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SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi (SDÜ Tıp Fak Derg) Süleyman De-
mirel Üniversitesi Tıp Fakültesi’nin yayın organıdır. Dergi; yılda 
dört sayı olarak Mart, Haziran, Eylül ve Aralık aylarında yayın-
lanır. 

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi; bağımsız, tarafsız ve çift-kör değer-
lendirme ilkelerine sahip uluslararası, bilimsel, açık erişim, çev-
rimiçi / basılı bir dergidir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’nde; sağlık bilimleri alanındaki klinik 
ve deneysel araştırmalar, derlemeler, vaka takdimleri, editöre 
mektuplar, dergimizde yayınlanan yazılarla ilgili görüşler ve tec-
rübeleri içeren yazılar yayınlanabilir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’nin dili Türkçe ve İngilizcedir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi uluslararası (DOAJ, EBSCO) ve ulu-
sal (TR Dizin) hakemli dergi statüsündedir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’ne gönderilen ve dergide yayınlanan 
makalelerden hiçbir ücret talep edilmemektedir. Dergide yayın-
lanan makaleler için yazarlara telif ücreti ödenmemektedir.

Yazarların kimlik bilgileri ve e-posta adresleri hiçbir şekilde baş-
ka amaçlar için kullanılmamaktadır.

Derginin yayın ve editöryal süreçleri Uluslararası Tıp Dergile-
ri Editörler Kurulu (ICMJE) yönergesine göre yürütülmektedir. 
Dergi, bilimsel süreli yayınların şeffaflık ve mükemmellik ilkele-
rine uyar (doaj.org/bestpractice).

Bir yazının yayın için kabul edilmesinde en önemli kriterler öz-
günlük, yüksek bilimsel kalite ve alıntı potansiyelinin varlığıdır. 
Dergide yayınlanmak üzere gönderilen yazılar, daha önce baş-
ka bir yerde yayınlanmamış ve yayınlanmak üzere gönderilme-
miş olmalıdır. Bir kongrede tebliğ edilmiş ve özeti yayınlanmış 
çalışmalar organizasyonun adı, yeri ve tarihi belirtilmek şartı ile 
kabul edilebilir.

Deneysel, klinik, ilaç çalışmalarının ve bazı vaka raporlarının 
araştırma protokollerinin Etik Kurul tarafından uluslararası söz-
leşmelere uygun olarak onaylanması (Ekim 2013’te güncelle-
nen Dünya Tıp Birliği Deklarasyonu ‘İnsan Denekleri ile İlgili 
Tıbbi Araştırmalar İçin Etik İlkeler’ine göre, www.wma.net) ge-
reklidir. Gerekli görülmesi halinde yazarlardan etik kurul raporu 
veya bu rapora eşdeğer olan resmi bir yazı istenebilir. 

• Üzerinde deneysel çalışma yapılan gönüllü kişilere ve has-
talara uygulanan prosedürler ve sonuçları anlatıldıktan sonra 
onaylarının alındığını ifade eden bir açıklama yazının içinde 
bulunmalıdır.

• Hayvanlar üzerinde yapılan araştırmalarda acı ve rahatsızlık 
verilmemesi için yapılan uygulamalar ve alınan tedbirler açık 
olarak belirtilmelidir.

• Hasta onamı, etik kurulun adı, etik kurul toplantı tarihi ve onay 
numarası ile ilgili bilgiler makalenin Gereç ve Yöntem bölümün-
de de belirtilmelidir.

• Hastaların gizliliğini korumak, yazarların sorumluluğundadır. 
Hasta kimliğini ortaya çıkarabilecek fotoğraflar için, hasta ve/
veya yasal temsilcileri tarafından imzalanan onayların alınması 
ve yazılı onay alındığının metin içerisinde belirtilmesi gereklidir.

Dergimize gönderilen tüm yazılar intihal tespit etme programı 
(iThenticate) ile değerlendirilmektedir. Benzerlik oranının %25 
ve altı olması önerilmektedir.

Derginin Yayın Kurulu, tüm itirazları Yayın Etik Komitesi 
(COPE) kuralları çerçevesinde ele alır. Bu gibi durumlarda, 
yazarlar temyiz ve şikayetleri ile ilgili olarak yayın kuruluyla 
doğrudan iletişime geçmelidir. Gerektiğinde, dahili olarak çözü-
lemeyen sorunları çözmek için bir ombudsman atanabilir. Baş 
Editör, tüm temyiz ve şikayetler için karar verme sürecindeki 
nihai otoritedir.

Yazarlar, SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’ne bir makale gönderirken 
makalelerinin telif hakkını dergiye vermeyi kabul etmiş sayılır. 
Eğer yazarın çalışmasının basılması reddedilirse, yazının telif 
hakkı yazarlara geri verilir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’ne gönderilen her makale, adı geçen 
yazarların tümünün imzaladığı yayın hakları devir formu (erişim 
adresi: http://dergipark.gov.tr/journal/1126/submission/start) ile 
birlikte gönderilmelidir.

Şekiller, tablolar veya hem basılı hem de elektronik formatlar-
daki diğer materyaller de dahil olmak üzere başka kaynaklar-
dan alınan içeriği kullanan yazarların telif hakkı sahibinden izin 
almaları gerekir. Bu husustaki hukuki, mali ve cezai sorumluluk 
yazarlara aittir.

SDÜ Tıp Fakültesi Dergisi’nde yayınlanan yazılarda belirtilen 
ifadeler veya görüşler yazarlara aittir. Editörler, editörler kurulu 
ve yayıncı, bu yazılar için herhangi bir sorumluluk kabul etme-
mektedir. Yayınlanan içerikle ilgili nihai sorumluluk yazarlara 
aittir.

Makalenin Yayına Hazırlığı
Makaleler yalnızca online olarak http://dergipark.gov.tr/jour-
nal/1126/submission/start adresinden gönderilebilir. Başka bir 
yolla gönderilen yazılar değerlendirilmez. 

Dergiye gönderilen yazılar, öncelikle yazının dergi kurallarına 
uygun olarak hazırlanmasını ve sunulmasını sağlayacakları 
teknik değerlendirme sürecinden geçer. Derginin kurallarına 
uymayan yazılar, teknik düzeltme talepleri ile gönderen yazara 
iade edilir. Editör, ana metni değiştirmeden düzeltme yapılabilir. 
Editör, yukarıda belirtilen şartlara uymayan makaleleri reddet-
me hakkını saklı tutar. 

