with 64-

detector MDCT scanner for coronary angiography examination. Following angiography examination, CIMT 

was measured for all patients using B-mode ultrasound device with a 7.5 MHz linear probe. According to the 

results of coronary CT angiography, patients were classified as normal, mild CAD, moderate CAD, 

significant stenotic CAD, severely stenotic CAD. The significant difference of calcium score and CIMT 

levels between these groups was examined with statistical analysis. 

Results: Calcium score and CIMT showed significant increase in patients with CAD. They were also found 

valuable in predicting stenotic CAD, however CACS was found to be more decisive than CIMT for 

prediction of stenotic CAD. The best cut-off point for CIMT to predict stenotic CAD was 0.88mm.

Conclusion: CACS and CIMT measurements are valuable in determining extention of CAD, however 

CACS has a better correlation with extention and severity of CAD compared with CIMT. When we evaluated 

the patients with zero calcium score alone, we found no significant difference in terms of the average CIMT 

between the group of existing CAD, and the group of non-existing CAD

Keywords: Calcium score, intima-media thickness, coronary artery disease, coronary CT angiography.

Öz

Amaç: Bu çalışmanın amacı daha önce bilinen koroner arter hastalığı (KAH) tanısı olmayan olgularda 

karotid arter intima-media kalınlığı ve koroner arter kalsiyum skorlamanın koroner arter BT anjiografi 

incelemesi ile belirlenen koroner arter hastalığının yaygınlığını ve derecesini belirlemedeki değerlerini 

karşılaştırmaktır.

İntima-media kalınlığı, koroner kalsiyum skorlama ve koroner arter hastalığının ilişkisi
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Introduction

Atherosclerosis starts in childhood and 

adolescence it shows quiet and slow progression. 

Clinical sings usually expose in adulthood and 

may cause serious clinical conditions leading to 

high morbidity and mortality (1).

To predict the cardiovascular disease risk of 

asymptomatic individuals, some scales are used 

such as Framingham risk classification (FRS) (2), 

European Systemic Risk Assessment (3) etc. 

Limitations of these methods have brought the 

usage of different diagnostic tools to identify 

asymptomatic individuals. Being able to predict 

the global coronary artery disease (CAD) risks and 

having a strong relationship with the total 

atherosclerotic plaque burden, it is led the usage of 

Coronary Artery Calcium Score (CACS) as a 

different diagnostic tool (4). CIMT is also being 

used as parameter in determining atherosclerosis 

(5). 

The purpose of this study was to compare the 

values of CIMT and CACS in determining 

extension and severity of CAD. 

Materials and Methods

In this study, patients referred for CT angiography to 

our clinic from our cardiology department between 

August 2009 and May 2010 were discussed. 93 

women, 91 men were included in the study for a total 

of 184 patients. The Local Ethic Committee 

approved this prospective study and waived the 

requirement for informed patient consent. The main 

symptoms of the patients were chest pain (n=78), 

atypical symptoms like palpitation, dyspnea, left arm 

numbness (n=75) and asymptomatic cases with 

existing risk factors (n=31). We have not included 

patients with known CAD (coronary artery disease) 

and/or patients who had gone coronary artery bypass 

graft or stent surgery previously. 

Patients were asked to report age, gender, smoking, 

diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia, family 

history of CAD and drugs which were in use. Genetic 

predisposition was considered positive if there were a 

family history of a cardiovascular event in a parent 

under 55 years of age for males and under 65 years of 

age for females. Patients' body weight in kilograms 

a n d  h e i g h t  i n  m e t e r s  w e r e  m e a s u r e d .  

Materyal-Metod: Çalışmaya 64-dedektörlü çok kesitli bilgisayarlı tomografi (ÇKBT) anjiografisi çekilen 

ve koroner arter kalsiyum skorlama tetkiki yapılan 184 hasta dahil edildi. Anjiografi incelemesinin ardından 

7.5 MHz lineer prob kullanılarak B-mod ultrason cihazı ile tüm hastalara karotid arter intima-media kalınlığı 

ölçümü yapıldı. ÇKBT anjiografi sonuçlarına göre hastalar  normal, hafif KAH, orta KAH, anlamlı stenotik 

KAH ve şiddetli stenotik KAH olarak sınıflandırıldı. Gruplar arasındaki carotid arter intima media kalınlığı 

ve kalsiyum skoru düzeylerinde anlamlı fark olup olmadığı istatistiksel analiz ile incelendi.

Bulgular: Kalsiyum skoru ve intima-media kalınlıkları KAH olan hastalarda önemli bir artış gösterdi. 

Ayrıca her ikisi de KAH öngörmede değerli bulundu. Ancak stenotik KAH'nı öngörmede intima-media 

kalınlığına göre kalsiyum skorunun daha belirleyici olduğu görüldü. Karotid arter intima-media kalınlığı 

değeri için stenotik KAH'nı öngörmede en iyi kesim noktası 0.88 olarak saptandı. 

Sonuç: Karotid arter intima-media kalınlığı ve kalsiyum skoru KAH'nın yaygınlığını öngörmede değerlidir 

ancak kalsiyum skoru intima-media kalınlığına gore KAH yaygınlığı ve şiddeti ile daha iyi korelasyon 

göstermektedir. Sadece kalsiyum skoru sıfır olan hastalar değerlendirildiğinde KAH olan ve KAH olmayan 

gruplar arasında ortalama intima-media kalınlıkları açısından anlamlı fark saptanmadı. 

Anahtar kelimeler: Kalsiyum skorlama, intima-media kalınlığı, koroner arter hastalığı, koroner BT anjiografi 
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Weight/(height)² formula was used for the 

calculation of body mass index.

Pulse and blood pressure were measured prior to 

coronary artery angiography examination. 

Patients with heart rate over 75 beats per minute 

were premedicated with 40 mg propranolol one 

hour before the examination. All patients were 

given sublingual nitroglycerin just before the 

angiography examination. 

All patients were undergone CACS examination 

with 64-detector MDCT scanner (Aquillon 64, 

Toshiba Medical Systems, Tochigi, Japan) and 

then using the method of retrospective ECG gating 

coronary angiography examination was 

performed.

CACS examination was performed without using 

contrast agent. For all examinations we used 3mm 

slice thickness and 2.4mm table movement, 55 

mA, 120 kV, 0.5 s gantry rotation time. Lying in 

supine position a topographical image and from 

1cm below the carina axial sections were obtained 

including the whole heart with prospective ECG 

triggering.

Immediately after CACS, using parameters of 

0.5mm slice thickness, 400 mAs, 120 kV, gantry 

rotation time of 400 ms, coronary CT angiography 

was performed. With high iodine concentration 

(350-400mg/ml), 80-85 ml of nonionic contrast 

medium was given with a speed of 5 ml/sec from 

the right antecubital vein using 20-gauge IV 

cannula. Following intravenous injection of 

contrast agent, 20 ml physiological saline with a 

speed of 5 ml/sec was given. Automatic bolus 

tracking method was used for determining the 

delay time. Region of interest (ROI) was placed 

proximal to the descending aorta and the threshold 

value was determined as 180 HU.

Images were reconstructed in various phases of 

cardiac cycle to obtain the best images. 

Automatically generated by the device, images were 

obtained 75% of RR interval reconstructions that 

were the best in majority of cases, for the other cases 

reconstructions were made in additional phases 

determined by the operator. Reconstructed images 

were transferred in a workstation (Vitrea 2 

workstation, INC. vital image. Plymouth, Minnesota, 

USA). İnitially axial base images and oblique 

multiplanar images were assessed. Then a detailed 

study was made using curved multiplanar 

reformatted images (CPR), thin and thick maximum 

intensity projection (MIP) and volume rendering 

(VR) methods (Figs. 1, 2). Coronary plaques were 

defined as structures ≥1mm² within and/or adjacent 

to the coronary artery lumen, which could be clearly 

distinguished from the vessel lumen and the 

surrounding tissue. For each patient, the number of 

affected segments and the location of coronary 

plaques were recorded. For coronary stenoses 

analysis, the minimal luminal diameter of the stenotic 

segment was visually compared to the adjacent 

proximal and distal nonstenotic reference segment 

with regard to coronary luminal narrowing (6). 

Following angiography examination, CIMT was 

measured for all patients. Toshiba ultrasound device 

(Xario, Toshiba Medical Systems, Japan) with a 7.5 

MHz linear probe was used. Measurements were 

taken from the posterior wall of common carotid 

artery 1.5cm proximal to the carotid bifurcation. 

Three CIMT measurements were taken manually 

from each carotid artery wall and arithmetic average 

values of six measurements were used in statistical 

analysis.

According to the results of MDCT angiography, 

patients were classified as normal (Grade 0), mild 

CAD (Grade 1), moderate CAD (Grade 2), 

significant stenotic CAD (Grade 3), severely stenotic 

CAD (Grade 4). 1-19% stenosis of coronary arteries, 

segment affected less than 2cm, one or two vascular 

Intima-media thickness, coronary calcium score
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disease were determined mild CAD. 20-49% 

stenosis, segment affected longer than 2cm, three 

or more vascular disease were determined as 

moderate CAD. Except left main coronary artery 

presence of 50-69% stenosis were determined as 

significant stenotic CAD.  In the presence of 

stenosis 70% or more and for left main coronary 

artery stenosis ≥ 50% were considered to be 

severely stenotic CAD.

The amount of calcium in the coronary arteries 

was determined using the Agatston scoring 

system. On axial slices, calcium score was 

calculated automatically by the computer software 

program, and patients were separated into 5 groups 

according to Agatston score as 0 calcium score 

(Stage 0), 1-10 (Stage 1), 11-100 (Stage 2), 101-

400 (Stage 3), >400 (Stage 4). 

Data analysis was performed using SPSS for 

Windows 11.5 package program.The significant 

difference of calcium score and CIMT levels 

between two groups was examined with Mann-

Whitney U test. Kruskal-Wallis test was used for 

determine the difference between more than two 

groups. The value of CIMT predicting the 

existence and the extent of CAD was evaluated 

with ROC analysis. The area under the curve and 

95% confidence intervals were calculated. p <0.05 

was considered statistically significant for the 

results.

Results

In this study 184 patients, mean age of 54±11 years 

(min-max: 16-82 years) were included. 91 of the 

patients were male (49%), 93 of them were women 

(50%). In 72 of 184 (39%) cases had smoking 

history, 59 (32%) of the cases had genetic 

predisposition, 39 (21%) of the cases had diabetes, 

84 (45%) of the cases had hypercholesterolemia, 

85 (46%) of the cases had hypertension. 

Mean calcium score was found 71 (min-max:0-

1064) for all cases. In 118 (64%) cases stage 0 

calcium score was found. In 15 (8%) of the cases 

stage 1 score, in 25 (13%) of the cases stage 2 score, 

in 21 (11%) of the cases stage 3 score and in 9 (4%) of 

the cases stage 4 calcium score were detected. 

When patients were evaluated for CAD, 90 (48%) of 

them were normal. 21 patients (11%) were grade 1 

CAD, 53 patients (28%) were grade 2 CAD, 8 

patients (4%) were grade 3 CAD, 12 patients (12%) 

were grade 4 CAD. 

CIMT values were found between 0.38mm and 

1.51mm and the average value was calculated 

0.79mm. 

All of the patients were divided into two groups as 

CAD (grade 1, 2, 3, 4) and non-CAD (grade 0). The 

mean age of the patients with CAD was 59 and for the 

non-CAD group it was 48. Age of patients with CAD 

was significantly higher (p<0,001).  When CIMT 

was considered for both groups, the average value of 

CIMT in the group non-CAD was found 0.71mm, 

while in the group with CAD it was 0.87mm and the 

difference was statistically significant (p<0.001) 

(Table 1). Calcium score and CIMT showed 

significant increase in patients with CAD. 

When the patients were evaluated in terms of stenotic 

CAD (grade 3,4) the mean age was 62, in non-

stenotic group the mean age was 53,2 and the 

difference was significant (p<0.001). In the group of 

stenotic disease average calcium score was 312 and 

the average CIMT was 0.99mm. Calcium score and 

CIMT was found valuable in predicting stenotic 

disease (p<0.001) (Table 2). Analyzing p-values (or 

Wald statistic) of CACS and CIMT, CACS was found 

to be more decisive than CIMT (Table 3). 

The area under the curve for CIMT was 0.778 (95% 

confidence interval 0.682-0.894). The best cut-off 

point for the value of CIMT was 0.88mm (Fig. 3). 

CAD was detected at any level (grade 1-4) in 23% of 

the patients with 0 calcium score and stenotic disease 

Intima-media thickness, coronary calcium score
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was detected in 0,8% of the patients with 0 calcium 

score. The average value of CIMT in patients with 

grade 0 CAD was 0.71mm, the average value of 

CIMT in patients with CAD at any level (grade 1-

4) was 0.72mm. No statistically significant 

difference was detected between the two groups.  

Discussion

Studies show that, 40-60% of the patients are 

being classified wrong with using the traditional 

risk determining methods (7). For this reason, 

alternative risk determining methods are 

investigated and CIMT measurement and 

coronary calcium scoring methods are among 

emphasized. Differently from the other methods, 

both of them are direct indicators of subclinical 

atherosclerosis (8). 

In our study, we compared the value of coronary 

artery calcium scoring and CIMT predicting the 

presence and severity of coronary artery disease 

identified via CT angiography. We found a 

positive correlation between the presence and 

severity of coronary artery disease, with both 

CIMT and CACS. CACS had a quite good 

correlation (r=0.816), however a moderate 

correlation (r=0.499) was found between CIMT 

and the severity of the disease. Terry et al. (9) had 

found the similar results in their study in which 

they investigated the value of CIMT and CACS 

determining the prevalent coronary artery disease 

using helical CT. Also Sees et al. (10) compared 

the CACS detected via Electron-beam CT (EBCT) 

and presence of carotid plaque to determine 

coronary heart disease. They have found that 

CACS is more valuable in predicting coronary 

artery disease.

In many publications, CIMT is stated as a 

reference method that can be used to determine the 

extent of atherosclerosis, and is now also being 

used in a wide range of radiological and clinical 

trials [11-13]. Salonen et al. (14) were detected 

11% increase in the risk of acute myocardial 

infarction for each 0.1mm increase in CIMT.  In our 

study, CIMT had been found valuable in the sense of 

predicting the presence and severity of coronary 

artery disease. The best cut-off point for stenotic 

disease was 0.88mm. Coskun et al. (15) studied 100 

patients with stable angina pectoris and they found 

that the mean value of CIMT was significantly higher 

in patients with stenotic CAD and the best cut-off 

point for stenotic disease was 1mm. We found CIMT 

valuable in predicting prevalent disease, although the 

correlation between CIMT and severity of the disease 

was moderate. Adams et al. (16), found a weak 

correlation (r<0.30) between CIMT and CAD in their 

cross-sectional study similar to our results.

Large patient populations are available about the 

prognostic value of CIMT and calcium score and they 

have found calcium score more valuable than CIMT 

predicting coronary events, similar to our results. As 

an example, Newman et al. (17) evaluated 559 adults, 

between the ages of 70-99. They studied CACS 

detected via EBCT and IMT measured from internal 

carotid artery (ICA) and external carotid artery 

(ECA). They followed-up these patients for 5 years. 

A total of 127 cardiovascular events had been 

occurred in this population and cardiovascular event 

incidence was significantly higher in the group that 

calcium scores and CIMT measures were high. 

However, ICA-IMT and cardiovascular events were 

not associated. CIMT was found to be valuable in 

predicting stroke, but calcium score was found more 

valuable in predicting myocardial infarction. 

Multiethnic Study of Atherosclerosis group (MESA) 

made a study with the total number of 6698 

asymptomatic individuals between the ages of 45-84 

(18). They compared CACS and CIMT in terms of 

predicting cardiovascular disease and CACS was 

found more closely associated with CAD. They 

suggested that, CACS is more valuable than CIMT in 

the moderate risk group, according to the FRS.  

Intima-media thickness, coronary calcium score
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Zero score cannot exclude CAD completely. 

CAD, at any stage, was identified in 23% of 

patients with zero calcium score in our study. 

CIMT may have an important role in patients with 

zero calcium score. However, in our study, when 

we evaluated the patients with zero calcium score, 

we found the average CIMT 0.72mm in the group 

of CAD, and the average CIMT was 0.71mm in the 

group of non-CAD. There was no significant 

difference between groups. Lester et al. (1) 

examined 89 patients with zero calcium score, 

between the ages of 36-59. In their study, CIMT 

could demonstrate coronary atherosclerosis in 

47% of the patients with zero calcium score. They 

suggest that, though CACS and CIMT are both 

indicators of subclinical atherosclerosis, 

calcification is of a later stage. Because of this 

reason, especially in the young age group zero 

calcium score is not reliable and CIMT is more 

decisive in this group. The difference among the 

results can be attributed to the fact that the patient 

population in our study is elder than Lester et al.'s 

population. Moreover, number of patients existing 

CAD with zero calcium score in our study is limited. 

There are some limitations of our study. It is a small 

cross-sectional study. Patients' demographic 

characteristics are based on only the history taken 

from the patients. 

In conclusion, CACS and CIMT measurements are 

valuable in determining extension and severity of 

CAD, however CACS has a better correlation. In 

addition, coronary artery disease can be existing in 

patients with zero calcium score, and, to our results, 

CIMT is not valuable in predicting CAD in patients 

with zero calcium score.

Table 1:  Evaluation of demographic and clinical c haracteristics of patients with CAD and 

without CAD 

                                        CAD grade 0                   CAD grade 1-2-3-4                p 

Age (mean)                                     48,4                                   59,8                          <0,001 

Ca score  

Mean(min-max)                            0(0-0)                              139(0-1064)                 <0,001 

CIMT 

Mean(min-max)                      1,71(0,38-1,2)                     0,87(0,51-1,51)              <0,001 

CAD Coronary artery disease

CIMT Carotid intima-media thickness

Intima-media thickness, coronary calcium score
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Table 2: Comparison of demographic and clinical characteristics of patients with stenotic CAD 

                                     CAD grade 0-1-2            CAD grade 3-4                  p 

Age (mean)                                    53,2                             62,2                         <0,001 

Calcium score 

Mean(min-max)                         41,6(0-940)                 312(0-1064)               <0,001 

CIMT 

Mean(min-max)                      0,77(0,38-1,41)              0,99(0,59-1,51)          <0,001 

 
CAD Coronary artery disease 

CIMT Carotid intima-media thickness 

Table 3 : Comparison of the groups of CAD grade 0-1-2 and CAD grade 3-4 with multivariate 

logistic regression analysis 

                                                     Wald                                    p 

Age                                                      0,486                                 0,486 

Gender (Male)                                     4,241                                 0,039 

CIMT                                                   4,527                                 0,033 

Calcium score                                      7,716                                 0,005 

 

CIMT Carotid artery intima-media thickness 

Intima-media thickness, coronary calcium score
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Fig. 1. a -c. 45 year -old male patient’s calcium score measurement (a) and coronary CT 

angiography examination CPR (b) and 3D VR (c) images. Calcium score measurement shows 

the total calcium score of 126. There is multipl calci fic plaque formations in LAD (white 

arrows). Patient’s CIMT was 0.7mm. 

CPR Curved planar reformation 

VR Volume rendering  

LAD Left anterior desending 

   

Fig. 2. a-c. 52 year-old male patient’s CIMT measurement (a) and coronary CT angiography 

examination CPR (b) and 3D VR (c) images. Patient’s CIMT is 0.9mm. There is a non-calcified 

plaque in circumflex artery (white arrows). Calcium score of this patient was 82. 

CPR Curved planar reformation 

VR Volume rendering  

Intima-media thickness, coronary calcium score
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Öz

Amaç: Miyokard infarktüsünün (MI) akut fazında gelişen atriyal fibrilasyon (AF) hastane içi ve sonrasında 

uzun dönemdeki mortalitenin  önemli  göstergelerinden  biridir. Bu çalışmanın amacı, primer perkütan 

koroner girişim uygulanmış akut anterior ST yükselmeli miyokard infarktüsü hastalarında MgSO4 

infüzyonunun en uzun p dalga süresi( Pmax ), en kısa p dalga süresi( Pmin ) , p dalga dispersiyonu (Pdd) ve 

bunun AF ile ilişkisi üzerine etkisini araştırmak olarak belirlenmiştir.

Metod: Çalışmaya  akut anterior ST yükselmeli miyokard infarktüsü tanısıyla hastaneye yatırılan ve primer 

perkütan koroner girişim  uygulanmış 55 hasta ( yaş ortalaması  55.1 ± 6.7 ) ile kontrol grubu olarak 47 

normal birey ( yaş ortalaması 54.1 ± 7.2 ) prospektif olarak  alındı. Bütün hastaların demografik ve klinik 

özellikleri kaydedildi. Hasta grubunda Mg tedavisi uygulanan 25 hasta ile Mg tedavisi uygulanmayan 30 

hastanın, başvuru sırasında ve PKG sonrası 5.saatte elektrokardiyografileri çekilerek  Pmax, Pmin ve Pdd 

süreleri ölçüldü.

Bulgular: Akut MI hastalarında Pmax. ve Pdd, kontrol grubuna göre daha yüksek bulundu ( sırasıyla 118.7 ± 

6.3 msn vs. 107.1 ± 3.4 msn, p = 0.01 ve 40.5 ± 4.8 msn vs. 30.2 ± 3.3 msn; p = 0.01). Magnezyum tedavisi 

alan hastaların PKG sonrası 5.saat EKG'sindeki Pmax. ve Pdd değerleri, başvuru EKG'sine göre 

karşılaştırıldığında anlamlı olarak daha düşük saptandı ( sırasıyla 121.4 ± 7.1 vs. 109.6 ± 4.1 msn, p= 0.01 ve 

41.3 ± 4.7 vs 30.7 ± 2.9 msn, p = 0.01). Magnezyum tedavisi almayan hastaların ise PKG sonrası 5.saat EKG' 

sindeki sadece Pmax değeri başvuru EKG' sine göre anlamlı olarak düşük bulundu (116.6 ± 4.7 vs 114.7 ± 4.2 

msn, p = 0.04). Tedavi sonrası Pdd azalışı, Mg (+) grupta Mg (-) gruba göre anlamlı olarak daha yüksek 

saptandı ( 10.6 ± 5.1 vs 2.1 ± 1.4 msn, p = 0.01). 
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Giriş

Atriyal fibrilasyon (AF), klinik pratikte en çok 

görülen ritm bozukluğudur (1). Myokard 

infarktüsünün  akut fazında gelişen AF, hastane içi 

ve  uzun  dönem mor t a l i t en in  öneml i  

göstergelerindendir (2,3,4). 12 derivasyonlu 

elektrokardiyografideki (EKG) p dalga 

anormallikleri, sol atriyumla ilişkili kalp 

hastalıklarında önemli bilgiler verebilir (5,6,7). 

Elektrokardiyografideki p dalga dispersiyonu 

(Pdd) bunlardan biridir. P dalga dispersiyonu sinus 

düğümü kaynaklı iletilerin atriyumda  homojen 

olmayan ve kesilmiş iletimiyle ilişkilidir. Uzamış 

interatrial ve intra-atrial iletim zamanı ve sinuzal 

uyarımın homojen olmayan iletimi, AF'ye 

yatkınlık oluşturmakta ve bu da iki basit EKG 

p a r a m e t r e s i  (  P m a x  v e  P d d )  i l e  

gösterilebilmektedir (8,9). Maksimum P dalga 

süresi ve P dalga dispersiyonu ; değişik hasta 

gruplarında paroksismal AF gelişimini 

Akut MI & Mg tedavisi

Sonuç: Akut anterior MI nedeniyle primer PKG uygulanan hastalarda Mg tedavisi Pdd' da belirgin azalma 

sağlamaktadır. Bu sonuç, özellikle AF gelişme riski yüksek olan hasta grubunda Mg tedavisinin yararlı 

olabileceğine işaret etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut anterior ST yükselmeli miyokard infarktüsü, Magnezyum, P dalga dispersiyonu

Abstract

Backgrounds: Atrial fibrillation (AF) occuring in the acute phase of Myocardial Infarction (MI) is an 

important predictor of in- hospital and long-term mortality. The aim of this study is to investigate the effect of 

MgSO4 therapy on the maximum P wave duration(P max),  minimum P wave duration (Pmin),  P wave 

dispersion (PWD) and its relationship with AF in acute anterior ST-segment elevation myocardial infarction 

(STEMI) patients treated with primary percutaneous coronary interventions (PCI).  

Methods: Fifty-five patients (mean age 55.1 ± 6.7)  who were hospitalized with diagnosis of STEMI and 47 

normal individuals (mean age 54.1 ± 7.2 years)  were prospectively enrolled. Percutaneous coronary 

intervention was performed to all MI patients with conventional methods. All patients' demografic and 

clinical features were recorded. In STEMI patients group, admission and fifth-hour electrocardiographic 

parameters (Pmax, Pmin, PWD) were measured in patients with Mg therapy(n=25) and patients without Mg 

therapy(n=30). 

Results: Pmax and PWD values  were higher in acute MI patients than the control group. (118.7 ± 6.3 msn vs. 

107.1 ± 3.4 msn, 40.5 ± 4.8 msn vs. 30.2 ± 3.3 msn; p = 0.01 and p = 0.01, respectively ).  In Mg(+) group, 

Pmax and  PWD values were significantly lower on fifth-hour ECGs compared to admission ECGs ( 121.4 ± 

7.1 vs 109.6 ± 4.1 msn, 41.3 ± 4.7 vs 30.7 ± 2.9 msn, p = 0.01 and p = 0.01).  In Mg(-) group , only  Pmax 

values were significantly lower on fifth-hour ECGs compared to admission ECGs (116.6 ± 4.7 vs 114.7 ± 4.2 

msn, p = 0.04). PWD decrease after treatment was significantly higher in Mg (+) group than  Mg (-) group ( 

10.6 ± 5.1 vs 2.1 ± 1.4 msn, p = 0.01).

Conclusions: Mg treatment causes significant reduction in PWD values in patients with acute anterior ST-

elevation MI after primary PCI. This result suggests that Mg treatment may be useful especially in high-risk 

patients in terms of developing AF.

Key Words: Acute anterior ST-elevation myocardial infarction, Magnesium, P wave dispersion
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öngörmede kullanılmıştır (8,9,10,11,12). Ayrıca 

iskeminin P dalga süresini ve Pdd'yi arttırdığı da 

bilinmektedir (5,13,14). Dolayısıyla Pdd, AF 

gelişme riski yüksek olan iskemik kalp hastalarını 

ayırmada kullanılabilir bir parametre olarak 

düşünülebilir (13).

Mg, insan vücudunda önemli elektrolitlerden 

biridir. Supraventriküler taşikardilerde  kalp  

hızını yavaşlatmada ve normal ritmine 

döndürmede Mg'nin etkinliğini gösteren bazı 

çalışmalar vardır (15,16). Yine yakın zamanda 

yapılan çalışmalarda koroner arter hastalarında 

kardiyak cerrahi sonrası Mg infuzyonun AF 

sıklığını azalttığı gösterilmiştir.(17,18) Ama Mg 

tedavisinin akut MI'daki AF üzerine olan etkisi 

henüz  kanıtlanmamıştır. Bu çalışmada, akut MI 

hastalarında , erken Mg tedavisinin  P dalga süresi 

ve AF gelişimi üzerine olan etkisi araştırıldı.

Materyal Metod

Çalışma popülasyonu: Akut Anterior ST 

elevasyonlu MI tanısıyla acile gelen ve başarılı 

primer perkütan koroner girişim (PKG) yapılan 55 

hasta ( yaş ortalaması  55.1 ± 6.7 ) ile kontrol 

grubu olarak non invaziv testlere göre iskemisi 

olmayan sağlıklı 47 birey ( yaş ortalaması 54.1 ± 

7.2 )   çalışmaya dahil edildi. Digoxin , beta bloker 

, kalsiyum kanal blokeri veya  anti  aritmik  ilaç  

kullanan hastalar, daha önceden MI öyküsü olan 

hastalar, Koroner arter bypass greftleme öyküsü 

olan hastalar, daha önceden  AF'si  olan  hastalar, 

ciddi kapak  hastalığı,  perikardiyal  effüzyon,  

tiroid hastalığı, kronik  obstruktif   akciğer  

hastalığı, kronik   renal   yetmezlik, preeksitasyon 

EKG' si olan, ciddi kalp yetmezliği olan, Killip 2 

ve  üze r inde  o l an ,  pos t  MI  mekan ik  

komplikasyonu olan, PKG sonrası TİMİ 3 akım 

sağlanamayan ve başarısız koroner anjiyoplasti 

yapılan hastalar çalışma dışı olarak kabul edildi. 

Çalışma için etik kurul onayı ve bütün hastalardan 

primer PKG öncesi Helsinki Deklarasyonuna 

uygun olarak imzalı aydınlatılmış onam formu 

alındı.

Çalışma protokolü: Çalışma grubu ile kontrol 

grubu bireylerinin demografik ve klinik 

öze l l i k l e r i ,  l abo ra tua r  pa rame t re l e r i ,  

ekokardiyografik özellikleri kaydedildi. Bütün 

hastalara PKG öncesi ve sonrası 5.saatte olmak 

üzere iki kez, kontrol grubu bireylerine ise bir kez 

1 2  d e r i v a s y o n l u  E K G  ç e k i l e r e k  

elektrokardiyografik parametrelerin ölçümleri 

yapıldı. 

Venöz kan örnekleri; MI hastalarından acil servise 

başvuru sırasında ve PKG sonrası 5.saatte, kontrol 

grubu bireylerinden ise poliklinik başvurusu 

sırasında, antekubital venden alınıp kalsiyum 

EDTA tüpüne konuldu ve otomatik analizer da 

çalışıldı (Cell-dyn 3700 Abbott, USA ). Perkütan 

koroner girişim öncesi bütün hastalara oral aspirin 

(300 mgr ), klopidogrel (600mg) ve intravenöz 

bolus heparin (100 İU/ kg ) verildi. Bütün 

hastalara konvensiyonel metodlarla primer PKG 

işlemi uygulandı. Perkütan koroner girişim 

sırasında çekilen anjiografik pozlar, uzman 

kardiyolog tarafından yeniden değerlendirilerek 

kaydedildi. Başarılı primer PKG, <%30 rezidüel 

darlık ve TIMI-3 akım olarak belirlendi.

Çalışma grubunda PKG uygulanmış 25 

hipomagnezemik hastaya (Grup Mg+), 2 gram  

Mg 15 dakikada iv bolus sonrasında  10 gram  
4,MgSO   5% dekstroz solüsyonu (Tamponize) 

içerisinde 5 saat infüzyon şeklinde verildi. 

Perkütan koroner girişim uygulanmış diğer 30 

normal hastaya (Grup Mg-) ise %5 dextroz 

tamponize halde 5 saat infuzyon olarak verildi. 

    EKG kayıtları ( 40 Hz, 50 mm/s, 10 mm/mV 

Cardiofax GEM; Nihon Kohden Corp., Tokyo, 

Akut MI & Mg tedavisi
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Japan)  dinlenme halinde supin pozisyonda  

alındı. Bu kayıtlarda  P  dalga süresi   hastaların 

durumundan habersiz uzman kardiyolog 

tarafından 3 kez ölçülerek ortalama değeri 

kaydedildi. Daha hassas ölçüm olması için 

elektronik kumpas kullanıldı. En az 8 

derivasyonda ölçülebilen P dalgası süresi olan  

hastalar  alındı. P dalga  başlangıcı   p   dalga 

defleksiyonun başladıgı nokta , P dalga sonu  ise  

defleksiyonun  bittiği ve  izoelektrik hatta 

döndüğü nokta olarak  belirlendi. P dalga 

dispersiyonu (Pdd),  en uzun p dalga süresi (Pmax) 

ile en kısa p dalga süresi (Pmin) arasındaki fark 

olarak tanımlandı.

Bütün hastalara PKG sonrası  5. günde 

transtorasik ekokardiografi (Vivid 7 General 

Electric-Vingmed 2.5 MHz probe) Amerikan 

Ekokardiyografi Cemiyeti kılavuzlarına uygun 

olarak yapıldı.

Hipertansiyon sistolik kan basıncı >140 mmHg 

ve/veya diastolik kan basıncı >90 mmHg ya da 

antihipertansif ilaç kullanımı olarak, diabetes 

mellitus açlık kan şekeri düzeyi >126 mg/dl 

ve/veya anti-diabetik ilaç kullanımı olarak 

tanımlandı. Hiperlipidemi total kolesterol seviyesi 

>240 mg/dL ve/veya antihiperlipidemik ilaç 

kullanımı olarak belirlendi. Akut anterior ST 

yükselmeli MI tanısı, Avrupa Kalp Cemiyetinin 

'Myokardiyal Infarktüsün 3. Universal 

Tanımlaması' kılavuzuna göre yapıldı. 

İstatistiksel analiz: İstatiksel analiz, SPSS 18,0 

programı (Chicago, IL, USA) kullanılarak yapıldı. 

Numerik değişkenler ortalama ± standart 

deviasyon olarak bildirildi.  Bağımsız gruplar için 

sayısal parametrelerini karşılaştırmak için 

student's t-testi ve oranlar arasındaki farkı 

belirlemek için ki-kare testi kullanıldı. 

Magnezyum infüzyonun P dalga dispersiyonu 

üzerine etkisini incelemek amacıyla başvuru ve 5. 

saatte kaydedilen EKG parametreleri eşleştirilmiş t-

testi kullanılarak karşılaştırıldı. İstatiksel anlamlılık 

P < 0.05 olarak kabul edildi..

Bulgular

Hasta ve kontrol grubu bireylerinin demografik ve 

klinik özellikleri Tablo 1'de görülmektedir. Her iki 

grup yaş, cinsiyet, koroner arter hastalığı risk 

faktörlerinin varlığı ve sol atriyal çap açısından 

benzerdi. Pmax ve Pdd değerleri hasta grubunda 

kontrol grubuna göre anlamlı olarak daha yüksek 

saptandı. (118.7 ± 6.3 msn vs. 107.1 ± 3.4 msn, 40.5 ± 

4.8 msn vs. 30.2 ± 3.3 msn; p = 0.01 ve p = 0.01 ). 

Ortalama  sol ventrikül EF sağlıklı kontrol grubunda 

hasta grupla karşılaştırıldığında anlamlı olarak daha 

yüksek bulundu.( 60.1 ± 3.6 vs. 44.9 ± 8.1 % , p = 

0.01) 

Çalışmada Mg tedavisi alan  altgrupta  25 hasta , Mg 

tedavisi almayan altgrupta 30 hasta  bulunmaktaydı. 

İki alt grubun demografik ve klinik özellikleri Tablo 

2'de görülmektedir. Her iki altgrup yaş, koroner arter 

hastalığı risk faktörleri, başvuru serum Ca seviyeleri, 

sol atriyal çap, sol ventrikül EF, total iskemik süre ve 

kapı-balon zamanı açısından benzerdi. Mg değişim 

miktarı ise Mg(+) grupta Mg (-) gruba göre anlamlı 

olarak daha yüksek saptandı (0.73 ± 0.42 vs. 0.17 ± 

0.16 mg/dl, p = 0.01). Hastane yatışı boyunca Mg 

tedavisi  a lan hastalardan hiç  bir is i  AF 

geliştirmezken, Mg tedavisi almayan hastalardan 2 

tanesinde AF gelişti. Fakat fark istatiksel olarak 

anlamlı bulunmadı ( p=0.49 )

 Tablo 3'de, çalışma hastalarından magnezyum 

infüzyon tedavisi alan ve almayan altgruplarda, 

başvuru ve 5. saatte ölçülen EKG parametrelerinin 

karşılaştırılması gösterilmiştir. Mg (+) grupta, Pmax. 

ve Pdd'nin başvuru anındaki değerleri, PKG ve 

infüzyon sonrası değerlere göre anlamlı olarak daha 

yüksek saptanırken Pmin. değerleri arasında 

Akut MI & Mg tedavisi
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istatistiksel anlamlı fark saptanmadı ( 121.4 ± 7.1 

vs. 109.6 ± 4.1 msn, 41.3 ± 4.7 vs. 30.7 ± 2.9 msn, 

79.4 ± 4.6 vs. 78.1 ± 5.5 msn, p = 0.01, p = 0.01, p = 

0.33). Mg (-) grupta PKG öncesi Pmax değeri, 

PKG sonrasına göre anlamlı olarak yüksek 

saptanırken, Pdd ve Pmin değerleri arasında 

istatiksel anlamlı farklılık saptanmadı ( 116.6 ± 4.7 

vs 114.7 ± 4.2 msn, 38.9 ± 4.8 vs 37.9 ± 5.2 msn, 

76.6 ± 6.0 vs 77.4 ± 5.8 msn, p = 0.04, p = 0.12, p = 

0.29, sırasıyla). Mg (+) grupta PKG ve infüzyon 

sonrası kalp hızı, öncesine göre anlamlı olarak 

düşük saptanırken, Mg (-) grupta PKG öncesi ve 

sonrası kalp hızları arasında fark saptanmadı ( 69 ± 

11 vs 64 ± 6/dk, 68 ± 14 vs 67 ± 7/dk, p = 0.01, p = 

0.42 ). PKG sonrası her iki alt grupta da Pdd 

sayısal olarak azalırken, Pdd azalışı, Mg (+) grupta 

Mg (-) gruba göre anlamlı olarak daha yüksek 

saptandı (10.6 ± 5.1 vs 2.1 ± 1.4 msn, P = 0.01). 

Tüm hasta grubu değerlendirildiğinde, tekli 

korelasyon analizine göre, 5. saat ve başvuru Mg 

seviyeleri arasındaki artış Pmax değişimi ile 

negatif korele (r= -0.79, p=0.01); Pdd değişimi ile 

negatif korele (r= -0.81, p=0.01) saptandı. 

Magnezyum tedavisi verilen altgrupta, tekli 

korelasyon analizine göre, 5. saat ve başvuru Mg 

seviyeleri arasındaki artış Pmax değişimi ile 

negatif korele (r= -0.69, p=0.01);  Pdd değişimi ile 

negatif korele (r= -0.72, p=0.01) saptandı. Pmin 

değişimi ile korelasyon istatistiksel olarak anlamlı 

değildi (r= - 0.32, p=0.07). Ancak Mg tedavisi 

almayan grupta Mg seviyelerindeki fark ile EKG 

parametreleri arasında anlamlı korelasyon 

saptanmadı.

Tartışma

AF, akut MI' daki en sık ritm bozukluklarından 

biridir. İleri yaş, hipertansiyon, daha önceden MI 

öyküsü, geniş enfarktüs, konjestif kalp yetmezliği,  

yüksek Killip skoru,  yüksek kalp hızı, yüksek 

kardiyak biyobelirteç değerleri akut MI' da AF 

gelişimi için bilinen risk faktörleridir (3,8). Yakın 

zamanda yapılan birçok çalışma Pdd' nin atriyal 

fibrilasyonu öngördürebileceğini göstermiştir.  

Roziak ve arkadaşları, Pdd'nin  akut MI da AF 

gelişimi için öngördürücü bir faktör olduğunu 

bildirmişlerdi (19). Yine, Çelik ve arkadaşları primer 

PKG sonrası AF hastalarında Pdd  ve Pmax 

değerlerinin AF olmayanlara göre daha yüksek 

olduğunu bulmuşlardır. Bu çalışmalarda anjinal atak 

sırasında P dalga süresi ve Pdd' nin arttığı 

gözlenmiştir (13,20). Çalışmamızda da benzer olarak 

akut MI hastalarında Pmax ve Pdd değerlerinin 

normal bireylere göre daha yüksek olduğu 

saptanmıştır. 
+2

      Myositlerdeki Kalsiyum (Ca ) gradiyenti  Mg 
+2

bağımlı  Ca -ATPase enzim  sistemi ile 

gerçekleştirilmektedir. Mg eksikliği bu enzim 
+2

sisteminin çalışmamasına ve hücre içi Ca  
+2

miktarının azalmasına neden olacaktır. Ca  

miktarının azalması atriyal fibrilasyonun temelinde 

yatan atriyal kasılma bozukluğuna sebep olabilir 

(21,22).

Parenteral Mg infuzyonu  Atriyoventriküler nodun 

iletim süresini ve refraktörlüğünü arttırmakla  

birlikte EKG de PR intervalini de uzatmaktadır (23). 

Bu değişiklikler Mg'nin bazı atriyal aritmilerdeki 

pozitif etkisini açıklayabilir. Bununla birlikte  

yapılan bir başka çalışmada kardiyoversiyonla 

normal sinus ritmi sağlanmış persistan AF' li 

hastalarda oral Mg tedavisi veya Mg ve sotalol 

tedavisinin AF tekrarlama sıklığını azaltmadığı 

görülmüştür (24).

Abraham ve arkadaşları , MI hastalarında serum Mg 

seviyelerinde belirgin düşüş olduğunu ve Mg 

seviyesinin 5-12 günde normale geldiğini 

bildirmesine rağmen akut MI hastalarında aritmileri 

önlemek için Mg tedavisinin yararlılığı halen 
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tartışmalı durumdadır (25). Yaptığımız bu 

çalışmada akut MI hastaları, yaş, cinsiyet,ve diğer 

risk faktörleri açısından eşleştirilmiş kontrol 

grubuyla  karşılaştırıldıgında, serum Mg 

seviyeleri MI hastalarında daha düşük düzeyde 

bulunmuştur. Flink ve arkadaşları serum Mg 

seviyelerindeki düşüşü, Mg'nin hücre içi birikimi 

ve katekolaminler nedeniyle lipolize uğrayan yağ 

asitleriyle reaksiyonuna bağlamışlardır (26). 

Literatürde, akut MI' da SVT ve AF gelişimi 

üzerine Mg'nin etkisini araştıran bazı çalışmalar 

bulunmaktadır. Bu çalışmalardan bir tanesi Mg 

tedavisi alan ve almayan grup arasında fark 

bulamamışken, diğer iki çalışmada Mg' nin  akut 

MI sırasında AF sıklığını azaltabileceği 

bildirilmiştir (27,28). Bununla birlikte, literatürde, 

Mg'nin supraventriküler taşikardide kalp hızını 

azaltabileceğini ve sinus ritmini sağlayabileceğini 

belirten çalışmalar da bulunmaktadır (17,18,29). 

AF' yi önlemek için Mg'nin en sık kullanımı, 

amelıyat sonrası dönemde olup; Mg infüzyonunun 

kardiyak cerrahi sonrası AF gelişimini azalttığı 

gösterilmiştir (19,20,30). Yine Khalil MA ve 

arkadaşları yakın zamanda yaptıkları bir 

çalışmada lobektomi öncesi Mg infüzyonunun 

ameliyat sonrası atrial fibrilasyon sıklığını 

azalttığını göstermişlerdir (31). Mg' nin iskemi ve 

doku hasarına karşı koruyuculuğu, antiaritmik ve 

kalsiyum kanalını indükleyici, potasyum kaybını 

azaltıcı, platelet aggregasyonunu inhibe edici, 

vasodilator etkisi ve serbest radikallerin 

indüklediği hasara karşı koruyucu etkisine 

bağlanmıştır (32). Bu bilgiler çalışmamızda, Mg' 

nin Pdd üzerine olan etkisini açıklayabilir. 

Nitekim  bizim çalışmamızda da Mg (+) grupta 

PKG sonrası Pmax. ve Pdd anlamlı olarak 

azalırken Mg(-) grupta PKG sonrası sadece Pmax 

değerinin istatiksel olarak azaldığı görülmüştür. 

Ayrıca Pdd' deki azalışın Mg (+) grupta Mg (-) gruba 

göre daha fazla olduğu görüldü. Bununla birlikte 

serum Mg seviyesindeki değişimin Pdd ile korele 

olduğu saptandı. Bu bulgular Mg tedavisinin Pdd 

değerini,  dolaylı olarak da AF sıklığını 

azaltabileceğini düşündürmektedir. 

Abigail May Khan ve arkadaşlarının 2013 

Circulation dergisinde yayınladıkları çalışmasında,  

3530 bireyin 20 yıla yakın takibinde düşük serum Mg 

seviyelerinin AF gelişimi ile ilişkili olduğunu 

göstermişlerdir (33). Bu çalışma, Mg ile AF 

arasındaki muhtemel kuvvetli ilişkiyi ortaya koymuş 

ve bizim çalışmamıza da dayanak oluşturmuştur.

Sonuç olarak çalışmamızda, Mg tedavisinin Pdd' yi 

anlamlı ve belirgin şekilde azalttığı görülmüştür. Bu 

bulgu, AF gelişimi açısından yüksek riskli hasta 

gruplarında Mg tedavisinin faydalı olabileceğini 

düşündürmektedir.

Çalışmamızın başlıca kısıtlılığı hasta sayısının az 

olması olarak görülmektedir. Daha geniş 

populasyonlarda çalışmanın uygulanması, PKG' de 

Mg tedavisi ile AF gelişimi arasındaki ilişkinin daha 

net ortaya konulması açısından önemli olabilir. 

Ayrıca diğer Mg ile yapılan çalışmalarda oldugu gibi 

serum Mg seviyesinin hücre içi Mg düzeylerini tam 

manasıyla yansıtmaması da çalışmamızdaki 

kısıtlılıklardan birisidir.
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Tablo1.  Akut MI hastaları ile kontrol grubu  arasındaki demografik ve klinik özelliklerinin ve 

P dalga sürelerinin karşılaştırılması. 

 

Değişkenler Akut MI hastaları (n=55) Kontrol Grubu (n=47) P değeri 

Yaş, yıl  55.1 ± 6.7 54.1 ± 7.2 0.45 

Erkek cinsiyet, n(%) 39 (71) 35(74) 0.82 

DM, n(%) 13 (24) 8 (17) 0.47 

HT, n(%) 23 (42) 15 (32) 0.31 

HL, n(%) 25 ( 45) 19 (40) 0.69 

Pmax., msn. 118.7 ± 6.3 107.1 ± 3.4 0.01 

Pmin., msn. 77.9 ± 5.5 77.2 ± 4.2 0.45 

Pdd, msn. 40.5 ± 4.8 30.2 ± 3.3 0.01 

LA çap, mm. 32.3 ± 2.9 31.2 ± 2.8 0.11 

EF, % 44.9 ±8.1 60.1 ± 3.6 0.01 

DM, diabetes mellitus; HT, hipertansiyon; HL, hiperlipidemi; Mg, magnezyum; Pmax, en uzun  

P dalga süresi; Pmin, en kısa P dalga süresi ;  Pdd, P dalga dispersiyonu; LA, sol atriyum; EF, 

ejeksiyon fraksiyonu. 
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Tablo 2.  Mg tedavisi alan ve almayan iki grup arasındaki demografik ve klinik özellikler ile  

AF prevelansının karşılaştırılması 

 

Değişkenler Mg (+), (n= 25)     Mg (-), (n=30)          P değeri 

Yaş, yıl  56.3 ± 5.8 54.1 ± 7.3 0.23 

DM, n (%) 7 (28) 6 (20) 0.54 

HT, n (%) 11 (44) 12 (40) 0.79 

Erkek cinsiyet, n(%) 18 (72) 21 (70) 0.91 

HL, n (%) 11 (44) 14 (47) 0.95 

Mg değişim miktarı, mg/dl 0.73 ± 0.42 0.17 ± 0.16 0.01 

Ca seviyesi, mg/dl 2.33 ± 0.14 2.42 ± 0.32 0.21 

LA çapı, mm 32.7 ± 1.6 31.1 ± 3.2 0.13 

EF, % 44.9 ± 7.1 45 ± 9.1 0.99 

Total iskemik süre, saat 2.7 ± 0.8 2.8 ± 0.9 0.39 

Kapı balon zamanı, dakika 35.9 ± 6.6 36.8 ± 11.3 0.28 

AF, % 0 (0) 2 (7) 0.49 

DM, Diabetes mellitus; HT,  Hipertansiyon; HL, Hiperlipidemi; Mg, magnezyum; Ca, kalsiyum; LA, sol 

atriyum; EF, Ejeksiyon fraksiyonu;  AF, atriyal fibrilasyon.  
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Tablo 3. Mg tedavisi alan ve almayan gruplarda işlem öncesi (a) ve sonrası (b) kalp hızları ve 

P dalga sürelerinin karşılaştırılması. 

 

Değişkenler Mg (+) Grup   P1 değeri Mg (-) Grup P2 değeri 

Pmax a 121.4 ± 7.1 

0.01 

116.6 ± 4.7  

0.04 
Pmax b 109.6 ± 4.1 114.7 ± 4.2 

Pmin a 79.4 ± 4.6  

0.33 

76.6 ± 6.0  

0.29 
Pmin b 78.1 ± 5.5 77.4 ± 5.8 

Pdd a 41.3 ± 4.7  

0.01 

38.9 ± 4.8 

0.12 
Pdd b 30.7 ± 2.9 37.9 ± 5.2 

Kalp hızı a 69 ± 11 

0.01 

68 ± 14 

0.42 
Kalp hızı b 64 ± 6 67 ± 7 

Pmax, en uzun  P dalga süresi; Pmin, en kısa P dalga süresi;  Pdd, P dalga dispersiyonu. 

P1 ve P 2 değerleri başvuru anında ve başvuru sonrası 5. Saatte bakılan parametrelerin, 

eşleştirilmiş örneklemler t-testi ile karşılaştırılması sonucu elde edilmiştir. 
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Abstract 

Hereditary spastic paraplegias (HSPs) are a genetically and clinically heterogeneous group of upper motor 

neuron disorders.  Although the primary feature of HSP is lower extremity weakness (“uncomplicated” 

form), sequelae and clinical features of this disorder may include other neurological deficits such as 

dementia, neuropathy, retinopathy, mental retardation, and seizures (“complicated” form).  To date, more 

than 56 different genetic loci and 41 HSP-related genes have been described as causative for autosomal 

dominant, recessive or X-linked HSP.  One such locus on chromosome 15q, also known as locus SPG11 

(OMIM 604360), has been shown to link to a complicated autosomal recessive form of disease known as 

HSP with thin corpus callosum (HSP-TCC). 

Herein we describe the identification and clinical presentation of a new family from Eastern Turkey with 

autosomal recessive HSP associated with mental retardation, epilepsy and a thinned corpus callosum on 

MRI. Using array-based SNP genotyping, we demonstrate linkage to the SPG11 locus on chromosome 

15q13-15.  Array-based copy number variation (CNV) analysis was also performed.  Our results not only 

expand the phenotypic heterogeneity associated with the SPG11 locus to include an earlier age of onset with 

epilepsy, but also confirm the linkage to a 13 Mbp interval on chromosome 15q.  This data, when added to 

those previously reported, support the notion that SPG11 is a phenotypically and genetically heterogeneous 

disorder.

Key Words: SPG11, Chromosome 15, Linkage analysis, hereditary spastic paraparesis, Microarray

Öz

Herediter spastik paraplejiler (HSP) üst motor nöron hastalıklarının genetik ve klinik olarak heterojen bir 

grubudur. HSP' nin temel özelliği alt eksremite güçsüzlüğü olmasına rağmen (komplike olamayan tip), bu 

hastalığın sekelleri ve klinik özellikleri demans, nöropati, retinopati, mental retardasyon ve nöbetler gibi 

diğer nörolojik bozuklukları kapsayabilir (komplike tip). Günümüze kadar, HSP'nin sorumlu nedeni olarak 

otozomal resesif, otozomal dominant veya X' e bağlı 56' dan fazla farklı genetik bölge ve 41 HSP ilişkili gen 

tanımlanmıştır. Kromozon 15q daki  aynı zamanda SPG11 (OMIM  604360) olarak bilinen bir çeşit 

bölgenin,  hastalığın ince korpus kallozumlu HSP ( HSP-TCC) olarak bilinen komplike otozomal resesif 

formuyla bağlantılı olduğu gösterilmiştir.
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Introduction

The hereditary spastic paraplegias (HSP), also 

known as familial spastic paraparesis (FSP), are a 

genetically and clinically heterogeneous group of 

neurological disorders characterized by 

progressive lower extremity spasticity.  HSPs can 

be associated with other neurological sequelae 

including neuropathy, retinopathy, dementia, 

icthyosis, mental retardation, deafness and 

seizures (“complicated” form), or by upper motor 

neuron findings including lower-extremity 

spasticity and neurogenic bladder alone 

(“uncomplicated” form).  The diagnosis is 

confirmed through neurological testing, muscle 

biopsy, EMG, MRI, and detailed genetic history.  

The majority of HSP familial forms reported to 

date, up to 80%, demonstrate autosomal dominant 

patterns of expression, while the remainder 

demonstrate autosomal recessive and X-linked 

recessive inheritance patterns (1-3). 

The first association of HSP with mental 

retardation and epilepsy, designated “SPERM” 

(OMIM 182610), was reported as a novel genetic 

disorder with an autosomal dominant pattern of 

inheritance (4). The family described was 

excluded from 8 previously described autosomal 

dominant HSP loci by linkage (5). Other families 

with complicated forms of HSP have been 

reported including an autosomal recessive form with 

a relatively constant clinical presentation of 

pyramidal tract signs in the lower extremities which 

progress to the upper extremities, gradual cognitive 

impairment, an onset before age 20, and radiographic 

findings of thinning of the corpus callosum (CC) and 

cortical atrophy known as HSP-TCC, or SPG11 

(OMIM 604360)( 6-12). Herein we describe a new 

family from Eastern Turkey with autosomal 

recessive HSP associated with early-onset mental 

retardation, epilepsy and a variably thinned corpus 

callosum on MRI demonstrating linkage to the 

SPG11 locus at 15q13-15.  This data, when added to 

those previously reported, support the notion that 

SPG11 is a phenotypically and genetically 

heterogeneous disorder.

Material and Methods

Family Identification and Phenotype Assignment

The family was identified in Southeastern Turkey 

after the index case, a product of a consanguineous 

marriage, presented to medical attention with spastic 

paraparesis, mental retardation, and epilepsy.  

Clinical testing included magnetic resonance 

imaging (MRI), electromyography (EMG), 

electroencephalogram (EEG), cerebrospinal fluid 

analysis, and other specific laboratory examinations 

such as routine blood work, blood thyroid hormone, 

ammonium, lactate levels, urine analysis. 

Phenotypic Heterogeneity and Confirmation of the SPG11 Locus

Bu araştırmada, mental gerilik, epilepsi ve MRG' de ince korpus kallozumun eşlik ettiği otozomal resesif 

kalıtım gösteren HSP li Türkiyenin doğusundan yeni bir aile  tanımlanmış ve klinik özellikleri tarif 

edilmiştir. Chip temelli SNP genotiplemesi kullanarak, kromozon 15q13-15' da SPG11 bölgesine bağlantı 

saptanmıştır. Aynı zamanda chip temelli kopya sayısı değişkenliği (CNV) analizi uygulanmıştır. 

Sonuçlarımız sadece SPG11 bölgesi ile ilişkili erken yaşta epilepsi ile başlayan fenotipik heterojeniteyi 

genişletmemiş,  aynı zamanda 15q kromozomunun 13 Mbp aralığına bağlantıyıda doğrulamıştır. Bu veri, 

daha önceki çalışmalara eklendiğinde, SGP11'in fenotipik ve genotipik olarak heterojen hastalık olduğu 

gerçeğini desteklemektedir. 

Anahtar Kelimeler: Herediter spastik paraparezi-Mikro-chip-SPG11-kromozom 15-Bağlantı analizi
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Collection of Blood Samples and Isolation of 

Genomic DNA

This study was approved by the Yale HIC/IRP 

(protocol number: 7680) and The Istanbul 

University Ethics Committee.  Blood samples 

were collected from all available family members 

after the attainment of informed consent.  Total 

genomic DNA was isolated as previously 

described (13,14). 

Single Nucleotide Polymorphism Genotyping

Genotyping was performed using the GeneChip 

Mapping 50K XbaI Array (Affymetrix Inc., Santa 

Clara, CA) containing 56,860 single nucleotide 

polymorphism (SNP) markers for genome-wide 

linkage analysis, according to the company's 

protocols. Affymetrix Micro-Array Suite 5.0 

software was utilized to obtain raw microarray 

feature intensities, the results of which were 

processed to derive SNP genotypes using the 

Affymetrix Genotyping Tools software package.

Genechip Data Analysis

The Genome Analysis programs provided by 

Affymetrix were used for basic analysis of the 

Genechip data.  Multipoint linkage analysis was 

performed using our previously described, UNIX-

based program (Chunky) (15) followed by the 

Allegro software (DeCode Genetics, Inc) (16). We 

assumed an autosomal recessive inheritance 

pattern and assigned a 70% penetrance and a 

phenocopy rate 0.001.  Allele frequencies for the 

GeneChips SNPs were obtained from Affymetrix.

Confirmation of Linkage Using Microsatellite 

Short Tandem Repeat Markers

Genomic regions with LOD scores approaching 

the theoretical maximum were further 

characterized and verified using microsatellite 

short tandem repeat (STR) markers within said 

regions according to the physical map data from 

the University of California at Santa Cruz (UCSC) 

Genome Browser (http://genome. ucsc.edu/ index. 

html?org=Human, May 2004). All available 

members of the family, both affected and unaffected, 

were genotyped. This strategy is often referred to as a 

2-stage design in linkage analysis (17). All 

genotyping for microsatellite analysis was performed 

using PCR, with detection of fluorescent products on 

an ABI 3700 sequencer equipped with the Genescan 

and Genotyper software (ABI, Norwalk, CT).  STS 

markers used include: D15S994, D15S641, 

D15S780, D15S783, D15S659, D15S1032 and 

D15S1016.

Canidate Gene Mutational Analysis

� Exon-intron boundaries of the candidate 

genes SPATA5L1 and SEMA6D within the linked 

interval were determined based on the University of 

California at Santa Cruz (UCSC) Genome Browser 

(NCBI Build 36.1).  PCR primers were designed 

using PRIMER3 (http://frodo.wi.mit.edu/cgi-

bin/primer3/primer3_www.cgi). Exon amplicons were 

amplified and sequenced using standard techniques.

Array CGH for Copy Number Analysis

Isolated DNA from the patients V-1 and V-2 were 

submitted for whole genome and chromosome 15-

specific array-based comparative genomic 

hybridization (aCGH) analysis by high-resolution, 

tiled microarray (NimbleGen Systems, Madison, 

WI) to determine copy number variations (CNVs). 

These arrays employ 385,000 probes spanning all 

non-repetitive regions of the human genome on a 

single chip, tiling the full genome at a median probe 

spacing of 6,000 bp.  The chromosome 15-specific 

aCGH contains 385,000 oligomeric probes of lengths 

between 45–85mers with a median probe spacing of 

10 bp.

Array Data Analysis

All arrays were scanned with a GenePix 4000B 
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Scanner (Molecular Devices Corporation, 

Sunnyvale, California) and normalized using 

QSPLINE (18) within the NimbleScan software 

package (Nimblegen Inc., Madison, WI).  

The normalized intensities were subsequently 

analyzed with the Circular Binary Segmentation 

(CBS) algorithm (19) to determine the significant 

breakpoints in log 2 intensities along the 

chromosomes.  Using average window sizes of 

1X, 5X, 10X, and 20X (X=the median inter-probe 

distance), we determined the possible segments of 

the genome that were different between our 

patients and pooled, population-matched control 

samples.  A segment (y) was considered to be 

significant if y>0.3 or y<-0.3.

The normalized intensities were also analyzed 

with our Seed algorithm (Mason et al., in prep.), 

which creates windowed 5-probe averages along 

the genome after removing outlier data points 

(Dixon test) (20) to detect additional small CNVs 

occasionally missed by CBS.  Two patients with 

large-scale, known duplications in their genome 

were used to empirically determine a threshold for 

the Seed algorithm that kept sensitivity above 90% 

and specificity above 99.99%.  We considered 

segment (y) to be significant in Seed if y>0.22 or 

y<-0.22.

Results

Phenotype Assessment

Parents of the affected children were normal and 

consanguineous, providing evidence for an 

autosomal recessive inheritance pattern.  Affected 

status was assigned after clinical documentation of 

prominent lower followed by upper extremity 

paraparesis with long (pyramidal) tract signs 

(spasticity, hyperreflexia, and bilateral Babinski 

s i g n ) ,  a n d  e p i l e p t i c  d i s c h a r g e s  o n  

electroencephalogram (EEG) (Figure 1.) .  

Case 1 (V-1)

The index case is a four year-old female, a product of 

a consanguineous marriage, who presented with 

neurological decline.  The patient was neurologically 

normal until the age of 6 months when parents 

became concerned with the child's lack of 

interactivity.  By the age of 9 months, the child 

developed seizures which were controlled medically. 

On neurologic examination, the patient demonstrated 

motor and mental retardation, spasticity in the lower 

limbs, hyperreflexia, and an inability to sit without 

support.  An MRI revealed a thinned corpus callosum 

on coronal T2 and sagittal T1 imaging (Figure 2a-c).  

Case 2 (V-2)

The second affected is the brother of the index case, a 

twelve year-old male.  The patient developed 

normally but, as with Case 1, began having seizures 

at 10 months of age. He also suffered from mental 

retardation, spasticity in lower and upper limbs, 

aphasia, hyperreflexia, and an inability to sit without 

support (imaging unavailable). 

Case 3(V-3)

The third affected individual is a first cousin of the 

index case, also a product of a consanguineous 

marriage.  This ten-year-old boy also presented with 

seizures and mental retardation at age 6 months. He 

has difficulty swallowing solid food. Neurological 

examination revealed mental retardation, spasticity 

in the lower limbs, hyperreflexia, and inability to sit 

without support.  MRI revealed mild, diffuse atrophy 

of grey and white matter with a thinned corpus 

callosum (Figure 2d-f).

In all 3 patients, EEG studies showed myoclonic 

generalized epileptic discharges.   Laboratory values 

provided no evidence for a lysosomal, mitochondrial, 

or peroxisomal disorder or a disturbance of amino 

acid or organic acid metabolism. CSF analysis was 

unremarkable.
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Single Nucleotide Polymorphism Genotyping

We performed array-based genotyping on all 

available affected individuals and their parents 

(n=7). The 50K SNP arrays provide estimated 

information with a mean marker distance of 26 kb 

with an average of 53970 genotypes scored per 

subject (SNP call-rates ranged between 

92%–97%). Multipoint linkage analysis 

demonstrated a mean LOD score of >3 

(maximum: 3.6287) within a 9.8 cM region 

between markers rs10518676 and rs2129773 on 

chromosome 15q15.1-q21.3 (Figures 3 and 4).

Linkage Using Microsatellite Short Tandem 

Repeat Markers

The linkage interval was verified and confirmed 

using seven highly polymorphic di- and 

tetranucleotide microsatellite repeats across our 

linkage interval.  As expected, the parents were 

heterozygous for the affected haplotype while the 

children with the HSP-TCC phenotype were 

homozygous for the affected haplotype (Figure 1).

Mutation screen

� Screening of the candidate genes within 

the linkage interval, SPATA5L1 and SEMA6D 

failed to reveal any polymorphisms that 

segregated with the phenotype (data not shown).

Array CGH for Copy Number Analysis 

Whole genome aCGH and chromosome 15-

specific aCGH identified several copy number 

variations throughout the genome. None of these 

variations, however, were within the linkage 

interval and none segregated with the disease. 

(Figure 5)

Discussion

In this manuscript, we report a new family from 

Eastern Turkey with autosomal recessive HSP, 

epilepsy, mental retardation, and a thinned corpus 

callosum on MRI demonstrating linkage to the 

SPG11 locus at 15q15.1-q21.3, a region between 

38.1-51 Mb.  

The clinical criteria for HSP-TCC are defined as 

normal motor development followed by a slowly 

progressive spastic paraparesis, mental retardation, 

and a very thin corpus callosum on imaging (10-12). 

Other clinical signs that have been reported include 

extrapyramidal signs, hyperreflexia, dysphagia, 

dysarthria, amyotrophy, urinary incontinence, 

muscle atrophy, and peripheral neuropathy with 

cortical atrophy and white matter changes on 

imaging (6-9). The average age of onset has been 

reported to be in the second decade (6). 

Significant phenotypic variability exists within 

affected members of families with respect to clinical 

signs and radiographic signs.  For example, some 

affected patients demonstrate various degrees of 

thinning of the CC on MRI, thought to represent a 

progressive finding of neuronal loss (6, 8-10). The 

family reported here differs from those previously 

reported with respect to the uniformly early onset of 

disease (in the first year of life) including epileptic 

seizures and a mildly-thinned CC on MRI, further 

expanding the phenotype. Interestingly, no cases of 

epilepsy were reported in any of the families 

demonstrating linkage to SPG11. The only prior 

reported case of HSP with epilepsy was from the 

family with the so-called autosomal dominant 

“SPERM” syndrome, (4) though others have 

reported affected patients with seizures late in disease 

progression (21).

Linkage analysis of the SPG11 locus was first 

reported by Martinez Murillo et al. (12) in 7 families 

from Italy and North America, between markers 

D15S1007 and D15S1012 on chromosome 15q13-

15, a region of approximately 6.9 cM corresponding 

to 5 Mb on chromosome 15 (Figure 6).  This linkage 

region was subsequently expanded (11) to between 
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markers D15S971 and D15S117, a region of 26.7 

cM corresponding to 23 Mb in 10 Japanese 

families with HSP-TCC.  Originally described in 

the Japanese population, (21-23) there have been 

several reports in the literature of families with 

HSP-TCC from different ethnicities, with the 

majority of families appearing to originate from 

the Mediterranean region (6-9,12). Genetic 

linkage results in many of these families have 

confirmed or narrowed the SPG11 locus (6, 8-10). 

A recently published paper by Olmez et al. 

reported linkage in 4 Turkish families in a region 

between markers D15S968 and D15S132.  The 

authors argue that their results narrow the 

centromeric end of the region and, in effect, 

exclude the region defined by Martinez Murillo et 

al. (7,12) Our linkage data confirm the results of 

Olmez et al., also excluding the first reported 

interval (Figure 6).  

Chromosomal copy number alterations can lead to 

overactivation or inactivation of genes in humans 

leading to cancer or disease phenotypes.  

Comparative Genomic Hybridization (CGH) is a 

method to detect chromosomal copy number by 

comparing hybridization intensity of a patient's 

DNA to a control DNA sample (24) and has 

become an important tool in rapid identification of 

functional mutations within linkage intervals (25-

27). We hypothesized that CNVs within the 

linkage interval might be causative of the disease 

phenotype.  We performed array-based whole-

genome and chromosome 15-specific CGH in the 

family reported here.  Analysis of the array results 

did not show any CNV within the linkage interval 

in affected patients.  Furthermore, mutational 

analysis of the potential candidate genes 

SPATA5L1 and SEMA6D  in this region did not 

reveal any causative mutations (6,9). 

Another congenital neurological disorder 

demonstrates linkage to the same interval as SPG11.  

Amyotrophic lateral sclerosis type 5 (ALS5) is 

characterized by gait disturbance, spasticity, mental 

retardation, and severe bulbar and pseudobulbar 

findings and demonstrates linkage between markers 

D15S146 and D15S123 (28). It is possible that this 

phenotype is a part of the same spectrum of 

neurological disorders as HSP-TCC, caused by 

different mutations within the same gene (that ALS5 

is an allelic disorder to HSP-TCC) supporting the 

idea that HSP-TCC represents a syndrome with 

broad phenotypic and genetic heterogeneity.  This 

hypothesis isn't entirely impossible as it was 

previously demonstrated that ALS2 is allelic to 

infantile ascending hereditary spastic paralysis 

(IAHSP) (29). More compelling is the fact that many 

families with autosomal recessive HSP-TCC 

(families with affected members fitting the clinical 

criteria of the syndrome) exclude by linkage the 

reported SPG11 locus (6,8,10). This clearly argues in 

favor of genetic heterogeneity of the disorder.

Our results confirm previously published linkage 

analysis in families demonstrating linkage to the 

SPG11 locus on 15q and demonstrate the absence of 

CNV within the linkage interval in this family.  The 

phenotype reported here adds to the broad spectrum 

of clinical findings within the HSP-TCC syndrome.  

These results, when dovetailed with those previously 

published, demonstrate phenotypic heterogeneity of 

a common clinical entity with a common genetic 

cause.  The explanation of phenotypic variation 

within patients linking to the SPG11 locus is likely 

multifactorial and a combination of non-genetic, 

compound genetic, and mutation-specific causes.
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Figure 1: Family Pedigree with STS marker haplotypes. Filled symbols show affected individuals, males 

are represented with square symbols, females with circles. The pattern, given the consanguinity, suggests 

autosomal recessive inheritance.  Below affected family members V1-3 and their respective parents note the 

haplotype as determined by STS marker genotyping between markers D15S994 and D15S1016. 

Figure 2: Representative MRI images from V1 and V3.
rdPatient V1(a-c). a Coronal and b. axial T2-weighted MRI images through the thalamus and 3  ventricle 

demonstrate diffuse enlargement of the subarachnoid spaces along the convexities likely due to gray and 

white matter loss.  Note the thinned corpus callosum.  c. Midline sagittal T1 weighted MRI demonstrates the 

thinned corpus callosum.  The cerebellum, pons, and medulla appear normal.  Patient V3(d-f). d. coronal and  
rde. axial T2- weighted MRI images through the thalamus and 3  ventricle again demonstrate diffuse 

enlargement of the subarachnoid spaces along the convexities likely due to gray and white matter loss at 

similar sections to a. and b. f. Midline sagittal T1 weighted MRI similarly demonstrates the thinned corpus 

callosum.
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Figure 3: Results of Array-Based SNP genotyping

Genotyping results using the GeneChip Mapping 50K XbaI Array.  Figure demonstrates multipoint linkage 

analysis plots for each chromosome.  X axis = cM distance along the chromosome.  Y axis = LOD score.  

Results are plotted after analysis using Chunky followed by the Allegro software.  * denotes chromosome 15 

results.
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Figure 4: Validated Linkage Interval of 15q15.1-q21.3

Graphical demonstration of multipoint linkage analysis demonstrating a LOD score of >3 (maximum: 

3.6287) within a 9.8 cM region between markers rs10518676 and rs2129773 on chromosome 15q.

Figure 5: Whole-Genome and Chromosome 15-specific aCGH

Graphical representation of a Whole-Genome and b. Chromosome 15-specific copy number variation 

(CNV) analysis using array-based comparative genomic hybridization (aCGH).  Detailed analysis did not 

demonstrate any CNVs within the sensitivity of the assay.
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Figure 6: Schematic of Chromosome 15 Linkage Results for SPG11

X-axis designates the distance and position along chromosome 15q in million base pairs.  The top bar 

represents the linkage interval reported in this study (3).  The remainder of the linkage intervals reported for 

SPG11 are shown (4-9) as are the two known neurological syndromes within the region (Andermann 

syndrome and ALS5; 1,2). 
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Öz

Amaç: Bu çalışmada Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştırma ve Uygulama Hastanesi'ne başvuran 

hastaların akılcı ilaç kullanımı ile ilgili davranışlarını değerlendirmeyi amaçladık.

Materyal ve metod: Bu çalışmaya Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi Şahinbey Araştırma ve Uygulama 

Hastanesinde yatan 296 hasta dahil edildi. Veriler Sağlık Bakanlığı İlaç ve Eczacılık Genel müdürlüğü Akılcı 

İlaç Kullanımı Şubesi'nden sağlanmış olan anket formları ile toplandı. Bu formlarda hastaları tanımlayıcı ve 

akılcı ilaç kullanımı ile ilgili tutumlarını belirleyici sorular bulunmaktaydı. Veriler SPSS  (SPSS, version 

11.5, Chicago, IL, USA) programı kullanılarak sıklık, yüzde ve ki kare testi ile değerlendirildi. 

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen hastaların  % 27.7'si 18-30 yaş aralığında,% 59.5'i kadın ve % 48'i ilkokul 

mezunu idi. Katılımcıların evde ilaç bulundurma ve bunları saklama davranışları değerlendirildiğinde % 

38.5'inin tedavi sonrası arta kalan ilaçları sakladığını, % 63.2'si üzerinde saklama koşulları ile ilgili herhangi 

bir uyarı bulunmayan ilaçları buzdolabında ve % 75.7'si soğuk zincir ilaçlarını buzdolabı kapağında 

sakladığını belirtti. Evdeki ilaçları kullanırken % 70.6'sı son kullanma tarihine dikkat ettiğini ve bunları 

tekrar kullanmak istediklerinde % 42.2'si hekimden bilgi aldığını bildirdi. İlacın kullanımı ile ilgili bilgileri 

ve olası yan etkilerini öğrenmek için % 47.6'sının prospektüsten faydalandığı ve %79.1'inin herhangi bir yan 

etki ile karşılaştığında hekime başvurduğu görüldü.

Tartışma: Bu çalışmanın sonuçları hastaların akılcı ilaç konusundaki bilgilerinin yetersiz olduğunu ortaya 

koymaktadır. Akılcı ilaç kullanımına yönelik eğitim programlarının artırılması gerekmektedir. 

Anahtar kelimeler: Akılcı ilaç kullanımı, anket, hasta. 

Anahtar Kelimeler: Aile, Sağlık, Hemşirelik
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Abstract

Aim: In this study we aimed to evaluate the attitude of the patiens who about rational drug use applied to 

Gaziantep University Medical Faculty Research and Practice Hospital.

Material and methods: Two hundred and ninety six patients in Gaziantep University Medical Faculty 

Research and Practice Hospital were included in the study. The data obtained from patients by questionnaire 

generated by the Rational Drug Use Unit of Turkish Ministry of Health General Directorate of 

Pharmaceuticals and Pharmacy. The data were determined as count, percentage and Chi-square test by SPSS 

(SPSS, version 11.5, Chicago, IL, USA).statistical package program. 

Results: 27.7 % of the patients were in the 18-30 age, 59.5 % were female and 48% were primary school 

graduated.when home drug possession and storage behavior of the participants were evaluated we have seen 

that 38.5 % of them were keeping the rest of the treatment drugs in refrigerator if there is not any warning 

about storage conditions  and 75.7 % of them kept the cold chain drugs in the refrigerator door. 70.6 of them 

said that they pay attention to the expiration date of the drugs and 42.2% of them reported that they received 

information from the physician when they want to use them again. 47.6 % of them reported that they have 

information about usage and possible side effects of the drugs by using prospectus and 79.1 % of them 

applied to the physician if any side effects were seen. 

Conclusions: This study reveals that the knowledge of the patients about rational drug use is not enough. It is 

necessary to increase the training programs for rational drug use.

Key words: Rational drug use, patient, questionnaire.

Giriş

Akılcı ilaç kullanımı (AİK) Dünya Sağlık Örgütü 

tarafından 'kişilerin klinik bulgularına ve bireysel 

özelliklerine göre uygun ilacı, uygun süre ve 

dozajda,  en düşük f iyata  ve  kolayca 

sağlayabilmeleri' olarak tanımlanmıştır (1). 

Bunun sağlanması için reçetenin uygun 

yazılmasının yanında, hastanın ilacı nasıl 

kullanacağı hakkında bilgilendirilmesi ve 

tedavinin izlenmesi gerekmektedir (2). İlaçlı 

tedavi hizmetlerinde başarısızlık nedenlerine 

bakıldığında ilaçların yanlış seçilmesinin yanında 

düzenlenen tedavinin tam ve doğru olarak 

uygulanmamasının da önemli rolü olduğu göze 

çarpmaktadır (3).

İlaç kullanımı ile ilgili rastlanan en önemli 

problemler, gereğinden fazla sayıda ilacın 

kullanılması (polifarmasi), hastalara gereksiz ilaç 

reçete edilmesi, hastaların belirlenen ilaç tedavisine 

uymaması,  yanlış doz ya da doz aralığında 

kullanılması, oral kullanım yeterli iken enjektabl 

formunun kullanılması,  o hastalık için doğru ilacın 

seçilmemesidir (4).

Akılcı olmayan ilaç kullanımı, ölümle de 

sonuçlanabilen birçok sağlık sorununa sebep 

olmanın yanı sıra, sağlık harcamalarına önemli bir 

yük getirmektedir (5). AİK'de hastanın ilacı doğru ve 

uygun kullanması büyük önem taşımaktadır. 

Hastanın kendisine doktor veya sağlık personeli 

tarafından yapılan ilaç kullanımı önerilerine uyması 

gerekmektedir. İlaçların doğru kullanımı için hem 

hastaların hem de sağlık personelinin eğitilmesi, bu 

eğitimin herkese hitap eden bir eğitim olması ve 

süreklilik göstermesi önemlidir (3). 

Türkiye'de AİK ile ilgili yapılan çalışmalar bu konu 

ile ilgili önemli sorunlar olduğunu ortaya 
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koymaktadır (6, 7, 8, 9, 10, 11, 12). 

Biz bu çalışmamızda uygulamış olduğumuz 

anketle Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Arştırma ve Uygulama Hastanesi'ne başvuran 

hastaların AİK ile ilgili davranışlarını 

değerlendirmeye çalıştık. 

Materyal Metod

Bu çalışma Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Arştırma ve Uygulama Hastanesi'nde başvuran 

296 hastada yapılmıştır. Hastalara AİK ile ve 

demografik bilgilerle ilgili soruların olduğu Sağlık 

Bakanlığı İlaç ve Eczacılık Genel Müdürlüğü 

Akılcı İlaç Kullanımı Şubesi'nden temin edilen 

anket formu uygulanmıştır. Bu anket formu 

hastaların yaş, cinsiyet ve eğitim durumunu içeren 

demografik bilgileri sorgulayan ve bunun yanında 

has t a l a r ın  AİK i l e  i l g i l i  t u tumla r ın ı  

değerlendirmeye yönelik toplam 31 soru 

içermekteydi.  Bu sorular evde ilaç bulundurma ve 

saklama, evde bulundurulan ilaçların kullanımı, 

reçete yazdırma ve ilaç temini ile ilgili tutumlarını,  

ilaç kullanımında nelere dikkat ettiklerini, ilaç ve 

olası yan etkiler ile ilgili hangi yollardan bilgi 

edindiklerini, hekimi kendilerine ait önemli 

olabilecek durumlar açısından ne ölçüde 

bilgilendirdiklerini belirleyici nitelikteydi. 

Hastalardan elde edilen veriler SPSS for Windows 

(11.5) kullanılarak sayı, yüzdelik ve Ki-kare 

uygunluk testi ile değerlendirildi.   p<0,05 

istatistiksel olarak anlamlı olarak kabul edildi.  

Bulgular

Çalışmaya katılan hastaların % 27.7'si 18-30, % 

19.6'sı 31-40, % 24.3'ü 41-50, %20.3'ü 51-64 ve % 

8.1'i 65 ve üstü yaşlarındaydı. Hastaların % 59.5'i 

kadın ve % 40.5'i erkek idi. Eğitim durumları 

değerlendirildiğinde % 20.6'sının okuma yazma 

bilmediği, % 48.0'ının ilkokul, % 15.2'sinin lise ve 

% 14.5'inin yükseköğretim mezunu olduğu, % 

1.7'lik gibi küçük bir bölümünün ise yüksek lisans ya 

da doktora yaptığı görüldü (Tablo 1).

Hastaların evde ilaç bulundurma ile ilgili 

davranışlarına bakıldığında, % 38.5'inin tedavi 

sonrasında kalan ilaçları gerektiği zaman kullanmak 

üzere sakladığı, bunu takiben % 25.7'lik bir oranının 

ise yine kullanılmak üzere tanıdıklarına verdikleri 

görüldü. Geri kalanların ise kalan ilaçların 

değerlendirilmesi için sağlık kuruluşuna (10.1) veya 

eczaneye (% 3.7) verdikleri, % 6.1'lik bir oranını ise 

bir şekilde imha yoluna gittiği görüldü (Tablo 2). 

Hastalara evde ilaç saklanmasına yönelik sorulan 

sorulara verilen cevaplara göre saklama koşulları ile 

ilgili bir uyarı yoksa çoğunun (% 63.2) buzdolabında 

saklamayı tercih ettiği, soğuk zincirde saklanması 

gereken ilaçları genellikle buzdolabının kapağına 

koymayı (% 75.3) tercih ettikleri kaydedildi (Tablo 

3). Evde bulundurdukları ilaçları kullanırken % 

71.6'sı son kullanma tarihine baktığını, % 48.5'i ise 

hastalığa uygunluğuna dikkat ettiğini belirtmiştir. 

Evde bulundurdukları ilaçları kullanırken % 42.2'si 

hekime, % 25.7'si ise eczacıya danıştığını belirtirken 

% 49,9'u hiç kimseye danışmadığını ifade etmiştir. 

(Tablo 4). 

Çalışmaya katılan hastaların % 15.9'unun hasta 

olmadan ilaç yazdırdığı ve en çok ağrı kesici  (% 

91.5) ilaç yazdırma eğiliminde oldukları tespit edildi. 

Hastaların % 22.3'ü hekime muayene olmadan ilaç 

temin ettiğini ve % 22'si de komşu ve/veya yakın 

tavsiyesi ile ilaç aldığını belirtmiştir. Hastaların % 

55.1'inin reçete ile ağrı kesici temin ederken, % 

24.7'sinin eczaneden reçetesiz temin ettiği, % 

16.2'sinin bakkaldan ya da marketten ve % 4.1'inin 

komşu veya yakınından temin yoluna gittiği görüldü 

(Tablo 5).

Hastalandıkları zaman hastaların % 86.8'sının 

hekime danıştığı, % 4.4'ünün evde bulunan ilaçlarla 

tedavi olduğu, % 3.4'ünün eczacıya danıştığı görüldü 
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(Tablo 6).

Hastaların ilaç kullanımı ile ilgili davranışları 

değerlendirildiğinde şikayeti geçene kadar 

kullananlarla hekim/eczacının önerdiği sürede 

kullananların eşit oranda olduğu (% 33.4) , % 

332.8'inin ise ilaç bitene kadar kullanmayı tercih 

ettiği görüldü (Tablo 7). Grip, nezle, soğuk 

algınlığı gibi şikayetlerde hastaların % 52'si 

muayene olmadan ilaç kullanmadığını, % 36.1'i 

muayene olmadan ilaç kullandığını, % 11.8'i ise 

muayene olmadan kullanıp iyi hissedince ilacı 

kestiğini belirtmiştir. Hastaların % 65'i düzenli 

vitamin kullanmadığını belirtirken, % 22'si belirli 

aralıklarda, % 12.5'i ise sadece kendini kötü 

hissedince vitamin kullandığını söylemiştir (Tablo 

7). 

Hastaların % 47.6'sı ilaç ve olası yan etkisi ile ilgili 

bilgi edinmek için ilaç prospektüsünden 

faydalanırken, % 32.4'ü hekime, % 16.6'sı 

eczacıya danıştığını belirtmiştir (Tablo 8).  Bunun 

yanında hastaların % 94.3'ü kullandığı ilaç veya 

kronik hastalıklar ve % 85.5'i besin veya ilaç 

alerjisi hakkında hekimleri bilgilendirdiklerini 

söylemişlerdir (Tablo 9). 

 Hastaların AİK ile ilgili davranışlarının yaş, 

c ins iye t  ve  eğ i t im durumlar ına  göre  

karşılaştırılması yapıldı (Tablo 10).

Çalışmaya katılan hastaların yaş grupları ile aldığı 

ilacın reçetedeki ilaç olup olmadığını kontrol etme 

ve düzenli vitamin, mineral desteği kullanmaları 

arasında anlamlı fark olduğu görüldü (p0.05). 

Aldığı ilacın reçetedeki ilaç olup olmadığını 

kontrol etmeme davranışının yaş düştükçe 

azaldığı,  18-30 yaş arasında olan hastalarda (fark 

yaratan grup) diğerlerine göre anlamlı olarak daha 

az olduğu görüldü..

Diğer taraftan, düzenli vitamin, mineral desteği 

kullanma açısından fark yaratan grubun 51 ve↑ yaş 

grubunun olduğu ve bu grubun diğerlerine oranla 

daha fazla düzenli vitamin, mineral desteği aldığı 

görüldü (Tablo 10).

Hastaların eğitim durumları ile hasta olmadan ilaç 

yazdırıp/ satın alıp evde bulundurma,  hekime 

muayene olmadan eczaneden ilaç alma,  aldığı ilacın 

reçetedeki ilaç olup olmadığını kontrol etme 

davranışları arasında anlamlı fark olduğu görüldü 

(p0.05).  Hasta olmadan ilaç yazdırıp/ satın alıp evde 

bulundurma davranışının eğitim seviyesi arttıkça 

daha fazla görüldüğü ve bu oranın en fazla 

yükseköğretim mezunu ve /veya yüksek lisans 

/doktora yapanlarda (fark yaratan grup) olduğu tespit 

edildi. Aldığı ilacın reçetedeki ilaç olup olmadığını 

kontrol etmeyenlerin oranının eğitim düzeyi 

yükseldikçe düştüğü ve en az yükseköğretim mezunu 

ve /veya yüksek lisans /doktora yapan (fark yaratan 

grup) grupta olduğu görüldü. Hekime muayene 

olmadan eczaneden ilaç alma durumlarının ise en az 

okur-yazar olmayanlarda (fark yaratan grup) olduğu 

ve eğitim seviyesi arttıkça bu davranışın da arttığı 

görüldü (Tablo 10).