Yazarların aşağıdaki belgeleri göndermeleri gerekir:

• Yayın Hakkı Devir Formu
• Başlık Sayfası (Makale Başlığı, kısa başlık, yazarın adı, un-
vanı ve kurumu, sorumlu yazarın iletişim bilgileri, araştırmayı 
destekleyen kuruluş varsa kuruluşun adı) 
• Ana belge (Tüm makalelerde, ana metinden önce de Öz bö-
lümü yer almalıdır)
• Şekiller (JPEG formatı) 
• Tablolar (en fazla 6 tablo)

Ana Belgenin Yayına Hazırlığı
Yazılar bilgisayar ile çift aralıklı olarak 12 punto büyüklüğünde 
ve Times New Roman karakteri ile yazılmalıdır. Her sayfanın 
bütün kenarlarında en az 2.5 cm boşluk bırakılmalıdır. Ana 
metin, yazarların adları ve kurulları hakkında hiçbir bilgi içer-
memelidir. Özgün makaleler yapılandırılmış bir Öz (abstract) 
içermelidir. Olgu sunumları için yapılandırılmış Öz gerekmez. 
Öz bölümü 300 sözcük ile sınırlandırılmalıdır. Özde kaynaklar, 
tablolar ve atıflar kullanılamaz. Özün bittiği satırın altında sayısı 
3-5 arasında olmak üzere anahtar kelimeler verilmelidir. Türki-
ye dışındaki ülkelerden yazı gönderen yazarlar için Başlık, Öz, 
Anahtar Kelimeler ve yazıyla ilgili diğer bazı temel bölümlerin 
Türkçe olarak gönderilmesi zorunlu değildir. Bu bölümlerin çe-
virileri, yazarlar tarafından gönderilen özgün İngilizce metinler 
dikkate alınarak dergi editörlüğü tarafından yapılacaktır.

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Yazım Kuralları



Makalede kullanılan tüm kısaltmalar, ilk kullanımda tanımlan-
malıdır. Kısaltma, tanımı ardından parantez içinde verilmelidir. 
Ana metinde bir ilaç, ürün, donanım veya yazılım programın-
dan bahsedildiğinde, ürünün adı, ürünün üreticisi, üretim şeh-
ri ve üreten şirketin ülkesi de dahil olmak üzere ürün bilgileri 
(ABD’de ise devlet dahil) parantez içinde verilmelidir.

Tüm kaynaklara, tablolara ve şekillere ana metinde atıfta bu-
lunulmalı ve kaynaklar, ana metinde geçen sıraya göre numa-
ralandırılmalıdır. Kullanılan semboller, sembollerin standart 
kullanımlarına uygun olmalıdır.

Araştırma yazıları en fazla 10 sayfa olmalı ve aşağıdaki baş-
lıkları içermelidir;

• Başlık (hem Türkçe hem İngilizce)
• Öz (hem Türkçe hem İngilizce)
• Anahtar Kelimeler (hem Türkçe hem İngilizce)
• Giriş
• Gereç ve yöntemler
• Bulgular
• Tartışma
• Sonuçlar
• Şekillerin ve tabloların başlıkları (gerekirse)
• Kaynaklar 

Olgu sunumları en fazla 3 sayfa olmalı ve aşağıdaki başlıkları 
içermelidir;

• Başlık (hem Türkçe hem İngilizce)
• Öz (hem Türkçe hem İngilizce)
• Anahtar Kelimeler (hem Türkçe hem İngilizce)
• Giriş
• Olgu sunumu
• Tartışma ve Sonuç
• Şekillerin ve tabloların başlıkları (gerekirse)
• Kaynaklar 

Derleme yazıları en fazla 10 sayfa olmalı ve aşağıdaki başlık-
ları içermelidir;

• Başlık (hem Türkçe hem İngilizce)
• Öz (hem Türkçe hem İngilizce)
• Anahtar Kelimeler (hem Türkçe hem İngilizce)
• Ana metin
• Sonuç
• Şekillerin ve tabloların başlıkları (gerekirse)
• Kaynaklar 

Editöre Mektuplar aşağıdaki alt başlıkları içermelidir;

• Başlık
• Anahtar kelimeler
• Ana metin
• Şekillerin ve tabloların başlıkları (gerekirse)
• Kaynaklar 

Şekillerin ve Tabloların Yayına Hazırlığı
• Şekiller, grafikler ve fotoğraflar, makale yükleme sistemi ara-
cılığıyla ayrı dosyalar (JPEG formatında) halinde sunulmalıdır.
• Dosyalar bir Word belgesine veya ana belgeye gömülmeme-
lidir.
• Şeklin alt birimleri olduğunda; alt birimler tek bir görüntü oluş-
turmak için birleştirilmemelidir. Her alt birim, başvuru sistemi 
aracılığıyla ayrı ayrı sunulmalıdır.
• Şekil alt birimlerini belirtmek için görüntüler Arabik rakamlarla 
(1,2,3...) numaralandırılmalıdır.
• Gönderilen her bir şeklin en düşük çözünürlüğü 300 DPI ol-
malıdır.
• Şekillerin başlıkları ana belgenin sonunda listelenmelidir.
• Bilgi veya resimler hastaların tanımlanmasına izin vermemeli-
dir. Kullanılan herhangi bir fotoğraf için hastadan ve/veya yasal 
temsilcisinden yazılı bilgilendirilmiş onam alınmalıdır.

Tablolar ana belgeye gömülmeli veya ayrı dosyalar halinde 
sunulmalıdır. Tablo sayısı altı adet ile sınırlandırılmalıdır. Tüm 
tablolar, ana metinde kullanıldığı sırayla art arda numaralandı-
rılmalıdır. Tablo başlıkları ve açıklamaları ana belgenin sonun-
da listelenmelidir.

Kaynaklar 
Tüm referanslar Vancouver tarzında ana metinde atıfta bulu-
nuldukları sırayla numaralandırılmalıdır. İkiden fazla ardışık 
kaynak kullanılıyorsa, ‘(2-6)’ gibi yalnızca ilk ve son kaynak 
numaraları belirtilmelidir.

Dergi isimleri Index Medicus’taki dergi kısaltmalarına uygun 
olarak kısaltılmalıdır. Altı veya daha az yazar olduğunda, tüm 
yazarların ismi yazılmalıdır. Yedi veya daha fazla yazar varsa, 
ilk 6 yazarın isminin arkasından ‘ve ark. (et al.)’ yazmalıdır.

Farklı yayın türleri için kaynak yazım stilleri aşağıdaki örnekler-
de sunulmuştur;

Dergi için;
Neville K, Bromberg A, Bromberg S, Hanna BA, Rom WN. 
The third epidemic multidrug resistant tuberculosis. Chest 
1994;1(4):45-8.
Kitap için;
Sweetman SC. Martindale the Complete Drug Reference. 34th 
ed. London: Pharmaceutical Press; 2005.
Kitap bölümü için;
Collins P. Embryology and development, Neonatal anatomy 
and growth. In: Williams PL, Bannister LH, Berry MM, Collins 
P, Dyson M, Dussek JE, Ferguson MWJ. Gray’s Anatomy (38th 
Ed) London, Churchill Livingstone, 1995; 91-342. 
Web sitesi için;
Gaudin S. How moon landing changed technology history [In-
ternet]. Computerworld UK. 2009 [cited 15 June 2014]. Ava-
ilable from: http://www.computerworlduk.com/in-depth/it-busi-
ness/2387/how-moon-landing-changed-technology-history/
Bildiriler için;
Proceedings of the Symposium on Robotics, Mechatronics and 
Animatronics in the Creative and Entertainment Industries and 
Arts. SSAISB 2005 Convention. University of Hertfordshire, 
Hatfield, UK; 2005. 
Tez için;
Ercan S. Venöz yetmezlikli hastalarda kalf kası egzersizlerinin 
venöz fonksiyona ve kas gücüne etkisi. Süleyman Demirel Üni-
versitesi Tıp Fakültesi Spor Hekimliği Anabilim Dalı Uzmanlık 
Tezi. Isparta: Süleyman Demirel Üniversitesi. 2016. 

Geri Çekme veya Reddetme

Yazıyı Geri Çekme: Gönderilen yazının değerlendirme süre-
cinde gecikme olması vb. gibi gerekçelerle yazıyı geri çekmek 
ve başka bir yerde yayınlatmak isteyen yazarlar yazılı bir baş-
vuru ile yazılarını dergiden geri çekebilirler.

Yazı Reddi: Yayınlanması kabul edilmeyen yazılar, gerekçesi 
ile geri gönderilir.

Kabul sonrası 
Ön kontrol aşamasında düzeltme istenen makaleler için 15 
gün, değerlendirme sonrası düzeltme istenen makaleler için 30 
gün süre verilir, bu sürelerin aşılması halinde makale reddedilir.

Makalenin kabul edilmesi durumunda, kabul mektubu iki hafta 
içinde sorumlu yazara gönderilir. Makalenin baskıdan önceki 
son hali yazarın son kontrolüne sunulur. Dergi sahibi ve yayın 
kurulu, kabul edilen makalenin derginin hangi sayısında bası-
lacağına karar vermeye yetkilidir.

Yazarlar, makalelerini kişisel veya kurumsal web sitelerinde, 
uygun alıntı ve kütüphane kurallarına bağlı kalarak yayınlaya-
bilirler.



Medical Journal of Suleyman Demirel University (Med J SDU) 
is a journal published by Suleyman Demirel University and is 
published quarterly in March, June, September and December. 

Med J SDU is an international, scientific, open access, online/
published journal in accordance with independent, unbiased, 
and double-blinded peer-review principles. 

Med J SDU publishes the researches in the fields of health 
sciences including clinical and experimental studies, reviews 
on current topics, case reports, editorial comments and letters 
to the editor and aimed to contribute the dissemination and 
sharing these articles with science world.

The journal’s publication language is Turkish and English.

Med J SDU is indexing in both international (DOAJ, EBSCO) 
and national (TR Dizin) indexes. 

There is no charge for publishing or no copyright fee is paid to 
the authors. 

Med J SDU has adopted the policy of providing open access 
with the publication.

Authors’ credentials and e-mail addresses are in no way used 
for other purposes.

The editorial and publication processes of the journal are 
shaped in accordance with the guidelines of the International 
Council of Medical Journal Editors (ICMJE). The journal con-
forms to the Principles of Transparency and Best Practice in 
Scholarly Publishing (doaj.org/bestpractice).

Originality, high scientific quality and citation potential are the 
most important criteria for a manuscript to be accepted for pub-
lication. Manuscripts submitted for evaluation should not have 
been previously presented or already published in an electron-
ic or printed medium. Manuscripts that have been presented 
in a meeting should be submitted with detailed information on 
the organization, including the name, date, and location of the 
organization.

An approval of research protocols by the Ethics Committee in 
accordance with international agreements (World Medical As-
sociation Declaration of Helsinki “Ethical Principles for Medi-
cal Research Involving Human Subjects,” amended in Octo-
ber 2013, www.wma.net) is required for experimental, clinical, 
and drug studies and for some case reports. If required, ethics 
committee reports or an equivalent official document will be 
requested from the authors. 

• For manuscripts concerning experimental research on hu-
mans, a statement should be included that shows that written 
informed consent of patients and volunteers was obtained fol-
lowing a detailed explanation of the procedures that they may 
undergo. 

• For studies carried out on animals, the measures taken to 
prevent pain and suffering of the animals should be stated 
clearly. 

• Information on patient consent, the name of the ethics com-
mittee, and the ethics committee approval number should also 
be stated in the Materials and Methods section of the manu-
script. 

• It is the authors’ responsibility to carefully protect the patients’ 
anonymity. For photographs that may reveal the identity of the 
patients, releases signed by the patient or their legal represen-
tative should be enclosed.

All submissions are screened by a similarity detection software 
(iThenticate) and the limitation without similarity is 25%.

The Editorial Board of the journal handles all appeal and com-
plaint cases within the scope of Committee on Publication Eth-
ics (COPE) guidelines. In such cases, authors should get in 
direct contact with the editorial office regarding their appeals 
and complaints. When needed, an ombudsperson may be as-
signed to resolve cases that cannot be resolved internally. The 
Editor in Chief is the final authority in the decision-making pro-
cess for all appeals and complaints.

When submitting a manuscript to Med J SDU, authors accept 
to assign the copyright of their manuscript to the journal. If 
rejected for publication, the copyright of the manuscript will 
be assigned back to the authors. Med J SDU requires each 
submission to be accompanied by a Copyright Transfer Form 
(available for download http://dergipark.gov.tr/journal/1126/
submission/start). When using previously published content, 
including figures, tables, or any other material in both print and 
electronic formats, authors must obtain permission from the 
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Öz

Amaç
2013-2018 yılları arasında Gülhane Eğitim ve Araş-
tırma Hastanesi Genel Cerrahi ABD’de opere edilen 
hastaların sonuçları ve klinik deneyimimizi irdeledik. 
Çalışmamızda benign ve malign adrenal gland bezi 
hastalıkları nedeni ile Laparaskopik adrenektomi uy-
gulanan hastalar ile açık cerrahi uygulanan hastaların 
sonuçlarını ortaya koymayı amaçladık. 