Tartışma

AİK öncelikle gelişmekte olan ülkelerde olmak 

üzere, tüm ülkelerde her kesimi ilgilendiren ve 

üzerinde dikkatle durulması gereken bir konudur. 

DSÖ tarafından yayımlanan bildirimlerde dünya 

genelinde ilaçların %50'sinden fazlasının uygun 

olmayan biçimde reçete edildiği, hazırlandığı veya 

satıldığı, bunun yanında hastaların yarısından 

fazlasının da ilaçlarını doğru şekilde kullanmadığını 

bildirmiştir (13, 14 ).

Gelişmiş veya gelişmekte olan ülkelerin sağlık 

harcamalarına ayrılan bütçelerinin büyük bir kısmı 

ilaca ayrılmakta olup ülkemizde da bu oran 

azımsanamayacak kadar büyüktür. Türkiye'de 2000 

yılında yapılmış olan ilaç ve diğer tıbbi sarf 

malzemesi harcamalarının toplam sağlık 
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harcamalarının yaklaşık üçte birini oluşturduğu 

bildirilmiştir (15). 

Bu çalışma Gaziantep Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Araştırma ve Uygulama Hastanesi'ne başvuran 

hastaların AİK ile ilgili bilgi, tutum ve 

davranışlarını değerlendirmek amacıyla 

yapılmıştır.

 Çalışmaya katılan hastaların evde ilaç 

bulundurma ile ilgili davranışlarını belirlemek 

amacıyla sorduğumuz sorulara verilen cevaplarda, 

% 38.5'lik gibi yüksek bir oranının tedavi 

sonrasında kalan ilaçları gerektiği zaman 

kullanmak üzere sakladığı, bunu takiben % 

25.7'lik bir oranının ise yine kullanılmak üzere 

tanıdıklarına verdikleri görüldü. Toplam olarak 

bakıldığında % 64.2'lik bir oranda tedavi 

sonrasında kalan ilaçlar bir şekilde tekrar 

kullanılmaktadır. Türkiye'deki 11 ili kapsayan bir 

çalışmada (16) çalışmasında da katılımcıların % 

52.9'u evinde şu anda kullanmadığı bir ilaç 

olduğunu söylemiştir. 

Çalışmaya katılan hastaların % 15.9'unun hasta 

olmadan ilaç yazdırdığı ve en çok ağrı kesici  (% 

91.5) ilaç yazdırma eğiliminde oldukları tespit 

edildi. Hastaların % 22.3'ü ise hekime muayene 

olmadan ilaç temin ettiğini belirtmiştir. Bizim 

çalışmamıza benzer olarak Yılmaz ve ark'nın (10) 

kadınların AİK ile ilgili davranışlarının 

değerlendirdiği bir çalışmada kadınların 

%13.9‟unun ilacını reçetesiz aldığı belirlenmiştir. 

Bu konu ile ilgili diğer çalışmalarda ise bu 

oranların daha yüksek olduğu göze çarpmaktadır. 

Ankara'da AİK'ye yönelik yapılan bir pilot 

çalışmada bireylerin %75.5'nin hekimine 

danışmadan ilaç kullandığı (17). yine Ankara'da 

birinci basamakta yapılmış başka bir çalışmada, 

hastaların %31,9'unun hekime gitmeden 

eczaneden ilaç aldığı (18), İstanbul'da 1999 

yılında birinci basamakta çocuklarına solunum yolu 

enfeksiyonu tanısı konmuş ebeveynlerle yapılmış bir 

çalışmada, ebeveynlerin %60.2'sinin hekime 

başvuru öncesi çocuğuna ilaç verdiği (19), Ankara'da 

üniversite öğrencileri arasında yapılmış bir 

çalışmada, katılımcıların %90.2'sinin hekime 

gitmeden ilaç kullandığı (17),. Isparta'da 2003 

yılında birinci basamakta yapılmış bir çalışmada, 

hastaların %42.9'unun sağlık ocağına başvuru öncesi 

ilaç kullandığı ve eğitim düzeyi arttıkça ilaç kullanım 

sıklığının arttığı (20), Adana'daki çalışmada ise 

hastaların % 46.9'unun hekime danışmadan ilaç 

kullandığı bildirilmiştir (11). Türkiye'deki 11 ili 

kapsayan bir diğer çalışmada ise hastaların % 44.3'ü 

hastalandığınızda hekime gitmeden eczaneden ilaç 

alır mısınız sorusuna evet cevabını vermiştir.

Bu çalışmada hastaların % 9'u her gün düzenli 

vitamin kullandığını belirtmiştir. Bu bulguya paralel 

olarak bir araştırmada ilaç yazdırma amacıyla 

hekime başvuran hastaların % 11.4'ü vitamin, 

mineral içeren ilaçları yazdırma eğiliminde olduğu 

belirtilmiştir (16). Çalışmamızın bulgularına göre 

grip, nezle, soğuk algınlığı gibi şikayetlerde 

muayene olmadan ilaç kullananların %36.1, 

muayene olmadan kullanıp iyi hissedince kesenlerin 

% 11.8 oranında olduğu görüldü. Karataş ve ark. 

çalışmasında katılımcıların % 16,7'si sıklıkla, % 

77.6'sı bazen grip-soğuk algınlığı gibi durumlarda 

doktora sormadan antibiyotik kullandıklarını 

söylemişlerdir. Toplam olarak bakıldığında bizim 

çalışmamızda grip, nezle, soğuk algınlığı gibi 

şikayetlerde muayene olmadan ilaç kullanma oranı 

daha düşük bulunmuştur.  

Çalışmamızda hastaların % 22'si komşu ve/veya 

yakın tavsiyesiyle ilaç yazdırdığını ve % 5.1'i evde 

bulundurdukları ilaçları tekrar kullanırken tanıdık, 

komşu ya da akrabadan bilgi aldığını belirtmiştir. 

Bizim çalışmamıza benzer olarak Adana'daki 
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çalışmada da komşu katılımcıların % 14.8'inin 

akraba, arkadaş, komşu tavsiyesiyle ilaç 

kullandıkları, % 17.2'sinin akraba, arkadaş, 

komşularına ilaç tavsiye ettikleri kaydedilmiştir 

(11). Bunun yanında bu konu ile ilgili diğer 

çalışmalarda hastaların ilaç kullanırken çevreden 

etkilenme oranının nispeten daha yüksek olduğu 

görülmektedir. Yılmaz ve ark.'nın (11) kadınların 

ilaç kullanımını değerlendirdiği çalışmasında 

katılımcıların %24,7‟sinin başkasına iyi gelen 

ilacı kullandığını, %29.6‟sının başkasına ilaç 

önerdiği kaydedildi. Bir diğer çalışmada ise 

has ta la r ın  %54.5 ' in in  has ta landığ ında  

yakınlarının kendilerine ilaç tavsiye ettiği, , 

%30.8'inin de hastalandığında yakınlarından ilaç 

aldığı belirlenmiştir (16). 

İlacın uygun koşullarda saklanıyor olması AİK'yi 

etkileyen bir faktördür. Çünkü ilaçlar birçok 

kimyasal madde ihtiva ettiği için uygun saklama 

koşullarında muhafaza edilmediği takdirde çok 

zararlı şekillere dönüşebilirler. Bu çalışmada 

katılan hastaların % 63.2'si saklama koşulları ile 

ilgili bir uyarı yoksa buzdolabında saklamayı 

tercih ettiği, soğuk zincirde saklanması gereken 

ilaçları genellikle buzdolabının kapağına koymayı 

(% 75.3) tercih ettikleri kaydedildi. Karataş ve 

ark.'nın çalışmasında katılımcıların % 53.1'i 

ilaçları buzdolabında, % 9.1'i ilaç dolabında, % 

26.3'ü serin bir yerde, % 11.5'i uygunsuz 

koşullarda (sıcakta, güneşte vb.) sakladıklarını 

belirtmişlerdir (11). Özyiğit ve ark'nın üniversite 

ö ğ r e n c i l e r i n i  k a p s a y a n  ç a l ı ş m a s ı n d a  

katılımcıların % 33.6'sının ilaçları uygun 

koşullarda saklamadıkları tespit edilmiştir. 

Belçika'da yapılan bir çalışmada da benzer olarak 

ilaç kullanıcılarının 1/3 lük bir kısmının ilaçları 

uygunsuz koşullarda sakladığı ve bu konuya 

yeterince önem verilmediği vurgulanmaktadır 

(21).  

Bizim çalışmamızda evde bulundurulan ilaçları 

tekrar kullanırken dikkat edilen noktalar 

sorulduğunda % 71.6'sı son kullanma tarihine 

baktığını belirttiler. Karataş ve ark.'nın çalışmasında 

da ilaçları kullanmadan önce son kullanma tarihine 

bakar mısınız sorusuna katılımcıların % 87.6'sı evet, 

% 7.1'i bazen, % 5.3'ü hayır cevabını vermişlerdir 

(11). 

Çalışmamızda hastaların % 86.8'i hastalandıkları 

zaman hekime danıştığını, % 4.4'ü evde bulunan 

ilaçlarla tedavi olduğunu, % 3.4'üeczacıya 

danıştığını beyan etti. Evde bulundurdukları ilaçları 

kullanırken % 42.2'si hekime, % 25.7'si ise eczacıya 

danıştığını belirtirken % 49.9'u hiç kimseye 

danışmadığını belirtti. Mollahaliloğlu'nun (16) 

Türkiye'deki 11 ili kapsayan çalışmasında hastaların 

%51.4'ü hastalandıklarında ilk olarak hekime 

gittiğini , %37.4'ü evdeki ilaçlarını kullandığını 

beyan etmiştir. Ankara'da 1999-2000 yılları arasında 

birinci basamakta yapılan çalışmada ise hastaların 

rahatsızlandıklarında %24'ünün ilk olarak hekime 

gittiği,  %65.5'inin ilk olarak evdeki ilaçları 

kullandığı (18),  Erzurum'da 2005 yılında yürütülen 

bir çalışmada hasta olduklarında katılımcıların 

%63.5'inin ilk olarak evdeki ilacı kullandığı, 

%25'inin ise hekime başvurduğu bildirilmiştir. 

Ayrıca bu çalışmada, orta/yükseköğrenim mezunu 

katılımcıların hastalandıklarında hekime başvurma 

oranın, okuryazar olmayanlara göre iki kat fazla 

olduğu ve bu farklılığın anlamlı olduğu bildirilmiştir. 

(8). Özçelikay'ın Ankara'da bir eğitim hastanesinde 

yaptığı bir çalışmada katılımcıların %56.6'sı (9), yine 

Ankara'da bir üniversite hastanesinde yürütülmüş bir 

çalışmada katılımcıların %69.5'i hasta olduklarında 

hekime başvurduklarını bildirilmiştir (22). Bu 

çalışmalarla kıyaslandığında bizim çalışmamızda 

hastalanma durumunda öncelikle hekime danışma 
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oranı daha yüksektir.

Çalışmamızda hastaların ilaç kullanımı ile ilgili 

davranışları değerlendirildiğinde hekim/eczacının 

önerdiği sürede kullananların % 33.4 gibi düşük 

bir oranda olduğu görüldü.  Özçelikay ve 

arkadaşlarının çalışmasında öğrencilerin 

%13.1'nin kendilerini iyi hissettikleri zaman ilacı 

bıraktığını belirtmişlerdir (17). Bir diğer 

çalışmada ise bu oranın çok daha yüksek olduğu, 

daha önce hekimin önerdiği ilaçları kullanılması 

gereken süreden önce bıraktığınız oldu mu 

sorusuna katılımcıların % 27'si evet, % 43.5'i 

bazen olarak (toplamda % 70.5) bildirdiği 

kaydedilmiştir (16). Özyiğit ve ark.'nın 

çalışmasında ise üniversite öğrencilerinin % 67.8'i 

hek imin  öne rd iğ i  sü reye  kada r  i l ac ı  

kullandıklarını belirtmişlerdir. Akılcı İlaç 

kullanımında, hekimin önerdiği sürede ilaç 

kullanma tedavi için gerekliliktir. Özellikle 

antibiyotik kullanımı esnasında bu konuya 

gereken önem verilmemekte, hekimin önerdiği 

dozdan daha az sürede ilaç kullanılmakta ve ilaca 

karşı direnç gelişimi süratlendirilmektedir.

Hastaların ilaç ve olası yan etkisi ile ilgili bilgi 

edinme yolu sorulduğunda % 32.4'ü hekime, % 

16.6'sı eczacıya danıştığını ve % 47.6'sı ise ilaç 

prospektüsünden faydalandığını belirtmiştir. 

Karataş ve ark çalışmasında ise yan etki 

görüldüğünde veya ilaçtan yarar görmüyorsanız 

d o k t o r a  b a ş v u r u r  m u s u n u z  s o r u s u n u  

katılımcıların % 89.0'u evet, % 6.7'si bazen, % 

4.3'ü ise hayır şeklinde yanıtlamıştır (11). Bir diğer 

çalışmada ise reçetedeki ilaçların hepsinin veya 

bir kısmının nasıl kullanılacağını hastaların % 

80.2 'sinin “reçeteyi  yazan hekimden”,  

%17.4 'ünün  “eczacıdan” öğrendiğini  

kaydetmiştir. (16). 

Bu çalışmada hastaların yaş, cinsiyet ve eğitim 

durumları ile AİK ile ilgili davranışları arasındaki 

ilişki de değerlendirildi. Hastaların aldığı ilacın 

reçetedeki ilaç olup olmadığını kontrol etmeme 

durumları ile eğitimleri arasında ilişki vardı. Bu 

davranışı en az gösteren ve farklılık yaratan grubun 

yükseköğretim ve/veya y. lisans/doktora mezunu 

olanların olduğu görüldü. Yılmaz ve arkadaşlarının 

bir grup kadın hastada yapmış olduğu çalışmada da 

kadınların reçeteyi okuma ve ilacı zamanında 

almaları ile hem eğitim durumları, hem de yaşlar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark olduğu 

kaydedilmiştir. Çalışmamızda aynı zamanda 

hastaların hasta olmadan ilaç yazdırıp/ satın alıp evde 

bulundurma, hekime muayene olmadan eczaneden 

ilaç alma ve eğitimleri arasında ilişki olduğunu ve bu 

davranışı en fazla gösteren ve farklılık yaratan 

g rubun  yükseköğre t im  ve /veya  yüksek  

lisans/doktora mezunu olanların olduğunu gördük. 

Mollahaliloğlu'nun (16) çalışmasında da hastaların 

hekime gitmeden, eczaneden ilaç alma durumları ile 

eğitim düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

ilişki olduğunu ve bu davranışı en fazla üniversite ve 

üzeri mezunlarının sergilediği görülmektedir. 

Vançelik ve ark. ise hastaların evde var olan ilacı 

kullanma yüzdeleri ile eğitim düzeyi arasında 

anlamlı ilişki olduğunu, okur-yazar olmayan ve 

ilköğretim mezunu olan kişilerin evde var olan ilacı 

kullanma yüzdelerini daha yüksek olduğunu 

kaydetmiştir. Bizim çalışmamızda aynı zamanda 

düzenli vitamin, mineral desteği kullanma ile 

hastaların yaşları arasında anlamlı farklılık olduğu 

görüldü. 51 yaş ve üstü olanların diğerlerine göre 

yaklaşık olarak 2 kat daha fazla bu davranışı 

sergilediği görüldü. Bizim çalışmamız ve yapılan 

diğer çalışmalar bazı noktalarda birbirinden 

farklılıklar göstermekle beraber, hastaların AİK ile 

ilgili bilgi ve tutumlarının eğitim düzeyi ve yaş 

durumundan etkilenebildiğini göstermektedir. 
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Sonuç olarak, bu çalışma hastaların AİK ile ilgili 

bilgi ve tutumlarında bazı noktalarda geçmiş 

yıllarda yapılan çalışmalara göre düzelmeler 

o lduğunu gös termekle  beraber  b i rçok 

yanlışlıkların da olduğunu ve hastaların akılcı ilaç 

konusundaki bilgilerinin yetersizliğini ortaya 

koymaktadır. AİK'in yaygınlaştırması için 

farmakoloji bölümlerinden de destek sağlanarak 

topluma yönelik bilgilendirme çalışmalarının 

yapılmasının faydalı olabileceğini düşünmekteyiz. 

Tablo 1.  Hastaların demografik özellikleri 

Demografik özellikler                                                                  N (%) 

 

Yaş  

 

18 -30 

31-40 

41-50 

51-64 

65 ve üzeri 

 

82 (27.7) 

58 (19.6) 

72 (24.3) 

60 (20.3) 

24 (8.1) 

 

Cinsiyet Kadın 

Erkek 

176 (59.5) 

120 (40.5) 

 

Eğitim durumu 

 

Okuma yazma bilmiyor 

İlköğretim 

Lise 

Yükseköğretim 

Yüksek lisans/doktora 

 

61 (20.6) 

142 (48.0) 

45 (15.2) 

43 (14.5) 

5(1.7) 
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Tablo 2. Hastaların evde ilaç bulundurma ile ilgili davranışları 

  N(%)  

 
Aile bireylerinin tedavi 

sonrasında arta kalan 

ilaçlarına yapılan işlem 

 
Gerektiği zaman kullanmak üzere 

saklayanlar 

Sağlık kuruluşuna verenler 

Eczaneye verenler 

İsteyen tanıdıklara verenler 

Çöpe atanlar 

Tuvalete atanlar 

 

 

 
114 (38.5) 

47 (15.9) 

30 (10.1) 

11 (3.7) 

76 (25.7) 

2 (0.7) 

16 (5.4) 

Evde hiç kullanılmamış veya 

yarım kalmış ilaç bulundurma 

Hiç bulundurmayan 

1-5 kutu  

6-10 kutu  

10’dan fazla kutu  

125 (42.2) 

118 (39.9) 

28 (9.5) 

25 (8.4)  

Kutusu bile açılmadan son 

kullanım tarihi geçtiği için 

ilaç atma 

1-3 kutu 

4-7 kutu 

8-10 kutu 

10 kutudan fazla 

Hiç atmayan 

61 (20.6) 

25 (8.4) 

16 (5.4) 

18 (6.1) 

176 (59.5) 
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Tablo 4 . Hastaların evde bulundurulan ilaçların kullanımı ile ilgili davranışları 
 

  N (%) 
 

 
  

Evde bulundurulan 

ilaçları tekrar

kullanırken dikkat 

edilen noktalar* 

 
Hastalığa uygunluğu  

Son kullanım tarihinin dolmuş olması 

 

Şurup,süspansiyon, göz damlası gibi ilaç formlarının 

kullanma tarihindeki süreleri aşmamış olması  

Ambalajın bozulmamış olması  

Hiçbirine dikkat etmeme 

 

 
144 (48.6)  

212 (71.6) 

 

24 (8.1) 

  

26 (8.8)  

5 (1.7) 
  

 

 

  

 
Evde bulundurulan 

ilaçlar tekrar

kullanırken bilgi 

alınan kişi 

 

 

 

Hekim  

Eczacı 
 

Hemşire, sağlık görevlisi 

 

Tanıdık/komşu/akraba 
 
Hiç kimse 
 

Diğer  

 

 

 

125 (42.2)  

76 (25.7) 
 

9 (3.0) 

 

15 (5.1) 
 
59 (19.9) 
 
12 (4.1) 

*Birden fazla cevap vardır 

Tablo 3.  Hastaların evde ilaç saklanması ile ilgili tutumları  

  N (%)  

 
Saklama koşulları ile ilgili 

uyarı bulunmayan ilacın 

saklanması 

 
Buzdolabında 

Buzlukta /derin dondurucuda 

Oda sıcaklığında, serin ve kuru yerde 

 
187 (63.2) 

5 (1.7) 

104 (35.1) 

 
 

 

Soğuk zincir ilacının 

saklanması 

 

Buzdolabının kapağı 

Buzdolabının rafı 

Buzluk/derin dondurucu 

 

224 (75.3) 

69 (23.7) 

3 (1) 
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Tablo 5.  Hastaların reçete yazdırma ve ilaç temini ile ilgili davranışları  

 N (%) 

Hasta olmadan ilaç yazdıranlar 

 
Hasta olmadan yazdırılan ilaçlar 

Ağrı kesiciler 

Soğuk algınlığı ilaçları 

47 (15.9) 

 
 

43 (91.5) 

4 (8.5) 

 
Hekime muayene olmadan eczaneden ilaç alanlar 

 
66 (22.3) 

 
Komşu ve/veya yakın tavsiyesiyle ilaç yazdıranlar 

 
65 (22.0) 
  

Ağrı kesici temin yolu  

Reçete ile eczaneden alanlar 

Reçetesiz eczaneden alanlar 

Komşudan tanıdıktan alanlar 

Bakkaldan, marketten alanlar  

 

  

163 (55.1) 

73 (24.7) 

12 (4.1) 

48 (16.2) 

 

Tablo 6.  Hastaların hastalık durumundaki davranışları 

  
N

 

 

Hekime danışanlar 
 

257 (86.8) 

Eczacıya danışanlar  10 (3.4) 

Hemşire, sağlık memuru veya sağlık personeline danışanlar  9 (3.0) 

Tanıdık/komşu/akrabaya danışanlar  1 (0.3) 

Bitkisel tedavi yöntemlerini deneyenler  3 (1.0) 

Evde bulunan ilaçlarla tedavi olanlar  13 (4.4) 

Aynı hastalığı geçirmiş olanlara soranlar 

 

3 (1.0) 
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Tablo 7 . Hastaların ilaç kullanımı ile ilgili davranışları ve etkileyen faktörler  

  N (%)  

  

 

Hekimin verdiği ilacı  

kullanma süresi  

İlaç bitene kadar kullananlar  

Şikayeti geçene kadar kullananlar 

 

Hekim/eczacının önerdiği sürede kullananlar  

Diğer 

97 (32.8)  

99 (33.4) 

 

99 (33.4)  

1   (0.3) 

 
 

Grip, nezle, soğuk algınlığı  

gibi şikayetlerde  

ilaç kullanmı 

 
Muayene olmadan kullananlar 

 

Muayene olmadan kullanıp iyi hissedince 

kesenler 

 Muayene olmadan ilaç kullanmayanlar 

 

 

 
107 (36.1) 

 

35 (11.8)  

  

154 (52.0) 

 

  

 

Düzenli vitamin kullanımı 

 

Hergün  

Haftada 2-3 kez 

 

Ayda 3-4 kez  

Sadece kendini kötü hissedince  

Hiç kullanmayan 

 

 

27 (9.2)  

22 (7.4) 

 

16 (5.4)  

37 (12.5)  

194(65.5) 

 

 

 
 

İlaç kullanırken tercih edilen 

uygulama şekli 

 
Enjektabl tercih eden 

 

Ağızdan almayı tercih eden  

Hap yutmak istemeyen 

 

 

 
186 (62.8) 

 

78 (26.4)  

32 (10.8) 
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Tablo 8.  Hastaların ilaç ve olası yan etkisi ile ilgili bilgi edinme yolu  

Bilgi edinme yolu N (%) 

Hekim 
 

Eczacı  

Yardımcı sağlık personeli   

İlaç prospektüsü  

İnternet  

96 (32.4) 
 

49 (16.6)  

8 (2.7)  

141 (47.6)  

2 (0.7) 

Tablo 9.   Hastaların hekimleri kendilerine ait önemli olabilecek durumlar açısından bilgilendirmeleri  

N (%) 

Kullandığı ilaç veya kronik hastalıkları hakkında hekimleri bilgilendirme  

Evet 

 Hayır  

279 (94.3) 

 17 (5.7) 

Besin veya ilaç alerjisi varsa hekim ve ilgili sağlık personelini bilgilendirme  

Evet  

Hayır  

Hekim sorarsa 

 253 (85.5) 

 19 (6.4) 

 24 (8.1) 
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Öz

Amaç: Romatoid artrit (RA), eklemlerde ilerleyici hasarla karakterize kronik inflamatuar ve otoimmun bir 

hastalıktır. Bu çalışmada RA'lı hastalarda klinik, biyokimyasal ve sintigrafik bulguların karşılaştırılması 

amaçlanmıştır.

Materyal ve metod: Çalışmaya American College of Rheumatology (ACR) kriterlerine göre RA tanısı 

almış 62 hasta (K/E: 44/8, yaş ortalaması 51,8±11,1; yaş aralığı 31-77) dahil edilmiştir. Tüm hastalar DAS28 

(Disease Activity Score) skorlamasına göre hastalar iki gruba ayrıldı; DAS28 skoru ≥3,2 olanlar hastalık 

aktivitesi yüksek (Grup 1), <3,2 olanlar hastalık aktivitesi düşük (Grup 2) olarak tanımlandı. Tüm hastalara 

Tc99m-MDP ile yapılan kemik sintigrafisi yapıldı. Kan havuzu ve geç statik fazda izlenen artmış aktivite 

tutulumları pozitif bulgu olarak değerlendirildi. Ayrıca hastaların serum biyokimyasal enflamatuar 

belirteçlerine (CRP, sedimentasyon, RF) bakıldı. Klinik bulgular Health Assessment Questionnaire (HAQ) 

ve Ritchie articular index (RAI) ile değerlendirildi.

Bulgular: DAS28 skoru yüksek olan Grup 1'de skoru düşük olan Grup 2'ye göre daha fazla sayıda periferik 

eklem tutulumu (11/8 eklem) gözlendi (p<0.05). Hastalık aktivite skoru yüksek olan grupta klinik skor 

arttıkça eklem tutulumu sayısı (r=0.5,p=0.019) ve biyokimyasal parametrelerde artış izlendi 

(r=0.7,p<0.001). DAS28 skoru düşük bulunan 13 hastanın 6'sında ise kemik sintigrafisinde klinik skoru 

yüksek olan gruptakine benzer sayıda periferik eklem tutulumu saptandı.

Sonuç: Romatoid artrit tanılı hastalarda, tüm vücut kemik sintigrafisi, aktif hastalığın bulunduğu periferik 

eklemlerin tek seansta değerlendirilmesinde ve henüz belirgin klinik bulgu göstermeyen eklemlerin 

tespitinde, klinik yaklaşıma önemli katkıda bulunan, ucuz ve kolay uygulanabilen bir yöntemdir.

Anahtar Kelimeler: Romatoid artrit, DAS28 skoru, kemik sintigrafisi, biyokimyasal parametreler. 

Abstract

Background: Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic inflammatory and autoimmune disease characterized 

by progressive damage of joints. In this study, we investigated the relationship between the disease activity 

Romatoid artrit'te kemik sintigrafisi bulguları, DAS28 skoru ve biyokimyasal parametrelerin karşılaştırılması

Araştırma Makalesi

Bone scintigraphy, DAS 28 score and biochemical parameters in patients with Rheumatoid Arthritis
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Giriş

Romatoid artrit (RA), ilerleyici eklem deformitesi 

ile seyreden, osteoporoza ve erken ölüme sebep 

olabilen, multipl organda hasara yol açan kronik 

enflamatuar bir hastalıktır (1,2). Ağrı ve eklem 

aşınması sebebiyle önemli oranda hareket kaybına 

yol açabilir. Tipik olarak periferik eklemleri, en sık 

da el bileği, metakarpaofalangeal ve proksimal 

interfalangeal eklemler ile ayak bileği ve 

metatarsofalangeal eklemleri tutmaktadır (2). 

RA'lı hastalarda meydana gelecek eklem 

aşınmalarını önlemek ve bu erozyonların yol 

açacağı fonksiyonel kısıtlamaların önüne geçmek 

için erken tanı ve tedavi şarttır. 

RA tanısında çeşitli klinik skorlamalar, 

biyokimyasal belirteçler ve radyografi, sintigrafi 

gibi görüntüleme yöntemleri kullanılmaktadır 

(3,4). Tüm vücut kemik sintigrafisi (TVKS) tek 

seansta tüm eklemlerin değerlendirilmesinde 

oldukça yardımcı, eklem hastalığını göstermede 

düşük spesifitesine rağmen sensitivitesi yüksek bir 

görüntüleme yöntemidir (5-7). Ayrıca kan havuzu 

fazında eklemlerde gözlenen aktivite tutulumunun, 

RA'nın erken bir bulgusu olan sinovitle korele 

olduğu gösterilmiştir (3). Bu nedenle RA'lı 

hastalarda klinik ve laboratuar bulgularına ilaveten 

TVKS görüntüleme metodunun kullanılmasının 

erken tanıya yardımcı olacağı belirtilmektedir (8). 

Bu çalışmada RA'lı hastalarda klinik, biyokimyasal 

ve sintigrafik bulguların karşılaştırılması 

amaçlanmıştır.

Materyal Metod

Çalışmaya RA tanısı almış 62 hasta dahil edildi. RA 

tanısı Amerikan Romatoloji Birliği (ACR) 

kriterlerine göre konuldu (4). Yerel etik kurul onayı 

al ınarak tüm hastalar  çal ışma hakkında 

bilgilendirilip, yazılı onam formları alındı. 

Hastaların demografik özellikleri, şiş eklem sayıları 

(ŞES), hassas eklem sayıları (HES) (28 eklem 

üzerinden), Vizüel ağrı skalası (VAS) ile laboratuar 

 Romatoid artritli hastalarda kemik sintigrafisi bulguları

scores and bone scan findings and biochemical parameters in patients with RA.

Method: Sixty two patients (F/M: 44/8, age 51,8±11,1; range 31-77) diagnosed with RA according to the 

American College of Rheumatology (ACR) criteria were included in the study. All patients were divided to 

two groups regarding their DAS28 score; Group 1 was DAS28 score≥3,2 and Group 1 was DAS28 

score<3,2. The whole body bone scintigraphy with Tc99m-MDP (TVKS) was performed all subject. A 

increased uptake on any joint in blood pool phase and late static phase of bone scan was evaluated as a 

positive result.   Laboratory data including the erythrocyte sedimentation rate and C-reactive protein were 

recorded. The clinical parameters were assessed by the Health Assessment Questionnaire (HAQ) and Ritchie 

articular index (RAİ).

Results: The mean number of peripheral joint involvement was higher in Group 1 than in Group 2 (11/8; 

p<0.05). Number of joint involvement (r=0.5,p=0.019) and biochemical parameters (r=0.7,p<0.001) were 

increased with clinical score in Higher disease activity score group. In 6 of 13 patients of lower DAS28 

group, number of peripheral joint involvement were similar to high DAS28 group.

Conclusion: Whole body bone scintigraphy is a cheap and easy method, that contributes a lot to the clinical 

approach in patients with rheumatoid arthritis, in the evaluation of peripheral joints in a single session and 

determining the joints those not expressing significant clinical findings yet.

Key words: Rheumatoid arthritis, DAS28 index, bone scintigraphy, biochemical parameters
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verilerinden eritrosit sedimantasyon hızı ( ESH, 

mm/saat) ve C-reaktif protein (CRP, mg/dL ) 

d ü z e y l e r i  k a y d e d i l d i .  Ay r ı c a  S a ğ l ı k  

Değerlendirme Anketi (Health Assessment 

Questionnaire -HAQ) yapıldı.  Ritchie artiküler 

indeksi (RAİ) değerlendirildi ve DAS28 skoru 

hesaplandı.

Hastalık aktivite skoru

DAS28 (Disease Activity Score) skorlaması şu 

şekilde hesaplandı (9).

DAS28=(0.56X HES 112)+(0.28 X ŞES l/2)+(0.7 

X ESH)+ (0.014 X VAS)

Bu klinik skorlamaya göre hastalar iki grupta 

incelendi; DAS28 skoru ≥3,2 olanlar hastalık 

aktivitesi yüksek (Grup 1), <3,2 olanlar hastalık 

aktivitesi düşük (Grup 2) olarak tanımlandı.

Sağlık Değerlendirme Anketi

Romatizmal hastalıkları değerlendirmek için 

geliştirilen Sağlık Değerlendirme Anketi (HAQ) 

20 sorudan oluşmuş sekiz aktivite (madde) yi 

içerir. Giyinip kuşanma, doğrulma, yemek yeme, 

yürüme, hijyen, kavrama, günlük işleri sorgular. 

Her cevap 0-3 arası derecelendirilir (10). Ritchie 

Artiküler İndeks (RAI)Eklem hassasiyetinin 

sayısal ölçümü için geliştirilmiş bir indekstir.  

Eklemin pasif hareketi sırasında eklem basınca 

maruz kalıp hastanın yaşadığı rahatsızlık hissine 

verdiği tepkinin nicel değerlendirme sayısıdır. 4 

skorlu bir ölçektir; hiçbir hassasiyet yoksa (0), 

hasta ağrıdan şikayetçi (1), hasta ağrıdan şikayetçi 

olup beraberinde hasta irritasyonu varsa (2), hasta 

ağrı ve irritasyon beraberinde geri çekiliyorsa (3) 

puan olarak değerlendirilir. Sonuçta eklem 

hassasiyet ile yapılan klinik değerlendirme 

endeksi öğeleri toplanmasıyla alınan toplam puan 

kaydedilir (11).

Sintigrafik değerlendirme

Tüm hastalara 99mTechnetium methylene 

diphosphonate (99mTc-MDP) intravenöz yoldan 

verildi. Radyofarmasötik enjeksiyonundan 10 dk 

sonra tüm vücut kan havuzu ve 3 saat sonra tüm vücut 

geç statik faz görüntülemeleri elde edildi. Ayrıca geç 

statik fazda gerekli bölgelerden spot imajlar alındı ve 

periferik eklem bölgelerindeki aktivite tutulumları 

değerlendirildi. Kan havuzu ve geç statik fazda 

izlenen artmış aktivite tutulumları eklem hastalığı 

açısından pozitif bulgu olarak düşünüldü. 

İstatistiksel analiz

Bulguların değerlendirilmesinde SPSS for Windows, 

version 18 (SPSS Inc., Chicago, IL, United States) 

program kullanıldı. Elde edilen parametreler 

ortalama±standard deviasyon olarak ifade edildi. 

Gruplar arası karşılaştırma için Student-t test 

kullanıldı. İstatistiksel anlamlılık düzeyi p<0.05 

olarak belirlendi.

Bulgular

Altmışiki hastadan oluşan çalışma grubunun yaş 

ortalaması 51,8±11,1; yaş aralığı 31-77; K/E: 44/18 

idi. Hastaların demografik özellikleri Tablo 1'de 

gösterilmektedir. DAS28 skoru yüksek olan 39 

hastada, skoru düşük olan gruba göre daha fazla 

sayıda periferik eklem tutulumu (ortalama 11/8 

eklem) tespit edildi (p<0.05)(Tablo 2).

 Hastalık aktivite skoru yüksek olan grupta klinik 

skor arttıkça eklem tutulumu sayısı (r=0.5,p=0.019) 

ve biyokimyasal parametrelerde artış izlendi 

(r=0.7,p<0.001). DAS28 skoru düşük bulunan 13 

hastanın 6'sında ise kemik sintigrafisinde kan havuzu 

ve geç statik fazlarda klinik skoru yüksek olan 

gruptakine benzer sayıda periferik eklem tutulumu 

saptandı. Bu 6 hastada biyokimyasal parametrelerin 

değişkenlik gösterdiği gözlendi.

Tartışma

Romatoid artritin etkin tedavisi için erken tanı 

gereklidir. Eklemlerde gelişen hastalığın ilk 

belirtileri kemik erozyonları ve akut enflamatuar 
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değişiklikler yani sinovittir. Yapılan çalışmalarda 

bu değişiklikleri göstermek için çeşitli 

görüntüleme modaliteleri kullanılmıştır (12). 

Konvansiyonel direk grafinin sadece geç 

lezyonları tespit edebildiği, erken enflamatuar 

sinoviyal değişiklikleri göstermede etkin olmadığı 

bilinmektedir. Ultrasonografi (USG) ve Magnetic 

Rezonans görüntülemenin (MRG) eklem hasarını 

göstermede daha duyarlı olduğu gösterilmiştir 

(13).  Bununla bir l ikte USG ve MRG 

görüntülerinin değerlendirilmesinde okuyucular 

arası farklılık gözlenmektedir ve yöntemin 

standardize edilmesi zordur. Ayrıca tüm periferik 

eklemlerin değerlendirilmesi oldukça zaman alıcı 

ve özellikle MRG pahalı bir işlemdir. 

Daha önce yapılan çalışmalarda RA'lı hastalarda 

TVKS kullanımının klinik pratiğe olan katkısı 

gösterilmiştir (14). Özellikle kan havuzu fazında 

tutulum gösteren eklemlerin enflamatuar sinovit 

açısından değerlendirilmesiyle erken tanıya 

olanak sağlaması mümkün olabilmektedir. Ayrıca 

TVKS destekli RA tanısı koymanın, daha yüksek 

pozitif prediktif değere sahip olduğu gösterilmiştir 

(15). TVKS, tek seansta tüm vücut eklemlerini 

değerlendirmeye olanak tanıyan, kolay 

ulaşılabilen ve kolay uygulanabilen, maliyeti 

düşük bir tetkiktir. Hibrid görüntüleme 

modalitelerinin gelişmesiyle (single photon 

emission computed tomography/computed 

tomography,  SPECT/CT) anatomik ve 

fonksiyonel  görüntülemenin bir  arada 

yapılabilmesi ve eklemlerde gözlenen metabolik 

değişikliklerin altında yatan yapısal bozuklukların 

da tespit edilmesi imkanı doğmuştur (16). Böylece 

kemik sintigrafisinin spesifitesinde artış 

sözkonusu olmuştur.  

Son zamanlarda yapılan bir çalışmada Ezziddin ve 

ark., eklemlerdeki aktivite tutulumuna göre bir 

skorlama sistemi yapmış, Psöriatik artritli ve RA'lı 

hastalarda periferik eklem tutulumlarını  

değerlendirmişlerdir. Periferal poliartritli hastalarda 

eklem tutulumunun karakterinin klinik olarak 

önemini vurgulamışlardır (17). Sunulan çalışmada 

DAS28 skoru yüksek olan RA'lı hastalarda, düşük 

olanlara göre daha fazla periferik eklem tutulumunun 

olduğu gözlenmiştir (ortalama 11/8 eklem; p<0.05). 

Bu hastaların DAS28 skorları biyokimyasal 

parametreler ile de pozitif korelasyon göstermiştir 

(r=0.7,p<0.001). Bununla birlikte DAS28 skoru 

düşük bulunan 13 hastanın 6'sında (% 46) ise kemik 

sintigrafisinde klinik skoru yüksek olan gruptakine 

benzer sayıda periferik eklem tutulumu saptanmıştır. 

Bu hastalarda biyokimyasal parametrelerde de artış 

gözlenmiş olup radyoaktivite tutulumu olan 

eklemlerde aktif hastalık tanısı düşünülmüştür. 

Yıldırım ve ark., hastalık aktivite skorları (DAS28) 

ile biyokimyasal parametreler (ESR ve CRP) 

arasındaki ilişkiyi araştırmışlar ve kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında RA'lı hastalarda ESR ve CRP 

değerlerini anlamlı olarak daha yüksek bulmuşlardır 

(18). Çalışmamızın sonuçları literatürle uyumlu 

olup, klinik pratikte RA tanısında kemik sintigrafisi 

tek başına tanı koydurucu bir modalite olamasa da, 

klinik bulgular, biyokimyasal belirteçler ve çeşitli 

görüntüleme yöntemlerinin birlikte kullanımı ile 

erken ve doğru tanı koyma olasılığını artırdığı 

sonucuna varılmıştır.

Romatoid artrit tanılı hastalarda, tüm vücut kemik 

sintigrafisi, aktif hastalığın bulunduğu periferik 

eklemlerin tek seansta değerlendirilmesinde ve 

henüz belirgin klinik bulgu göstermeyen eklemlerin 

tespitinde, klinik yaklaşıma önemli katkıda bulunan, 

ucuz ve kolay uygulanabilen bir yöntemdir. 
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Tablo 1 . Hastalara ait demografik veriler (n=62) 

Cinsiyet (K/E) 44/18 

Yaş (yıl, ortl±std)  51,8 ± 11,1 

Kilo (kg, ortl±std)  78.0  ± 16.4 

Boy  (cm, ortl±std)  165.1 ± 9.7 

Vücud kitle indeksi  (kg/m2, ortl±std)  27.2  ± 4.1 

Hastalık süresi (yıl, ortl±std ) 7.4 ± 4.2 

 

DAS-28: Hastalık aktivite skoru  CRP: C-Reaktif Protein ESH: Eritrosit Sedimentasyon Hızı HAQ: Sağlık 

Değerlendirme Anketi  VAS:  Vizüel Ağrı Skalası RAI: Ritchie Artiküler İndeksi  HAS: Hassas Eklem Sayısı, 

ŞES: Şiş Eklem Sayısı TVKS: Tüm vücut kemik sintigrafisi 

Tablo 2 . Hastaların DAS28 skorlarına göre klinik özellikleri 

 DAS28?3.2 DAS28<3.2  p 

Hasta sayısı 39 23  

Cinsiyet (K/E) 21/8 23/10 0.08 

Yaş  52.8 ± 8.9 49.9 ± 11.1 0.06 

Hastalık süresi (yıl, ortl±sd) 8.1 ± 2.3 6.8 ± 4.6 0.04 

CRP  (mg/dl)  11.2 ± 2.8 9.7 ± 3.4 <0.001 

ESH(mm/saat) 26.8 ± 11.6 13.8 ± 7.9 <0.001 

HAQ 1.85 ± 0.65 1.65 ± 0.40 <0.001 

VAS  48.5 ± 16.2 34.8 ± 9.2 0.01 

RAI 19.5 ± 5.1 13.8 ± 2.6 0.04 

HAS 7.6 ± 3.1 4.1 ± 2.8 0.02 

ŞES 5.4 ± 3.9 3.1 ± 2.6 0.03 

TVKS’de tutulan eklem sayısı 11 ± 4 8 ± 3 0.02 
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Kan Kültürlerinden İzole Edilen Maya Türlerinin Vıtek 2 Sistemi ile Tanımlanması ve Antifungal Duyarlılıkları

Öz

Amaç: Bu çalışmada Ocak 2012-Haziran 2014 tarihleri arasında Kayseri Eğitim Araştırma Hastanesi Tıbbi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarı'na gelen kan kültürlerinden izole edilen maya suşlarının tam otomatik VITEK 2 
®Compact  sistemi ile tanımlanması ve antifungal duyarlılıklarının değerlendirilmesi amaçlanmıştır

TMMetod: Çalışmaya BACTEC 9240 cihazı ve BACTEC  Fx cihazı (Becton Dickinson, ABD) ile kan 

kültürlerinden izole edilen 175 maya suşu alınmıştır. İzolatlar tam otomatik VITEK 2 Compact® sisteminde 

YST ID kartı (Biomerieux, France) ile tanımlanmışlardır. Suşların amfoterisin B, kaspofungin, flusitozin, 
®flukonazol ve vorikonazol için antifungal duyarlılık durumu VITEK 2 Compact  AST YS06 kartı 

(BioMérieux, France) ile belirlenmiştir.

Bulgular: Çalışmaya alınan 175 maya suşunun 68'inin Candida albicans, 107'sinin C.albicans dışı Candida 

türü olduğu saptanmıştır. C.albicans dışı maya suşlarının 67'si Candida parapsilosis, 13'ü Candida glabrata, 

sekizi Candida famata, altısı Candida tropicalis, beşi Candida krusei, üçer tanesi Candida lusitaniae ve 

Candida kefyr, iki tanesi Candida guilliermondii olarak tanımlanmıştır. C.albicans suşlarının % 5.8'i 

amfoterisin B' ye, % 2.9'u flukonazol'e dirençli olarak bulunurken diğer antifungallere direnç 

saptanmamıştır. C.albicans dışı Candida suşlarının %8.4'ü amfoterisin B, %1.8'i flusitozine, %7.4'ü 

flukonazole, %2.8'i vorikonazole direçli, %17.7'si flukonazole doza bağlı duyarlı olarak bulunmuştur. 

VITEK 2 AST YS06 kartı ile C.famata suşları için eşik değer bulunmadığı için antifungal duyarlılığı 

çalışılamamıştır.

Sonuç: Bu çalışmada, C.albicans dışı Candida türlerinin izolasyon sıklığının yüksek bulunması Candida 

suşlarının tür düzeyinde tanımlanmasının önemli olduğunu göstermiştir. Bununla birlikte mayalarda tür 

düzeyinde tanı konması ve invitro antifungal duyarlılık sonuçlarının bildirilmesi, tanı ve tedavi 

politikalarında yol gösterici olabilecektir. 

Anahtar Kelimeler: Antifungal duyarlılık, Candida spp., otomatize sistem, tanımlama Abstract

Backgrounds: The aim of this study is to investigate the identification and antifungal susceptibilities with 
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Candida türleri ve duyarlılıkları

Giriş

Candida türleri hastane kökenli kan dolaşımı 

infeksiyonlarının etkeni olarak koagülaz negatif 

stafilokoklar, Staphylococcus aureus ve 

enterokoklardan sonra dördüncü sırada yer 

almakta ve yüksek morbidite ve mortaliteye neden 

olmaktadır (1). İnvazif Candida infeksiyonu 

insidansının artış sebepleri arasında geniş 

spektrumlu antibiyotiklerin kullanımı; yoğun 

bakım ünitelerinde kalan hasta sayısının, hastalara 

uygulanan invazif işlemlerin ve immünosupresif 

t edav i  a l an  has t a  s ay ı s ın ın  a r tmas ı ;  

hiperalimentasyon ve yapay protezlerin 

kullanımının artması gösterilmektedir (2,3) .

İnfeksiyon kontrol stratejilerine ve antifungal 

kullanıma bağlı olarak Candida türlerinin dağılımı 

ve duyarlılık durumları ülkeden ülkeye, hatta 

h a s t a n e l e r  a r a s ı n d a  b i l e  f a r k l ı l ı k l a r  

gösterebilmektedir (4). Kandidemilerde en sık etken 

Candida albicans olmakla birlikte C.albicans dışı 

maya türlerinin görülme sıklığı da giderek 

artmaktadır (5,6). 

C.albicans dışı Candida türlerinde Candida krusei 

flukonazole dirençli olmakta, Candida glabrata 

flukonazole dirençli yada doza bağlı duyarlı 

olabilmekte ve Candida lusitaniae suşlarında 

amfoterisin-B direncine daha sık rastlanmaktadır 

(7,8). Kandidemilerde tedavinin belirlenebilmesi 

için etkenin tür düzeyinden tanımlanması büyük 

önem taşımaktadır.

Bu çalışmada Ocak 2012-Haziran 2014 tarihleri 

arasında Kayseri Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

®
VITEK 2 Compact  automated system (BioMérieux, France) of yeast strains isolated from blood cultures in 

Microbiology Laboratory, Kayseri Education and Research Hospital between January 2012-June 2014.
TM

Methods: A total of 175 yeast strainsisolated from blood cultures by BACTEC 9240 and BACTEC  Fx  

automated system (Becton Dickinson, ABD) were included the study. The strains were identified by VITEK 
®

2 Compact  automated system YST ID card (BioMérieux, France)and antifungal susceptibilities for 

amphotericin B, caspofungin, flucytosine, fluconazole and voriconazole were determined with automated 
®  

system VITEK 2 Compact  AST YS06 card(BioMérieux, France).

Results: A total of 175 strains were included in the study, 68 of them being C.albicans and 107 non-albicans 

Candida. The identification of 107 non-albicans yeast isolates were as follows: 67 Candida parapsilosis, 13 

Candida glabrata, eight Candida famata, six Candida tropicalis, five Candida krusei, three Candida 

lusitaniae and Candida kefyr, two Candida guilliermondii. The resistance rates for fluconazole and 

amphotericin B among C.albicans strains were 2.9 % and 5.8 %, respectively. However, no resistance were 

detected against other antifungals. The resistance rates for amphotericin B,flucytosine fluconazole and 

voriconazole in non-albicans Candida strains were 8.4 %, 1.8 %, 7.4 % and 2.8 %,  respectively. The rate of 

fluconazole dose-dependent susceptible non-albicans Candida strains were  % 17.7. The antifungal 

susceptibility of C. famata strains could not be determined by Vitek 2 AST card.  

Conclusions: This study points out the importance of identifying yeast isolates to species level, because of 

the high frequency of non-albicans yeasts isolated from blood cultures. Species identification and reporting 

in vitro antifungal susceptibility results might help todirect diagnosis and treatment policies

Key Words: antifungal susceptibilities, automated systems, Candida spp., identification
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Tıbbi Mikrobiyoloji Laboratuvarı'na gelen kan 

kültürlerinden izole edilen maya suşlarının tam 
®otomatik VITEK 2 Compact   sistem 

(Biomerieux,   France) ile tanımlanması ve 

antifungal duyarlılıklarının değerlendirilmesi 

amaçlanmıştır.

Materyal Metod

Kayseri Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarı'na Ocak 2012-

Haziran 2014 tarihleri arasında çeşitli servis ve 

yoğun bakım ünitelerinden (YBÜ) gönderilen kan 

kültürleri retrospektif olarak incelenmiştir. 

Yetişkin ve çocuk yaş gruplarındaki tüm 

hastalardan steril şartlarda alınan kan örnekleri 

BACTEC besiyeri şişelerine konularak BACTEC 
TM9240 cihazı veya BACTEC  Fx cihazında 

(Becton Dickinson, ABD) yedi gün inkübe 

edilmiştir. Her hastaya ait bir epizodda aynı türden 

bir suş çalışmaya dahil edilmiştir. İnkübasyonu 

takiben pozitif üreme sinyali veren şişelerden 

Gram boyama yapılmıştır. Gram boyamada maya 

görülen şişelerden Sabouraud dekstroz agara 

(Oxoid, İngiltere) ve % 5 koyun kanlı agara 

(BioMérieux, Fransa) pasaj yapılmıştır. İzole 

edilen maya suşları germ tüp testi yapılmıştır ve 
®tam otomatik VITEK 2 Compact  sistem 

(BioMérieux, France) ile tanımlanmıştır. Suşların 

amfoterisin B, kaspofungin, flusitozin, flukonazol 

ve vorikonazol için antifungal duyarlılıkları 
®VITEK 2 Compact  sistem AST YS06 kartı 

(BioMérieux, Fransa) ile çalışılmıştır ve sonuçlar 

üretici firmanın önerileri doğrultusunda 

yorumlanmıştır (9,10). Üretici firmada Clinical 

Laboratory Standards Institute (CLSI) M27-S4 

klavuzunda belirtilen sınır değerleri baz almıştır. 

Buna göre amfoterisin B için minimal inhibitör 

konsantrasyon (MİK) değeri ≤1 µg/ml, 

kaspofungin için ≤2 µg/ml, flusitozin için ≤4 

µg/ml, flukonazol ≤8 µg/ml ve vorikonazol ≤1 

µg/ml olan suşlar duyarlı kabul edilmiştir. 

Çalışmada kontrol suşu olarak C.albicans ATCC 

90028, C. parapsilosis ATCC 22019 ve C. krusei 

ATCC 6258 kullanılmıştır. 

Bulgular

Çalışma süresince kan kültürlerinde üreyen 175 

maya suşu gözlenmiştir. Kan kültüründe maya 

üremesi saptanan 175 olgunun 112'sinin (%64) 

erkek, 63'ünün (%36) kadın; 19'unun (%10.8) 0-

16 yaş aralığında, 64'ünün (%36.5) 17-64 yaş 

aralığında ve 92'sinin (%52.5) 65 yaş üstünde 

olduğu belirlenmiştir. Suşların 141'i (%80.5) 

yoğun bakım hastalarından, 29'u (%16.5) dahili 

servislerden ve beşi (%2.8) cerrahi servislerden 

izole edilmiştir. Candida türlerinin yaşa ve klinik 

servislere göre dağılımı Tablo 1 gösterilmiştir. 

Çalışmaya alınan 175 maya suşunun 68'i 

C.albicans, 107'si C.albicans dışı Candida olarak 

tanımlanmıştır.  En sık gözlenen C.albicans dışı 

Candida türü 67 suş ile Candida parapsilosis 

olmuştur.

Yoğun bakım üniteleri ve cerrahi servis 

olgularında gelişen kandidemilerde en sık 

saptanan türün C.albicans, dahili servislerde ise 

C.parapsilosis olduğu gösterilmiştir. 

C.albicans suşlarının %5.8'i amfoterisin B'ye 

%2.9'u flukonazol'e dirençli olarak bulunurken 

diğer antifungallere direnç saptanmamıştır. 

C.albicans dışı Candida suşlarının %8.4'ü 

amfoterisin B, %1.8'i flusitozine, %7.4'ü 

flukonazole, %2.8'i vorikonazole direçli, %17.7'si 

flukonazole doza bağlı duyarlı  olarak 

bulunmuştur. Candida türlerinin in vitro 

antifungal duyarlılık profilleri Tablo 2'de 

gösterilmiştir. Vitek 2 otomatize sisteme göre tüm 

Candida spp. suşları için amfoterisin B minimal 

inhibitör konsantrasyonu (MİK) ≤0.25-16 µg/mL 
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aralığında bulunmuştur. C.glabrata, C.tropicalis, 

C.lusitaniae ve C.guilliermondii suşlarında en 

yüksek MIK 1 µg/mL olduğu görülmüştür. 

C.albicans suşalarının dördünde, C.parapsilosis 

suşlarının altısında, iki C.krusei ve bir C.kefyr 

suşlarında MİK 1 µg/mL' den büyük bulunmuştur. 

Tüm Candida spp. suşları için kaspafungin MİK 

aralığı  ≤0.25 µg/mL, bir C.guilliermondii 

suşunda 2 µg/mL olarak bulunmuştur.

CLSI M27-S4 klavuzunda Candida famata suşları 

için önerilen eşik değer olmadığı için VITEK 2 

AST YS06 kart bu türün antifungal duyarlılığı ile 

ilgili yorum yapamamaktadır. Bundan dolayı bu 

çalışmada, Candida famata suşları için antifungal 

duyarlılığı ile ilgili sonuçlar yoktur.

Tartışma

Çalışmamızda 30 aylık dönemde kandidemi 

olgularının demografik verileri ve izole edilen 

suşların tür ve antifungal duyarlılıkları 

değerlendirilmiştir.  Bu olguların 112'si (%64) 

erkek, 63'ü (%36) kadındır. Yapılan çalışmalarda 

kandidemi saptanan olgularda erkeklerin yüzdesi  

% 50'den yüksek oranda olduğu bulunmuştur 

(11,12). 

Yoğun bakım ünitelerindeki tüm nozokomiyal kan 

dolaşımı infeksiyonlarının %10-20'si Candida 

türleri tarafından oluşturulmaktadır ve YBÜ'de 

Candida insidansı dahili ve cerrahi servislerden 

daha fazladır (11,13). Gültekin ve ark.(14) 71 

olgudan 58'nin yetişkin olduğunu bildirmiş ve yaş 

ortalamasını 60.48±14.46 olarak bulmuşlardır. 

Yine aynı çalışmada Candida suşlarını en çok 60 

yaş üzerindeki olgulardan izole ettiklerini 

raporlamışlardır. Bu çalışmaya dahil edilen 

olguların yarıdan fazlası 65 yaş üstü hastalar 

olduğu ve izole edilen 175 suşun 141'ini yoğun 

bakım ünitesinde yatan olgulardan geldiği 

gözlenmiştir. Bu durum normal vücut florasında 

bulunan Candida türlerinin yoğun bakım 

hastalarında uygulanan kateter, endotrakeal tüp, 

hiperelimantasyon kullanımı, yoğun geniş 

spek t rumlu  an t ib iyo t ik  ku l l an ımı  ve  

immünosupresif tedaviler sonucu doğal 

bariyerleri geçerek infeksiyona neden olduğunu 

düşündürmektedir (2,3).

Kandidemili olgularda etken olarak en sık 

C.albicans, C.parapsilosis, C.glabrata, Candida 

tropicalis ve C.krusei izole edilmektedir. Görülme 

sıklığı bölgelere, hastanelere göre değişmekle 

birlikte tüm bölgelerde en fazla izole edilen tür 

C.albicans'tır (2,11,13,15-18). Çalışmamızda 

izole edilen 175 suşun 68'i C.albicans, 107'si 

C.alb icans  d ı ş ı  Candida  tü rü  o la rak  

tanımlanmıştır. C.albicans dışı Candida 

suşlarının 67'si C.parapsilosis, 13'ü C.glabrata, 

sekizi C.famata, altısı C.tropicalis, beşi C.krusei, 

üçer tanesi C.lusitaniae ve Candida kefyr, iki 

tanes i  Candida gui l l iermondi i  o larak  

tanımlanmıştır. Atalay ve ark.(15) ise 97 suşun 

66'sını C.albicans, 14' nün C.parapsilosis, 

dokuzunu C.glabrata, dördünü C.krusei, üçünü 

C.tropicalis ve birini de Candida pelliculosa 

olarak tanımlamışlardır. Kateter bulunan 

hastalarda daha sık görülebilen (19) ve 

hiperalimantasyon sıvılarıyla bulaştığı bilinen 

C.parapsilosis suşlarının C.albicans dışı Candida 

türleri arasında en sık saptanan tür olduğu 

bildirilmektedir (19). Bu çalışmada olduğu gibi 

yurt dışında ve ülkemizde yapılmış çalışmalarda 

da ikinci en sıklıkla izole edilen tür 

C.parapsilosis'tir (11,14,15,19-21). C.glabrata 

izolasyonun yaş ilerledikçe artığını bildiren 

çalışmalarla uyumlu şekilde bu çalışmada üçüncü 

sırada izole edilen 13 C.glabrata suşunun 11 

tanesi 65 yaş üstü olgulardan izole edilmiştir 

(22,23). Ülkemizde Kayseri bölgesi dışında 
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yapılan bazı çalışmalarda üçüncü en sık etken 

C.tropicalis olarak bulunmuştur (14,24). Bu 

çalışmada ise C.tropicalis beşinci en sık 
. 

kandidemi etkeni olarak saptanmıştır. Koç ve ark

(25) 1999 yılında bölgemizde yaptıkları 

çalışmada ikinci en sık, Atalay ve ark.(15) 2012 

yılında yaptıkları çalışmada üçüncü en sık 

kandidemi etkeni olarak C.glabrata türünü 

bildirmişlerdir. Çalışmamızda dördüncü sıklıkta 

kandidemi etkeni olarak C.famata bulunurken 

bunu C.tropicalis, C.krusei, C.lusitania,C.kefyr ve 

C.guilliermondii takip etmektedir.Nadir görülen 

türler sık etken olarak izole edildiğinde aklımıza 

hastalar arası geçişin olup olmadığı yada 

tanımlamanın doğru yapılıp yapılmadığı soruları 

gelmektedir. Çalışmamızda dördüncü sıklıkta 

kandidemi etkeni olarak C.famata sekiz hastadan 

izole edilmiştir. Hastaların farklı YBU'de olması, 

ortak çalışan personelin bulunmaması ve 

izolasyon tarihlerinin yakın olmamasından dolayı 

bu durumun salgın kaynaklı olmadığını 

düşündürmüş tü r.  Otomat ize  s i s t emle r  

tanımlamada kolaylık sağlamakla birlikte nadir 

görülen türler izole edildiğinde konvansiyonel 

yöntemlerle tür tanımlaması doğrulanmalıdır. 

C.albicans dışı Candida türlerinin görülme sıklığı 

yaş, coğrafi bölge, alta yatan hastalık, infeksiyon 

bölgesi gibi birçok faktörden etkilendiği için her 

çalışmada farklı bir sıralama görülmektedir.

İn vitro antifungal duyarlılık testi olarak Clinical 

and Laboratory Standards Instute (CLSI) ve 

European Commit tee  on At imicrobial  

Susceptibility Testing (EUCAST)  tarafından sıvı 

dilüsyon yöntemi önerilmektedir (9,10,26). Fakat 

bu yöntem zaman alıcı ve emek yoğun olduğu için 

pratik yöntemler cazip hale gelmektedir. Bu 

çalışmada antifungal duyarlılık testi olarak sıvı 

mikrodilüsyon yöntemi ile %90'dan fazla uyum 

®
gösteren tam otomatize VITEK 2 Compact  maya 

duyarlılık sistemi kullanılmıştır (27,28). 

YBÜ'lerinde kandidemi riski bulunan olgulara 

profilaktik antifungal kullanımının artması 

antifungallere dirençli suşların oluşmasına neden 

olmaktadır. Garnacho-Montero ve ark.(29) 

önceden flukonazol tedavisi almış olmanın 

flukonazole dirençli kandidemiler için bağımsız 

bir risk faktörü olduğunu bildirmişlerdir. Diekema 

ve ark.'nın (30) çalışmasında, 148 C.albicans ve 

28 C.tropicalis suşunda flukonazol direnci 

saptamamışlar. Fakat, 51 C.glabrata suşunda 

%9.8 oranında flukonazol direnci olduğunu 

bilirmişlerdir. Pfaller ve ark.(31) 12 yıllık 

çalışmalarında kandan izole edilen 6082 Candida 

türünde flukonazol duyarlılığını %90, doza bağlı 

duyarlılığı %7 olarak bulmuşlardır. Altay ve ark. 

(15) 97 kandidemi etkeni suşun antifungal 

duyarlılıklarını E-test yöntemi ile çalışmışlar ve 

tüm suşların amfoterisin B'ye duyarlı olduğunu 

bildirirken, flukonazole duyarlılıklarına 

bakıldığında ise altı doza bağlı duyarlı, bir tane 

dirençli C.glabrata suşu dışında tüm suşların 

duyarlı olduğunu saptamışlar. Toprak ve ark. (32) 

kan kültüründen izole ettikleri Candida suşlarının 

tümünü, makrodilüsyon yöntemi ile amfoterisin 

B'ye duyarlı bulmuşlar, flukonazole doğal dirençli 

kabul edilen C.krusei dışındaki tüm Candida 

suşlarının da flukonazole duyarlı bulmuşlardır. 

Çalışkan ve ark.(11) VITEK 2 maya duyarlılık 

otomatize sistemle antifungal duyarlılığını 

çalıştıkları 33 C.albicans, sekiz C.parapsilosis 

suşunun tamamının flukonazole duyarlı, altı 

C.glabrata ve sekiz C.tropicalis suşundan birer 

tanesinde flukonazole doza bağlı duyarlılık, üç 

C.guilliermondii suşunun birinde flukononazole 

direnç göstermişlerdir .  Aynı çalışmada 

amfoterisin B'ye orta derecede duyarlı iki 
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C.albicans suşu ve dirençli bir C.guilliermondii 

suşu, flusitozin' e orta derecede duyarlı bir 

C.glabrata suşu olduğunu bildirirken tüm türlerin 

vorikonazole duyarlı olduğunu raporlamışlardır. 

Çalışmamızda C.albicans suşlarının %5.8'i 

amfoterisin B' ye %2.9'u flukonazol' e dirençli 

olarak bulunurken diğer antifungallere direnç 

saptanmamıştır. C.albicans dışı Candida 

suşlarının %8.4'ü amfoterisin B, %1.8'i 

flusitozine, %7.4'ü flukonazole, %2.8'i 

vorikonazole direçli, %17.7'si flukonazole doza 

bağlı duyarlı olarak bulunmuştur. Daha önce 

yapılan çalışmalarla karşılaştırıldığında, Candida 

suşları için elde edilen amfoterisin B ve flukonazol 

direncinin yüksek olduğu görülmektedir. 

Amfoterin B için kabul edilmiş bir eşik değer 

bulunmamaktadır. CLSI M27-A3 de ve referans 

yöntemle yapılan çalışmalarda amfoterisin B MİK 

değerinin 0.25 ve 1.0 µg/mL' de kümelendiği 

belirtilmiştir. Deney hayvanları ile yapılan 

çalışmalarda amfoterisin B için dirençli 

izolatların, referans yöntemle yapılan in vitro MIK 

değeri 1.0 µg/mL' den büyük olduğu gösterilmiştir 

(9,10). CLSI M27-S4'e göre amfoterisin B ve 

flusitozin için eşik değer olmadığı için bir 

değerlendirme yapılamaz. Kaspofungin için 

suşlara göre eşik değer verilmiş ama laboratuarlar 

arasında sonuçların çok değişik olmasından dolayı 

problem çözülünceye kadar sonuç verilmemesi 

tavsiye edilmektedir (10). Tam otomatize VITEK 
®2 Compact  maya duyarlılık sisteminde CLSI 

M27-S4 klavuzunda belirtilen sınır değerlere göre 

antifungal duyarlılık sonuçları verilmektedir ama 

amfoterin B, flusitozin,  kaspafungin ve referans 

sistemde duyarlılığı belirtilmeyen suşlar için 

antifungal duyarlılık sonuçları verilmektedir. Bu, 
®tam otomatize VITEK 2 Compact  maya 

duyarlılık sisteminde sadece CLSI M27-S4 değil 

aynı zamanda CLSI M27-S3'ünde kullanıldığını 

düşündürmektedir. Otomatize sistemlerde antifungal 

sonuçlarını raporlarken beklenmeyen yada nadir 

görülen bir duyarlılık sonucu ile karşılaşıldığında, 

sonuçların referans bir yöntem ile çalışılması ve 

sonuçların buna göre raporlanması gerekmektedir. 

Bu çalışmada, sonuçların referans yöntemle 

doğrulanmaması bu çalışmayı sınırlamaktadır. 

Sonuç olarak, bu çalışmada C.albicans dışı Candida 

türlerinin izolasyon sıklığının yüksek bulunması 

Candida suşlarının tür düzeyinde tanımlanmasının 

önemli olduğunu göstermektedir. Bununla birlikte 

klinik suşlarının tür tanısı ve invitro antifungal 

duyarlılık sonuçlarının bildirilmesi, tanı ve tedavi 

politikalarda yol göstermesi bakımından önemlidir. 
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Geçici Görme Kaybı Olgularında Optik Koherens Tomografi İle Retina Sinir Lifi Ve Makülanın Değerlendirilmesi

ÖZET

Amaç: Geçici iskemik atak olgularında kronik serebral hipoperfüzyonu saptanmıştır. Takip edebilecek 

iskemik serebrovasküler hastalık gelişimini engellemek için geçici iskemik atağın erken tanısının konması 

ve gerekli müdahalenin yapılması önemlidir. Geçici görme kaybı (GGK) geçici iskemik atakların %25'ini 

oluşturmaktadır. İskemiye bağlı oluşan GGK de internal karotid arterin perfüzyon alanında olup serebral 

iskemi için risk oluşturmaktadır. Geçici görme kaybı hastalarının %27-67'sinde zeminde karotis arter 

hastalığı vardır ve iskemik serebrovasküler hastalık açısından önemli bir risk oluşturur. Optik koherens 

tomografi (OKT), oftalmolojide yaygın olarak kullanılan retina sinir lifi kalınlığı (RSLK) ve maküler 

hacmin ölçüldüğü noninvasif, kolay bir yöntemdir.

Çalışmamızda GGK tanısı alan olguların OKT ile RSLK, santral foveal kalınlık ve maküla hacminin 

değerlendirimesi amaçlanmıştır.

Materyal ve Metod: Prospektif olarak yapılan bu çalışmaya 14 GGK hastası ve kontrol grubu olarak 16 

sağlıklı birey dahil edilmiştir. Her iki gruba da rutin oftalmolojik muayeneyi takiben OKT kullanılarak 

RSLK, maküla hacmi ve santral foveal kalınlık ölçümleri alınmıştır.

Bulgular: Yaş ve cinsiyet açısından iki grup arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir farklılık yoktu (sırasıyla 

p=0,60 ve p=0,71). Çalışma grubunda total RSLK, kontrol grubu ile karşılaştırıldığında anlamlı olarak daha 

fazla olduğu görüldü (p=0,008). Fakat sektörlere göre RSLK değerlendirildiğinde hiç bir sektör için iki grup 
3  arasında anlamlı fark olmadığı görüldü (p>0,05). Kontrol grubunun ortalama maküla hacmi 8,6±0,2 mm

3    iken çalışma grubunda bu değer  9,0±0,6  mm idi  (p<0,001).  Ortalama  santral  foveal  kalınlık  kontrol  

grubunda
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Geçici Görme Kaybında OKT bulguları

GİRİŞ:

Geçici iskemik atak (GİA), geçici santral sinir 

sistemi hipoperfüzyonuna bağlı kalıcı olmayan 

nörolojik bozukluk olarak tanımlanır ve önemli bir 

nörolojik acildir (1-4). GİA ve iskemik 

serebrovasküler hastalık, akut serebrovasküler 

sendrom spektrumunun farklı uçlarında yer alan 

iki durumdur (3,5,6). GİA hastalarının çoğu ilk 48 

saat te  i skemik serebrovasküler  has ta l ık  

geçirebilmektedir (3,4). İskemik serebrovasküler 

hastalık öncesi %12-30 olguda GİA izlenmektedir 

(3 ,4) .  Geçic i  i skemik a tak  ve  i skemik 

serebrovasküler hastalık sebepleri aynıdır ve en sık 

aterotrombotik hastalığa bağlı emboli ve tromboza 

bağlı oluşur (1,5,7). Geçici iskemik atak olgularının 

yaklaşık yarısında kronik hipoperfüzyonu 

264,2±32,9 μm iken çalışma grubunda 309,2±64,9 μm idi (p<0,001).

Sonuç: Bu çalışmada GGK hastalarında total RSLK, total maküla hacminin ve santral foveal

kalınlığın anlamlı bir şekilde artmış olduğu izlenmiştir. Daha geniş hasta serilerinde GGK tanısı alan 

olguların OKT verilerinin değerlendirilmesi daha detaylı bilgi sağlayacaktır.

Anahtar kelimeler: Geçici İskemik Atak, Geçici Görme Kaybı (Amarozis Fugaks), Optik Koherens Tomografi

ABSTRACT:

Background: Chronic cerebral hypoperfusion was observed in patients with transient ischemic attack. In 

order to prevent a subsequent ischemic stroke, early diagnosis and proper management of transient ischemic 

attack are essential. Transient monocular blindness (TMB) accounts for 25% of transient ischemic attacks. 

Ischemic TMB occurs in the internal carotid territory and is a risk for ischemic stroke. Among patients with 

TMB, 27-67% of them had carotid artery stenosis and associated with a risk of ischemic stroke. Optical 

coherence tomography (OCT) which is widely used in ophthalmology is a noninvasive and easy technique 

that allows imaging of the retinal nerve fiber layer thickness (RNFT) and macular volume.

In the present study, we aimed to evaluate the OCT findings of RNFT, central  foveal thickness (CFT) and 

macular volume of patients with TMB.

Methods: This is a prospective, comparative study of the 14 patients with TMB and 16 age and sex-matched 

healthy subjects. After routine eye examination; RNFT, macular volume and CFT measurements were 

performed by OCT.

Results: There was no significant difference between two groups in respect of age and sex (p=0,60 and 

p=0,71 respectively). In our study group, the mean total RNFT was significantly higher in comparison to the 

control (p=0,008). In respect to sectoral evaluation, RNFT did not differ significantly between the study and 
3 the control group (p>0,05). The mean macular volume was 8,6±0,2 mm in the control group and it was 

3 9,0±0,6 mm in the study group and this was significantly higher (p<0,001). Similarly, the CFT was 

264,2±32,9 μm in the control group and it was 309,2±64,9 μm in the study group and this was significantly 

higher (p<0,001).

Conclusion: In the present study, the total RNFT, macular volume and CFT were found to be higher in 

patients with TMB compared to the controls. Further studies with larger sample size in which OCT findings 

of patients with TMB are evaluated would be beneficial to obtain detailed information.

Keywords: Transient Ischemic Attack, Transient Monocular Blindness (Amaurosis Fugax), Optical Coherence Tomography

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015 270



düşündüren ekstrakraniel ve intrakraniel büyük 

arterlerde tıkanıklık ve darlık saptanmıştır 

( 1 , 2 , 7 , 8 ) .  Ta k i p  e d e b i l e c e k  i s k e m i k  

serebrovasküler hastalık gelişimini engellemek 

için GİA'nın erken tanısının konması ve gerekli 

müdahalenin yapılması son derece önemlidir. 

Amorozis fugaks olarak da isimlendirilen geçici 

görme kaybı (GGK) GİA'ların %25 gibi önemli bir 

kısmını oluşturmaktadır (9). İskemiye bağlı 

oluşan GGK de internal karotid arterin perfüzyon 

alanındadır (10). Amarozis fugaks hastaların %27-

%67'sinde zeminde karotis arter hastalığı vardır ve 

iskemik serebrovasküler hastalık açısından 

önemli bir risk oluşturur (10-12).

Optik koherens tomografi (OKT), oftalmolojide 

retina hastalıkları ve glokom için yaygın olarak 

kullanılan retina sinir lifi tabakası kalınlığı 

(RSLK) ve maküler hacmin ölçüldüğü noninvasif, 

kolay bir uygulamadır (13,14). Anterior iskemik 

optik nöropati, papillödem, optik nevrit, multiple 

sklerozis ve nörodejeneratif gibi bazı nörolojik 

hastalıklarda OKT bulguları değerlendirilmiştir 

(1). Bu hastalıklarda yalnızca OKT bulguları ile 

tanıya gitmek çok mümkün olmasa da bazı 

karakteristik bulgular izlenebilmektedir (1). 

L i t e r a t ü r d e  i s k e m i k  s e r e b r o v a s k ü l e r     

hastalıklarda retinal damarlarda değişiklikler    ve    

OKT  bulguları değerlendirilmiştir fakat GGK 

olgularının OKT bulguları hakkında bir çalışma 

yapılmamıştır (1,2,6,7,8,15).

Çalışmamızda GGK tanısı alan olguların OKT ile 

RSLK, santral foveal kalınlık (SFK) ve maküla 

hacminin kontrol hastaları ile karşılaştırılması 

amaçlanmıştır.

MATERYAL VE METOD:

Harran Üniversitesi Tıp  Fakültesi  Göz 

hastalıkları Anabilim Dalı'na Şubat 2014-Haziran 

2015 tarihleri arasında, retinal iskemiye bağlı 

GGK ile başvuran hastalar prospektif olarak 

çalışmaya dahil edilmiştir. Geçici görme kaybı bir 

gözde aniden başlayan, genellikle saniyeler-

dakikalar süren ve 24 saatte tamamen düzelen tam 

veya kısmi görme kaybı olarak tanımlanmıştır 

(16,17). Sistemik taramasında nörolojik bozukluk, 

hematolojik problem, temporal arterit, idiopatik 

intrakranyel hipertansiyon, migren, emboli kaynağı 

olabilecek kalp hastalığı, perfüze olmamış retinal 

arter embolisi, diyabetik retinopatisi, retinal ven 

tıkanıklığı ve oküler hipertansiyon tanısı olan 

hastalar çalışmaya dahil edilmemiştir. Çalışma 

Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun olarak 

Harran Üniversitesi etik kurul onayı sonrası tüm 

hastalarda imzalı onam formu alınarak yapılmıştır. 

Kontrol grubu ise benzer cinsiyet ve yaşta olan 

bilinen nörolojik ve oftalmolojik problemi olmayan 

sağlıklı gönüllülerden oluşturulmuştur.

Tüm olgulara kapsamlı bir oftalmolojik muayene 

yapıldı. Görme keskinlikleri, ışık refleksleri, renkli 

görme muayenesi, göz hareketleri, çift görme 

değerlendirilmesi, ön segment ve dilate fundus 

muayeneleri yapıldı. Tüm olgularda görme alanı 

konfrontasyon veya görme alanı testi ile 

değerlendirildi.

Ölçümler hastaların klinik detaylarını bilmeyen 

tecrübeli bir personel tarafından OKT (Heidelberg 

Spectralis OCT, Software Version 5.1.2, Heidelberg 

Engineering, Heidelberg, Germany) kullanılarak 

yapıldı. RSLK için yüksek rezolüsyonlu RSLK 

modu kullanıldı. Maküla ölçümleri için ise maküla 

tarama modu kullanılarak maküla hacmi ve SFK 

değerlendirildi.

İstatistiksel analizlerde sürekli değişkenler 

ortalama±standart sapma olarak verildi. Sürekli 

değişkenlerin karşılaştırmalarında çalışma grubu ve 

kontrol grubu arasındaki farklılık Mann– Whitney 

test i  kullanıldı .  Kategorik değişkenlerin 

karşılaştırmasında ki-kare testi kullanıldı. Farklar 

p≤0,05 olduğunda istatistiksel olarak anlamlı olarak 

değerlendirildi. Bütün analizler SPSS (Statistical 

Package for Social Sciences Inc., Chicago, IL, ABD) 
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17.0 versiyonu kullanılarak yapıldı.

BULGULAR:

Çalışmaya 14 GGK tanısı alan hasta ile 16 sağlıklı 

gönüllü dahil edildi. Çalışma grubunda 8 erkek ve 

6 kadın olgu, kontrol grubunda 7 erkek ve 9 kadın 

olgu vardı (p=0,71). Ortalama yaş çalışma 

grubunda 35,5±12,5 yıl (18-53 yıl) iken kontrol 

grubunda ortalama yaş 37,0±5,9 yıl (26-46 yıl) idi 

(p=0,60).

Optik koherens tomografi ile yapılan RSLK 

analizlerinde kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 

çalışma grubunda total RSLK'nin anlamlı olarak 

daha fazla olduğu görüldü (p=0,008). Fakat RSLK 

sektörlere ayrılarak değerlendirildiğinde hiç bir 

sektörde iki grup arasında anlamlı fark olmadığı 

görüldü. Yalnızca alt temporal sektörde ortalama 

RSLT kalınlığı çalışma grubunda 162,2± 62,4 μm 

iken kontrol grubunda 146,8± 16,1 μm idi 

(p=0,06) ve bu fark her ne kadar istatistiksel olarak 

anlamlı olmasa da en belirgin farkın bu segmentte 

olduğu görüldü. (Tablo 1)

Optik koherens tomografi ile yapılan maküla 

analizlerinde kontrol grubunun ortalama maküla 
3  hacmi 8,6±0,2 mm iken çalışma grubunda bu 

3  değer 9,0±0,6 mm idi ve bu fark anlamlı idi 

(p<0,001).  Santral  foveal  kalınlık  

değerlendirildiğinde  kontrol  grubunda  ortalama  

SFK 264,2±32,9 μm iken çalışma grubunda bu 

değer 309,2±64,9 μm idi ve bu fark istatistiksel

olarak anlamlı idi (p<0,001).

TARTIŞMA:

Geçici  görme kaybı,  GİA ve iskemik 

serebrovasküler hastalık sebepleri aynıdır ve en 

sık

aterotrombotik hastalığa bağlı emboli ve tromboza 

bağlı oluşur (1,5,7,16). Takip edebilecek iskemik 

serebrovasküler hastalık gelişimini engellemek 

için GİA ve GGK'nın erken tanısının konması ve 

gerekli müdahalenin yapılması son derece 

önemlidir. Bu çalışmada, iskemiye bağlı GGK tanısı 

alan olguların OKT ile RSLK, SFK ve maküla hacmi 

kontrol hastaları ile karşılaştırılmıştır. Kontrol grubu 

ile kıyaslandığında, çalışma grubunda total 

RSLK'nın anlamlı olarak daha fazla olduğu; fakat 

RSLK sektörlere ayrılarak değerlendirildiğinde hiç 

bir sektörde iki grup arasında anlamlı fark olmadığı 

görüldü. Yalnızca alt temporal sektörde ortalama 

RSLK arasındaki farkın her ne kadar istatistiksel 

olarak anlamlı olmasa da  en belirgin bu segmentte 

olduğu görüldü. Maküla analizlerinde ise hem 

maküla hacmi hem de SFK çalışma grubunda 

istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde artmış izlendi.

Optik koherens tomografi son yıllarda özellikle 

nörodejeneratif hastalıklarda kullanılmış ve tanı 

koymaya yardımcı bulgular elde edilmiştir. Multiple 

sklerozis l i  hastalarda opt ik  nevri t  olup 

olmamasından bağımsız OKT'de aksonal hasara 

bağlı RNLK kalınlığında azalma gözlenmiştir (18-

20). Yine multiple sklerozisli hastalarda total maküla 

hacminin nöronal kaybın bir göstergesi olarak 

kullanılabileceği bildirilmiştir (21). Benzer şekilde 

Alzheirmer hastalığının erken evrelerinde retina 

kalınlığında değişiklikler tespit edilmiştir (22,23). 

Parkinson hastalarının da OKT ile incelenmesi 

sonucunda RSLK incelme bildirilmiştir (24,25).

Serebrovasküler  iskemili  olguların OKT 

analizlerinde gangliyon hücre tabakasında incelme 

gösterilmiştir (15). İskemiye bağlı GGK ve iskemik 

serebrovasküler hastalık sebepleri benzerdir ve GGK 

sonrasında serebral iskemi görülme riski %27-67 

değerleri arasında bildirilmektedir (11,12,16). 

Literatürde GGK olgularının OKT bulguları 

hakkında bir bilgi yoktur (1,2,6-8,15). Takip 

edebilecek iskemik serebrovasküler hastalık 

gelişimini engellemek için ve bazı durumlarda tanı 

koymanın çok zor olduğu GGK olguları 

değerlendirilmiştir ve bu

olgularda total RSLK, maküla hacminde ve SFK'de 
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Tablo 1. Çalışma Ve Kontrol Gruplarında Retina Sinir Lifi Kalınlığının Karşılaştırılması  
  
 Çalışma grubu 

n=14 

Kontrol grubu 

n=16 

p değeri* 

Total RSLK 107,8±23,9 102,1±8,5 0,008 

Üst Nazal RSLK 119,0±38,3 110,6±20,8 0,39 

Nazal RSLK 75,8±21,1 74,6±15,8 0,52 

Alt Nazal RSLK 122,8±35,7 124,5±30,9 0,75 

Alt Temporal RSLK 162,2±62,4 146,8±16,1 0,06 

Temporal RSLK 85,8±30,7 74,3±11,7 0,22 

Üst Temporal RSLK 138,8±37,7 142,7±18,1 0,32 

RSLK (Retina sinir lifi kalınlığı) 
*Mann–Whitney U testi 

anlamlı bir artış olduğu izlenmiştir.

İskemiye bağlı GGK'nın nadir görülen ya da 

nadiren tespit edilen bir problem olması ve bu 

nedenle çalışmaya dahil edilen hasta sayısının az 

olması ve hastaların hepsinin nörolojik 

görüntülemesinin olmaması bu çalışmanın zayıf 

yönleri olarak sayılabilir.

Sonuç olarak 14 GGK'li olgunun değerlendirildiği bu 

çalışmada total RSLK, total maküla hacminin ve 

SFK'nın istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde artmış 

olduğu izlendi. Daha geniş hasta serilerinde GGK 

t a n ı s ı  a l a n  o l g u l a r ı n  O K T v e r i l e r i n i n  

değerlendirilmesi daha detaylı bilgi sağlayacaktır.
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Prematüre Retinopatisi Tarama ve Tedavi Sonuçları

ÖZET

Amaç: Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz Hastalıkları Anabilim dalında prematüre retinopatisi riski 

nedeniyle muayene edilen bebeklerin tarama ve tedavi sonuçlarını değerlendirmek amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: Haziran 2013-Haziran 2015 tarihleri arasında hastanemiz  yenidoğan yoğun bakım 

servisinde takip edilen veya dışarıdan yenidoğan uzmanları tarafından yönlendirilen, prematüre retinopatisi 

riski nedeniyle danışılan prematüre bebeklerin dosyaları retrospektif olarak tarandı. Doğum haftası 37 

haftanın ve doğum ağırlığı 3500 gramın altında olan bebekler çalışmaya dahil edildi. Prematüre retinopatisi 

gelişen hastalar kaydedildi. Tedavi gerektiren hastalara fotokoagülasyon tedavisi uygulandı.