Gereç ve Yöntem
Adrenal Gland kitlesi nedeni ile opere edilen 44 hasta-
nın retrospektif olarak verilerinin sunulduğu bir çalış-
madır. Hastaları yaş, cinsiyet, adrenal kitle büyüklüğü, 
preoperatif teşhis, operasyon şekli, final histopatoloji 
açısından değerlendirdik. 

Sonuç
Adrenal gland kanseri nedeniyle ameliyat edilen 
28’i erkek 16’sı kadın toplam 44 hasta sunulmuştur. 
Hastaların yaşları 20-83 arasında değişmekte olup 
yaş ortalaması 45.2 ±11.7’dir. Bu şekilde 44 hasta-
nın 30’unda (%68,18) LA, 14’ünde (%31,82) ise AA 
yapılmıştır. Histopatolojik incelemelerine göre değer-
lendirildiğinde adrenal gland kitlelerinin 33’ü (%75) 
AKA, NFA, adrenal cyst, Feo gibi benign hastalık iken 
11’inde (%25) AKK veya metastatik adrenal gland 
kanseri tespit edilmiştir. Malign patolojiler nedeniyle 
adrenalektomi yapılan 11 hastanın  6’sı başka organ-

ların kanserine ait metastaz, 5’i ise primer AKK idi. 
Hastaların postoperatif dönemde hastanede yatış sü-
resi 2-11 gün arasında değişmekte olup ortalama ya-
tış süresi 3.3±2.5 gün olarak tespit edilmiştir.

Sonuç
Adrenal insidentalomalar % 1–4 oranında  abdominal 
görüntüleme çalışmalarında ortaya konulabilmektedir 
ve yaş ile birlikte adrenal insidentolomların görülme 
riski artmaktadır. Cerrahi sürrenalektominin endikas-
yonları çoğunlukla non fonksiyone adenomalarveya 
diğer benign  adrenal bez tümörleridir. Buna karşın 
AKK veya metastatik adrenal gland tümörleri daha az 
görülmektedir. Bunların rekürrens oranları daha yük-
sektir ve kötü prognostik seyire sahiptirler.  AKK ve 
metastatik tümörlerin cerrahisi açık cerrahi veya bazı 
karşıt görüşler olmasına rağmen lalaraskopik olarak 
yapılabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Adrenal kitle, laparoskopik adre-
nalektomi, açık adrenalektomi

Abstract

Objective
In our study, we wanted to share our experience of 
adrenalectomy that took place at Gulhane Training 
and Research Hospital, Department of General Sur-
gery between 2013-2018. Our aim was to evaluate  
the effect of laparoscopic adrenalectomy (LA) and 

Cite this article as: Peker SY, Urkan M. Evaluation Of Adrenalectomised Patients In Our Department Of Surgery. Med J SDU 
2019; 26(3): 228-233.
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open adrenalectomy (OA) for the treatment of benign 
and malign adrenal gland diseases.

Materials and Methods
This is a retrospective case series study of 44 patients 
which were operated because of adrenal gland mass. 
We evaluate the patients according to age, sex, adre-
nal tumor size, preoperative diagnosis,  type of opera-
tion and final histopathologic diagnosis.

Results
LA and OA were done 68,18%(n=30) and 31.82% 
(n=14) of the patients respectively. Final histopat-
hooogical diagnosis were benign adrenal diseases  
including adrenocortical adenoma, non-functioning 
adenoma, pheochromocytoma, adrenal hyperpla-
sia, myelolipoma, adrenal cyst in 33(75%) patients.  
Five patients (11,3%) were adrenocortical carcinoma 
(ACC) and six (%13,6) patients were diagnosed as 
metastatic adrenal gland tumors as renal clear cell 

carcinom, lung small-cell carcinom, gastrointestinal 
stromal tumors (GIST) and  mixt germ cell tumour 
of testis metastasis. Hospitalization duration was 
3.3±2.5 days and there was no postoperative morbi-
dity/mortality.

Discussion
Adrenal incidentalomas are identified in 1–4% of ab-
dominal imaging studies, and the incidence of adrenal 
incidentaloma increases with age. Most common indi-
cation for adrenalectomy is non-functioning adenoma 
and other benign adrenal tumors. But ACC or metas-
tatic adrenal gland tumors are rare diseases with high 
recurrence rate and poor prognosis and their surgical 
treatment could be done OA or LA in spite of some 
controversy.

Keywords: Adrenal mass, laparoscopic adrenalec-
tomy, open adrenalectomy

Giriş

Adrenal glandlar retroperitoneal bölgede böbrek üstü 
lokalizasyonlu 4-5 gr ağırlıkta endokrin organlardır. 
Korteks ve medulla olmak üzere iki tabakası mev-
cut olup organın %80-90 kısmı korteks tabakasın-
dan meydana gelmiştir. Bu nedenle adrenal kitleler-
in çoğu korteks tabakasında oluşur. Retroperitoneal 
lookalizasyonlu olmaları ve spesifik lokal semptomları 
olmaması nedeniyle bu organ tümörlerinde tanı kon-
ması güçtür ve ancak USG, CT ve MR gibi radyolojik 
incelemeler ve ACTH, kortizol, metanefrin, norme-
tanefrin, VMA düzeyi gibi biyokimyasal testlerle tanı 
konabilir. Adrenal gland çok çeşitli hormon salgılayan 
hücreler içermekte olup korteks tabakasından korti-
zol, aldosteron ve androjenik hormonlar, medulla ta-
bakasından ise katekolaminler salgılanır. Bu hormon-
ları salgılayan hücrelerden köken alan adrenal gland 
tümörlerinde hormonların spesifik etkilerine bağlı 
sistemik belirtiler ortaya çıkar. Hormon salgılamayan 
non fonksiyone tümörlerde ise genellikle hiçbir semp-
tom veya bulgu gözlenmez.

İleri radyolojik görüntüleme yöntemlerinin günümüzde 
yaygın olarak kullanılması nedeniyle geçmişte çok 
seyrek gördüğümüz adrenal gland kitleleriyle klinik 
uygulamalarda daha sık karşılaşmaktayız. Başka 
hastalıklar için yapılan karın görüntüleme tetkiklerinin  
% 1-4’ünde adrenal glandlarda değişik büyüklüklerde 
kitleler saptanmaktadır ve tesadüfen saptanan bu 
kitleler insidentaloma olarak adlandırılmaktadır.  Ins-
identalomaların çoğu (% 80) non fonksiyone adenom 

(NFA) olup sadece % 8’i primer adrenokortikal kan-
serdir (AKK). Geri kalan kısmı adrenokortikal adeno-
ma (AKA), feokromositoma (Feo), adrenal miyelolipo-
ma, adrenal kist vb benign hastalıklardır. Günümüzde 
adrenal gland kitlelerinin cerrahi tedavisi laparoskop-
ik olarak yapılmakta ve hastalar tarafından iyi tolere 
edilmektedir. Ancak AKK’lerin tedavisi konusunda 
tartışmalar devam etmektedir.

Görülme oranı oldukça düşük olmakla birlikte adrenal 
gland kitleleri içinde en kötü prognozlu olanı AKK’dir. 
AKK’lerin nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte bazı 
yayınlarda TP53 geninde spesifik bir germ hattı mu-
tasyonunun sorumlu olabileceği belirtilmektedir (1,2). 
AKK’lerin yıllık insidansı milyonda 0,72-2 kadardır. 
AKK’lerde 5 yıllık genel sağ-kalım çoğu seride %30’un 
altında olup kansere bağlı ölümlerin % 0,2’si AKK 
nedeniyle olmaktadır (3,4).

Adrenal glanda yönelik ilk cerrahi girişim 1889 da 
Thornton tarafından gerçekleştirilmiştir (5). İlk lapa-
roskopik adrenalektomi ise Gagner tarafından 1992 
yılında yapılmıştır (6). Cerrahi tıp teknolojisindeki 
gelişmelere bağlı olarak günümüzde adrenal gland 
hastalıklarının cerrahi tedavisinde laparoskopik adre-
nalektomi (LA) veya robotik adrenalektomi altın stand-
art olarak uygulanmaktadır. Adrenal glandda fonksiy-
one olduğu kanıtlanmış kitle saptanması halinde tümör 
boyutuna bakılmaksızın cerrahi endikasyon mevcut-
tur. Ancak non-fonksiyone adrenal gland tümörleri için 
kitlenin boyutu, radyolojik özellikleri ve diğer ayrıntılı 
klinik ve laboratuvar incelemeler sonucunda cerrahi 
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tedavi veya izlem kararı verilmelidir. Tümör boyutu 
kaç cm olursa olsun radyolojik bulgular ve ince iğne 
aspirasyon biyopsisi (İİAB) sonucu malignite şüphesi 
veya ön tanısı olan hastalarda gecikilmeksizin cerra-
hi girişim yapılmalıdır. Tümör çapı 4 cm altında olan 
non-fonksiyone  tümörlerde  radyoloji ve İİAB sonucu  
malignite şüphesi yoksa herhangi bir girişim yapıl-
maksızın 6 aylık periyodlar la CT/MR gibi radyolojik 
kontroller yapılır. Tümör çapı 4-6 cm arasında olan 
non fonksiyone adrenal gland kitlelerinde İİAB sonu-
cu benign olsa bile hastanın yaşı veya klinik öyküsü 
nedeniyle malignite kuşkusu gözardı edilemiyorsa bu 
hastalarda da cerrahi tedavi endikasyonu konmalıdır 
(7). Tümör çapı 6 cm üzerinde olan kitlelerde malig-
nite oranı çok yüksek olduğu için cerrahi endikasyon 
mevcuttur.

Gereç ve Yöntem

Bu çalışmada benign ve malign adrenal gland kitlel-
eri nedeniyle laparoskopik ve açık ameliyatla tedavi 
edilen hastaların klinik ve sosyodemografik özel-
likleri, uygulanan tedavi yöntemleri ve histopatolo-
jik sonuçları değerlendirilmiştir. Adrenal glanddaki 
kitlelerin malign olduğu düşünülen veya preoperatif 
radyolojik bulgular ve İİAB sonucu malignite ön tanısı 
olan olgulara AA, benignn  olduğu düşünülen hasta-
lara ise LA yapılmıştır. Ameliyat sonrası histopatolojik 
inceleme sonuçlarına göre hastalar non-fonksiyone 
adenomlar, feo, adrenal kist vb benign tümörler, AKK 
ve metastatik tümörler gibi malign lezyonlar şeklinde 
sınıflandırılarak uygulanan cerrahi tedavi yöntemleri 
tartışılmıştır.

LA veya AA yapılan hastaların adrenalektomi ma-
teryalleri gerekli topografik işaretlemeler yapılarak 
histopatoloji laboratuvarına gönderilmiş ve ayrıntılı 
mikroskobik, immüohistokimyasal patolojik tanıları 
alınmıştır. AKK ve metastatik adrenal gland tümörleri 
nedeniyle adrenalektomi yapılan hastaların spesi-
menleri uzman patologlar tarafından histopatolojik 
olarak Lin-Weiss-Biscaclia sistemine göre incele-
nip değerlendirilmiş; mitoz oranı, atipik mitoz varlığı, 
hücresel nekroz oranı, damar invazyonu, kapsül inva-

zyonu, sinüzoidal invazyon gibi patolojik özelliklerine 
bakılmış majör ve minör kriterler ile birlikte tamam-
layıcı kriterler araştırılmıştır (8).

Bulgular

Bu çalışmada 2013-2018 arasındaki 5 yıllık periyodda 
Gülhane Eğitim ve Araştırma Hastanesi Genel Cerra-
hi Kliniğinde; AKA, NFA, adrenal kist, Feo, AKK veya 
metastatik adrenal gland kanseri nedeniyle ameliyat 
edilen 28’i erkek 16’sı kadın toplam 44 hasta sunul-
muştur. Hastaların yaşları 20-83 arasında değişmekte 
olup yaş ortalaması 45.2 ±11.7’dir.