Bulgular: Çalışma kriterlerini karşılayan 219 bebek çalışmaya dahil edildi. Bebeklerden 112'si erkek 

(%51,1), 107'si kız (%48,9) olup; ortalama gestasyon yaşı 31,8±2,5 hafta (24-

37) idi. Çeşitli evrelerde prematüre retinopatisi bebeklerin 52'sinde (%23,7) izlendi. Olguların 22'sinde 

(%42,3) evre 1, 14'ünde (%26,9) evre 2, 15'inde (%28,8) evre 3 prematüre retinopatisi tespit edildi. Bir 

olguda (%1,9) ise agresif posteriyor prematüre retinopatisi izlendi. Prematüre retinopatisi gelişen bebeklerin 

doğum ağırlığı 1492,9±303,9 gr ve gestasyon yaşı 30,5±2,1 hafta idi ve bu değerler prematüre retinopatisi 

gelişmeyen bebeklere göre anlamlı olarak daha düşüktü (her iki değerlendirme için p<0,001). Tedavi 

gerektiren 15 bebeğe indirekt diod lazer fotokoagülasyon uygulandı. Agresif posteriyor prematüre 

retinopatisi olan bebeğe ise lazer öncesinde anti-VEGF enjeksiyonu yapıldı. En son kontrollerinde tedavi 

uygulanan tüm gözlerin retinası yatışık izlendi. Lazer sonrası takiplerde

2 olgunun birer gözünde görülen minimal preretinal hemoraji dışında herhangi bir komplikasyonla 

karşılaşılmadı.
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Prematür Retinopati Takip Sonuçları

GİRİŞ

Prematüre  Retinopatisi  (PR),  prematüre  

bebeklerin  gelişimini  henüz  tamamlamamış  

olan retina damarlarında anormal proliferasyon 

gelişmesiyle karakterize bir problemdir. İlk kez 

1940'larda tanımlanmış ve düşük doğum ağırlıklı 

bebekler arasında önde gelen görme kaybı 

nedenlerinden biridir (1,2). Gelişim sırasında 

p r e m a t ü r e  d o ğ u m  s o n r a s ı n d a  n o r m a l  

vaskülarizasyonu  bozan  faktörler  sonucunda  

Sonuç: Bu çalışma bulgularına göre bölgemizde 34 hafta ve daha küçük prematüre bebeklerin prematüre 

retinopatisi açısından taranması uygun görülmektedir. Prematüre bebeklerde düşük gestasyonel yaş ve 

doğum ağırlığının prematüre retinopatisi gelişimi için önemli riskler olduğu görüldü. Bu seride uygulanan 

diod lazer tedavisi tüm olgularda etkili sonuç verirken tedaviye bağlı hiçbir olguda ciddi komplikasyon 

izlenmedi.

Anahtar Kelimeler: Prematürite, prematüre retinopatisi, lazer koagülasyon

SUMMARY

Aim: To present the screening and treatment results of newborns who were evaluated for retinopathy of 

prematurity in Harran University Medical Faculty, Ophthalmology Department.

Metod: Medical records of premature newborns who were evaluated for retinopathy of prematurity between 

June 2013 and June 2015 were reviewed retrospectively. The newborns were being followed in Pediatrics 

Department of our hospital or referred for risk of retinopathy of prematurity from other centers. The 

newborns with gestational age less than 37 weeks and birth weight less than 3500 gr were included. The 

infants with retinopathy of prematurity who needed treatment were treated with indirect laser 

photocoagulation.

Results: A total of 219 newborns who met study criteria were included in the study. The mean gestational age 

was 31,8±2,5 weeks (24-37 weeks) and of these cases, 112 (%51,1), were male and 107 (%48,9) were female. 

Retinopathy of prematurity with various stages was present in 52 (%23,7) of the cases. Of these, 22 (%42,3) 

were in grade 1, 14 (%26,9) were grade 2, 15 (%28,8) were grade 3. Aggressive posterior retinopathy of 

prematurity was observed in one case (%1,9). The mean birth weight and gestational age of newborns who 

developed retinopathy of prematurity were 1492,9±303,9 gr and 30,5±2,1 weeks and these values were 

significantly less than those of newborns without retinopathy of prematurity (p<0,001 for both). Diode laser 

photocoagulation was performed in 15 newborns. Anti-VEGF injection was performed prior to laser 

treatment for the case with aggressive posterior retinopathy of prematurity. At final visit, favorable outcome 

was achieved in all cases who were treated. No complication was observed except mild preretinal 

hemorrhage in two eyes of two patients.

Conclusion: According to our results, screening the premature newborns with a gestationa age equal or less 

than 34 weeks appears to be appropriate for this region. Lower birth weight and gestational age were 

important risk factors for retinopathy of prematurity. Diode laser photocoagulation was an effective in all 

cases without significant complication.

Key words: Prematurity, retinopathy of prematurity, laser coagulation
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patolojik  neovaskülarizasyon  gelişmektedir.

Patogenez iki faz üzerinden incelenmektedir. Faz 

1 hiperoksi ve azalmış vasküler endotelyal 

büyüme faktörü (VEGF) ile karakterize 

postmenstrual 22-30 haftalarda gelişen retina 

damarlarında vazoobliterasyon oluştuğu 

dönemdir. Faz 2 ise hipoksi ve artmış VEGF ile 

ilişkili postmenstrual 31-44 haftalarda görülen 

patolojik neovaskülarizasyonla karakterize 

dönemdir (3-6). Ayrıca son yıllarda patogenezde 

oksijen satürasyonundan bağımsız olarak 

inflamasyon, oksidatif stres ve kilo kazanımında 

gerilik üzerinde durulmaktadır (5,7-9). Prematüre 

retinopatisi gelişiminde belirgin rol oynayan risk 

faktörleri prematürite, düşük doğum ağırlığı ve 

oksijen tedavisi  olmasına karşın,  kan 

transfüzyonu, respiratuvar distres sendromu, 

perinatal asfiksi, sepsis, intraventriküler kanama, 

apne atakları, asidoz gibi pek çok risk faktörü 

retinopati gelişiminden sorumlu tutulmaktadır (1-

3,9,10). Doğum ağırlığı 1250 gr altında olan 

bebeklerde tedavi gerektiren PR yaklaşık %5'inde 

görülmekte ve tedaviye rağmen bu bebeklerin 

%10-15'i kör olmaktadır (11,12). Düşük doğum 

ağırlıklı prematüre bebeklerin önemli sorunu olan 

PR, özellikle gestasyonel yaşının küçük olan 

bebeklerde taranmaktadır. Türkiye'de kabul 

edilmiş ulusal tarama kriterleri mevcut değildir. 

Ülkemizde Amerikan Oftalmoloji Akademisi, 

Amerikan Pediatri Akademisi ve Amerikan 

Pediatrik Oftalmoloji ve Şaşılık Birliği'nin 

yayınladığı tarama kriterleri kabul görmüştür. 

Buna göre doğum ağırlığı 1500 gr'ın altında olan 

veya gebelik haftası 32 haftadan küçük olan tüm 

yenidoğanların PR açısından taranması 

önerilmektedir. Ayrıca doğum ağırlığı 1500–2000 

gr arasında olup veya gebelik yaşı 32 haftadan 

büyük olup, klinik durumu stabil olmayan, 

neonatolog tarafından yüksek riskli olarak 

değerlendirilen yenidoğanlar için de PR taraması 

önerilmektedir (13).

Bu çalışmada Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Göz 

Hastalıklarında prematüre retinopatisi riski  

nedeniyle  değerlendirilen  bebeklerin  muayene  ve  

tedavi  sonuçlarını  değerlendirmek amaçlanmıştır.

MATERYAL VE METOD

Haziran 2013-Haziran 2015 tarihleri arasında 

hastanemiz yenidoğan yoğun bakım servisinde takip 

edilen veya dışarıdan yenidoğan uzmanları 

tarafından yönlendirilen, PR riski nedeniyle 

danışılan prematüre bebeklerin dosyaları retrospektif 

olarak tarandı. Doğum haftası 37 haftanın ve doğum 

ağırlığı 3500 gramın altında olan bebekler çalışmaya 

dahil edildi. Prematüre retinopatisi gelişen hastalar 

kaydedildi. Göz muayenesi topikal anestezi ile 

yapıldı. Pupil dilatasyonu için %2,5 fenilefrin ve %1 

tropikamid veya % 0,5 siklopentolat kullanıldı. 

İndirekt oftalmoskopi, +20 ve +28 dioptrilik lensler 

kullanılarak yapıldı. Skleral çökertme yardımıyla 

tüm periferik retina tarandı. Muayene bulgularına 

göre bebekler uygun aralıklarla (3 gün-3 hafta) takip 

edildi. Hastaların takip muayeneleri, retinal 

vaskülarizasyon tamamlandığında veya PR'nin 

gerilediği iki ardarda yapılan muayenede tespit 

edildiğinde veya eşik öncesi PR bulgusu 

izlenmemişken postmenstrual  45.haftaya 

ulaşıldığında sonlandırıldı. Tedavi gerektiren 

hastalara diod lazer fotokoagülasyon tedavisi  

uygulandı. Lazer fotokoagülasyon uygulaması, ET-

ROP çalışması sonrası tanımlanan Tip 1 PR (Zone 

1'de evreye bakılmaksızın artı hastalık var olması ya 

da artı hastalık olmaksızın Evre 3 var olması, Zone 

2'de Evre 2 ya da Evre 3 ile birlikte artı hastalık var 

olması)  olgularına uygulandı (12). Çalışma Helsinki 
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Deklarasyonu prensiplerine uygun olarak 

planlandı ve yürütüldü.

BULGULAR

Çalışma kriterlerini karşılayan 219 bebek 

çalışmaya dahil edildi. Bebeklerden 112'si erkek

(%51,1), 107'si kız (%48,9) olup; ortalama 

gestasyon yaşı 31,8±2,5 hafta (24-37 hafta) idi. 

Olguların ortalama doğum ağırlığı ise 

1743,6±476,0 gr olarak bulundu. Çeşitli evrelerde 

PR, bebeklerin 52'sinde (%23,7) izlendi. 

Olguların 22'sinde (%42,3) evre 1, 14'ünde 

(%26,9) evre 2, 15'inde (%28,8) evre 3 prematüre 

retinopatisi tespit edildi. Bir olguda (%1,9) ise 

agresif posteriyor PR izlendi. Hiçbir bebekte evre 

4 ya da 5 PR izlenmedi. Prematüre retinopatisi 

gelişen bebeklerin ortalama doğum ağırlığı 

1492,9±303,9 gr ve gestasyon yaşı 30,5±2,1 hafta 

idi. Muayenede PR saptanmayan bebeklerin ise 

ortalama doğum ağırlığı 1821,9±493,3 gr ve 

gestasyon yaşı 32,2±2,5 hafta idi Bu iki değer de 

PR gelişen bebeklerde anlamlı olarak daha 

düşüktü (her iki değerlendirme için p<0,001).

Doğum ağırlıklarına göre PR gelişen ve 

gelişmeyen bebeklerin dağılımı Tablo 1'de 

özetlenmiştir. İki grup arasında doğum 

ağırlıklarının dağılımı anlamlı olarak farklı 

izlenmiştir (p=0,009). Doğum ağırlığı 1000 gr'ın 

altında olan 13 bebeğin 4'ünde (%30,8), 1000-

1250 gr arasındaki 20 bebeğin 9'unda (%45,0), 

1251-1500 gr arasındaki 50 bebeğin 18'inde 

(%36,0), 1500 gramın üstünde kilosu olan 136 

bebeğin 21'inde (%15,4) PR saptandı. Doğum 

haftasına göre PR gelişen ve gelişmeyen 

bebeklerin dağılımı Tablo 2'de özetlenmiştir. İki 

grup arasında doğum ağırlıklarının dağılımı 

anlamlı olarak farklı izlenmiştir (p=0,002). 

Doğum haftası 28 ve altında olan 32 bebekten 

11'inde (%34,4), doğum haftası 29-32 hafta 

arasında olan 116 bebekten 33'ünde (%28,4), 32 hafta 

fazla olan 71 bebeğin 8'inde (%11,3) PR saptandı.

Tip 1 PR izlenen 15 bebeğin gözüne indirekt diod 

lazer fotokoagülasyon uygulandı. Tedavi planlanan 

ilk 4 hasta o dönemde kliniğimizde tedavi uygulama 

olanağımız olmadığı için tedavi için başka bir 

merkeze refere edilmişti. Bilateral agresif posteriyor 

PR olan bebeğe ise lazer öncesinde anti-VEGF 

enjeksiyonu yapıldı. En son kontrollerinde tedavi 

uygulanan tüm gözlerin retinası yatışık izlendi. Lazer 

sonrası takiplerde 2 olgunun birer gözünde görülen 

minimal preretinal hemoraji dışında herhangi bir 

komplikasyonla karşılaşılmadı.

TARTIŞMA

Harran  Ünivers i tes i  Tıp  Fakül tes i  Göz  

Hastalıklarında yapılan prematüre retinopatisi riski 

nedeniyle 219 bebeğin tarandığı bu çalışmada çeşitli 

evrelerde prematüre retinopatisi bebeklerin 52'sinde 

(%23,7) izlendi. Literatürdeki çalışmalarda PR 

insidansını tespit etmek ve karşılaştırmak, yenidoğan 

bakım olanaklarının farklı olması, çalışma 

dizaynlarındaki farklılık, dahil edilen gestasyonel 

yaşın farklı olması ve hayatta kalım oranlarının farklı 

olması gibi sebeplerden zor olmaktadır. Prematüre 

retinopatisinde kriyoterapi ile ilgili prospektif, 

randomize, çok merkezli bir çalışmada (CRYO-

ROP) doğum ağırlığı 1251 gr'dan küçük 4099 

yenidoğan incelenmiş ve herhangi bir evredeki PR 

sıklığı %65,8 olarak bildirilmiştir (11). Daha güncel 

olan çok merkezli başka bir çalışmada (ET-ROP) ise 

doğum ağırlığı 1251 gr'dan az olan tüm yenidoğanlar 

için PR sıklığı %68 olarak bildirilmektedir (12). 

Literatürde doğum ağırlığı 1250 gr altında olan 

bebeklerde tedavi gerektiren PR yaklaşık %5'inde 

görülmektedir (6,7). Yenidoğan bakım şartlarının 

benzer olduğu gelişmiş Avrupa ülkelerinde 27-29 

haftalık gestasyonel yaşı olan bebeklerde PR 

insidansı %33-73, ciddi PR insidansı %10-35 olarak 
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bildirilmiştir (14-17).

Ülkemizde yapılan çalışmalarda PR görülme 

sıklığı %10-36,3 arasında değişen oranlarda 

bildirilmiştir ve Tablo 1'de özetlenmiştir (18-25). 

Kavuncuoğlu ve ark yaptığı çalışmada PR tespit 

ettikleri olguların %50'sinde evre 1 PR ve 

sonrasında sırasıyla %36,7'sinde evre 2,

%10'unda evre 3 ve sadece bir olguda (%1,3) evre 

4 tespit etmişlerdir (24). Öner ve ark.'nın 

çalışmasında PR evrelerine göre dağılım ise evre 1 

%76,5, evre 2 %20,3, evre 4-5 %3,2 olarak 

v e r i l m i ş t i r  ( 2 5 ) .  Ö z c a n  v e  a r k .  i s e  

değerlendirdikleri PR saptanan bebeklerin 65 

tanesinde (%46,1) evre 1, 35 tanesinde evre 2 

(%24,8), 32 tanesinde (%22,7) evre 3, 6 tanesinde 

(%4,3) evre 4a, 6 tanesinde (%2,1) evre 5 PR 

o lduğunu b i ld i rmiş le rd i r  (18) .  Biz im 

çalışmamızda da bu verilere uyumlu olarak en sık 

olarak olgularımızın 22'sinde (%42,3) evre 1 PR 

izledik fakat bu verilerden farklı olarak 14'ünde 

(%26,9) evre 2, 15'inde (%28,8) evre 3 PR tespit 

edildi. Bizim çalışma grubumuzda evre 3 PR 

görülen olgular evre 2 olgulardan bir miktar daha 

fazla idi. Çalışmamızda  sadece bir  olgumuzda 

(%1,9) ise agresif posteriyor prematüre 

retinopatisi izlenirken hiçbir olguda evre 4 veya 5 

PR izlenmedi. 

Çalışmamızda  PR  gelişen  bebeklerin  doğum  

ağırlığı  1481,8±300,3  gr  ve  gestasyon  yaşı 

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of 

Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı

2, 201530,4±1,9 hafta idi ve bu değerler prematüre 

retinopatisi gelişmeyen bebeklere göre anlamlı 

olarak daha düşüktü. Türkiye'de yapılan 

çalışmalarda PR gelişen olgularının ortalama 

gestasyonel yaşını 27-32 hafta ve ortalama doğum 

ağırlığı ise 1122-1568 gr arasında bildirilmiştir 

(18-26).

Çalışmamızda  muayene  edilen  bebeklerin  

%5,9'unda  doğum  ağırlığı  1000  gr'ın  altında, 

%9,1'inde 1000-1250 gr arasında, %22,8'inde 1251-

1500 gr arasında ve %62,2'sinde 1500 gr'ın üstünde 

olduğu görüldü. Doğum haftasına göre ise bebeklerin 

%14,7'sinde  doğum haftası 28 ve altında, 

%52,9'unda 29-32 hafta arasında, %32,4'ünde 32 

haftadan fazla olduğu görüldü. Çalışmamızda 

yenidoğan uzmanları tarafından gelişmiş ülke 

kriterlerine göre daha matür ve yüksek doğum 

ağırlıklı bebeklerin PR taraması için yönlendirildiği 

görüldü (12,11,14-17). Bu durum oksijen 

satürasyonu takibi olmaksızın %100 oksijen 

tedavisinin verilmesine bağlı gelişmekte olan 

ülkelerde beklenenden daha matür bebeklerde ciddi 

PR görüldüğünün bildirilmesi ile ilişkili olabilir (27). 

Özellikle son yıllarda medikolegal açıdan da riskli 

olan PR hastalarında daha tedbirli olmak adına 

olabilir. Akman ve ark. Türkiye'de yaptıkları ve 

tarama kriterlerini tekrar değerlendirdikleri 

çalışmalarında PR tarama programlarının lokal 

şartlara göre değerlendirilmesi gerektiğini 

vurgulamışlardır (28). Aynı çalışma Türkiye'deki  

prematüreler  için  34  haftadan  küçük  ve doğum  

ağırlığı  1850  gr'ın altında olanların taranması 

önerilmektedir (28). Benzer şekilde Kulaçoğlu ve 

ark. da PR'nin multifaktöryel bir hastalık olduğunu 

vurgulamış ve gestasyonel haftası 32 hafta üzerinde 

bile olsa bütün prematüre bebeklerin düzenli 

taranmalar ını  önermişlerdir  (19) .  Bizim 

çalışmamızda da PR görülen olgular içerisinde 

doğum ağırlığının en fazla 2440 gr olduğu, doğum 

haftasının ise en büyük 34 hafta olduğu görüldü. 

Bizim çalışmamız için 34 hafta ve bundan daha 

küçük bebeklerin taranmasının uygun olduğu 

görüldü. Çalışma grubumuzdaki 34 haftadan daha 

büyük bebeklerin tamamı dış merkezlerden 

kliniğimize sevk edilmişti.
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Çalışma grubumuzda tedavi gerektiren 15 bebeğe 

indirekt diod lazer fotokoagülasyon uygulandı. 

Bilateral agresif posteriyor prematüre retinopatisi 

olan bir bebeğe ise lazer öncesinde anti-VEGF 

enjeksiyonu yapıldı. En son kontrollerinde tedavi 

uygulanan tüm gözlerin retinası yatışık izlendi. 

Lazer sonrası takiplerde hiçbir olguda ciddi bir 

komplikasyonla karşılaşılmadı.

Sonuç olarak, tedavi edilmediği taktirde 

prematüre bebeklerde görmeyi ciddi bir şekilde 

tehdit eden PR uygun şekilde takip ve tedavi 

edilmelidir. Bölgemizde 34 hafta ve daha küçük 

prematüre bebeklerin PR açısından taranması uygun 

görülmektedir.  Bu  çalışmadaki prematüre 

bebeklerde de düşük gestasyonel yaş ve doğum 

ağırlığının prematüre retinopatisi gelişimi için risk 

olduğu görülmüştür. Bu seride uygulanan diod lazer 

tedavisi tüm olgularda etkili sonuç verirken tedaviye 

bağlı  hiçbir  olguda ciddi  komplikasyon 

izlenmemiştir.
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Altı Aylık Bir Çocukta Lumbosakral Herpes Zoster Enfeksiyonu

Özet

Herpes zoster enfeksiyonu, varisella zoster virüsü tarafından oluşturulan akut vezikülobüllöz bir cilt 

hastalığıdır. Hastalık ileri yaşlarda ve immün sistemi baskılanmış kişilerde daha sık görülmekle birlikte 

sağlıklı çocuklarda oldukça nadirdir. On yaşından küçük çocuklarda ise oldukça nadirdir. Bu hastalıkta, tipik 

tutulum bölgeleri sıklık sırasına göre; torakal, servikal, oftalmik ve lumbosakral bölgelerdir. Herpes zoster 

enfeksiyonunda döküntü öncesi ilgili dermatom bölgesinde ağrı ortaya çıkar ve ağrı sonrasında döküntü 

izlenir. Küçük çocuklarda huzursuzluk uyarıcı bir bulgu olabilir.  

Bu yazıda 6 aylık bir kız çocuğunda saptanan lumbosakral bölge yerleşimli herpes zoster enfeksiyonu, bu yaş 

grubunda herpes zoster enfeksiyonunun nadir görülmesi ve huzursuzluk nedeni olabileceğini, tam bir fizik 

muayene yapılmaması durumunda gözden kaçabileceğini, vurgulamak amacıyla sunuyoruz.

Anahtar kelimeler: Herpes Zoster, Varisella Zoster, Çocuk

Abstract

Herpes zoster is caused by the varicella zoster virus and is an acute vesiculobullous cutaneous infection. 

Although this disease is commonly seen in adults and immunocompromised individuals, it is uncommon in 

healthy children and extremely rare in children younger than ten years old. Typical sites of involvement 

include the thoracic, cervical, ophthalmic, and lumbosacral regions. Herpes zoster is a painful 

neurocutaneous disease. Before the onset of a skin rash in herpes zoster infections, pain occurs along the 

dermatomes. Restlessness could be a warning sign of infection in young children.

We report the case of a six-month-old female infant with lumbosacral herpes zoster infection to emphasize 

the fact that it is rarely diagnosed in this age group. Patients can present with irritability; therefore, a complete 

physical examination is necessary in all patients with this symptom to prevent missed diagnoses.

Key words: Herpes Zoster, Varicella Zoster, Child

Lumbosacral Herpes Zoster Infection In A Six-Month-Old Infant

Habip Almiş, İbrahim Hakan Bucak, Mehmet Tekin, Çapan Konca, Mehmet Turgut

Adıyaman Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Adıyaman Türkiye

Yazışma Adresi:

Yrd. Doç.Dr. Habip Almiş

Adıyaman Üniversitesi  Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı 

02200 Adıyaman Türkiye

Tlf: 05055724495

e-mail: drhabipalmis@gmail.com

Geliş tarihi / Received: 10.01.2015  Kabul tarihi / Accepted: 09.04.2015

*58. Milli Pediatri Kongresinde Poster Bildiri olarak sunulmuştur.

Olgu Sunumu

281 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015



Lumbosakral Herpes Zoster Enfeksiyonu

Giriş

Herpes zoster enfeksiyonu; Herpes virüs 

grubundan varisella zoster virüsü tarafından 

meydana getirilen vezikülobüllöz bir cilt 

enfeksiyonu olup dorsal kök ganglionlarını veya 

kranial sinir ganglionlarını tutar ve orada latent 

olarak kalır. Ara ara reaktivasyonlar gösterir (1-3).

Bu yazıda; 6 aylık herpes zoster enfeksiyonlu bir 

kız çocuğu olgusu, bu yaşta herpes zoster 

enfeksiyonunun nadir görülmesi ve hastanın 

kendisinde, aile bireylerinden herhangi birinde 

suçiçeği enfeksiyonu geçirme veya temas hikâyesi 

olmaması nedeniyle sunulmuştur.

Olgu

Altı aylık kız hasta huzursuzluk ve sırtında 

döküntü yakınması ile hastanemize getirildi. 

Aralarında akrabalık bağı bulunmayan 

ebeveynlerin, 1. gebeliğinden yaşayan 1. çocuk 

olarak, miadında normal yolla 3400 gram 

doğduğu öğrenildi. Soy geçmişinde özellik 

saptanmadı. Yakın dönemde hastanın kendisinde 

ve aile bireylerinde herpes zoster veya suçiçeği 

geçirme, geçiren birey ile temas etme hikâyesinin 

olmadığı öğrenildi. Prenatal dönemde annenin 

suçiçeği veya herpes zoster geçirmediği öğrenildi. 

Olgunun yapılan fizik muayenesinde; genel 

durumu iyi, vücut sıcaklığı 36,8 oC, solunum 

sayısı 27/dakika, nabız 104/dakika, oksijen 

satürasyonu %95 olarak saptandı. Vücut ağırlığı 

6770 g (10–25 p), boyu 65 cm (25–50 p) ve baş 

çevresi 42 cm (25–50 p) idi. Hastanın cilt 

muayenesinde lumbosakral bölgede eritemli 

zeminde grup yapmış vezikülobüllöz lezyonlar 

izlendi (Resim 1). Hastanın diğer sistem 

muayenelerinde patolojik bulgu saptanmadı.  

Laboratuvar olarak; varisella zoster Ig M pozitif 

olarak saptandı. Bunun dışında kan sayımı, 

karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, elektrolit 

düzeyleri normal olarak saptandı. Huzursuzluk 

yakınmasına yönelik yapılan batın US incelemesinde 

patolojik bulgu saptanmadı.

Hastaya oral asiklovir tedavisi, 20 mg/kg/gün 

dozunda yedi gün süre ile verildi. Tedavi ile 

lezyonları gerileyen huzursuzluğu geçen hasta 

immün yetmezlik açısından takibe alındı.

Tartışma

Herpes zoster, bir veya birkaç sinir kökünü tutabilen 

veziküler ve büllöz döküntü ile karakterize bir cilt 

hastalığıdır (1,2). Sıklıkla erişkin yaşlarda görülen bu 

enfeksiyon on yaşından küçük çocuklarda oldukça 

nadirdir.  Herpes zoster  var isel la  zoster  

enfeksiyonunun bir sekonder enfeksiyonudur (1,3). 

Hastamız 6 aylık olup kendisi ve çevresinde herhangi 

bir yakını yakın zamanda suçiçeği veya herpes zoster 

geçirmemişti. Annede gebelik döneminde herhangi 

bir hastalık hikâyesi yoktu. Hastamız nedeniyle 

sorguladığımız aile bireyleri arasında suçiçeği 

ve/veya herpes zoster temas öyküsü olmamasına 

karşın bölgemizdeki sıkı akrabalık ilişkileri 

nedeniyle yakın temaslar daha sık olduğundan 

hastamızın bulgularının ulaşabildiğimiz literatür 

verileriyle uyumlu olarak bilinmeyen yakın temasa 

bağlı olabileceği düşünülmüştür.

Çocukluk çağında daha çok malignite, immün 

yetmezlik veya immünsupresif ilaç kullanımı 

durumlarına eşlik eder. Sağlıklı çocuklarda oldukça 

nadirdir (1-3). Olgumuzda eşlik eden herhangi bir 

patolojik bulgu saptanmamıştır.

Herpes zoster enfeksiyonunda döküntü öncesi ilgili 

dermatom bölgesinde ağrı ortaya çıkar ve ağrı 

sonrasında döküntü izlenir. Döküntü ortaya çıktıktan 

sonrada ağrı devam edebilir (1). Bu yaş grubunda 

herpes zoster genellikle ağrısız olmasına karşın 
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olgumuzda huzursuzluk yakınması mevcut olup 

bu huzursuzluğun ağrıdan mı yoksa kaşıntıdan mı 

ileri geldiği anlaşılamamıştır. 

Herpes zoster enfeksiyonunda tipik tutulum 

bölgeleri sıklık sırasına göre torasik, servikal, 

oftalmik ve lumbosakral bölgelerdir (4). 

Hastamızda lumbosakral tutulum mevcuttu.

Herpes zoster tanısı genellikle klinik bulgularla 

kolayca konulabilmektedir. Ancak arada kalınan, 

ayırıcı tanı yapılması gereken hastalarda serolojik 

testler ve polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 

testleri ile tanı kesinleştirilmelidir (5). Hastamızda 

tanı, klinik bulgular ve varisella zoster Ig M 

pozitifliği ile konulmuştur.

Herpes zoster ayırıcı tanısında herpes simpleks ve 

büllöz hastalıklar göz önünde bulundurulmalıdır 

(6). Herpes zoster sağlıklı çocuklarda genellikle 

1–3 haftada sekel bırakmadan iyileşir. Destek 

tedavisi tek başına genellikle yeterli olup antiviral 

tedavi çoğunlukla gerekmez. Kraniyal sinir 

tutulumlu, yaygın ve şiddetli seyir gösteren, 

immün yetmezlik ve atopik dermatit ile beraber 

seyreden Herpes zoster olgularında antiviral 

tedavi önerilmektedir (2,7). 

Herpes zoster enfeksiyonu immünsüpresyonu 

bulunmayan sağlıklı çocuklarda genellikle 

tedavisiz kendiliğinden iyileşmekle beraber 

nadiren komplikasyonlar gelişebilir. Herpes zoster 

e n f e k s i y o n u n a  b a ğ l ı  g ö z l e n e b i l e n  

komplikasyonlar meningoensefalit, konjonktivit, 

üveit, Ramsay Hunt sendromu ve pnömonidir (4,8-

10). Hastamızda herhangi bir komplikasyon 

gelişmedi.

Sonuç olarak; huzursuzluk ile başvuran hastalarda 

ayırıcı tanıda Herpes zoster enfeksiyonu göz önünde 

bulundurulmalı, çocuk soyularak tam bir fizik 

muayene yapılmalı ve Herpes zoster enfeksiyonunun 

her yaş grubunu etkileyebileceği unutulmamalıdır.

Resim 1: Lumbosakral bölgede vezikülobüllöz lezyonlar 
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Bruselloza Bağlı Bir Septik Artrit Olgusu

Öz

Bruselloz Türkiye'nin de dahil olduğu birçok ülkede yaygın zoonotik bir hastalıktır. Vücuttaki birçok organı 

etkileyebildiği için çok çeşitli semptomlarla kendini gösterebilir. Bu nedenle brusellanın tanısında zorluklar 

yaşanabilmektedir. Biz burada sadece sol dizde ağrı ve şişlik şikayeti ile ortopedi kliniğine başvuran 

bruselloza bağlı bir septik artrit vakası sunduk.      

Anahtar kelimeler: Bruselloz, Septik artrit, Sinovyal sıvı

Abstract

Brucellosis is an endemic zoonotic disease in many countries including Turkey. Brucellosis is characterized 

by a variety of symptoms because it can affect many organs in the body. For these reasons, the diagnosis can 

be challenging. Here we presented a case of  septic arthritis due to brucellosis who was admitted to 

orthopaedics clinics with only  swelling and pain in the left knee. There were no more complaints.

Key words: Brucellosis, Septic arthritis, Synovial fluid
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Giriş

Bruselloz ülkemizin de içinde yer aldığı birçok 

ülkede endemik seyreden zoonotik bir hastalıktır. 

Çoğu gelişmiş ülkelerde kontrol altına alınmış 

olmasına rağmen, gelişmekte olan ülkelerde hala 

önemli bir sağlık problemidir (1). İnsanlara, 

kontamine et ve süt ürünlerinin sindirim yoluyla 

alınması, enfekte hayvan dokuları, kan ve vücut 

sıvılarının bütünlüğü bozulmuş deri veya 

konjonktivaya direkt teması, enfeksiyöz aerosollerin 

inhalasyonu ile bulaştığı bilinmektedir. Vücuttaki 

birçok organı, sistemi etkileyebildiği için kendini 

çeşitli belirtilerle gösterir. Bu nedenlerle tanısında 

zorluklar yaşanabilmektedir (2). Bu çalışmada 

ortopedi kliniğine sadece dizde ağrı ve şişlik 

şikayetiyle gelen ve başka şikayeti olmayan, brusella 

aglutinasyon titresi düşük olup alınan sinovyal sıvı 

kültüründe Brusella melitensis üreyen, tedavide geç 

Olgu Sunumu
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kalınmasına rağmen sekelsiz iyileşen bir septik 

artrit olgusu sunulmuştur. 

Olgu

60 yaşında kadın hasta sol dizde şişlik ve ağrı 

şikayetiyle ortopedi polikiniğine başvurdu. 

Şikayetleri yaklaşık 1 aydır olan hasta daha önce 

doktora başvurmamıştı. Başka bir şikayet 

tariflemiyordu. Hasta köyden geliyordu ve 

hayvancılıkla uğraşıyordu. Altta yatan herhangi 

bir hastalığı yoktu ve ağrı kesiciler aldığını ifade 

ediyordu. Hastanın yapılan muayenesinde aksiller 

ateşi 36 0C idi. Ayrıca sol dizde şişlik, palpasyonla 

hassasiyet ve hareket kısıtlılığı mevcuttu. 

Labora tuva r  değe r l e r i  i nce lend iğ inde  

Hemoglobin 11.9 g/dl,  C-reaktif protein 2,99 

mg/dl, sedimentasyon 48 mm/saat olarak tespit 

edildi. Diğer tam kan ve biyokimya değerleri 

normaldi. İki yönlü diz grafisi normaldi. Brusella 

aglütinasyonu 1/80 pozitifti.  Hastanın dizinden 

ponksiyon yapıldı ve kültüre gönderildi. Alınan 

ponksiyon materyalinin makroskobik görünümü 

seröz idi. Ponksiyon materyalinin görünümünün 

seröz olması, brusella aglütinasyon titresinin 

düşük olması, başka bir şikayetinin olmaması 

üzerine hastaya antiinflamatuar, ağrı kesici ilaç 

önerilerek aglütinasyon titresi tekrarı ve kültür 

sonucuyla kontrol önerildi. Hastanın 15 gün 

sonraki kontrolünde ağrısının azaldığı fakat 

şişliğinin devam ettiği gözlendi. Sinovyal sıvı 

kültüründe B. melitensis üredi. Brusella 

aglütinasyonu tekrarının da 1/80 olduğu görüldü. 

Hastaya doksisiklin (2x100 mg) ve rifampisin 

(1x600 mg) tedavisi başlandı. 10 gün sonraki 

kontrolde şişliğin ve hassasiyetin gerilediği, CRP 

ve sedimentasyon değerlerinin normale döndüğü 

gözlendi. Tedavisi 3 aya tamamlanan hasta 

herhangi bir sekel kalmaksızın iyileşti. Tedavi 

bitiminden 6 ay sonra yapılan kontrolde relaps 

gelişmediği görüldü.

Tartışma

Osteoartiküler bruselloz aktif brusellozun en sık 

görülen formudur. Tüm yaş gruplarında ve her iki 

cinsiyette de görülebilmektedir. Tutulum en sık 

eklemlerde artrit şeklinde kendini gösterir. Brusella 

artritinin sıklığının %10 ile %56 arasında değiştiği 

bildirilmiştir (3, 4).  Brusellozda görülen periferik 

eklem artriti septik veya reaktif olabilir. Steril bir 

reaktif artrit, sıklıkla gezici ve birden çok eklem 

tutulumu ile tanınır. Septik ve destrüktif artrit ise 

daha az görülür ancak brusella artritinin daha şiddetli 

formudur ve genellikle monoartiküler tutulum 

şeklindedir. En sık diz lokalizyonu görülmektedir.  

(1,3,5,6). 

Brusella hastalığının tanısı birçok sistemi 

etkilemesinden, değişik klinik görünümünden, 

mikrobiyolojik ve serolojik olarak negatif 

çıkabilecek sonuçlardan dolayı atlanabilmektedir. 

Klinik tablosu brusellozla uyumlu kişilerde 1/160 ve 

üzerindeki tüp aglütinasyon titreleri tanı koydurucu 

kabul edilmektedir. Tanı için kültür pozitifliği esastır; 

kan, kemik iliği veya diğer enfekte doku 

kültürlerinde mikroorganizmanın üretilmesiyle tanı 

doğrulanır. Bu açıdan eklem aspirasyonu tanı için 

oldukça değerlidir (7). Bizim hastamızın brusella 

aglütinasyon titresi 1/80 idi ve 15 gün sonra yapılan 

kontrolde titrede artış saptanmadı. Tanı, dizden 

aspire ederek alınan sinovyal sıvıdan B.melitensis' in 

üremesi sonucu konulabildi. Bu nedenle serolojik 

yöntemlerle beraber kültür alınması da önemlidir.

 Brusellozun tedavisi, kullanılan antibiyotiklerin yan 

etkileri, nüks ve direnç gelişmesi nedeniyle güçtür. 

Dünya Sağlık Örgütü (WHO)'ne göre hastaların 

tedavisinde doksisiklin-streptomisin ya da 

doksisiklin-rifampisin en sık uygulanan tedavi 

şeklidir ve ortalama tedavi süresi 6-8 haftadır. Bunun 

yanısıra ciddi klinik bulguları olan hastalarda üçlü 
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antibiyotik kullanılmalı ve daha uzun süre 

uygulanmalıdır  (1) .  Bizim hastamızda 

doksisiklin-rifampisin tedavisi 3 aya tamamlandı 

ve sekelsiz iyileşme elde edildi. 

Sonuç olarak, özellikle endemik bölgede yaşayan 

ve izole artriti olan hastalarda bruselloz akla 

gelmelidir. Ayrıca brusella aglutinasyon testi negatif 

ya da düşük titrede pozitif olabileceği için sinovyal 

sıvı kültürü alınması tanı atlanmaması için çok 

önemlidir. 
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Perikard kist: Olgu Sunumu

Özet

Nonneoplastik mediastinal kistler primer mediastinal lezyonların yaklaşık %20'sini oluştururken, bunların 

%20-30'unu perikardial kistler oluşturur. Genelde konjenital olan bu lezyonlar 4 ve 5'inci dekatta 

semptomatik hale gelirler. Konjenital perikardial kistler genelde asemptomatik olup rutin akciğer 

grafilerinde tesadüfen saptanırlar. Genellikle kardiofrenik açıda, özellikle sağ tarafta yerleşirler. Nadiren sol 

kostofrenik açıda, hilusta, arkus düzeyinde ve üst mediastende görülürler. Diğer lezyonlarla sıklıkla 

karıştırılan bir hastalıktır. Çalışmamızda, sağ üst kadranda ağrı ve öne eğilmeyle artan nefes darlığı, göğüs 

ağrısı şikâyetiyle kliniğimize müracaat eden, bilgisayarlı toraks tomografisi ve magnetik rezonans 

görüntülemede hidatik kist ile diyafragma hernisi ayrımı yapılamayan ve torakotomide perikard kisti olduğu 

görülen 34 yaşında kadın hastayı sunmayı amaçladık. Perikard kisti göğüs ağrısı olan hastalarda ön tanılarda 

unutulmaması gereken bir patolojidir.

Anahtar kelimeler: Perikard Kisti, Toraks, Bilgisayarlı Tomografi, Magnetik Rezonans

Abstract

Nonneoplastic mediastnal cysts occupy approximately 20% of primer mediastinal lesions and pericardial 

cysts account 20-30% of mediastinal cysts.  Generally these cysts have congenital origin and become 

symptomatic in the 4th or 5th decades.  Patients with congenital pericardial cysts are usually asymptomatic 

and cysts are detected incidentally on radiographic examination.  They are usually located in right 

cardiophrenic sinus and less frequently in left costaphrenic sinus, hilus and upper mediasten. . Differential 

diagnosis of pericardial cyst is complicated. We aimed to present 34 years old female patient that reffered to 

our clinic with right upper quadrant pain, dyspnea by leaning and chest pain. Patients was misdiagnosed as 

hydatic cyst or diaphragmatic hernie by magnetic resonance and computed tomography examination 

however thorcotomy revealed out pericardial cyst. Pericardial cyst should be taken into consideration in the 

differential diagnosis of mediastinal lesions.

Key words: Pericardial Cyst, Thorax, Computed Tomography, Magnetic Resonance
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Giriş

İlk perikardial kist rezeksiyonu, 1934 yılında 

Pickhardt tarafından yapılmıştır (1). İlk 

perikardial kist tanımlaması ise Lillie ve 

arkadaşları tarafından, kalbi çevreleyen kistik 

lezyon olarak, 1940 yılında yapılmıştır (2). 

Lambert, 1940 yılında, perikardial kistin, 

embriyonik dönemde, lakünalardaki füzyon 

defektinden kaynaklandığını bildiren ilk yazardır 

(3). � Konjenital orijinli olan bu lezyonlar 

genelde yetişkinlerde (4-5'inci dekatlarda) 

görülür. Ağrı, nefes darlığı, kardiyak basıya bağlı 

semptomlarla ortaya çıkabilir (4). Tanı akciğer 

grafisi, bilgisayarlı tomografi ve ekokardiyografi 

ile konur (5). Perikardiyal kistin tedavisi, basit bir 

aspirasyon şeklinde olabileceği gibi torakotomi ya 

da video yardımlı torakoskopik cerrahi 

yöntemiyle de yapılabilir (6). 

Çalışmamızda, perikardial kist, bronkojenik kist, 

hidatik kist, diyafragmatik ya da hiatal herni 

ayrımı yapılamayan perikardiyal kisti dökümante 

etmeyi amaçladık. 

Olgu

34 yaşında kadın hasta, sağ üst kadranda ağrı ve 

öne eğilmeyle artan nefes darlığı, göğüs ağrısı 

şikâyetiyle polikliniğimize müracaat etti. Fizik 

muayenede, her iki hemitoraks solunuma eşit 

katılıyor, dinlemekle bilateral akciğer sesleri 

doğaldı. Özgeçmiş ve soygeçmişinde herhangi bir 

özellik yoktu. Laboratuvar tetkikleri normal olan 

hastanın çekilen posteroanterior akciğer 

grafisinde, kalbin sağ kenar komşuluğunda, 

ventrikül ve diyafragma ile sınırları seçilemeyen, 

düzgün kontürlü opak görünüm mevcuttu. 

Hastaya çekilen kontraslı bilgisayarlı toraks 

tomogra f i s i ,  s ağ  ka rd iyof ren ik  s inüs  

lokalizasyonunda düzgün kontürlü 7,5 cm çapında 

hipodens sıvı (hidatik kist? diyafragma hernisi?), 

sağ akciğer alt lobda 7 mm çapında düzgün kontürlü 

subpevral nodül şeklinde raporlandı (Resim 1). 

Radyoloji tarafından, lezyonların içeriğinin 

karakterizasyonu ve sınırlarının daha iyi gösterilmesi 

için manyetik rezonans görüntüleme tetkiki istendi. 

Manyetik rezonans görüntüleme tetkiki, sağ 

kardiyofrenik lokalizasyonda düzgün sınırlı 8,5x4,5 

cm boyutta, T1A sekanslarda hipointens, T2A 

sekanslarda hiperintens, heterojen yapıda kistik 

görünüm ve bu kistik lezyonun, supradiafragmatik 

yerleşimli olup karaciğere süperiordan indentasyon 

(hidatik kist? diyafragma hernisi?) gösterdiği 

izlenmektedir şeklinde raporlandı (Resim 2).

Hastaya sağ posterolateral torakotomi yapıldı. 

Lezyonun perikard ile bağlantılı olduğu görüldü. 

Kist eksize edildi (Resim 3, 4). Patoloji sonucu 

perikardial kist olarak raporlandı.

Tartışma

Perikardial kistler, nadir görülen anomalilerdir. 

İnsidansı yüz binde birdir (7). Çoğunlukla yetişkin 

populasyonda ve genellikle sağ anterior 

kardiyofrenik açıda görülen mediastinal kitlelerdir 

(8). 

Bu kistler açık renkte, seröz sıvıyla dolu lezyonlardır. 

Malign değişim göstermezler, eğer lezyonda, zaman 

içinde radyolojik değişim gözlenir ya da 

semptomlara neden olursa rezeke edilirler (9). Bizim 

hastamızdaki lezyon, yaygın damar ağına sahip, içi 

sıvı ile dolu ve semptomatik bir lezyondu.

Perikardiyal kistlerin etiyolojileri tam olarak belli 

değildir ama perikardiyumla ilişkili  mezenkimal 

lakünalardaki füzyon defektinden kaynaklandığına 

inanılır. Bu kistler tek sıralı mezenkimal hücrelerden 

oluşan uniloküler, pürüssüz bir duvara sahiptirler ve 

ç e ş i t l i  k a l ı n l ı k l a r d a  f i b r ö z  d o k u l a r l a  

çevrelenmiştirler (3). 

Semptomlar, son derece nadirdir. Fakat büyük 

kistlerde, göğüs ağrısı, kardiyak tamponand ve 
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dispnenin olduğu bildirilmiştir (10, 11, 12). Ayrıca 

kist içine kanama, kist rüptürü, kalbe bası 

sonucunda hemodinamik değişiklikler, bronş 

basısı, ventrikül duvarında erezyon gibi 

perikardiyal kiste bağlı komplikasyonlarda 

bildirilmiştir (13,14, 15). Olgumuzda sağ üst 

kadranda ağrı, nefes darlığı, göğüs ağrısı 

mevcuttu. Herhangi bir komplikasyon yoktu. 

Tanı, genelde tesadüfen konur. Lateral akciğer 

grafisinde, göz yaşı damlası görünümü 

karakteristiktir. Toraks tomografisi ile kiste ait 

özellikler daha rahat tanınır. Manyetik rezonans 

görüntüleme, özellikle atipik lokalizasyonlu 

perikardial kistlerde, kistin tanı ve takibinde 

seçilmesi gereken görüntüleme yöntemidir. 

Ekokardiyografi ile kalp ve kist arasındaki 

sitrüktürler görülebilir (16). 

Tedavide, perkütan aspirasyon semptomatik 

lezyonlar için düşünülebilir. Tanısı tam olarak 

konulamayan, semptomatik kistlerde posterolateral 

torakotomi ya da video yardımlı torakosjkopik 

cerrahi, diğer tedavi yöntemleridir (11). 

Sonuç olarak, perikardiyal kist, nadir görülmesine 

rağmen, göz önünde bulundurulması gereken, 

mediastinal bir lezyondur.     

Res im 1:  Sağ  kard iyof ren ik  s inüs  

lokalizasyonunda düzgün kontürlü 7,5 cm 

çapında hipodens lezyon (hidatik kist? 

Diyafragma hernisi?), sağ akciğer alt lobda 7 

mm çapında düzgün kontürlü subpevral nodül.

Resim 2: Sağ kardiyofrenik lokalizasyonda düzgün sınırlı 

8,5x4,5 cm boyutta, T1A sekanslarda hipointens, T2A 

sekanslarda hiperintens heterojen içyapıda kistik 

görünüm izlenmektedir. Kist supradiafragmatik 

yerleşimli olup karaciğere süperiordan indentasyon 

(Hidatik kist? Diyafragma hernisi?) göstermektedir.
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Resim 3: Lezyonun sağ posterolateral torakotomi ile eksplorasyonu

Resim 4: Eksize edilmiş perikard kisti
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Minör Tükürük Bezi Pleomorfik Adenomu: Olgu Sunumu

Öz

Minör tükrük bezleri, en sık oral kavite ve solunum yolu mukozasında daha az sıklıkta paranazal sinüsler, 

farenks, larenks, trakea ve bronşlarda bulunmaktadır.  Pleomorfik adenomlar tükrük bezinin en sık görülen 

benıgn tümörüdür. Minör tükürük bezi pleomorfik adenomu en sık damak yerleşimlidir. Pleomorfik 

adenomlar iyi sınırlı, kapsüllü, soliter lezyonlardır. Her yaşta görülebilmelerine rağmen en sık orta-ileri 

yaşlarda karşımıza çıkarlar. Bu olguda genç yetişkin erkekte yumuşak damak yerleşimli pleomorfik 

adenomun tanı ve tedavisi anlatılmaktadır.

Anahtar kelimeler: Pleomorfik adenom, Yumuşak damak, Tükürük bezi 

Abstract

Minor salivary glands located in oral cavity and respiratory tract mucosa most commonly and less frequently 

in paranasal sinuses, pharynx, larynx, trachea, and bronchi.  Pleomorphic adenomas are the most common 

benign tumor of the salivary glands. Minor salivary gland pleomorphic adenoma most commonly seen in 

palate.  Pleomorphic adenomas are well-circumscribed, encapsulated, solitary lesions. They can 

encountered in middle-older ages eventhough occur at any age. In this case we represent diagnosis and the 

treatment of palatum molle located pleomorphic adenoma in a young adult male. 

Key words: Pleomorphic adenoma, Palatum molle, Salivary gland
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Giriş

Minör tükrük bezleri, en sık oral kavite ve 

solunum yolu mukozasında daha az sıklıkta 

paranazal sinüsler, farenks, larenks, trakea ve 

bronşlarda ve diğer üst solunum yolu 

bölümlerinde bulunmaktadır. Oral kavite 

içerisinde en yoğun yerleşim yerleri sert ve yumuşak 

damaktır (1,2). 

Minör ve majör tükrük bezi pleomorfik adenomları 

tükrük bezinin en sık görülen benıgn tümörüdür. 

Minör tükrük bezi pleomorfik adenomu en sık 

görülen intraoral yerleşimleri sıklık sırasına göre 
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palatinal, üst ve alt dudak, bukkal mukoza, gingiva 

ve diğer bölgeler olarak devam eder (3). 

Pleomorfik adenomlar iyi sınırlı, kapsüllü, soliter 

lezyonlardır ve yaklaşık %3 malign dejenarasyon 

gösterirler. Her yaşta olabildiği gibi sıklıkla 

hayatın 4-6. dekatında ortaya çıkarlar (4). İntraoral 

yerleşimli pleomorfik adenomlar erken semptom 

verdiklerinden çoğunlukla büyük boyutlara 

ulaşmadan tedavi edilmektedirler (5).

Bu olguda ağız içi kitle şikayeti ile başvuran 32 

yaşındaki erkek hastanın yumuşak damakta minör 

tükürük bezi pleomorfik adenom tanı ve tedavisi 

anlatılmaktadır.   

Olgu Sunumu

32 yaşında erkek hasta. Hasta dış merkezde ÜSYE 

şikayeti ile yapılan muayenesinde fark edilen 

damakta  k i t le  nedeni  i le  k l in iğ imize  

yönlendirilmiş. Yapılan oral muayenesinde 

orofarenks hijyeni bozuk, yumuşak damak sol 

tarafında lokalize, önde sert damak arkada sol 

tonsil üst kutupuna kadar uzanan yaklaşık 2*2 cm 

boyutlarında ağrısız kitle.(Resim-1) Hastanın 

diğer kulak burun boğaz muayenesi normaldi ve 

öz geçmişinde 15 yıl/gün paket sigara kullanma 

öyküsü bulunmaktaydı. 

Hastadan kontraslı boyun MR sonucu sol tonsil 

loju süperiorunda ve sert damak posteoinferior 

komşuluğunda lobüle sınırlı 27*21*18 mm 

boyutunda T1-2A kesitlerde izointens, godolinum 

sonrası kontrastlanan solid yapıda kitle 

izlendi.(Resim-2) Kitleden alınan İİAB sonucu 

pleomorfik adenom geldi.

Hastaya genel anestezi altında Trendelenburg 

pozisyonunda kitle üzerindeki mukozaya 

horizontal insizyon yapılarak kitleye ulaşıldı ve 

kitle kapsülü ile beraber çevre dokulardan diseke 

edilerek çıkarıldı.(Resim-3) Hastanın postoperatif 

dönemde herhangi bir komplikasyonu olmadı. 

Patoloji sonucu pleomorfik adenom olarak bildirildi. 

Hastaya sigara alışkanlığının bırakılması tavsiye 

edildi. 1 yıllık takip döneminde nüks gözlenmedi.

Tartışma

Tükrük  bez i  tümör le r i  tüm baş  boyun  

neoplazmlarının %2-6 sini oluşturmaktadır. Bu 

neoplazmların büyük çoğunluğu majör tükrük 

bezlerinden meydana gelip, minör tükrük bezinden 

orjin alan tümörler %25 inden daha azını 

oluşturmaktadır (6).

Pleomorfik adenom tüm tükürük bezi tümörlerinin 

en sık görülenidir ve majör tükrük bezlerinden en sık 

parotiste izlenir. Minör tükürük bezi pleomorfik 

adenomun görülme yeri sıklık sırasına göre damak, 

üst ve alt dudak, bukkal mukoza, gingiva ve diğer 

bölgeler olarak devam eder (7,8). Pleomorfik 

adenom genellikle hayatın 4. – 6. dekatlarında 

görülmekte olup literatürde yaşamın çok erken 

safhalarında da görüldüğü bildirilmiştir (4). Bizim 

olgumuzda hasta 32 yaşında ve kitle önde sert damak, 

arkada sol tonsil üst kuptu ile komşu ve yumuşak 

damağın sol tarafını doldurmaktaydı.

Pleomorfik adenom iyi sınırlı, kapsüllü, soliter mikst 

bir tümör olup yapısında epitelyal ve mezodermal 

elemanları da içermektedir. Yaklaşık % 3 malign 

dejenerasyon göstermektedir.  Tümörün ince kapsülü 

olup psödopod adı verilen uzantıları bulunmaktadır. 

Psödopod postoperatif rekürrensten sorumludur 

(4,7,8). Ağız içi yerleşimli pleomorfik adenomlar 

submukozal olması, ağrısız, mobil, çok yavaş 

büyümesi ve büyük boyutlara varmaması gibi 

özelliklerinden dolayı hastaların bir kliniğe 

başvurmakta gecikmelerine neden olabilmektedir 

(7,8). Bizim olgumuz yumuşak damaktaki kitle kulak 

burun boğaz hekimi tarafından muayene sırasında 

fark edilerek Sütçü İmam Üniversitesi KBB 

Kliniğine yönlendirilmiş. 

Pleomorfik adenomda tanısı İİAB ile konur ve  
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radyolojik değerlendirmede kitlenin uzanımı, 

derinliği, boyutu ve yerleşimi hakkında bilgi 

vermektedir. MRG ile kitlenin çevredeki yumuşak 

dokularla ilişkisi daha iyi değerlendirilirken, BT 

ile kemik yapılarla olan ilişkisi daha iyi 

değerlendirilebilmektedir (8,9). Bizim olgumuzda 

İİAB yapılarak pleomorfik adenom tanısı konuldu 

ve kontrastlı boyun MR çekilerek kitlenin çevre 

yumuşak dokular ile olan ilişkisi değerlendirildi. 

Pleomorfik adenom tedavisi total cerrahi 

eksizyondur. Tümörün palatal kemik tutulumu 

mevcutsa tutulan periosteum veya palatal kemik 

ile beraber geniş eksizyon planlanmalıdır (9). 

Bizim olgumuzda damaktaki pleomorfik adenomun 

kemik tutulumu bulunmamakta olup kitle üzerinden 

insizyon ile kapsül bütünlüğü korunarak kitle eksize 

edildi. Postoperatif süreçte komplikasyon gelişmedi. 

Hastanın yapılan 1 yıllık takiplerinde rekürrens 

izlenmedi.

Pleomorfik adenomlar ağrısız olması, yavaş 

büyümesi nedeni ile ağız içi muayenelerde gözden 

kaçarak ileri boyutlarda karşılaşılabilmektedir. Bu 

nedenle ağız içinde kitle nedeni ile başvuran veya 

muayene sırasında rastlantısal olarak fark edilen 

kitlelerde minör tükürük bezi tümörleri ayırıcı tanıda 

düşünülmelidir.
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Ebegümeci: Çocukluk yaş grubunda ilk kez belirlenen üst gastrointestinal sistem kanaması nedeni olabilir mi?

Özet

Üst gastrointestinal sistem kanaması çocukluk çağında nadir görülen bir durumdur. Birçok durum ve hastalık 

üst gastrointestinal sistem kanamasına neden olabilmektedir. Türkiye'de ebegümeci bitkisi (Malva 

sylvestris) halk arasında çeşitli nedenlerle sıkça tüketilen bir bitkidir. Malvacea ailesi insanlar arasında 

güvenli olarak kabul edilmektedir. Ebegümeci bitkisine bağlı üst gastrointestinal sistem kanaması henüz 

literatürde bildirilmemiştir.Beş yaşında erkek hasta, hastanemiz acil servisimize hematemez nedeniyle 

başvurdu. Olgu üst gastrointestinal sistem kanaması tanısı ile servisimizde takibe alındı. Hastaneye başvuru 

öncesinde ebegümeci (Malva sylvestris) bitkisinin annnesi tarafından kaynatılarak hastaya içirildiği 

öğrenildi. Servisimizde takibi sırasında ve poliklinik kontrolünde üst gastrointestinal sistem kanamasını 

açıklayacak altta yatan herhangi bir hastalık tespit edilemedi. Ebegümeci (Malva sylvestris) bitkisine bağlı 

üst gastrointestinal sistem kanaması olduğu düşünüldü.Ebegümeci (Malva sylvestris) bitkisi ile ilgili daha 

detaylı çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. Halk arasında sıkça kullanılan bitkisel ürünlerin çocuklar 

üzerindeki etkileri önceden bilinmemektedir. Bu nedenle daha dikkatli olunmalı ve halkın bilinçlendirilmesi 

gerektiğini düşünmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Ebe gümeci; üst gastrointestinal sistem kanaması; çocukluk çağı. 

Abstract

Upper gastrointestinal bleeding is a rare situation in childhood. Many conditions and diseases can cause 

upper gastrointestinal bleeding. In Turkey, Malva sylvestris (common mallow) is popularly consumed 

among the people for various reasons. Malvaceae family is generally considered to be safe for use. Upper 

gastrointestinal bleeding connected to the Malva Sylvestris (Common mallow) have not been reported in 

literature yet. Five years old male patient was admitted to our hospital emergency department with 

Common Mallow: Can it be the first time determined cause of upper gastrointestinal bleeding in childhood?
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Giriş

Üst gastrointestinal sistem (GİS) kanaması 

anatomik olarak Trietz ligamentinin üzerinde 

herhangi bir odaktan kaynaklanan, klinikte 

hematemez, kahve telvesi gibi kusma, melena, 

nadir olarak hematomatokezya ile karşımıza çıkan 

kanamalardır (1). GİS kanamalarının yaklaşık 

%20'si üst GİS kanamalarıdır (2). Üst GİS 

kanamalarının %80'i kendiliğindendurmakta fakat 

klinik olarak ebeveynlerinde ve sağlık 

çalışanlarında anksiyete oluşturmaktadır (3,4). 

Çocukluk çağında kusma, özofajit, gastrit, 

duedenit, gastro-ösefageal varisler, asetil salisilik 

asit, non-steroid anti-inflamatuar (NSAİ) ilaçlar, 

yabancı cisimlere bağlı üst GİS kanaması 

görülebilmektedir (1). Ebegümeci bitkisi (Malva 

Sylvestris); eski çağlardan günümüze hem ilaç 

hem de yiyecek olarak kullanılmış, kırsal kesimde 

yaşayanların daha fazla tükettiği bir bitkidir (5,6). 

Avrupa, kuzey Afrika ve Asya'da doğada yaygın 

olarak bulunmaktadır (6). Anti-oksidan, anti-

inflamatuvar, anti-kanser, anti-ülserojenik etkileri 

bilinmektedir (6,7). Halk arasında bitkisel 

ilaçların, çayların, lokal kullanılan krem benzeri 

ürünlerin kulaktan kulağa yayılan ünleri 

bilinmektedir. Ebegümeci bitkisi ile ilgili ise 

“Milenyumun bitkisel ilacı” olduğu ile ilgili 

yayınlar görsel ve yazılı medyada sıkça yer 

almaktadır.

Bu olgu sunumunda; literatürde daha önce 

bildirilmemiş, ebegümeci bitkisine bağlı üst GİS 

kanaması olduğunu düşündüğümüz, beş yaşında 

erkek hastanın klinik bilgilerinin paylaşılması 

amaçlandı.

Olgu Sunumu

Beş yaşında erkek hasta çocuk acil servisimize kanlı 

kusma şikayeti ile başvurdu. Kusmanın hastaneye 

başvurmadan iki saat önce meydana geldiği ve taze 

kan da içerdiği aile tarafından belirtildi. Herhangi bir 

ilaç kullanımı (ibuprufen, parasetamol, asetil-

salisilik asit gibi) ve travma öyküsü yoktu. Olgunun 

özgeçmişinde herhangi bir hastalığı yoktu. Fizik 

mauyenesinde; genel durumu iyi, kalp ve akciğer 

sesleri doğaldı. Olgunun ağırlığı 17,5 kg (25-50p), 

boyu 107 cm (25p), vücut ısısı 37 ºC, kalp tepe atım 

hızı 100/dk ve tansiyonu 95/50 mmHg idi. Karın 

mauyenesi normal idi. Orofarenksi hiperemikti, olgu 

sünnetsizdi ve diğer sistem muayeneleri normaldi. 

Ortostatik hipotansiyon yoktu. Ağızdan beslenmesi 

kesildi, nazogastrik sonda (NGS) takıldı. Mide lavajı 

yapıldı herhangi bir kanama bulgusu görülmedi. 

Rutin kan tetkikleri yapıldı (Tablo 1). Olgunun beyaz 

küre sayısı ile C-reaktif protein yüksekliği mevcuttu. 

Protrombin zamanı (PT) ve international 

normalization ratio (INR) parametreleri normal 

sınırın üzerinde idi. Bu sonuç sonrasında aile tekrar 

sorgulandı ve annesi tarafından bugün “ebegümeci” 

bitkisinin kaynatılarak hastaya içirildiği öğrenildi.

Ebegümeci, GİS kanaması

hematemesis. Situation was diagnosed as upper gastrointestinal bleeding and patient was hospitalized. 

During his stay in our clinic, we found no other underlying reasons that could cause upper  gastrointestinal 

bleeding in a child except his story of drinking common mallow tea prepared by his mother. Common mallow 

should be extensively researched for its effects and side effects. Commonly used herbal infusions among 

folks might yield unexpected results on children. For this reason, caution and  awareness should be raised 

among folks for use of herbal infusions in children.

Key words: Common mallow; upper gastrointestinal bleeding; childhood.
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Olgu kliniğimizde üst GİS kanaması tanısı ile 

yatırıldı. Tedavisi intravenöz; sefuroksim 100 

mg/kg/gün, ranitidine 3mg/kg/gün ve K vitamini 3 

mg tek doz olarak düzenlendi. K vitamini 

uygulandıktan 6 saat sonra bakılan koagulasyon 

parametrelerinde düzelme olmayan olgunun 

gaitada gizli kan tetkiki pozitif idi. Olgunun klinik 

takibinde hipotansiyonu (80/40 mmHg) ve 

taşikardisi (kalp tepe atımı 155/dakika) oldu. İki 

defa melenası oldu. Tedavisine taze donmuş 

plazma (TDP) eklendi. TDP tedavisi sonrası 12. 

saatte sonra bakılan koagulasyon parametreleri 

normale döndü. NGS'den kanama kontrolü 

yapıldıktan sonra beslenmeye başlandı. Kalp tepe 

atım hızı ve tansiyon takipleri yaşına göre normale 

döndü. Melenası olmadı ve gaita rengi normaldi. 

Hastanemiz bünyesinde çocuk gastroenteroloji 

u z m a n ı  b u l u n m a m a s ı  n e d e n i y l e  ü s t  

gastrointestinal sistem endoskopisi yapılamadı. 

Genel durumu iyi olan olgu yatışının beşinci 

gününde poliklinik kontrolü önerilerek taburcu 

edildi. Olgunun 55 gün sonra poliklinik 

kontrolüne geldiği belirlendi. Poliklinik 

kontrolünde yapılan rutin tetiklerinde herhangi bir 

anormalliğe rastlanmadı. Olgu sorunsuz takip 

edilmektedir.    

Tartışma

Üst GİS kanamaları treitz ligamentinin üstünde bir 

bölgeden kaynaklanan kanamalardır (1). Üst GİS 

kanamalarında etiyoloji de coğrafi dağılım, altta 

yatan herhangi bir hastalık, kullanılan ilaçlar gibi 

birçok etken rol oynamaktadır (1,3,4). NSAİ 

ilaçlar çocukluk yaş grubunda sıkça kullanılan 

ilaçlardır. Bu ilaçların başında günümüzde 

ibuprufen eski yıllarda ise asetil-salisilik asit 

gelmektedir. NSAİ ilaçlar siklooksijenaz 

enziminin aktivitesini azaltarak prostogladinlerin 

(PG) sentezini engellemektedir (8). Etkilenen major 

prostoglandin; PG  (özellikle PGE  ve PGI ) olarak s 2 2

bildirilmektedir. PG  gastrointestinal sistemde s

mukozal korunma ve tamir için en önemli rolü 

üstlenmektedir. PG  sentezinin azalması ile birlikte s

gastrik asit ve safra gibi irritanlara karşı mukozal 

korunma zayıflamakta ve gastrointestinal kanama 

meydana gelmektedir (8). Ebegümeci bitkisinin 

kimyasal yapısında; antosiyanin (renk pigmenti), 

malvidin 3-5 diglikozit, niasin ve folik asit olduğu 

bildirilmiştir (9). Ebegümeci bitkisinin lokal anti-

inflamatuvar etkisini araştıran bir çalışmada; kontrol 

grubuna ve klorheksidin ile karşılaştırıldığında ebe 

gümeci bitkisinin oral mukoza iyileşmesinde anlamlı 

bir farkı olmadığı gösterilmiştir (10). Pırbalouti ve 

ark'nın yaptıkları çalışmada diyabetik ratlarda 

(alloksanla indüklenen) yara iyileşmesinin, ebe 

gümeci bitkisinden elde edilmiş sıvı ile tedavisinin 

kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede etkili olduğu bildirilmiştir (9). 

Mekanizması oldukça iyi bilinen NSAİ ilaçlara bağlı 

GİS kanamalarına rağmen karşı ebegümeci bitkisi ile 

ilgili literatürde bildirilmiş üst GİS kanaması olgusu 

bulunmamaktadır.

Protrombin (PT) zamanı ve international 

normalization ratio (INR) değerlerinde uzamanın 

tespit edilmesi (Tablo 1) ayırıcı tanıda altta 

yatabilecek bir koagulasyon bozukluğunu işaret 

ediyordu. Sadece PT' yi uzatan durum faktör VII 

eksikliği olabileceği düşünülmesine rağmen faktör 

düzeyi ölçümü yapılamadı Hastanın tedavisinin 

başında uygulanan K vitamini sonrası sonuçlar 

normale dönmedi. Karaciğer işlevini gösteren diğer 

tahliller normaldi. Altta yatan metabolik hastalık 

düşündüren öykü ve fizik muayene bulgusu ise yok 

idi. Taze donmuş plazma (TDP) tedavisi sonrası 

koagulasyon parametreleri normale döndü. 

Ebegümeci, GİS kanaması
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H a s t a m ı z ı n  ö y k ü s ü n d e  e b e g ü m e c i n i n  

kaynatılarak içirilmesi dışında herhangi bir neden 

belirlenemedi. TDP tedavisi uygulanması 

koagulasyon bozukluklar ının tanıs ının 

ertelenmesine neden oldu. Üst GİS kanaması 

bulgusu olmayan hasta taburcu edildi. On gün 

sonra poliklinik kontrolünde yapılan rutin kan 

tetkikleri tamamen normal idi. Herhangi bir 

koagulasyon bozukluğu yok idi. 

Topikal ve sistemik anti-inflamatuvar etkileri 

araştırılan ebegümeci ile ilgili koagulasyon 

kaskadını bozan bir alt birime sahip olup olmadığının 

araştırılması gerekmektedir. Halk arasında popüler 

olan geleneksel uygulamaların her zaman iyi 

sonuçlar vermeyebileceği unutulmamalıdır. 

Geleneksel ilaç ve uygulamalar konusunda halkın 

bilinçlendirilmesi gerekmektedir. 
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Primary plasma cell leukemia: evaluation of a rare disease

Abstract

Plasma cell leukemia (PCL) is a rare and aggressive cancer involving plasma cells. There are two forms of 

PCL (with or without multiple myeloma). Although patients with primary and secondary PCL share several 

clinical features, important differences exist. We report on a case diagnosed with primary PCL. We analyzed 

the clinicopathologic and laboratory features of the disease. The aim of this report is to draw attention to PCL.

Keywords: Plasma cell, primary plasma cell leukemia, multiple myeloma

Öz

Plazma hücreli lösemi (PHL), plazma hücrelerini içeren agresif ve nadir görülen bir kanserdir. PHL, multle 

myelomanın birlikte olduğu ve olmadığı şekilde iki formu (primer, seconder) bulunmaktadır. Primer ve 

seconder PHL'li olguların birçok klinik özellikleri benzer olsada önemli farklılıklar bulunmaktadır. Bu olgu 

sunumunda primer PHL'li bir hastanın klinik, patolojik ve laboratuar bulguları incelenmiştir. Bu olgu 

sunumunun amacı PHL'e dikkat çekmektir. 

Anahtar Kelimeler: Plazma hücresi, primer plazma hücreli lösemi, multiple myeloma diskoid

Primer Plazma Hücreli Lösemi: Nadir Bir Hastalığın Değerlendirilmesi
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Introduction:

Plasma cell leukemia (PCL) is a rare cancer 

involving plasma cells. The primary (pPCL) form 

occur in patients without preceding multiple 

myeloma (MM) or monoclonal gammopathy of 

undetermined significance, and the secondary 

(sPCL) form arising as a leukemic transformation 

of MM. The incidence of pPCL ranges less than 5% 

of malignant plasma cell (PC) diseases (1). The 

diagnostic criteria is based on the presence of more 

than 20% of plasma cells in the peripheral blood or an 
9absolute number of plasma cells exceeding 2x10  /L 

(2). There are some differences in clinical signs of 

primary and the secondary PCL. PCL is usually 
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progressive. For the patients previously received 

alkylating agents and became resistant to them 

develops, secondary PCL rarely responds to 

chemotherapy.

Due to the low frequency of this entity, most 

publications on PCL are based on case report, a 

few series with more than 20 patients can be found 

in the literature (1,3). We  have analyzed   clinic 

and laboratory characteristics of a case diagnosed 

with primary (de novo) PCL.

Case report

The 74-year-old male patient admitted to our 

hospital with complaints of anemia. General 

physical examination was unremarkable except 

for pallor. The outstanding laboratory findings 

were as follows: hemoglobin 8.7 g/dL, leukocyte 
3 3count 10.33x10 /uL, platelet count 56x 10 /uL, 

blood urea nitrogen 38 mg/dL, serum creatinine 

2.2 mg/dL, uric acid 14.4 mg/dL, serum calcium 

10  mg /dL ,  a lbumin  4 .2g /dL ,  l a c t a t e  

dehydrogenase (LDH) 280 u/L and the erythrocyte 

sedimentation rate 32 mm/h. He didn't have any 

organomegaly. Skeletal survey demonstrated few 

lytic bone lesions by X-ray in the skull. As shown 

in Figure 1, bone marrow examination showed 

nearly 80% of plasma cell constitution. Serum 

protein electrophoresis showed a suspected 

monoklonal spike in gamaglobulin fraction. As 

shown in Figure 2, in immunfixation 

electrophoresis, free kappa chain was detected. 

Immunohistochemical examination of bone 

marrow showed diffuse staining with CD20, 

CD38, CD117 and kappa was positive. In 

immunophenotypic examination of bone marrow 

55% CD38, 55% CD138, 55% CD19, 55% CD117 

positive and kappa monoclonality in CD45 

negative blast cells was observed. However, CD56 

expression was not found. Based on overall 

findings, the diagnosis was pPCL in light chain.

Discussion

The pPCL is a rare and aggresive subtype of PC 

dyscrasia. Primary PCL has been reported to be 

associated with prior exposure to chemotherapy or 

radiotherapy. But, this association is difficult to 

confirm due to low incidence (4). Secondary PCL 

develops from a preexisting plasma cell dyscrasia. 

Most clinical signs of myeloma are observed in PCL. 

In previously reported series, patients with pPCL 

have often extra osseous organ involment, 

thrombocytopenia, increased frequency of renal 

failure and lactate dehydrogenase and rapid 

progression to the terminal stage. Lytic bone lesions 

are less (1,3,5,6). Anemia occurs more frequently in 

cases with PCL versus cases with MM (6). The 

clinical data observed in our case are concordant with 

previous report and bone marrow examination 

showed nearly 80% of plasma cell constitution. In 

medical history of our patient has not a preexisting 

plasma cell dyscrasia.

Flow cytometry (FC) is an important diagnostic tool 

for the evaluation of peripheral blood and bone 

marrow. PCs from PCL displayed a more immature 

phenotype than MM as assessed by the expression of 

the CD20 antigen, which is ussally absent in MM. In 

addition, the immunophenotype of plasma cell 

leukemia differs typically from that of myeloma by 

lack of aberrant CD56 expression (6). However, the 

phenotypic differences do not allow a complete 

discrimination between PCL and MM. The 

phenotypic characteristics could help to explain the 

differences in survival. CD56 antigen expression has 

been associated with a good prognosis (7)  and the 

CD20 antigen has been associated with a shorter 

survival (8). Co-expression of CD38 and CD138 was 

best combination to identify the PC by FC (9). In 

immunophenotyping of plasma cells in our patient 

Primary plasma cell leukemia
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was compatible with these literature findings and 

as we detected 55% CD38, 55% CD138, 55% 

CD19, 55% CD117 positive expression and kappa 

monoclonality in CD45 negative blast cells. 

However, CD56 expression was not found. 

Immunohistochemical examination of bone 

marrow showed diffuse staining with CD20, 

CD38, CD117 and kappa was positive.

Both forms affect patients most commonly in the 

6th decade of life and are usually progressive, 

especially in the primer. Patient's survival by more 

intensive chemotherapy is about 20 months (1). 

The outcome of pPCL has improved with novel 

a g e n t s ,  i n c l u d i n g  b o r t e z o m i b  a n d  

immunomodulatory. Bortezomib is probably the 

most important drug in pPCL because bortezomib-

based therapy rapidly reduces tumor load and 
 

reverses complications, including renal failure (10) . 

Our patient was initiated bortezomib combined with 

dexamethasone. He is in his eighth cure of treatment 

and  the patient's general condition is good.

As the case showed a typical presentation for pPCL 

and a rare, aggresive type of cancer, we wanted to 

report the case.
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Systemic Lupus Erythematosus Developed Under The Brucellosis Therapy

ABSTRACT

Drug-induced lupus erythematosus is a disorder which is temporally related to continuous drug exposure and 

clinical findings resolve upon discontinuation of the offending drug. Its clinical and laboratory findings are 

similar to systemic lupus erythematosus (SLE). SLE induced by doxycycline, rifampicin or streptomycin are 

extremely rare. We present the case of a patient who developed arthralgia, leucopenia, lymphopenia and 

pleural effusion due to the doxycycline, rifampicin or streptomycin drugs treatment.

Keywords:  Brucellosis, Doxycycline, Rifampicin, Streptomycin

ÖZET

İlaca bağlı lupus eritematozus, ilaç kullanımına bağlı ortaya çıkan ve ilacın kesilmesi sonrasında klinik 

bulguların gerilemesi ile karakterize bir bozukluktur. İlaç kaynaklı lupus eritematozusun klinik ve laboratuar 

bulguları sistemik lupus eritematozusun (SLE) bulguları ile benzerdir. Doksisiklin, rifampisin veya 

streptomisin ile tetiklenen SLE son derece nadirdir. Bu yazıda doksisiklin, rifampisin veya streptomisin 

tedavisine bağlı artralji, lökopeni, lenfopeni ve plevral efüzyon gelişen bir olgu sunulmuştur.

Anahtar kelimeler: Bruselloz, Doksisiklin, Rifampisin, Streptomisin

Bruselloz Tedavisi Altında Gelişen Sistemik Lupus Eritematozus 
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Introduction

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a 

prototypical autoimmune disease characterized by 

presence of autoantibodies and immune 

complexes (1,2). It is estimated that up to 10 % of 

SLE cases are drug-induced lupus erythematosus 

(DILE) (3). DILE is a syndrome with clinical 

manifestations and laboratory findings similar to 

SLE. It is temporarily related to continuous drug 

exposure which resolves after the offending drug 

is ceased. The drugs most commonly caused in the 

development of DILE are hydralazine, 

procainamide, quinidine, isoniazid, hydralazine, 

carbamazepine and chlorpromazine (4,5).

We present a case of a young male of DILE 

developed under the doxycycline, rifampicin and 

streptomycin drugs used for the treatment of 

brucellosis.

Case 

An 18-year-old man was admitted to the infectious 

diseases outpatient clinic with complaints of 

fatigue, malaise, arthralgia and sweating. The 

diagnosis of brucellosis was made based on 

positive Brucella standard tube agglutination 

(STA) test results (titer>1/640) in the presence of 

clinical signs and symptoms suggestive of 

brucellosis. Antimicrobial therapy was initiated 

for brucellosis with doxycycline (200 mg/day), 

rifampicin (600 mg/day) for 6 weeks and 

streptomycin (1000mg/day) for 2 weeks.

The patient showed partial improvement of his 

arthralgia with the treatment however he 

complained of dyspnea. Symptoms have been 

developed at the third week of treatment. Chest 

radiograph showed bilateral pleural effusions, 

with more pleural fluid in the right side (picture 1).  

Pleural fluid was analyzed by polymerase chain 

reaction (PCR) for detecting Mycobacterium 

tuberculosis and it has been found negative. 

Adenosine deaminase (ADA) activity was measured 

at normal levels. Pleural biopsy showed nonspecific 

pleuritis and fibrosis. The patient was referred to our 

rheumatology outpatient clinic to investigate the 

etiology of serositis. At the admission the white blood 
3 3cell 3400/mm , lymphocytes 1200/mm , C-reactive 

protein (CRP) 1.99 mg/dl (normal range 0.1-0.82), 

erythrocyte sedimentation rate (ESR) 5 mm/h, serum 

complement protein 3 (c3) level 85.1 mg/dl (normal 

range: 90-180), serum complement protein 4 (c4) 

11.6 mg/dl (normal range: 10-40) were detected. The 

antinuclear antibody (ANA) was positive at a titer of 

1:320 with homogenous pattern. Anti-double-

stranded DNA (anti-dsDNA) antibody was positive 

and anti-histone core antibody was negative. These 

p a r a m e t e r s  m e a s u r e d  b y  i n d i r e c t  

immunofluorescence. Blood biochemistry and urine 

analysis were within normal limits. As a result of 

clinical and laboratory findings, the patient was 

diagnosed with DILE. The medicaments for 

Brucellosis treatment were discontinued after DILE 

diagnosis and the treatment of methylprednisolone 

was started with a dose of 0.5mg/kg/day. Steroid dose 

was reduced to 5mg/day and hydroxychloroquine in 

dose of 200 mg/day was added at the 4 weeks of the 

treatment. Patient's symptoms were improved.

Discussion

DILE is a reversible disorder related with exposure to 

several drugs. Diagnosis of DILE is not easy and 

there are no standard diagnostic criteria for DILE. 

However, the resolution of both clinical and 

serological features following drug discontinuation 

is an important clue for the diagnosis of DILE (6). 

DILE was initially reported in patients treated with 

hydralazine. Later procainamide and anticonvulsant 

drugs were revealed to cause DILE (7). Recently,  

over 80 drugs have since been associated with 
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development of DILE. The etiopathogenesis of  

DILE is not exactly known. The chemical 

structure of drugs and genetic factors are thought 

to play a role in the pathogenesis. The symptoms  

and laboratory findings of DILE are similar to 

SLE Myalgia and arthralgia were seen in the . 

majority of cases Renal and central nervous . 

system involvement and malar rash are generally 

less frequent in DILE compared to SLE (4). Severe  

hematological findings are uncommon in DILE as 

laboratory findings. Anti-histone antibodies were  

found positive in most of the patients with DILE. 

Unlike idiopathic SLE, positive anti-dsDNA is 

rare in patients with DILE (6). 

The first step in DILE therapy is to determine the 

drug causing the disease and cease its usage. In 

most of the patients the disease is regressed with 

the cease of the drug, while for some patients 

additional therapy may be needed. Therapy may 

differ according to the disease severity and the 

affected organ. Non-steroidal anti-inflammatory 

drugs or low-dose corticosteroids are sufficient for 

patients with musculoskeletal system complaints, 

while patients with severe renal involvement or 

vasculitis should be treated like idiopathic SLE (8). 

Doxycycline, rifampicin and streptomycin are 

frequently used in the treatment of brucellosis. 

Although some of the side effects of these drugs are 

well known to cause DILE, It has only been 

demonstrated in a limited number of case reports 

(9,10).

In our case, development of pleural effusion after 

Brucellosis therapy and non-existing typical SLE 

findings such as malar rash and photosensitivity lead 

us to diagnose DILE. 

In conclusion, at the presence of SLE for patients 

without showing typical symptoms such as malar 

rash, discoid lesion, renal involvement; it has been of 

importance to investigate drugs used by the patients 

and to terminate drug usage causing DILE.

Figure 1. Posterior-anterior (PA) chest X-ray of the patient

İlaç Kaynaklı Lupus Eritematozus

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015 286



References

1. Atwater BD, Ai Z, Wolff MR. Fulminant 

myopericarditis from phenytoin-induced systemic lupus 

erythematosus. WMJ 2008;107(6):298-300.

2. Weigert O, von Spee C, Undeutsch R, Kloke L, 

Humrich JY, Riemekasten G. CD4+Foxp3+ regulatory 

T cells prolong drug-induced disease remission in 

(NZBxNZW) F1 lupus mice. Arthritis Res Ther 

2013;15(1):R35.

3. Dalle Vedove C, Simon JC, Girolomoni G. Drug-

induced lupus erythematosus with emphasis on skin 

manifestations and the role of anti-TNFα agents. J Dtsch 

Dermatol Ges 2012;10(12):889-97.

4. Williams EL, Gadola S, Edwards CJ. Anti-TNF-

induced lupus. Rheumatology (Oxford) 2009; 48(7):716-

720.

5. Liakou AI, Brunner M, Theodorakis MJ, Makrantonaki 

E, Zouboulis CC. Recurrent subacute cutaneous lupus 

erythematosus following exposure to different drugs. 

Acta Derm Venereol 2011; 91(5):586-7.

6. Vedove CD, Del Giglio M, Schena D, Girolomoni G. 

Drug induced lupus erythematosus. Arch Dermatol Res 

2009;301(1):99-105.

7. Fritzler MJ. Drugs recently associated with lupus 

syndromes. Lupus 1994;3(6):455-9.

8. Marzano AV, Vezzoli P, Crosti C. Drug–induced lupus: an 

update on its dermatolojic aspects. Lupus 2009;18(11):935-

40.

9. Lewis-Jones MS, Evans S, Thompson CM. Erythema 

multiforme occuring in association with lupus 

erythematosus during therapy with doxycycline. Clin Exp 

Dermatol 1988;13(4):245-7.

10. Patel GK, Anstey AV. Rifampicin-induced lupus 

erythematosus. Clin Exp Dermatol 2001;26(3):260-2.

İlaç Kaynaklı Lupus Eritematozus

287 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015



Hybrid approach in two cases with hypoplastic left heart syndrome

Abstract

Hypoplastic left heart syndrome (HLHS) encompasses a spectrum of congenital cardiac defects which 

mostly include left ventricular hypoplasia or atresia, mitral valve hypoplasia or atresia and ascending aortic 

hypoplasia and atresia. Hypoplastic left heart syndrome is a leading cause of neonatal mortality. In recent 

years, popularity of hybrid approach has increased. Hybrid procedures which requires close cooperations 

between paediatric cardiologists and cardiac surgeons includes a less invasive primary procedure; 

integrating interventional cardiology approaches  and surgical techniques. Herein, we report two cases with 

hypoplastic left heart syndrome. We performed hybrid approach including ductal stenting and bilateral 

pulmonary banding on these patients. 

Key words: Infant, newborn, hypoplastic left heart syndrome, treatment

Öz

Hipoplastik sol kalp sendromu; çoğunlukla sol ventrikül hipoplazisi veya atrezisi, mitral kapak hipoplazisi 

veya atrezisi ve çıkan aorta hipoplazisi veya atrezisini içeren doğumsal kalp defektleri spektrumunu kapsar. 

Hipoplastik sol kalp sendromu neonatal mortalitenin önemli bir nedenidir. Son yıllarda hibrid yaklaşımın 

popülaritesi artmıştır. Hibrid uygulama, pediyatrik kardiyolog ve kalp cerrahı arasında yakın işbirliği 

gerektiren, girişimsel kardiyoloji yaklaşımları ve cerrahi teknikleri birleştiren ve daha az invaziv olan 

birincil bir uygulamadır. Bu yazıda, hipoplastik sol kalp sendromu olan ve duktal stent ve iki taraflı pulmoner 

arter bantlamayı içeren hibrid yaklaşımı uygulanan iki olguyu sunduk. 