Genel cerrahi polikliniğine değişik şikayetlerle müra-
caat eden hastaların tetkikleri sonucu saptanan veya 
başka kliniklerde karın ağrısı, ele gelen kitle, hipertan-
siyon etyolojisinin veya başka hastalıkların araştırıl-
ması sırasında adrenal glandda kitle saptanarak 
tarafımıza refere edilen hastalar ayrıntılı olarak değer-
lendirilmiş, ileri radyolojik, biyokimyasal, hormonal 
veya diğer klinik incelemeler sonucu 44 hastaya lapa-
roskopik veya açık adrenalektomi yapılmıştır. Preop-
eratif tetkiklerde tümör boyutu 6 cm den büyük olan 
olgularda AA tercih edilmiştir. Bu şekilde 44 hastanın 
30’unda (%68,18) LA, 14’ünde (%31,82) ise AA 
yapılmıştır. Histopatolojik incelemelerine göre değer-
lendirildiğinde adrenal gland kitlelerinin 33’ü (%75) 
AKA, NFA, adrenal cyst, Feo gibi benign hastalık iken 
11’inde (%25) AKK veya metastatik adrenal gland 
kanseri tespit edilmiştir (Tablo 1).

LA yapılan 30 hasta adrenalektomi nedenlerine göre 
incelendiğinde 26 hastanın AKA, NFA, Feo ve adrenal 
kist gibi benign hastalık, 4 hastanın ise malign tümör 
(3’ü metastatik 1’i primer kanser) olduğu görülmüştür. 
AA yapılan 14 hasta histopatolojik tanıları açısın-
dan değerlendirildiğinde14 hastanın 7’sinde benign 
hastalıklar 7’sinde ise kanser tanısı olduğu tespit 
edilmiştir (Tablo 1).

Malign patolojiler nedeniyle adrenalektomi yapılan 11 
hastanın  6’sı başka organların kanserine ait metastaz, 
5’i ise primer AKK idi. Tablo 2’de görüldüğü gibi NFA, 
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Tablo 1 Adrenalektomili hastaların histopatolojik tanıları

AKA ve NFA Feo Adrenal kist AKK Metastatik tümör Toplam
LA 18 5 3 1 3 30

AA 2 3 2 4 3 14

Toplam 20 8 5 5 6 44
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AKA ve diğer benign patolojilerde tümör  boyutu 1-8 
cm arasında değişmekte olup ortalama tümör boyutu 
4.6±2.7cm, AKK ve metastatik adrenal kanser gru-
bunda ise tümör boyutu 10.3±2.0 cm olarak tespit 
edilmiştir. AKK olan 5 olgunun 4’ünde AA yapılırken 
yalnızca bir hastada LA yapılmıştır.

Tümör lokalizasyonuna göre tüm olgular değerlendi-
rildiğinde adrenal kitlelerin 27’sinin sağ, 17’sinin sol 
adrenal glandda lokalize olduğu görülmüştür. Lapa-
roskopik işlem tüm hastalarda standart olarak 4 tro-
kar kullanılarak yapılmıştır. Hastaların 25’inde  kana-
ma riski nedeniyle ameliyatta dren kullanılmış, 19 
hastada ise dren uygulanmamıştır. Uygulanan dren-
ler postoperatif 2. gün çekilmiş, hastaların hiç birinde 
postoperatif kanama vb morbidite veya mortalite gö-
zlenmemiştir. Hastaların postoperatif dönemde has-
tanede yatış süresi 2-11 gün arasında değişmekte 
olup ortalama yatış süresi 3.3±2.5 gün olarak tespit 
edilmiştir.

Hastaların adrenalektomi materyallerinin Lin - Weiss 
- Biscaclia sistemine göre yapılan histolojik değer-
lendirme sonucu AKK neoplastik hücrelerinde belirgin 
pleomorfizm, yüksek mitotik aktivite, lenfovasküler 
invazyon, kapsül invazyonu ve yaygın nekroz sap-
tanmış, neoplastik hücrelerin vimentin, CD117, CD34 
ve inhibin ile işaretlendiği ancak HMB45, MELAN-A, 
kromogranin, sinaptofizin, SMA, desmin, S100, AMA, 
DOG-1 ve panck ile immünaktivite göstermediği tespit 
edilmiştir. Ki-67 proliferasyon indeksi %50-60 civarın-
da bulunmuş, tümörler indiferansiye ve kötü prognoz-
lu olarak yorumlanmıştır.

Adrenalektomi yapılan metastatik adrenal gland ma-
lign tümörlerinde tümör boyutunun AKK boyutlarına 
yakın olduğu (ort 10.1cm) görülmüştür.  Bu metasta-
tik tümörler akciğer kanseri, gastrointestinal stromal 
tümör (GIST), renal clear-cell karsinom ve mixt germ 
hücreli testis tümör metastazları idi. Metastatik adrenal 
tümörler histopatolojik olarak AKK ile karşılaştırıldığın-
da Weiss kriterlerine göre daha düşük mitotik aktivite 
ve daha düşük lenfovasküler invazyon gösterdikleri 
saptanmıştır. Bu tümörlerde renal clear-cell karsinom 
nefrektomi ile birlikte adrenalektomi yapılarak tedavi 
edildiği için ve GIST metastazı olan tümörün boyu-

tunun aşırı büyük olması nedeniyle AA yapılırken 
küçük metastatik kitlelerde LA uygulanmıştır. 

Sonuç

Adrenal gland kitleleri sanıldığı kadar seyrek olmayıp 
otopsi serilerinde %3-5 oranında görülmektedir (9). 
Çoğu AKK asemptomatik seyreder ancak bazı hasta-
larda glukokortikoidler ve androjenler dahil olmak 
üzere birçok steroid hormonun aşırı salgılanmasına 
bağlı hipertansiyon, obezite vb klinik bulgular sap-
tanabilir. Bizim serimizde hastaların 28’i (%63,63) 
erkek 16’sı (%36,37) kadın olmakla birlikte literatürde 
yayınlanmış olgularda kadın-erkek cinsiyet dağılımı 
arasında istatistiksel anlamlı bir fark mevcut değildir 
(1-10-12).