Anahtar kelimeler: Bebek, yenidoğan, hipoplastik sol kalp sendromu, tedavi

Hibrid yaklaşımı uygulanan hipoplastik sol kalp sendromlu iki olgu
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Introduction 

Hypoplastic left heart syndrome (HLHS) 

encompasses a spectrum of congenital cardiac 

defects which mostly include left ventricular 

hypoplasia or atresia, mitral valve hypoplasia or 

atresia and ascending aortic hypoplasia and atresia 

(1, 2).  Postnatal clinical course of neonates with 

HLHS depends on the presence and magnitude of 

shunts-ductus arteriosus and foramen ovale (3). The 

first successful palliative surgical treatment of 

Olgu Sunumu
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neonates with HLHS was performed by Dr. 

William Iman Norwood and colleagues in 1981 

(3). Norwood operation (stage I) connects right 

ventricle to both the systemic and pulmonary 

circulations. Bi-directional cavopulmonary 

anastomosis (BCPA) and Fontan procedures 

should be performed by 4-6 months and 2-4 ages, 

respectively to unload systemic right ventricle. 

During the last decade, alternative options such as 

hybrid palliation became available. Adequate 

interatrial communication with septostomy +/-

stent, ensuring the patency of the ductus arteriosus 

to maintain systemic blood flow and protecting the 

pulmonary vascular bed by performing bilateral 

pulmonary arterial banding is aimed for this 

approach (4,5). In this report, we describe two 

neonate with HLHS who had hybrid approach.

Case 1

A 39-week neonate weighing 3815 gr was referred 

to our unit for the evaluation of tachypnea and low 

saturation. On physical examination, patient was 

cyanotic with a pulse oximeter reading 78%. His 

precordium was active with a hyperdynamic right 

ventricular impulse with normal peripheral pulses, 

and a grade 2/6 systolic ejection murmur heard 

along the mesocardiac area. A mild hepatomegaly 

was noted, and lung auscultation was normal. An 

echocardiogram showed a hypoplastic left 

ventricle, large secundum atrial septal defect and 

patent ductus arteriosus. Left ventricular end 

diastolic dimension was 7 mm, aortic valve 

annulus was 4 mm, isthmus and descending aorta 

was 5.5 mm and 7 mm, respectively. There were 

also mitral and aortic valve atresia. There was no 

antegrade flow in the aorta, but retrograde flow 

from the ductus to arcus aorta and its branches. We 

measured the annulus of atretic aortic valves. 

Prostaglandin E1 infusion and diuretic therapy 

was begun, and decision of hybrid approach was 

made. Cardiac catheterisation supported the findings 

of echocardiography. Bidirectional shunt through 

atrial septal defect with a 9 mm and dilated 

pulmonary artery three times aorta and Krichenko 

type C ductus with a 6 mm diameter were noted. 8x16 

mm balloon-expandable stent  (RX Herculink Elite) 

was deployed in the ductus. Afterwards, bilateral 

pulmonary banding procedure was performed. No 

complications were noted after procedure. 

Tracheostomy was needed for optimal respiratory 

care. After one week of procedure, patient had 32 

mmHg gradient through the ductal stent showing 

restrictive blood flow. We did not perform 

angiography due to sepsis and deterioration in the 

clinical picture.  Klebsiella pneumonia was isolated 

in blood culture. Cultures of urine, tracheal aspirate 

and tip of the catheter were negative. The patient was 

died on the 39th day postoperatively after sudden 

deterioration in general condition and hypotension 

low cardiac output due to possible septicaemia.

Case 2 

A 38-week old neonate with a suspicion of congenital 

heart disease on obstetric ultrasound was referred to 

our unit. His birth weight  was 3800 gr., baby was 

pallor with a heart rate of 174/min and respiratory 

rate of 55/min. Blood pressure was 54/31 mmHg. 

Patient had 3/6 systolic murmur with a pulse 

oximetry reading of % 95, and femoral pulses were 

bilaterally palpable. There was no abnormality in 

blood tests and biochemistry parameters. 

Transthoracic echocardiography revealed 

hypoplastic left heart syndrome, secundum atrial 

septal defect and patent ductus arteriosus. Left 

ventricular end diastolic diameter was 9 mm, aortic 

annulus was 4.5 mm, isthmus was 5 mm, and 

descending aorta was 7.5 mm. Inotropic support, 

diuretic and PGE1 infusion was started. We started 

Hybrid approach in hypoplastic left heart syndrome
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PGE1 infusion with a dose of 0.01 mcg/kg/min 

after immediately birth  in case who prenatally 

diagnosed. On the second day of hospitalisation, 

patient was intubated due to tachypnea and 

respiratory acidosis in blood gas analysis. Since, 

this baby is term neonate; PGE1 infusion may lead 

to abdomical distention, biliary and bloody gastric 

residue, which developed on postnatal day 2. We 

decided to stop enteral feeding and start antibiotic 

therapy due to abdominal distention and biliary, 

bloody gastric residues. PGE1 infusions was also 

stopped because of necrotizing enterocolitis. The 

diagnosis of sepsis and disseminated intravascular 

coagulopathy were considered based on increase 

of acute phase reactants and  alterations in blood 

diathesis tests. On day 11 of hospitalisation, the 

decision of hybrid approach was made. The length 

and diameter of the ductus were determined by 

echocardiography and angiography. The 

angiography showed atretic mitral and aortic 

valves, dilated pulmonary artery, tubular ductus 

with a 5 mm. There was bilateral shunt through 

ASD with a 7 mm diameter. The same procedures 

including 6x18 mm balloon-expandable ductal 

stenting (RX Herculink Elite) and bilateral 

pulmonary banding were applied in this patient, 

and no complications after procedures were 

observed. Postoperative echocardiography 

demonstrated 12 mmHg peak instantaneous 

gradient in stent area. Candida glabrata was 

isolated from blood, but urine and tracheal culture 

were negative. Patient was lost after 23 days of 

procedure due to sepsis with sudden onset of 

bradycardia and hypotension.

DISCUSSION

HLHS is a fatal neonatal congenital heart disease 

which accounts for 25% of deaths during the first 

week of life (4). The first successful palliative 

surgery in patients with hypoplastic left heart 

syndrome has been succeeded by Norwood et al. in 

1981 (3). Stage I Norwood includes atrial 

septectomy, anastomosis of proximal pulmonary 

artery to aorta, and separation of pulmonary and 

systemic circulation using either a right ventricular to 

pulmonary artery conduit or a Blalock-Taussig shunt. 

Significant success has been recorded in three staged 

procedure during the last decade. However, general 

morbidity and mortality of the initial Norwood 

procedure and its influence on the long-term success 

of the following Fontan procedure remain 

suboptimal (6). Therefore, during the last decade, 

hybrid approach with bilateral pulmonary arterial 

banding, stenting of patent ductus arteriosus to 

restore unobstructed systemic output and creation of 

unobstructed atrial septal defect has been emerged as 

an alternative to Norwood operation in children with 

HLHS. The decision concerning the individual 

strategy in patients with HLHS has changed with 

increasing experience in making prenatal and 

postnatal diagnosis as well as in surgical palliations 

and is now based on medical and social 

considerations (7). Compared to almost 30 years of 

experience with the Norwood stage I operation the 

hybrid approach is relatively new. Originally 

reported in 1993, hybrid procedures for initial 

palliation of hypoplastic left heart syndrome were 

devised as an alternative to the stage 1 Norwood 

procedure. Hybrid procedures which requires close 

cooperation between the paediatric cardiologists and 

cardiac surgeons includes a less invasive primary 

procedure; integrating interventional cardiology 

approaches  and surgical techniques (5). 

Ductal stenting is generally recommended 

particularly in patients with restrictive ductus 

Hybrid approach in hypoplastic left heart syndrome
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arteriosus not responding to PGE1 therapy. In our 

institute, we do not prefer only Hybrid procedure; 

we have also experience on Norwood stage I with 

either a Sano shunt or modified BT shunt. We 

decided to perform Hybrid procedure in these 

cases. In our cases, hybrid approach was 

successful  wi th  no procedure re la ted 

complications. We prefer Columbus approach, 

which has evolved with the cooperative 

modifications of Galantowicz and Chetham (8). 

The palliation is performed by intraoperative, off-

pump, a stent in the arterial duct positioned 

through a sheath in the pulmonary trunk followed 

by placement of bands on both pulmonary arteries. 

Bands are placed surgically round the right and left 

pulmonary arteries. Bilateral pulmonary artery 

banding and ductal stent implantation were 

performed concomitantly. We did not use 

angiography to show ductus arteriosus in both 

cases. Ductus diameter was measured by 

epicardial 2D- echocardiography. The hybrid 

approach to palliation of hypoplastic left heart 

syndrome can be complicated by the development 

of neointimal formation and in-stent stenosis of 

the PDA. This may obstruct retrograde aortic arch 

flow, decrease systemic circulation, and lead to 

interstage interventional procedures (9). 

Ventricular functions, degree of tricuspid 

regurgitation and peak instantenous gradient 

through ductus arteriosus and pulmonary artery 

bands should be evaluated by echocardiography 

during postoperative period. 

We performed hybrid procedure in the sterile 

operating room. In the first case, tracheostomy, 
ndwhich was performed after 32  day of procedure, 

could be the major contributing factor to sepsis. In 

the second case, there was clinical picture of 

necrotizing enterocolitis before the procedure that 

may help the progression of sepsis in the 

postoperative period. We tried to extubate patients 

earlier postoperatively. Several authors suggest that 

full mechanical ventilation lessens the burden of 

respiratory effort of the patient, and accordingly 

eliminates the metabolic demand that spontaneous 

respiratory function imposes. However, after 1 

month of follow-up, our cases were lost due to sepsis. 

Both patients were intubated and had clinical 

findings consistent with general septicaemia. 

Preoperative hemodynamic findings and the 

presence of aortic and mitral atresia concomitantly in 

both cases could be associated with this unfavourable 

outcome. 

Initial reports regarding early results of the hybrid 

approach were restricted by small cohorts of patients 

with heterogenous diagnoses and risk stratification, 

short follow-up period and the effect of the learning 

curve of this new method. In recent years, reports 

have been focused on the management of hybrid 

approach for high risk patient with HLHS.  The 

results of new reports from several centres 

comparing the risks of hybrid approach and Norwood 

stage 1 and 2 are promising (10, 11). Several 

investigators addressing the potential advantage of 

Hybrid approach that there may be a dramatic 

improvement of patient's neurological development 

by delaying the age of the bypass. However, there is 

no definite answer what effect of hybrid approach 

will have on neurodevelopmental outcomes in future 

(12). In the majority of cases, total cardiac output and 

systemic extraction of oxygen are the most 

important, most variable, and most manageable 

determinants of systemic delivery of oxygen in the 

acute post-operative period following the initial 

stage. Our both cases had mitral/aortic atresia, which 

is a severe form of HLHS; we may argue that the 

prognosis could be better if they had mitral 

Hybrid approach in hypoplastic left heart syndrome
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stenosis/aortic stenosis. 

In conclusion, Hybrid approach is an alternative to 

the Norwood stage 1 for children with high risk 

congenital heart disease. In this report, we 

describe two cases with hypoplastic left heart 

syndrome who had hybrid approach. Hybrid 

approach which mandates multidisciplinary team 

including paediatric cardiologists and cardiac 

surgeons will have potential for being a primary 

treatment modality for high risk HLHS infants, in 

future. However, it should also be noted that long-

term and multicenter prospective studies are needed 

to determine the clinical benefits and risks of this 

approach.

References

1.Alayunt EA, Atay Y, Uç H: Hipoplastik Sol Kalp 

Sendromu. In: Duran E, ed. Kalp ve Damar Cerrahisi. 

1.Baskı. İstanbul; Çapa Tıp Kitabevi ve Yay. Hizmetleri, 

Ulus Matbaacılık 2004: 497-508.

2.Pizarro C, Derby CD, Baffa JM, et al. Improving the 

outcome of high-risk neonates with hypoplastic left 

heart syndrome: hybrid procedure or conventional 

surgial palliation. European Journal of Cardio-thoracic 

Surgery 2008; 33 (4): 613-18.

3.Norwood WI, Lang P, Casteneda AR, Campbell DN. 

Experience with operations for hypoplastic left heart 

syndrome. The Journal of thoracic and cardiovascular 

surgery 1981; 82 (4): 511–9.

4.Hazan E, Şişli E. Hypoplastic left heart syndrome. 

Turkiye Klinikleri J Pediatr Sci 2006; 2 (12): 64-7

5.Bacha E AM, Hijazi ZM. Hybrid  Procedures in 

Pediatric  Cardiac Surgery. Semin Thorac Cardiovasc 

Surg Pediatr Card Surg Annu. 2005: 78-85. 

6.Ashburn DA, McCrindle BW, Tchervenkov Cl,et al. 

Outcomes after the Norwood operation in neonates with 

critical aortic stenosis or aortic valve atresia. J Thorac 

Cardiovasc Surg 2003; 125 (5): 1070-82.

7.Brackley KJ, Kilby MD, Wright JG, et al. Outcome 

after prenatal diagnosis of hypoplastic left-heart 

syndrome: a case series. Lancet. 2000; 356 

(9236):1143–7.

8.Galantowicz M, Cheatham JP, Phillips A, et al. Hybrid 

approach for hypoplastic left heart syndrome: 

intermediate results after the learning curve. Ann Thorac 

Surg 2008; 85 (6): 2063-70.

9.Robert H. Anderson, Edward J. Baker, Daniel J. Penny, 

Andrew N. Redington,, Michael L. Rigby and Gil 
rdWernovsky. Paediatric Cardiology. 3  edition. Churchill 

Livignstone, Philadelphia, 2010: 978-986.

Nadorlik HA

10.Egan MJ, Hill SL, Cheatham JP, Galantowicz M, 

Kovalchin JP. Predictors of ductus arteriosus in-stent 

stenosis in the hybrid approach to hypoplastic left heart 

syndrome. Pediatr Cardiol. 2013; 34 (3): 656-60.

11.Akintuerk H, Michel-Behnke I, Valeske K, et al. Stenting 

of the atrial duct and banding of the pulmonery arteries: 

basis for combined Norwood stage 1 and 2 repair in 

hypoplastic left heart. Circulation 2002; 105 (9): 1099-103.

12.Licht DJ, Shera DM, Clancy RR, et al. Brain maturation 

is delayed in infants with complex congenital heart defects. 

J Thorac Cardiovasc Surg 2009; 137 (3): 529-36.

Hybrid approach in hypoplastic left heart syndrome

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı 2, 2015 310



Laparoskopik Ürolojik Cerrahinin Güncel Literatür Eşliğinde Gastrointestinal Komplikasyonları

Özet

Günümüzde gelişmiş cerrahi merkezlerde, ürolojik majör cerrahi işlemlerin çoğunda laparoskopi 

uygulamaları tercih edilmektedir. Şimdiye kadar yapılmış birçok çalışmada laparoskopik ürolojik cerrahinin 

çeşitli faydaları tarif edilmiştir. Klinisyenlerin bu cerrahi seçeneği daha çok tercih etmesine paralel olarak, 

hastalarda da bu cerrahi seçenek için bilinç oluşmaya başlamıştır. Birçok faydası olsa da laparoskopik 

ürolojik cerrahinin komplikasyonları mevcuttur ve özellikle de gastrointestinal komplikasyonları can sıkıcı 

olabilmektedir. Bu derlemede güncel literatür eşliğinde laparoskopik ürolojik cerrahinin gastrointestinal 

komplikasyonları ve tanı yöntemleri gözden geçirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Cerrahi, Komplikasyon, Laparoskopi.

Abstract

Recently, laparoscopic urologic surgical procedures have been preferred for most of the major urologic 

surgical procedures in advanced surgical centers. Upto now, benefits of laparoscopic urologic surgeries have 

been presented in numerous studies. The consciousness has been appeared in patients parallel to clinicians 

prefered these surgical options. Although there are some benefits, there are complications in laparoscopic 

urologic surgery, notably gastrointestinal complications can annoy. In this review, we evaluated 

gastrointestinal complications of laparoscopic urologic surgery and its diagnosis methods in view of current 

literature.

Key Words: Complication, Laparoscopy, Surgery
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1.Giriş 

Laparoskopinin ürolojide ilk kullanımı 

nefrektomi ile başlamıştır (1). Ardından peşi sıra 

prostat kanserinde evreleme ve ilk radikal 

prostatektominin yapılması izlemiştir (2,3). Büyük 

merkezlerde eğitim programları sayesinde 

laparoskopik ürolojik cerrahi tüm dünyaya yayılmış 

ve halen yayılmayı  sürdürmektedir  (4) .  

Derleme
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Laparoskopik ürolojik cerrahi prosedürler zorluk 

derecesine göre gruplandırıldığında, laparoskopik 

böbrek kist dekortikasyonu gibi en kolay 

prosedürler bile mutlaka laparoskopik eğitim 

gerektirmektedir (5). Ek olarak sadece cerrahın 

değil operasyon ekibinin de eğitim alması 

önerilmektedir (5). 

Laparoskopik ürolojik cerrahi prosedürlerin 

b i r ç o k  f a y d a s ı  y a p ı l a n  ç a l ı ş m a l a r d a  

bildirilmektedir (6). Operasyon sırasında daha az 

kanama, optik ile büyütülmüş cerrahi saha, kısa 

hastanede kalış, operasyon sonrası daha az 

analjezik gereksinimi, erken toparlanma ve 

günlük yaşama hızlı dönüş bunlardan bazılarıdır  

(7). Açık cerrahi ile kıyaslandığında ek donanım, 

eğitim ve uzun öğrenme eğrisi gerektirebilmesi ise 

dezavantajlarından bazılarıdır (5). Ülkelerin 

ekonomileri geliştikçe ve eğitim programları 

çoğaldıkça bu dezavantaj gittikçe azalmaktadır 

(4).

Şimdilerde laparoskopi, ürolojide temel 

alanlardan bir idir.  Teknolojideki  hızl ı  

ilerlemelerin laparoskopik ürolojik cerrahiye 

katkısı büyük oldu. Özellikle operasyon süresini 

uzatan ve geleneksel cerrahinin de prensipleri 

arasında olan sırası ile dokuları diseke etme, 

yakma ve kesme işlemlerinin tümünü tek bir cihaz 

ile yapılabilmesi, laparoskopik ürolojik cerrahiyi 

artık daha da tercih sebebi haline getirmiştir (8). 

Yenileyin, robot yardımlı laparoskopik ürolojik 

uygulamalar gündemdedir (9).  En zor 

laparoskopik ürolojik prosedürler bile robotik 

kollar sayesinde kolayca uygulanabilmekte ve bu 

s a y e d e  y e n i  c e r r a h i  t e k n i k l e r  b i l e  

tanımlanabilmektedir (10).

Yukarıda birçok faydası belirtilen laparoskopik ve 

robot yardımlı laparoskopik ürolojik cerrahi 

uygulamaların özellikle gastrointestinal 

k o m p l i k a s y o n l a r ı  c a n  s ı k a b i l m e k t e d i r.  

Komplikasyonlara tanı konulabilmesi ve 

sınıflanması, cerrahi teknikerin gelişmesi açısından 

köşe taşıdır. Ayrıca cerrahi ekibin eğitimi ve hasta 

bakımı açısından önem arz etmektedir. Bu derlemede 

laparoskopik ürolojik cerrahinin komplikasyonları 

güncel literatür eşliğinde gözden geçirilmektedir. 

Ayrıca klinik tecrübelerimizde aktarılmaktadır.

2.Hasta seçimi

Liakakos ve ark. daha önceden açık batın cerrahisi 

geçiren hastalarda intraabdominal adezyon 

gelişmesinde artmış bir risk olabildiğini bildirdiler 

(11). Her ne kadar intraperitoneal  adezyon varlığı 

girişim için caydırıcı ve işlem süresinin uzamasına 

sebep olabilse de, laparoskopik veya robot yardımlı 

laparoskopik ürolojik cerrahi geçirecek olan 

hastaların barsak komplikasyonları açısından artmış 

bir insidansa sahip oldukları yönünde herhangi bir 

kanıt bulunmamaktadır. Çeşitli çalışmalarda, 

önceden batın cerrahisi geçirmiş olup transperitoneal 

laparoskopik cerrahi geçiren hastalarda batın 

ce r r ah i s i  geç i rmeyen  kon t ro l  g rup  i l e  

karşılaştırıldığında barsak komplikasyonu açısından 

herhangi bir artış olmadığı görüldü (11,12).  Son 

zamanlarda, Nazemi ve ark. bu sorunu irdeledi ve 

öncesinde batın cerrahisi geçirmiş olup robotik 

cerrahi olan hastalarda geçirilmiş batın cerrahisi 

öyküsü olmayan kontrol grup hastalarla 

kıyaslandığında komplikasyonlar açısından herhangi 

bir artışın olmadığını gösterdiler (13). Biz klinik 

uygulamalarımızda, daha önceden batın cerrahisi 

geçirmiş hastalara retroperitoneal/ekstraperitoneal 

laparoskopik yaklaşımı tercih etmekteyiz. Bu 

yaklaşımın dezavantajları; cerrahi çalışma alanının 

dar olması, anatomik oryantasyonda zorluk, cerrahi 

işlemin yaklaşık 90dk.'yı geçtiği durumlarda 

dokulardan emilen karbondioksidin parabolik 

artması, uzun eğitim süreci gerektirmesi olarak 
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sayılabilir. Tüm bunlara rağmen retroperitoneal 

alan ürologların daha aşina olduğu anatomik 

oluşumları  içermektedir ve bu sayede 

retroperitoneal laparoskopide açık cerrahi 

prosedürlerin teknik özellikleri laparoskopik 

cerrahinin avantajları ile uygulanabilir.

3.Anestezi

Özellikle üst üriner sistemi ilgilendiren 

girişimlerde, hastada barsak distansiyonunu 

önlemek için bir orogastrik veya nazogastrik tüp 

rutin olarak yerleştirilmelidir. Nitrik oksit (NO), 

analjezik etkisi, ucuz olması, etkisinin hızlı ortaya 

çıkması ve kardiyak-solunumsal depresyona 

sebep olabilen diğer anestezik ajanların 

konsantrasyonunu azaltabilme özelliği nedeni ile 

kullanışlı bir inhale anestezik ajandır. Ne yazık ki, 

NO'nun kullanımı operasyon esnasında çalışma 

alanını güçleştirebilecek barsak distansiyonuna 

sebep olabilir. Bu konuda birbiri ile çelişen 

çalışmalar mevcuttur. de Menezes Ettinger JE ve 

ark. laparoskopik cerrahi serilerinde NO'nun 

çalışma alanını daraltacak kadar barsak 

distansiyonu yapmadığını bildirdiler (14) . Buna 

karşılık ise El-Galley ve ark. laparoskopik donör 

nefrektomi yapılan bir seride NO alan hastaların 

%50'sinde hafif-orta şiddette barsak distansiyonu 

geliştiğini belirttiler (15).  Bu çalışmalarında 

barsak distansiyonunun laparoskopik cerrahi 

prosedür sırasında komplikasyonundan 

bahsedilmese de, ciddi barsak distansiyonu barsak 

yaralanma riskini ve operasyon sonrasında barsak 

onarımı için ek cerrahi girişimler gerektirebilir. 

Biz klinik uygulamalarımızda genel prensip 

olarak laparoskopik ve robot yardımlı 

laparoskopik ürolojik cerrahi prosedürlerde 

anestezi uygulamalarında NO kullanmıyoruz. 

4.Kompliasyonların tanımlanmasında 

radyolojinin rolü 

 Laparoskopik ürolojik cerrahi öncesinde hastanın 

değerlendirilmesi ve uygulanması düşünülen cerrahi 

prosedürün planlanması aşamasında radyolojik tanı 

araçları oldukça yardımcıdır (16). Radyoloji 

pratiğinde Ürolojik laparoskopik cerrahi sonrası 

komplikasyonların değerlendirilmesinde primer tanı 

aracı kullanım ve erişim kolaylığı açısından 

ultrasonografidir. Operasyon lojundaki kanama, 

mesane etrafındaki idrarın varlığı, mesanedeki 

sondanın yerinin gösterilmesi, üreteropelvik bileşen 

darlık operasyonlarında dj stentin yerinin 

belirlenmesine yardımcı olabilir. Ayrıca bilgisayarlı 

tomografi kesitleri daha detaylı bilgi verebilmektedir 

(17). Özellikle operasyon sonrası kanamanın 

değerlendirilmesinde önemli bilgiler sağlamaktadır 

(18) Matsushita ve ark. laparoskopik nefrektomi 

sırasında konulan kliplerin tomografi kesitlerinde 

radyo opak olarak görüntülendiğini bildirmişlerdir 

(19). Laparoskopik ürolojik cerrahiden sonra geç 

komplikasyonlar da tanımlanmıştır (20). Kullanılan 

radyolojik tanı araçları yapılan vaka çeşidine ve ön 

görülen komplikasyona göre değişiklik gösterebilse 

de, önemli olan komplikasyondan şüphelenilmesi ve 

vakit geçirmeden hastanın bu duruma göre sevk ve 

idaresidir. 

5 .Laparoskopik  g ir i ş ten  kaynaklanan  

komplikasyonlar

Laparoskopik transperitoenal/retroperitoneal 

girişimlerde yeterli çalışma alanı oluşturulması için 

en sık karbondioksit (CO ) insuflasyonu 2

kullanılmaktadır. Bunun için çeşitli teknikler 

tanımlanmıştır; veres iğnesi kullanımı, Hasson 

tekniği, direk trokar girişi ve STEP prosedürü 

bunlardan birkaçıdır (21). Laparoskopik ürolojik 

cerrahideki giriş komplikasyonları akut ve kronik 

olarak sınıflanabilir. Akut komplikasyonlar o anda 

görülenlerdir ve hemen tedavi edilebilirler; küçük 

cilt/cilt altı kanamalar ve cilt altı/ekstraperitoneal 
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insuflasyon gibi minör komplikasyonları içerir. 

Majör komplikasyonları ise damar yaralanmaları, 

gastrointestinal organ yaralanmaları, üreter veya 

mesane yaralanmaları, solid organ yaralanmaları 

ve gaz embolisini içerir. Majör komplikasyonlar 

nadir görülür ve iyi çalışılmıştır. Laparoskopik 

giriş teknikleri ile ilgili bir meta-analize göre 

kapalı teknikler ile girişte mezenter yaralanmaları 

vakaların %0.29'unda, damar yaralanmaları ise 

vakaların %0.13'ünde olduğu, açık prosedürlerde 

giriş ise sırasıyla %0.04 ve 0.02 olarak bulundu 

(21).

Laparoskopik transperitoneal girişlerde en sık 

Veress iğnesi ile giriş yapılır. Esnek obturatorlu 

kör bir iğnedir ve peritoneal kavite içerisine kör bir 

şekilde yerleştirilir. En sık göbek-üstü veya 

göbek-altı yerleştirilir. Peritoneal kavite ile 

barsak/damar sistemi arasında mesafe yaratmak 

ve cilt üzerinde gerginlik oluşturmak için bir sütür 

veya çamaşır klempleri ile cilt ve cilt altı dokular 

kaldırılabilir. Veress iğnesi yerleştirilir 

yerleştirilmez serum fizyolojik ile damla testi 

yapılır. Steril serum fizyolojik ile yarı dolu 5 cc'lik 

bir enjektör veress iğnesine yerleştirilir ve kan mı 

yoksa vücut sıvısı mı olduğunu kontrol etmek 

amacı ile içerik aspire edilir. Eğer herhangi bir şey 

aspire edilemez ise, steril SF kavite içerisine 

verilir. Serbestçe kaviteye giderse peritonda olma 

muhtemeldir. Sonrasında batın CO  ile şişirilir. 2

Yerleştirme işlemi doğru yapılmışsa başlangıç 

karın içi basınç düşük olmalı – 9 mmHg'dan az. Bu 

değer morbid obez hastalarda daha yüksek 

tutulabilir. İğne ekstraperitoneal veya cilt altına da  

yerleştirilebilir. Eğer damla test enjektörü aspire 

edildiğinde kan gelirse veress iğnesi çıkarılır ve 

doğru yerleştirilinceye kadar yeniden yerleştirilir. 

Operasyon sırasında da damarsal yapılar ve barsak 

mezenteri aktif kanama veya hematom açısından 

kontrol edilir. Eğer aspirasyon sonrası vücut sıvısı 

gelirse, herhangi bir kuvvet uygulamadan iğne 

çıkarılır ve tekrar düzgün bir şekilde yerleştirilir. 

Ardından yaralanma alanı kontrol edilir. Sıvı 

içeriğinin gözle görülür bir şekilde geldiği bir 

enterotomi yoksa, yaralanmaya konservatif 

yaklaşılıp vakaya devam edilebilir. Eğer büyük bir 

yaralanma veya gelen içerikte gayta olursa, 

yaralanma açık veya laparoskopik olarak 

onarılmalıdır. Enjektör ile lavajın kolayca 

yapılamadığı durumlar Veress iğnesinin cilt altı veya 

ekstraperitoneal yerleşimini destekler. İşlem pozitif 

bir serum fizyolojik damla testi gerçekleşinceye 

kadar tekrarlanır. Başarısızlığın önüne geçmek için 

Veress iğnesi önceki cerrahi alanlara uzak 

yerleştirilmelidir.  Orta hat veya göbek çevresinde 

yara izi varlığında paramedian (rektus kaslarına 

paralel) ile sağ ve sol üst kadran yerleşimleri primer 

veya sekonder yerleşim olarak uygulanabilir.

Hasson 1971'de peritoneal kaviteye giriş tekniğini 

tanımladı (22). Bu teknikte genellikle cilt ve cilt altı 

dokuya fasya ile karşılaşılıncaya kadar 10-12 mm'lik 

bir kesi yapılır. Tasarlanan insizyon alanının her iki 

kenarına uzunlamasına fasyal kapama sütürlerinin 

atılması önerilir. Peritoneal kaviteden fasyayı uzak 

tutmak ve önceden yerleştirilmiş fasyal kapama 

sütürleri olarak sütürlerin iki amacı vardır. Fasya 

açılır açılmaz, peritoneal kavite izlenir ve insizyona 

yakın herhangi bir adezyonun olmadığını garantiye 

almak için fasya kenarlarını parmak kullanılarak 

taranır. Kör uçlu bir laparoskopi trokarı peritoneal 

alana direk yerleştirilir ve sütürler ile sabitlenir. 

Özellikle geçirilmiş batın cerrahisi olan, batın içi 

yapışıklık riski yüksek olan hastalarda ve obezlerde 

bu teknik kullanılır. Hasson tekniği birçok 

laparoskopik ve robotik cerrah tarafından birincil 

teknik olarak kullanılır. Bizde klinik pratiğimizde 

öncelikle bu tekniği tercih etmekteyiz. Tüm bunlara 
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ek olarak eldeki laparoskopik cihazlar kullanarak 

ekstraperitoenal alan giriş için yeni teknikler 

geliştirildiği laparoskopi alanında çok deneyimli 

merkezden daha önce yayınlanmıştı (23).

Radyal olarak genişleyen giriş sistemi (STEP, 

Inner Dyne, Sunnyvale, CA, USA) Hasson ve 

Veress tekniğine bir  al ternat if  olarak 

geliştirilmiştir. Kısaca, STEP sisteminde dışarıda 

polimerik bir kılıfı olan pnömoperitoneum iğnesi 

kullanılır. İğne düzgün bir biçimde yerleştirilir 

yerleştirilmez, Veress'e çok benzer bir şekilde iç 

iğne çıkarılır ve dış kılıf istenilen ölçüde dilate 

edilir. Teorik olarak daha az doku travması olur ve 

damar-barsak yaralanması riski ve doku travması 

açısından daha düşük bir riske sahiptir. Bıçaksız 

optik trokar 5 veya 10 mm lenslere uyan bir iç 

kılıf-el sistemi olan bir trokarın kullanıldığı 

entegre çoklu bileşimli bir sistemdir.  Bıçaksız 

optik trokar şiş olmayan batın içerisinde giriş 

sahasına yerleştirilir ve cerrah peritoneal kaviteyi 

tanımlanıp girilinceye kadar çeşitli doku katlarını 

gözlemleyebilir. Bıçaksız optik trokarın, zaman 

kazanımı, daha az doku travmasına sebep olması, 

daha az barsak ve damar yaralanmasına sebep 

olması ön görülebilir (22).

Girişle ilgili majör komplikasyonlar nadirdir 

ancak ciddi komplikasyonlardır. Özellikle Veress 

iğnesi ile pnömo peritoneum sonrasında kör trokar 

girişleri sırasında çok dikkatli olunmalıdır. Majör 

solid organ, damar ve barsak yaralanma riskine 

karşın, ilk kamera girişinde çevre dokular mutlaka 

incelenmelidir. Ardından güven ile operasyon 

devam edilebilir. 

6.Laparoskopik ve robotik yardımlı  

laparoskopik ürolojik cerrahi sırasında solid 

organ ve gastroinstestinal yaralanmalar

Robotik yardımlı laparoskopik ve laparoskopik 

ürolojik cerrahi sırasında barsak yaralanması 

operasyon sırasında tanımlanıp tamir edilmez ise 

hayatı tehdit edici olabilir. Operasyon sonrası 

periyodda hastanın klinik durumu tamamen kötü 

olmadan barsak yaralanmasının tanınması zor 

olabilir. Schwartz ve ark. 1073 hastalık serilerinde, 8 

hastada (%0.75) barsak yaralanması bildirdiler (24). 

Laparoskopik cerrahide barsak yaralanma nedenleri 

Veress iğnesi ile girişte, trokar yerleştirme sırasında, 

koterleme işlemi sırasında direk/indirek hasar, direk 

diseksiyon olarak veri lebil ir.  Genell ikle 

transperitoneal girişimlerde beklenen barsak 

yaralanması, retroperitoneal girişimlerde de tarif 

edilmiştir. Meraney ve ark. retoperitoneal 

laparoskopik ürolojik serinden %0.25 barsak 

yaralanması ve %1.7 vasküler yaralanma bildirdiler 

(25). Parsons ve ark. 894 hastalık serilerinde 9 barsak 

yaralanması bildirdiler (26). Bu hastalardan 1'i multi 

organ yetmezliği nedeniyle ex olmuştu. 

Giriş esnasında barsak yaralanması ve tanınması 

yukarıda belirtildi. Diseksiyon esnasında olan 

tanımlanmış bir barsak yaralanması laparoskopik 

olarak tedavi edilebilir. Önemli istisna ise 

elektrokoter ile oluşan termal yaralanmalardır. Eğer 

elektrokoter ile enterotomi olursa primer onarımdan 

önce geniş bir doku eksize edilmelidir. Eğer 

yaralanma alanının renginde solukluk varsa, 

enterotomi olmadıysa veya sadece yüzeyel serozal 

yaralanma olduysa, canlı doku ile karşılaşıncaya 

kadar etkilenen alan eksize edilmeli ve hemen 

sonrasında dikilmelidir.

Laparoskopik ve robotik cerrahide bilinmeyen 

gözden kaçan barsak yaralanması kendine özgü bir 

durumdur.  Hem cerrahi geçiren, hem de acil 

s e r v i s l e r d e  g ö r ü l e n  h a s t a l a r d a  b a r s a k  

yaralanmalarının geleneksel tanısı ileus ve rijidite ile 

seyreden abdominal karın ağrısını içerir. Hastanın 

genelde ateşi ve lökositozu vardır; acil resusitasyon 

gerekebilir. Bishoff ve ark. laparoskopik cerrahi 
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serilerinde klinik tablonun barsak yaranmasının 

sebep olduğu geleneksel akut batından tamamen 

farklı olduğunu buldular (27). Biri hariç tespit 

edilemeyen barsak yaralanması olan tüm 

hastalarda lökositoz mevcuttu. Hastaların 

çoğunda düşük derece ateş mevcuttu. Üstelik ileus 

sadece bulantı-kusma gibi non-spesifik 

semptomlar ile seyrediyordu. Birçok kere hasta 

normal barsak seslerine sahipti, diaresi vardı ve 

periton irritasyon bulguları yoktu.  Barsak 

yaralanmasına en yakın trokar alanında aşırı 

hassasiyet dikkat çekici olmalıdır (28). Eğer 

klinisyenin ciddi şüphesi varsa, hasta laparatomi, 

yıkama ve onarım için hızlıca ameliyata 

alınmalıdır. Eğer tanı yeteri kadar açık değilse 

hastaya oral kontrastlı tomografi çekilebilir (29). 

Laparoskopik ve robotik cerrahide pankreas, 

dalak ve karaciğerde de yaralanma olabilir. Bu 

yaralanmaların çoğu gerektiğinde laparoskopik 

cerrahi sırasında onarılabilir ve/veya konservatif 

tedavi edilebilir (30). Pankreas yaralanmaları sık 

değildir ancak anlamlı morbiditeye neden olabilir. 

Bu durum en sık laparoskopik sol adrenalektomi, 

nefrektomi ve parsiyel nefrektomide olur. 

Yaralanmayı onarmak için bir Endo GIA ultra 

(Covidien, USA) stapler kullanılabilir. Operasyon 

sonrası fark edildiğinde genellikle tanısı gecikir ve 

semptomlar başladığında hastalar sıklıkla evde 

olur. Hastanın sırta yansıyan epigastrik ağrısı, 

bulantı ve kusma gibi yakınmaları olur. Hastalarda 

lökositoz belirir ve serum amilazı yükselir.  

Parenteral sıvı ile hidrasyon, nazogastrik tüp, 

parenteral beslenme, somatostatin yönetimi ve 

drenaj gerektirebilir. Varkarakis ve ark. 890 

hastalık serilerinde 4 hasta (0.44%) olarak 

bildirmişlerdir (31). Bu yaralanmalardan 1'i 

operasyonda diğerleri ise operasyon sonrası 

dönemde fark edildi. Bir hastada uzayan 

pankreatik fistül tomografi eşliğinde boşaltıldı. 

Operasyon sırasında fark edilen yaralanma cerrahi 

olarak onarıldı ve sekelsiz iyileşti. Eğer cerrahta 

ciddi bir şüphe uyanırsa, operasyon sonunda 

pankreas lojuna bir dren yerleştirilebilir ve hastada 

semptomlar olduğu zaman gelen sıvıdan amilaz 

çalışılabilir. Günlük drenden gelen 50 cc'nin altına 

düştüğünde dren çekilebilir ve hasta düşük yağlı 

diyete başlayabilir. Pankreas fistülü gelişebilir ve 

bunun iyileşmesi yaklaşık 3 haftayı bulabilir. Dalak 

yaralanmaları laparoskopik girişimlerin yaklaşık 

%3'ünde olur.  Dalak yaralanmaları daha çok 

retroperitonu açığa çıkarmak için splenik fleksurayı 

yerinden oynatınca olur. Eğer hastada adezyonlar var 

ise bu durum için hastada artmış bir risk söz 

konusudur.  Eğer yaralanma küçük ise sıklıkla basit 

bir fulgarizasyon ile yönetilebilir. Eğer kontrolü zor 

bir kanama ise argon ışınlı koagülatör kullanılabilir. 

Büyük yaralanmalar ve aşırı kanamalar için 

splenektomi kayıtlarda mevcuttur ve nadiren yapılır 

(30). Karaciğer yaralanmaları sık görülmez ve bu 

yaralanmalara dalak yaralanmalarında olduğu gibi 

yaklaşılır. Çoğunlukla rastlantısal olması ve 

elektrokoter ile kontrol edilmesi nedeni ile karaciğer 

yaralanmaları oranını tahmin etmek zordur. Bazen de 

karaciğerin vücut içindeki pozisyonu laparoskopik 

prosedürü etkileyebilir. Chien ve ark. Riedel'in sağ 

lobu varlığında sağ laparoskopik nefrektomiyi 

tanımladılar (32). Dalak yaralanmalarında olduğu 

gibi bir argon ışınlı koagülatör karaciğer 

yaralanmalarından kaynaklanan aşırı kanamaları 

kontrol etmek için kullanılabilir. Kanama 

kontrolünün zor olduğu durumlarda yaralanma 

bölgesine sekiz sütürü atılması gerekebilir. 

7.Laparoskopik ve robotik yardımlı laparoskopik 

ürolojik cerrahide trokar alanı fıtıkları

Trokar alanından barsak fıtıkları laparoskopik ve 

robotik cerrahide sık oluşan durumlardan değildir. 
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İlk trokar alanı fıtığı jinekolojik literatürde 

1968'de yayınlanan geniş bir seride diagnostik 

prosedürlerde rapor edilmiştir (33). O zamandan 

beri birçok trokar alan fıtığı rapor edilmiştir. Genel 

cerrahi literatüründe insidans %0.63'den %2.8'e 

kadar değişmektedir (34). Olduğundan daha az 

beyan edilmelerinden dolayı trokar alanı fıtıkları 

gerçek insidansı daha fazla olabilir Chennamsetty 

ev ark. robot yardımlı laparoskopik ürolojik 

cerrahide trokar yerinden herni oranlarının prostat 

hacmi ile orantılı olabileceğini ve literatürde 

düşük oranda gözlendiğini ve bununda 

raporlamadaki eksiklikten kaynaklandığını 

bildirdiler (35). Daha büyük trokarlar 

öngörülebilir bir şekilde fasyal defekt kapatılsın 

veya kapatılmasın fıtık oluşumuna daha bir 

yatkınlık gösterirler. Fasyal defektlerinin mi, 

yoksa belirli büyüklükteki trokar alanlarının mı 

kapatılması gerektiği ile ilgili tartışma konusu 

olmuştur. Son olarak 8 mm'lik DaVinci trokar 

(Intuitive Surgical, Inc., Sunnyvale, CA, USA)  

kullanımı sonrası barsakların trokar kesi yerinden 

herniasyonu rapor edildi (35).  Bu fasyal 

defektlerin kapatılmak zorunda olmadığı genel 

kabul görse de, raporlar bir araya getirildiğinde, 8 

mm'lik fasyal defektlerin kapatılmasının yaralı 

olacağı desteklenmektedir. Yamamoto ve ark. 

5mm'lik trokar yerlerinin kapatılmasında fasyal 

kapatmayı cerrahın tercihine bırakmışlardır (36).

Stout ve ark. laparoskopik cerrahi sonrası, ince 

barsakların fasya defektinden girdiği ve ince 

barsak obstrüksiyonuna yol açtığı bir vaka 

bildirmişlerdir (37). Yazarlar fasya kapatılmasını 

önermişlerdir. Ayrıca birçok fasyal defekt 

kapatılması sonrası oluşan trokar alan hernilerinin 

kısmi kapama ve düzgün olmayan sütür 

tekniklerinden kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Bıçaksız trokar kullanımından sonra robot 

yardımlı laparoskopik ürolojik cerrahide fasyal 

onarım gerekmeyebilir (38). Buna karşılık Kabua ve 

ark. 12mm'lik bıçaksız trokar kullanımı sonrası 

trokar yerinden herni bildiler (39). Jinekolojik 

literatür 12 mm'lik bir fasyal defektin kapatılmasının 

trokar alan fıtığı gelişimini anlamlı bir şekilde 

azalttığı göstermektedir (40). Kapalı yöntem ile 

girişin, açık (Hasson) yönteme göre daha yüksek bir 

trokar alan fıtık oranına sahip olduğu belirtilmiştir. 

Ayrıca ve bu durumun kapalı giriş yapılan serilerde 

daha yüksek yara yeri enfeksiyon oranına katkıda 

bulunmaktadır (41). Göbek çevresi bölgenin 

fıtıkların en sık geliştiği alan olduğu birçok 

çalışmada gösterilmiştir. Bu alanın doğal zayıflığı 

vardır ve anterior fasyal yapraklar arasındaki kaslar 

ile olan posterior fasyal tabaka yokluğuna katkıda 

bulunmaktadır. Fasyal alanın gerilmesine ve fasyal 

kesinin uzamasına sebep olan göbek veya göbek 

çevresinin ekstraksiyon alanı olarak kullanılması, 

trokar alanı fıtık insidansının artmasına sebep 

olabildiği bulunmuştur. Obezite, zayıf beslenme, 

diyabet, steroid kullanımı ve bunlarla birlikte olan 

yara enfeksiyonu gibi hastaya bağlı faktörler 

değerlendirildiğinde istatistiksel anlamlılığa 

ulaşılamasa da trokar alan fıtığı oluşmasında artışa 

katkıda bulunabilirler (28). 

Trokar kesi yerinden herni; genellikle bu alanda karın 

ağrısı ve ince barsak obstrüksiyonu şeklinde 

karşımıza gelir. Bir kısım hasta asemptomatiktir. 

Tüm trokar alan fıtıkları ince barsak obstrüksiyon, 

inkarserasyon ve barsak nekrozunu engellemek için 

hızlı bir şekilde tanınıp onarılmalıdırlar. İleus 

bulguları ile gelen hastalara öncelikle ayakta direk 

batın grafisi çekilmesi daha uygundur. Özellikle 

trokar alanı etrafında hava sıvı seviyeleri 

patogonomiktir. Direk grafinin tanı için yetersiz 

kaldığı hastalarda oral opaklı bilgisayarlı tomografi 

çekilir. Bu tetkikler sonrasında genellikle tanı 
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konulur. Tanı sırasında doppler ultrasonografi 

herni alanına giren barsaktaki kan dolaşımını 

gösterebilir. Yeterli kan dolaşımı olmayan ve 

iskemik bulguları ola hastalar vakit geçirmeden 

operasyona alınmalıdır. Diğer yandan klinik 

bulguları nispeten daha silik ve barsak 

dolaşımında problemi olmayan hastalar öncelikle 

konservatif tedavi ile klinikte izlenebilir ve 

ardından elektif cerrahi ile defekt alanı 

kapatılmalıdır.   

Bird ve ark. özellikle ekstraksiyon alanı yerinin ilk 

olarak değerlendirildiği çalışmalarında yüksek 

vücut kitle indeksli hastalarda, paramedian 

insizyonun insizyonel herni oluşumu için en 

yüksek risk faktörü olduğu yayınladılar (42). 

Klinik deneyimimizde özellikle 10mm ve üzeri 

trokar kullanımlarında primer fasyal kapatma 

uygulamaktayız. Yedi yüzün üzerindeki 

laparoskopi ve robot yardımlı laparoskopi 

hastalarımızda en sık transperitoneal laparoskopik 

uygulanan hastalarda göbek çevresindeki trokar 

y e r i n d en  f ı t ı k  g e l i ş t i ğ in i  b e l i r l e d ik .  

Retroperitonoskopi yapılan hastaların hiçbirinde 

trokar yerinden herni gelişmedi. 

8 . S p e s i f i k  g i r i ş i m l e r d e  b a r s a k  

komplikasyonları

8 .1 .Laparoskopik ve robot  yardımlı  

l a p a r o s k o p i k  a d r e n a l e k t o m i d e  

komplikasyonlar

Laparoskopik adrenalektomi göreceli olarak daha 

az sıklıkla uygulanan bir prosedürdür ve bir 

akademik laparoskopik programda prosedürlerin 

%2'sini oluşturur. Günümüze kadar laparoskopik 

adrenalektomi komplikasyonlarını değerlendiren 

en büyük serilerde %7.5'lik bir komplikasyon 

oranı rapor edilmiştir. Komplikasyonlar hematom 

oluşumu (en sık), dalak yaralanması, pankreas 

yaralanması, perioperatif kanama, pnömotoraks 

ve derin ven trombozunu içerir (43). Daha önce 

yayınlanan bir seride ise açık cerrahiye geçiş 

vakaların %2'inde olmuştur (44). Bu büyük serilerde 

herhangi bir barsak komplikasyonu yaşanmamıştır. 

Robot yardımlı laparoskopik adrenalektomi ile ilgili 

yeterli veri yoktur. Laparoskopik ve robot yardımlı 

laparoskopik adrenalektomiyi karşılaştıran iki 

çalışmada komplikasyon oranlarının eşit olduğu 

gösterilmiştir. İki prosedür arasındaki tek anlamlı 

f a r k l ı l ı k  r o b o t  y a r d ı m l ı  l a p a r o s k o p i k  

adrenalektominin daha pahalı olması ve ameliyat 

süresinin daha uzun olmasıdır (45). Kliniğimizde 

hem transperitoneal hem de retroperitoneal 

adrenalektomi uygulamaktayız. Operasyon 

prosedürü adrenal bezdeki kitlenin yerleşimi ve 

boyutları ile ilgili değişebilmektedir. Özelikle 

6cm'den büyük kitlelerde transperitoneal 

laparoskopik yaklaşımı tercih etmekteyiz. 

8.2.Laparoskopik ve robot yardımlı laparoskopik 

nefrektomi komplikasyonları

Laparoskopik nefrektomi gelişmiş merkezlerde 

s t a n d a r t  n e f r e k t o m i  p r o s e d ü r ü  o l a r a k  

uygulanmaktadır (46). Elsamra ve Pareek ve ark. 

laparoskopik renal cerrahide minör komplikasyon 

oranını %6-17 ve majör komplikasyon oranını ise 

%1-6 olarak vermektedirler (47). Vallencien, 

laparoskopik böbrek cerrahisinde barsak 

yaralanmalarını da içeren serisinde majör 

komplikasyon oranını %1.3 olarak rapor etti (48). 

Gill ve ark. 200 hastalık bir değerlendirmede 

laparoskopik parsiyel nefrektomi grubunda 1 hastada 

barsak yaralanması bildirdi (49). Pareek ve ark. 

yaptığı meta-analizde ise laparoskopik parsiyel 

nefrektominin yüksek komplikasyon oranına dikkat 

çekmekte idi (50). Ayrıca laparoskopik nefrektomide 

ince barsak komplikasyon oranı %0.6, kolon 

yaralanma insidansı ise %1.5'tur. El yardımlı 

laparoskopik nefrektomide ince barsak yaralanma 
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oranı %0.5 ve %0.5'lik bir insizyonel herni oranı 

açıklandı. 

Robot yardımlı laparoskopik nefrektomilerde hiç 

barsak yaralanması görülmedi. Elsamra el ve ark. 

yardımlı laparoskopik ve robotik yardımlı 

laparoskopik parsiyel nefrektomi hastalarını 

karşılaştırdılar (51). Daha doğru sonuçlar için ise 

daha fazla hasta serili çalışmalara ihtiyaç 

görülmektedir. 

Desai ve ark. transperitoneal ve retroperitoneal 

laparoskopik nefrektomi yapılan hastaları 

karşılaştırdılar (52). Transperitoneal yaklaşım 

daha büyük bir çalışma alanı ve bilinen anatomik 

işaret noktaları sağlarken, retroperitoneal 

yaklaşım peritoneal kavite ile ilişkiliyi 

e n g e l l e m e s i n d e n  d o l a y ı  t a m  b a r s a k  

fonksiyonlarına daha hızlı geri dönüşünde teorik 

bir avantaja sahiptir. Retroperitoneoskopik 

cerrahinin bir başka avantajı daha önce karın 

cerrahisi geçiren hastalarda peritoneal kavitedeki 

adezyonlarla mücadeleye gerek yoktur. Bahsi 

geçen çalışmada komplikasyon oranlarında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. 

Transperitoneal grupta minör bir barsak 

yaralanmasını içeren % 10'luk bir genel 

komplikasyon oranı vardı. Retroperitoneal grupta 

hiç barsak komplikasyonunun olmadığı %7.7'lik 

bir genel komplikasyon oranı vardı. Her ne kadar 

transperitoneal grupta bir barsak yaralanması 

gerçekleştiyse de iki grup arasındaki farklılık 

istatistiksel olarak anlamlı değildi. Son olarak Fan 

ve ark. transperitoneal ve retroperitoneal 

laparoskopik radikal nefrektomi yapılan hastaları 

değerlendirdikleri meta-analizlerinde; barsak 

komplikasyonlarının transperitoneal serilerde 

olmasına rağmen operasyon sonrası için her iki 

grupta herhangi istatistiksel anlamlı farklılık 

saptamamışlardır (53).  

8.2.1. Laparoskopik ve  robot  yardımlı  

laparoskopik parsiyel nefrektomi

Laparoskopik parsiyel nefrektomi üroloji 

pratiğindeki zor vakalardandır. Böbrek pedikülüne 

kanama kontrolü için damar klemplerinin 

yerleştirilmesi için kibar ve dikkatli diseksiyon 

yapılmalıdır. Kitlenin pozisyonu kitlenin çıkarılması 

ve defektin kapatılmasını çok zor bir hale getirebilir. 

Ayrıca böbrek nefronlarının korunması adına bunun 

olabildiğince hızlı yapılması gerekir. Choi ve ark. 

laparoskopik ve robotik parsiyel nefrektomi yapılan 

hastaların karşılaştırıldığı 23 çalışmada toplam 2240 

hastayı değerlendirmişler (54). Robotik serilerde 

daha az açık cerrahiye geçme, daha az sıcak iskemi 

süresi, daha az radikal cerrahiye geçme, daha iyi 

böbrek glomerüler filtrasyon değerleri, daha kısa 

hastanede kalma olarak göze çarpmakta idi.   

Robot yardımlı laparoskopik parsiyel nefrektomi, 

dördüncü bir kol ile cerrahın böbreği kontrol 

edebilme kabiliyeti, daha hızlı rekonstrüksiyona izin 

veren robotik araçların daha fazla serbestliği ve 

bundan dolayı daha kısa iskemi zamanı sebebiyle 

robotik prosedürlere iyi uyarlanmış görünmektedir. 

Wu ve ark. 2661 hastayı inceledikleri meta-analizde 

açık ve robot ik  pars iyel  nefrektomiler i  

karşılaştırdılar (55). Operasyon sırasındaki 

komplikasyon oranının her iki grupta benzer 

olduğunu buldular. 

8.2.2. Laparoskopik ve  robot  yardımlı  

laparoskopik nefroüreterektomi

Laparoskopik nefroüreterektomi (LNÜ) ve el 

yardımlı laparoskopik nefroüreterektomi (EYLNÜ) 

üst üriner sistem transizyonel hücre karsinomunun 

tedavisi için standart bir minimal invaziv 

prosedürdür (56). LNÜ'nin en sık komplikasyonu 

kitlenin çıkartıldığı alandan kesi yeri fıtığıdır. Bu 

durum distal üreteri çıkartmak için paramediyan 

insizyonada sekonder olabilir. Buna karşılık 
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mesanesinde tümör olmayan hastalarda 

endoskopik olarak da üreter mesane içerisinde 

tamamen mesane dışına kadar insize edilip 

retroperitoneal alana ulaşmak için gibson insizyon 

yapılarak tüm materyal dışarı alınabilir. Wolf ve 

ark. EYLNÜ ile % 37'lik bir genel komplikasyon 

o ran ında ;  %19 'u  majör  %39 'u  minör  

komplikasyonlar oluşturdu (57). En sık majör 

komplikasyon el port alanında insizyonel fıtık idi. 

Kan transfüzyonu hastaların % 17'inde gerekti. 

Trudeau ve ark 715 robotik yardımlı LNÜ 

hastasını, 1199 LNÜ hastası ile karşılaştırmışlar 

(58). Barsak komplikasyonu rapor etmemişlerdir. 

8.3.Laparoskopik ve robot  yardımlı  

laparoskopik pyeloplasti

Üteropelvik bileşke darlığının altın bir standart 

tedavisi laparoskopik pyeloplastidir (59). 

Rassweiler ve ark. 189 laparoskopik pyeloplasti 

deneyimini ele aldılar ve büyük merkezlerde 

laparoskopik pyeloplasti yapılan 601 hastalık grup 

geliştirmek için birkaç başka büyük seriden oluşan 

bir meta-analiz yaptılar (60). Komplikasyonlar 

için Clavien sınıflamasını  kullandılar.  

İntraoperatif komplikasyonlar %2.3 idi. 

Anastomozu tamamlayamama ve üretero pelvik 

bileşene erişimde yetersizlik sebebiyle vakaların 

%0.5 ve %5.5'inde açık cerrahiye geçildi. İdrar 

kaçağı, hematom, barsak yaralanması ve taş 

o lu şumunu  i çe ren  ope ra syon  son ra s ı  

komplikasyonlar %5.4 ile %15 arasındaydı. Altı 

yüz bir hastanın 4'ünde kolon yaralanması oldu. 

Rekürren üretero pelvik bileşen darlığı vakaların 

%3.5-%4.8'inde oldu. Bu komplikasyonların 

birçoğunun öğrenim sürecinde olduğuna dikkat 

edilmelidir.

Robot yardımlı laparoskopik pyeoplasti daha fazla 

cerrahi alan serbestliğe sahip olduğu için 

popülarite kazanmıştır. Çok merkezli bir analizde 

Mufarrij ve ark. %7.1 majör ve %2.9 minör 

komplikasyon oranı bildirdiler (61). En sık 

komplikasyon tekrar pozisyone etme ve yerleştirme 

gerektiren stent migrasyonuydu. Bu serilerde hiç 

barsak yaralanması yaşanmadı. Rekürren 

obstrüksiyon %4.3 olarak rapor edildi. Bufi ve ark. 

robotik yardımlı tek port laparoskopik pyeloplasti 

serilerinde %6.7'lik rekürrens bildirdiler (62). Hiçbir 

barsak yaralanması bildirmediler. 

8.4.Laparoskopik ve robot yardımlı laparoskopik 

retroperitoneal lenf nodu disseksiyonu

Laparoskopik retroperitoneal lenf nodu disseksiyonu 

(LRPLND) evre 1 non-seminomatöz germ hücreli 

tümörlerin tedavisi için son yıllarda kullanılmaya 

başlamıştır. Steiner ve ark. LRPLND'unun uzun 

dönem sonuçlarını gözden geçirdiler (63). Renal 

arter ve tespit edilen kolon yaralanmasını içeren 

%1.1 lik bir majör komplikasyon oranı vardı. Minör 

komplikasyonları şilöz asit (%4.8) ve lenfosel (%8.5) 

oluşturuyordu. Hastaların %1.3'ünde transfüzyon 

ihtiyacı gerekti ve prosedürlerin %2.6'sında 

kanamadan dolayı açığa geçildi. Kemoterapi sonrası 

LRPLND komplikasyon oranı %50 daha yüksek idi 

(64). Robot yardımlı LRPLND'nin etkinlik ve 

güvenliğini değerlendiren çeşitli vaka raporları ve 

birkaç küçük seri mevcuttur. Robot yardımlı 

LRPLND güvenli bir yöntemdir ve hiç majör 

komplikasyon oluşmamıştır ancak daha ileri 

çalışmalara ihtiyaç vardır.

8.5 .Laparoskopik ve  robotik yardımlı  

laparoskopik radikal sistektomi

Laparoskopik sistektomi açık cerrahiye göre daha az 

kan kaybı, erken toparlanma ve erken oral gıda 

alımının başlaması ile bilinmektedir (65). Şuan robot 

yardımlı laparoskopik sistektomi gündemdedir. 

Ancak açık radikal sistektomi mesanenin kasa invaze 

transisyonel hücreli karsinomunun tedavisinde halen 

altın standarttır (66). Daha geniş çeşitli çalışmalar 
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l a p a r o s k o p i k  r a d i k a l  s i s t e k t o m i y i  

komplikasyonları ile değerlendirdi (66-70 ). Bu 

serilerde en sık gastrointestinal problem 

postoperatif ileus idi.  Ayrıca rektal yaralanma ve 

barsak fıtıklaşması vakaların %1'inden azında 

karşılaşıldı. Robot yardımlı laparoskopik radikal 

sistektomiyi değerlendiren çok sayıda seri 

mevcuttur. Toplamda 13 çalışma; 418 robotik 

sistektominin ve 539 kontrol hastasının 

değerlendirildiği bir meta-analizde robotik seride 

belirgin komplikasyon az idi (71). İleus sık 

görülen barsak komplikasyonu idi fakat 6 

çalışmada barsak fistülü görüldü. Parastomal 

barsak hernisi de görülmekte idi. Coughlin ve Orr 

ileal conduitten herni olan barsağın laparoskopik 

redüksiyonu bildirdiler (72).

8.6.Laparoskopik ve robot  yardımlı  

laparoskopik radikal prostatektomi

Açık, laparoskopik ve robot yardımlı radikal 

prostatektomi ilişkili en sık ve korkulan barsak 

komplikasyonu Denonvillier fasyasının iki 

yaprağı ve perirektal yağ tabakasından ayrıldığı 

esnada oluşan rektal yaralanmadır.  Önceki 

radyasyon öyküsü ,  önceki  cer rahiden  

kaynaklanan skar, enfeksiyon ve büyük bir prostat 

dokusu rektal yaralanmalar için risk faktörlerini 

içerir. Prostat kanseri Avrupa'daki erkeklerde 

görülen en sık non-kütanöz kanser olmasından 

dolayı, laparoskopik ve robot yardımlı 

laparoskopik radikal prostatektomide barsak 

komplikasyonları insidansını değerlendirmek 

önemlidir. Rassweiler ve Alman laparoskopik 

çalışma grubu laparoskopik radikal prostatektomi 

yapılan yaklaşık 5824 hastayı değerlendirdi (73). 

Rektal yaralanma hastaların %1.5-%2.5'inde oldu. 

Bu kadar büyük sayıda hastada başka anlamlı 

barsak komplikasyonu yoktu. Daha önceden 

yayınladığımız 347 laparoskopik radikal 

prostatektomi (LRP) hastasını içeren 601 

laparoskopik ürolojilk cerrahi serisinde 1 hastada (% 

0.1) operasyon sırasında fark edilmeyen sonradan 

görülen rektovezikal fistül bildirdik (5). Bu hastaya 

kolostomi açıldı ve daha sonra fistül tamiri yapıldı. 

Daha sonraki takiplerinde kolostomi kapatıldı ve ek 

sorun bildirilmedi. Robot yardımlı laparoskopik 

radikal prostatektomi (RALP) hızlı bir şekilde kabul 

gördü ve komplikasyonlarının iyi dökümante 

edildiği çeşitli büyük seriler mevcuttur. Badani ve 

ark. 2766 RALP serilerinde 4 tane barsak 

yaralanması (% 0.1) ve 4 port alanı hernisi (% 0.1) 

bildirdiler (74). Bu barsak yaralanmalarını rektal 

yaralanmalar olup olmadığı spesifiye edilmemiştir. 

Uzun süreli ileusun olduğu bir vaka vardı. Tewari ve 

ark. 167184 açık radikal prostatektomi, 57303 LRP 

ve 62389 RALP yapılan hastanın sonuçlarını 

değerlendirdikleri meta-analizde, rektal yaralanma 

oranının yayınlanan çalışmalarda RALP'da LRP'ye 

göre 3'te 1 istatistiksel anlamlı az olduğunu buldular 

(75). Diğer barsak yaralanma yüzdeleri <%1 

şeklinde 3 cerrahi modalitede de daha az izlendi. 

Sonuç

Laparoskopik ve robot yardımlı laparoskopi 

uygulamaları ürolojik cerrahi içerisinde hızla 

geleneksel açık cerrahinin yerini almaktadır. 

Laparoskopi ve robot yardımlı laparoskopi minimal 

invaziv, cerrahi sahada optik büyütme, hastada daha 

erken toparlanma süresi ve tüm açık cerrahi 

prosedürlere benzer cerrahi sonuçları ile gelişmiş 

merkezlerde birçok ürolojik prosedürde tercih 

edilmektedirler. Ne yazık ki komplikasyonları da 

mevcuttur. Özellikle gastrointestinal olanları can 

sıkıcıdır. Cerrahların bu komplikasyonları operasyon 

sırasında fark etmeleri ve gerekli müdahalede 

bulunmaları esastır. Geç fark edilen gastrointestinal 

komplikasyonlar hayati tehlike arz edebilir. Tüm 

bunların yanında komplikasyonların rapor edilmesi 
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ve sınıflanması da cerrahi tekniğin, hasta 

bakımının ve literatürün gelişmesine katkısı 

büyüktür. Ürolojik laparoskopik ve robot yardımlı 

l a p a r o s k o p i k  c e r r a h i  m o d a l i t e l e r i n  

gastrointestinal komplikasyonlarının daha iyi 

değerlendirilebilmesi için çok sayıda vaka içeren 

standardizasyonu daha iyi yapılmış çalışmalara 

ihtiyaç vardır.     
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Entübe Hastada Nazokomiyal Oral Miyasiz Olgusu

Miyaz terimi Latince kökenli olup sinek anlamına gelen “myia” ve hastalık anlamına gelen “iasis” 

kelimelerinin birleşiminden oluşmaktadır. Miyaz, canlı insanların ve omurgalı hayvanların ölü veya canlı 

dokularından, vücut sıvılarından veya hazmettiği gıdalardan beslenen, Diptera türünden sinek larvalarının 

(kurtçukları)  oluşturduğu infestasyondur. Yumurta veya larvaları için konak olarak insan bedenini 

kullanması sonucu oluşmaktadır (1). Çoğunlukla dişi sinekler, larvalarının gelişimi için leş, çöp, lağım gibi 

ayrışmakta olan organik yapıları tercih etmektedir. Ayrıca canlı üzerinde bulunan ve larvaları için uygun 

beslenme alanı olarak kullanabileceği vücut kısımlarına, irinleşmiş, ayrışmış organik içerikten zengin, yaralı 

dokulara da larva veya yumurta bırakabilmektedirler. İnsanlarda genellikle fakültatif ve rastlantısal miyaz  

tipleri görülmektedir. Deri, göz, ağız, ürogenital bölge, nazofarengeal bölge ve intestinal bölge 

infestasyonun sık olduğu yerlerdir (2).  Bu yazımızda dış merkezden sevk edilen nazokimiyal oral miyasis 

enfestasyonuna sahip entübe erkek hastayı görüntüleriyle sunmayı amaçladık. 10 yaşında ateşli silah  

yaralanması sonucu bilateral hemotoraks ve subaraknoid kanaması olan ve iki gün dış merkezde mekanik 

ventilasyonda takip edilen erkek hastanın yoğun bakım ünitemize kabulü sırasında yapılan değerlendirmede 

genel durumunun kötü olduğu, oryantasyon ve kooperasyonun olmadığı,  glaskow koma skorun ise 3 olduğu 

tespit edildi. Ayrıca mekanik ventilasyonda takip edilen ve bilateral göğüs tüpünün takılı hastanın kötü ağız 

hijyeninin olduğu ve ağız hizasında endotrakeal tüpün etrafında larvaların bulunduğu görüldü (Resim 1). 

Özellikle dilin orta ve sol kenarında travmaya bağlı yaralanma mevcut olup larvalar bu bölgede 

yoğunlaşmıştı. Hasta enfeksiyon hastalıkları bölümüne konsülte edildi.  Bölge eter solüsyonu ile temizlenip 

larvalar o bölgeden uzaklaştırıldı. Larvaların tamamen çıkarılmasından sonra lezyonlu bölgeler ılık tuzlu su 

solüsyonu ile yıkandı. İki gün boyunca ağız bakımında larva görülmedi. 

İnsan miyazı, çoğunlukla kötü hijyeni olan, kırsal kesimde yaşayan, düşük sosyo ekonomik seviyeye sahip 

ya da zeka geriliği olan hastalarda görülmektedir (1). Oral miyaz ise diş ekstraksiyonu, psikiyatrik 

hastalarında, nazokomiyal enfeksiyonlarda, uyuşturucu bağımlılarında, tropikal ülkelerini ziyaret edenlerde 

ve skuamöz hücreli karsinom gibi kronik çürük lezyonlarda daha sık tespit edilmektedir. (3). Özellikle 
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Resim 1: Entübe hastada oral miyaz

entübe ve genel durumu kötü hastalarda ağız bölgesi incelemelerinde miyaz gibi daha az yaygın hastalıklar 

ayırıcı tanıda mutlaka dikkate alınmalıdır. Sonuç olarak yoğun bakım ünitelerinde miyazdan korunmak için 

hastalarda iyi bir ağız hijyeni oluşturmak ve uzun dönem mekanik ventilasyon tedavisi alacak hastalarda 

trakeostomi açılması erken dönemde planlanmalıdır.  
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Rocuronium  and  Sugammadex  Combination  for  Management  of  Electroconvulsive
Therapy in a Patient with Neuroleptic Malignant Syndrome

Dear Editor;

Neuroleptic malignant syndrome (NMS) is a relatively rare, unpredictable, and potentially fatal 

complication caused by neuroleptics and other drugs that affect dopaminergic transmission. The syndrome is 

characterized by mental status changes, muscle rigidity, hyperthermia, autonomic dysfunction, leukocytosis 

and elevation of Creatine Kinase (CK)

level. NMS includes some clinical similarities with malignant hyperthermia (MH), therefore anesthetic 

management is important (1). We want to report successful anesthesia managements of a patient undergoing 

four electroconvulsive therapy (ECT) sessions for treatment of NMS with rocuronium and sugammadex 

combination.

A 23-year-old male, of weight 50 kg, with a history of bipolar mood disorder was admitted to hospital with 

high fever, muscle rigidity, inability to urinate, unconsciousness, muscle aches and stiffness. He had been 

taking the lithium for a period of 5 months prior to hospital admission. Patient presented with; fever: 38,5°C, 

blood pressure 135/86 mm Hg, heart rate 105 beats/min, and respiratory rate 22/min. The laboratory analysis 
3revealed CK: 2886 U/L and leukocyte result was 19700/mm . Performed to rule out other pathologies 

electrocardiogram and computed tomography of the brain were normal. The patient hospitalized in the 

intensive care unit with the diagnosis of NMS. Patient was monitored and all of the medications in use were 

discontinued. Cold applications and peripheral oxygen by
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face mask (2-4 l/min) administration was begun. He was started with bromocriptine 7.5 mg/day in divided 

doses. After 7 days, due to the normalization of clinical and laboratory findings, patient was admitted to the 

psychiatric ward. In addition to drug therapy four sessions ECT was planned. All ECT procedures were 

performed in the operating room with standard monitoring. Anaesthesia was induced with propofol (1mg/kg) 

and rocuronium (0.6 mg/kg). The patient was hyperventilated by face mask with 100% O . Two minutes after 2

the administration of rocuronium and deep blockade confirmed with a neuromuscular monitor, the ECT 

stimulus was applied and it produced an ensuing seizure. Following the end of the convulsion completely 

suggammadeks 8 mg/kg resumed spontaneous breathing and eye opening was seen in 5 minutes. The patient 

was hemodynamically stable and ECT was performed safely and effectively in all treatments.

Although NMS and MH result from different pathophysiological mechanisms, they have some common 

clinical features. Electroconvulsive therapy used to in the treatment of psychotic symptoms with NMS. 

Succinylcholine (SCC) is usually used muscle relaxant to reduce the muscle contractions and minimize 

injury and pain associated with ECT. However, even small dose of SCC can produce side effects such as 

myalgia, hyperthermia and hyperkalemia (3). NMS and malignant hyperthermia, the possibility that patients 

with a history of NMS may be vulnerable to developing malignant hyperthermia is an important factor when 

considering general anaesthesia, especially succinylcholine administration immediately before electrical 

stimulation for ECT (2). Therefore, an ultra-short-acting non depolarizing muscle relaxant would be an 

alternative addition. Rocuronium is a non- depolarizing neuromuscular blocking drug and has a specific 
, reversal agent, sugammadex.  At a dose of 0,9-1,2 mg/kg onset time of rocuronium has been shown to be 

smiliar to that of

SCC. Sugammadex can easily and rapidly reverse profound neuromuscular block at doses greater than 

2mg/kg (4). Kadoi at all. compared recovery times from rocuronium-induced muscle relaxation after 

reversal with three different doses of sugammadex with succinylcholine during ECT. They specified that 8 

mg/kg sugammadex produces equally rapid recovery from rocuronium muscular� relaxation compared with 

spontaneous recovery from 1 mg/kg SCC during ECT (5).

We submit that the combination of rocuronium and sugammadex offers a serious alternative to 

succinylcholine in patients with neuroleptic malignant syndrome for ECT.
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Diagnosis of Brain Death And Recent changes 

Sayın Editör;

Beyin ölümü; beyin, beyin sapı ve serebellumun tüm aktivitelerinin kalıcı ve geri dönüşümsüz kaybı olarak 

tanımlanmaktadır. Bu işlemin hızlı ve doğru bir şekilde yapılması gerek tıbbi gerekse hukuki önemli bir 

sorumluluktur. Beyin ölümü tanısı konan hastaların potansiyel donör adayı olmasından dolayı organ 

bekleyen hastalar için bir umut ışığı oluşturması da bu

konunun önemini daha da arttırmaktadır.

Beyin ölümü, içerik olarak ilk kez 1959 yılında Mollaret ve Goulon tarafından“coma dépassé” terimini 

kullanarak tanımlanmıştır. Ancak Coma dépassé; beyin ölümü değil, “yaşamla ölüm arasında bir sınır” 

anlamına gelir (1).

Ülkemizdeki beyin ölümündeki son değişiklikler

Ülkemizde, “beyin ölümü” ve “kadavradan organ nakli” konusundaki ilk resmi belge, 29/05/1979 tarihinde 

yayınlananmış olan, “Organ ve Doku Alınması, Aşılanması ve Nakli Hakkındaki 2238 nolu kanun”dur (2). 

Bu kanun; tıbbi ölüm hali, bilimin ülkede ulaştığı düzeydeki kuralları ve yöntemleri uygulamak suretiyle, 

biri kardiyolog, biri nörolog, biri nöroşirürjiyen ve biri de anesteziyoloji ve reanimasyon uzmanından oluşan 

4 kişilik hekimler kurulunca oy birliği ile saptanır şeklindedir.

20/08/1993 tarihinde Resmi Gazete'de yayınlanan “Organ Nakli Merkezleri Yönetmeliği”nin “Geri 

Dönüşümsüz Komanın Bulguları”(3) anlatırken 2000, 2002 ve 2012 yıllarında Türkiye'deki beyin ölümü 

kriterleride güncellenmiştir.

Tüm gelişmiş ülkelerde beyin ölümü tesbiti 2 hekimle yapılmaktadır. Ülkemizde de beyin ölümü tespitinde 

dünyada gelişmiş ülkelere benzer düzenlemeler 02.01.2014'de 2238 sayılı kanunda yapılmıştır. Bu kanunda 

“biri kardiyolog, biri nörolog, biri nöroşirürjiyen ve biri de anesteziyoloji ve reanimasyon uzmanından 4 

kişilik hekimler kurulunca oy birliği ile saptanır” ifadesinin 11. maddesi değiştirilmiş ve “Tıbbi ölümün 

gerçekleştiğine, biri nörolog veya nöroşirurjiyen, biri de anesteziyoloji ve reanimasyon veya yoğun bakım 

uzmanından oluşan iki hekim tarafından kanıta dayalı tıp kurallarına uygun olarak oy birliği ile karar verilir.” 

şeklinde ifade edilmiştir.

Donörün organlarının alınmasının zamana karşı bir yarış olduğunu ve yeni düzenlemeyle bu gereksiz zaman 

kaybı önlenecek, süreç daha kısa zamanda tamamlanabilecektir.
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Beyin ölümü tanısı için ön şartlar

Beyin ölümü düşünülen hastada tanı sürecinin başlatılabilmesi için ön şartların mutlaka yerine 

Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 12. Sayı

2, 2015getirilmiş olması gereklidir. Bu ön şartlar şunlardır. A-Hastada beyin ölümüne yol açan irreversibl ağır 

yapısal beyin hasarının tanısı kesin olmalıdır bir görüntüleme yöntemi (BT veya MRG) ile mutlaka 

gösterilmelidir. Beyin hasarına yol açan durumun tedavisi olmamalı veya yapılan girişimlerine yanıtsızlık 

bulunmalıdır. B-Sistolik kan basıncı; 18 yaş ve üstü olgularda ≥100 mmHg olması gerekir. Kan basıncı 

önkoşulu vazopressör destek ile de sağlanabilir. C- Santral vücut sıcaklığı ≥36 °C olmalıdır. D-Beyin sapı 

reflekslerinin alınmasını engelleyecek düzeyde elektrolit dengesizliği ve/veya metabolik bozukluk 

olmamalıdır. Elektrolit dengesizliklerinin veya metabolik bozuklukların sürece katkısından emin 

olunamadığı durumlarda serebral kan dolaşımını değerlendiren destekleyici testlere başvurularak beyin 

ölümü tanısı konulabilir. E-Hasta sedatif, anestezik, bilinç düzeyini etkileyebilecek analjezik, nöromusküler 

bloke edici veya benzeri ilaçların etkisinde olmamalıdır. Bu ilaçları almış olan hastalarda eğer ilaç düzeyi 

bakılabiliyorsa ilaç serum düzeyinin terapötik aralığın altına inmesi beklenmelidir. İlaç düzeyi bakılamıyor 

ve böbrek ile karaciğer fonksiyonları normal ise ilacın eliminasyon yarı ömrünün 5 katı kadar bir süre 

beklenmelidir. Böbrek veya karaciğer fonksiyonları normal olmadığında, ilaç eliminasyon yarı ömrünün 5 

katı kadar bir sürenin beklenemeyeceği durumlarda veya bahsedilen ilaçların verilip verilmediğinden emin 

olunamayan olgularda serebral kan dolaşımını değerlendiren destekleyici   testlere   başvurularak   beyin   

ölümü   tanısı   konulabilir.   F-Kardiyopulmoner resüsitasyon veya benzeri hipoksik iskemik akut beyin 

hasarına neden olan olaylardan hemen sonra gerçekleştirilen nörolojik muayene bulguları beyin ölümü tanısı 

için güvenilir değildir; beyin ölümünün üç temel klinik muayene bulgusunun (koma, beyi sapı reflekslerinin 

kaybı, apne testi) değerlendirilmesine başlanması için en az 24 saat beklenmeli ve muayene bulguları 

serebral kan dolaşımını değerlendiren testler ile desteklenmelidir(4).

Beyin Ölümü Temel Bulguları

Beyin ölümü klinik tanısının 3 temel bulgusu derin koma durumu, beyin sapı arefleksisi ve pozitif apne 

testidir.

Glasgow koma skalası skoru 3 olmalıdır. Herhangi bir ağrılı uyarana karşı spinal refleksler ve otomatizmalar 

dışında yanıt alınmamalıdır. Olguda terleme, kızarma, taşikardi, ateş, farmakolojik destek olmaksızın 

normal kan basıncının devam etmesi veya ani yükselme ataklarının olması, foramen magnum seviyesinin 

altındaki reflekslerin varlığı (derin tendon refleksi, Babinski işareti, yüzeyel refleksler, Lazarus ve benzeri 

komplike spinal refleksler ve otomatizmalar, vb.) veya diabetes insipitus gelişmemiş olması beyin ölümü 

tanısını dışlamaz. Her iki gözde pupiller orta hatta ve dilate olmalı ve parlak ışığa reaksiyon vermemelidir. 

Supraorbital çentik veya temporomandibular ekleme baskı şeklinde uygulanan ve dört ekstremiteden verilen 

ağrılı uyaran ile yüzde (fasiyal ve orofaringeal kasları içeren bulbar kaslarda) herhangi bir yanıt olmamalıdır. 

Kornea refleksi olmamalıdır. Okülosefalik ve okülovestibüler reflekslerde tam kayıp olmalıdır. Öğürme, 

öksürme, emme ve aranma reflekslerinde tam kayıp olmalıdır (4).

Apne testi kanunda belirtilen uzmanlık alanlarından bir hekim tarafından gerçekleştirilir ve dökümante 

edilir. Uzman hekimler veya konsültan branşlar ayrı ayrı, tekrar tekrar apne testi yapmamalı, en uygun 
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koşullarda, muayene bulgusu olarak koma ve tüm beyin sapı reflekslerinin tam kaybı kriterlerini karşılayan 

hastalarda, tek bir defa ve tanı koydurucu bir apne   testi    yapmayı    hedeflemelidirler.   Apne   testi    

yapılabilmesi   için   normotermi, normotansiyon ve normovolemi ön koşulları sağlanır. Bu koşullarda 

hastaya uygun mekanik ventilasyon yaklaşımı ile PaCO 'nin 35-45 mmHg ve PaO 'nin 200 mmHg üzerinde 2 2

olması sağlanmalıdır. (5) Test öncesi alınan arter kan gazı örneğinde pH ve PaCO değerlerinin normal 2 

sınırlarda olması amaçlanmalı, ancak KOAH ve benzeri akciğer patolojilerine bağlı hiperkarbinin 

düzeltilemediği olgularda apne testinin pozitif olarak kabul edilmesi için başlangıç düzeyine göre en az 20 

mmHg artış kuralı uygulanmalıdır. Teste başlamadan önce hasta  5-10  dakika  süre  ile  %100  oksijen  ile  

ventile  edilmelidir.  Yeterli  oksijenasyon sağlandıktan sonra hasta mekanik ventilatörden ayrılmalı ve 

entübasyon/trakeotomi tüpünün içinden karina seviyesine ilerletilen bir sonda yardımıyla 6-8 L/dakika 

oksijen verilmelidir. Test süresince bir yandan hastanın spontan soluma çabası gözlenirken diğer yandan da 

kalp hızı, kan basıncı ve oksijen satürasyonu sürekli izlenmelidir. Hasta ventilatörden ayrıldıktan 8 dakika 

sonra arter kan gazında PaCO ölçümü yapılmalıdır. Eğer hastanın klinik durumu stabil ise ve hedeflenen 2 

PaCO değerlerine ulaşılamadıysa test süresi uzatılarak 2 dakikada bir kan gazı örneği alınmasına devam 2 

edilmelidir; bu tip bir durumda hedef PaCO2 düzeylerine ulaşılınca test sonlandırılır. Apne testinin pozitif 

(beyin ölümü ile uyumlu) olarak yorumlanması için test sonunda PaCO ≥60 mmHg olmasına ve başlangıç 2 

değerine göre ≥20 mmHg artış göstermesine rağmen hastada herhangi bir soluma çabası olmamalıdır. Test 

sırasında hastada herhangi bir spontan soluma çabasının gözlenmesi durumunda test beyin ölümü ile uyumlu 

değildir (apne testi negatif) ve derhal sonlandırılır. Apne testi sırasında hastada hemodinamik bozulma veya 

hipoksemi olması durumunda test hemen sonlandırılmalıdır. Bu sonlandırma işlemi öncesi hedef PaCO2 

düzeylerine ulaşılmış olma ihtimaline yönelik bir kan gazı örneği alınması tavsiye edilir. Hemodinamik 

bozulma veya başka bir nedenle PaCO kriterinin karşılanamaması durumunda apne testi sonuçsuz 2 

(tamamlanamamış veya yorumlanamaz) olarak kabul edilir. Bu durumda uygun koşullar sağlandıktan  sonra  

apne  testi  tekrarlanmalıdır.  Apne  testi  önkoşullarının  sağlanamaması durumunda veya testin çeşitli 

nedenler ile hedef PaCO düzeylerine ulaşılamadan sonlandırılması halinde serebral kan dolaşımı 2 

değerlendiren destekleyici testlere başvurularak deklarasyon sürecine devam edilebilir(4).

Beyin ölümü temel bulgularının mevcudiyeti dökümante edildikten sonra geri dönüşümsüzlük kriterinin 

sağlanması için bu bulguların belirlenen süre (bekleme süresi) sonunda değişmediği gösterilmelidir. 

Bekleme süresi 2 aydan küçük bebeklerde 48 saat, 2 aydan büyük ile 1 yaş arası  çocuklarda  24  saat,  1  yaş  

üzerindeki  çocuklarda  ve  yetişkinlerde  12  saat  ve kardiyopulmoner resüsitasyon veya benzeri hipoksik 

iskemik akut beyin hasarı olgularında 24 saat olmalıdır. İlk muayenede üç temel muayene bulgusunun beyin 

ölümü ile uyumlu olduğu vakalarda, serebral kan dolaşımını değerlendirmeye yönelik destekleyici test ile 

serebral kan akımının olmadığının gösterilmesi durumunda bekleme süresinin tamamlanmasına ihtiyaç 

yoktur(4).

Beyin ölümü klinik tanısı serebral kan dolaşımı veya beyin elektriksel aktivitesi hakkında bilgi veren testler 

ile desteklenmelidir. Elektroensefalografi, duyusal uyarılmış potansiyeller, transkranial Doppler 

ultrasonografi, radyonüklid serebral sintigrafi (SPECT), BT anjiyografi ve kateter serebral anjiyografiyi 

destekleyici testlerdir(4).
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