Adrenal gland kitlelerinde CT, MR veya MIBG gibi ileri 
radyolojik tetkikler yapılarak fonksiyone tümör veya 
malignite olup olmadığı araştırılmalıdır. AKA, NFA, 
Feo, adrenal kist gibi benign lezyonlar genellikle 4 cm 
den daha küçük boyutta, homojen ve iyi sınırlı kitleler 
şeklinde iken AKK olgularında tümör çapı genellikle 
6 cm’nin üzerinde olup irregüler yapıda ve radyolojik 
tetkiklerde kontrast tutmayan özelliktedir (13,14). Ma-
lignite kuşkusu olmayan ve çapı 4 cm den küçük ol-
gularda cerrahi endikasyon konmayıp periyodik izlem 
tercih edilmiştir. Malignite kuşkusu olan veya tümör 
çapı büyük olan olgularda ise açık adrenalektomi 
yapılması tercih edilmiştir. Bizim serimizde adrenalek-
tomi yapılmış olan benign adrenal kitlelerde ortalama 
tümör çapı 4.6±2.7 cm iken malign olgularda 10.3±2.0 
cm bulunmuş olup tümör boyutu küçük olan bir olgu 
hariç tüm olgularda preoperatif dönemde radyolojik 
özellikler veya İİAB sonucu AKK ön tanısı konmuş-
tur. Bu şekilde 5 AKK olgusunun malignite ön tanısı 
kesinleşen 4’ünde AA yapılmış, bir hastada ise tümör 
çapı 4 cm’den küçük olduğu için ve malignite ön tanısı 
konamadığı için LA yapılmıştır.

LA adrenal gland hastalıklarının cerrahi tedavisinde 
standart bir uygulama olarak kabul edilmekle birlikte 
AKK olgularında LA sonrası rekürrens oranının yük-
sekliği ve hastalıksız yaşam beklentisinin kısa olması 
nedeniyle LA veya AA yapılması konusunda tartışma 
mevcuttur(14,15).  AKK nadir görülen bir malign tümör 

Tablo 2 Adrenalektomi yapılan hastalarda tümör boyutları

AKA ve NFA Feo Adrenal kist AKK Metastatik 
tümör

Tümör çapı (cm) 4,5±2,1 4,8±2,3 5,2±1,7 10,5±2,4 10,1±3,5
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olmakla birlikte kötü prognozludur ve genellikle 3 yıl 
içinde mortaliteyle sonuçlanmaktadır (4).

2015 yılında yayınlanan ve 844 hastayı içeren 29 
ayrı çalışmanın değerlendirildiği bir sistematik derle-
mede AKK cerrahi tedavisinde LA veya AA arasında 
hastalıksız sağ kalım ve rekürrens oranları gibi onko-
lojik takip verileri açısından anlamlı bir fark olmadığı 
gösterilmiştir (10). Bundan bir yıl sonra yayınlanan 
ve 797 hastalık bir başka sistematik derlemede ise 
AKK’lerde genel olarak AA yapılmasının doğru olduğu 
ancak seçilmiş olgularda LA yapılmasının hastanın 
erken dönemde normal yaşama dönmesi nedeniyle 
tercih edilebileceği bildirilmiştir (11). Bu konuda farklı 
yayınlar olduğu için Society of American Gastrointes-
tinal and Endoscopic Surgeons (SAGES), malignite 
şüphesi olan ve çapı 6 cm den büyük adrenal kitleler 
için AA yapılmasını önermektedir. (17-19). Öte yan-
dan Avrupa Endokrin Cerrahlar Derneği (European 
Society of Endocrine Surgeons-ESES) tümör çapı 
10 cm’yi geçmemiş olan Stage I ve II AKK’lerde LA 
yapılmasının yanlış olmadığı görüşünü bildirmiştir 
(20). Mpaili ve arkadaşları 2018 yılında yayın-
ladıkları sistematik derlemede 13 ayrı çalışmadaki 
1171 hasta değerlendirmiş ve LA ile AA sonuçlarını 
karşılaştırılmıştır. Bu çalışma sonucunda da yazarlar 
tümör çapı çok büyük olmayan AKK olgularında ameli-
yat süresinin kısa olması, ameliyat sırasında daha az 
kanama olması, ameliyat sonrası hastanede kalış 
süresinin daha kısa olması nedeniyle LA’nın avantajlı 
olduğunu rapor etmişlerdir. Aynı çalışmada R0 rezek-
siyon ve rekürrens açısından LA ile AA arasında an-
lamlı bir fark tespit edilmediği belirtilmektedir (12).

Yukarıda belirtilen tartışmalardan da anlaşılacağı 
gibi benign adrrenal gland hastalarında altın stand-
art olarak kabul edilen LA’nin AKK’li hastalarda uy-
gun olmadığı ve bu hastalarda AA’nin halen önemini 
koruduğu görülmektedir.  Bazı araştırmalar kansere 
özgü sağ kalımda açık ve laparoskopik yaklaşım-
lar arasında bir fark olmadığını savunsa da yayınla-
nan retrospektif seriler, laparoskopik cerrahinin açık 
yaklaşımla karşılaştırıldığında daha yüksek tümör 
rekürrensi,  daha yaygın peritoneal karsinomatoz ve 
histopatolojik kesitlerde daha sık pozitif cerrahi sınır 
olduğunu göstermektedir (21,22).

LA ve AA arasındaki bu onkolojik sonuçların farklı 
olmasının, yüksek rekürrens ve peritoneal yayılımın 
nedeni hala net olmasa da, bu konuda bazı varsayım-
larda bulunmamız mümkündür. Şöyle ki; LA sırasında 
zorunlu olarak yapılan laparoskopik el aletleriyle kitle-
nin itilip çekilmesi, yakalanması vb işlemler sırasın-
da yumuşak ve kırılgan patolojik özellikleri nedeniyle 
tümörde yırtılma, parçalanma ve çevreye dağılma 

diğer tümör türlerine göre daha kolay olabilir ve bu 
da lokoregional rekürrens ve yayılma olasılığını art-
tırır. Laparoskopi sırasında elle dokunma duyusu ol-
madığı için laparoskopik diseksiyon sırasında tümör 
yüzeyi açık ameliyata göre daha çok travmatize edil-
ir ve tümör hücrelerinin ameliyat sahasına saçılma 
olasılığı artar. AKK’ler kötü seyirli ve hızlı ilerleyen 
tümörlerdir. Bu nedenle ameliyat öncesi dönemde 
bu tümörlerde kapsül invazyonu sıklıkla mevcuttur. 
Tümör kapsülündeki tümör hücreleri, laparoskopik 
işlem sırasında yapılan küçük travmalarla bile çevr-
eye kolaylıkla bulaşabilmektedir. Ayrıca LA sırasında 
pneumoperitoneum uygulanması sırasındaki hava 
akımı nedeniyle, cerrahi alanda yayılmış olan tümör 
hücreleri doku içine difüzyon yapabilir.  Bütün bu fak-
törler nedeniyle LA sonrası rekürrens gelişme ve peri-
toneal yayılım olasılığının AA’ya göre daha yüksek 
olması açıklanabilir. 

LA veya AA yapılması tartışmasından bağımsız 
olarak bilinmesi gereken en önemli nokta belki de 
hedeflenen sağlam cerrahi sınırlarla R0 rezeksiyonun 
başarılıp başarılamadığıdır. AKK’ların kötü prognozlu 
olduğu ve bu nedenle olguların erken evrede yakala-
narak küratif cerrahi uygulanmasının tek ve en etkili 
yöntem olduğu unutulmamalıdır.  Hangi yöntem kul-
lanılırsa kullanılsın onkolojik prensiplere uygun olarak 
geride tümör hücresi bırakmadan ve tümörün yayıl-
masına neden olacak manipülasyonlardan kaçınarak 
yapılacak adrenalektomiler hayat kurtarıcı olacak-
tır. Tümörlerin erken evrede yakalanması bu amaca 
ulaşılmasını kolaylaştıracaktır. Adrenal glandda sap-
tanan insidentalomaların malign veya benign olup 
olmadığı ve fonksiyonel veya non fonksiyonel olup 
olmadığı ayrıntılı bir şekilde değerlendirilmeli, ma-
lignite şüphesi olan hastalar erken dönemde cerrahi 
tedaviye yönlendirilmelidir.  Malignite tanısında endo-
sonografi eşliğinde yapılacak İİAB’nin önemi büyüktür 
(23,24) Preoperatif dönemde tanısı konmuş malign 
kitlelerde laparotomi yapılarak ve onkolojik beklentil-
ere uygun olarak geniş radikal eksizyon ve gerekirse 
lenfadenektomi yapılması hastalıksız yaşam beklenti-
si açısından oldukça önemlidir (25).

Sonuç olarak LA benign adrenal gland hastalıkları için 
altın standart yaklaşım olmakla birlikte AKK veya met-
astatik adrenal gland kanserlerinde yüksek rekürrens 
oranları nedeniyle LA’nin rutin bir seçenek olmadığı, 
AA yapılmasının daha uygun olduğu kanaatindeyiz. 
Ancak ayrıntılı klinik ve radyolojik değerlendirmeler 
sonucu geride tümör bırakılmadan sağlam cerrahi 
sınırlarla R0 rezeksiyonun yapılabileceği düşünülen 
sınırlı sayıda erken evre AKK olgularında AA yerine 
LA tercih edilebilir.
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Öz 

Amaç
Çalışmamızda perkutan endoskopik gastrostomi uy-
guladığımız hastaların retrospektif bakısında buldu-
ğumuz sonuçları ve edindiğimiz tecrübeleri sunmayı 
amaçladık. 

Gereç ve Yöntem
01 Ocak 2008-31 Aralık 2017 tarihleri arasında Afyon-
karahisar Sağlık Bilimleri Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Genel Cerrahi Kliniği Endoskopi Ünitesinde ve hasta 
yatağı başında perkutan endoskopik gastrostomi tüpü 
takılan 378 hasta çalışmaya alındı. Hasta kayıtları 
dosya tarama yöntemiyle incelendi. Kayıtlar demog-
rafik bilgiler, teknik bilgiler, endikasyon, komplikasyon 
ve sonuçlar açsından değerlendirildi. 

Bulgular
PEG kateteri takılan toplam 378 hastanın 230’u 
(%60,9) erkek, 148’i (%39,1) ise kadındı. Tüm has-
taların ortalama yaşı 73,4±2 (20-93) idi. Hastaların 
244’ünde (%64,5) nörolojik nedenlere bağlı yutma 
bozukluğu mevcut iken 98’inde (%26) ise mekanik ne-
denlere bağlı yutma bozukluğu sebebiyle PEG işlemi 
uygulanmıştı. 36 hastada (%9,5) ise cerrahi nedenler-
le diversiyon için PEG kateteri açılmıştır. İşlem sonra-
sı hiçbir hastada işlem nedenli mortalite veya major 
komplikasyon gözlenmedi. Gastrostomi kateterinin 

tespit edildiği seviyeye göre ciltalt yağ dokusu fazla 
olan hastalarda yara yeri enfeksiyonu oranı anlamlı 
olarak fazla tespit edildi. Komplikasyon gelişme riski 
altmış yaş üstünde hastalarda daha yüksek saptandı 
(p=0,038). 

Sonuç
Bir genel cerrahi kliniğinde peg kateteri takılması iş-
lemi cerrahi veya medikal hastalıkları bulunan hasta-
lara literatürdeki komplikasyon ve başarı oranları ile 
uyumlu olarak uygulanmaktadır.  

Anahtar Kelimeler: Perkutan endoskopik gastrosto-
mi, gastrostomi, disfaji

Abstract

Objective
In our study, we aimed to present the results of our 
experiences and the results we detected in the retros-
pective examination of patients undergoing percuta-
neous endoscopic gastrostomy.

Material and Method
378 patients in whom percutaneous endoscopic gast-
rostomy tube were placed at the patient’s bedside in 
Afyon Kocatepe University of Health Sciences, Fa-
culty of Medicine, Department of General Surgery 
Endoscopy Unit between January 1, 2008 and De-

Cite this article as:Akıcı M, Erşen O, Çelik G, Çilekar M. Experıences Wıth Percutaneous Endoscopıc Gastrostomy In A General 
Surgery Clınıc. Med J SDU 2019; 26(3): 234-238.

BİR GENEL CERRAHİ KLİNİĞİNDE PERKÜTAN ENDOSKOPİK GASTROSTOMİ 
DENEYIMLERI



Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Experıences wıth Percutaneous Endoscopıc Gastrostomy

cember 31, 2017 were included in the study. Patient 
records were examined by the file scanning methods. 
The records were evaluated in terms of demographic 
information, technical information, indications, comp-
lications and results.

Results
Of a total of 378 patients in whom PEG catheter was 
placed, 230 (60.9%) were male and 148 (39.1%) were 
female. The mean age of all patients was 73.4 ± 2 (20-
93). While 244 (64.5%) of the patients had swallowing 
disorder due to neurological causes, PEG procedure 
was performed in 98 (26%) due to swallowing disor-
der caused by mechanical reasons. In 36 patients 
(9.5%) PEG catheter was opened for diversion due 
to surgical reasons. No procedure-related mortality or 

major complication was observed in any patient after 
the procedure. The rate of wound infection was deter-
mined to be significantly higher in patients with high 
subcutaneous adipose tissue when compared to the 
level at which the gastrostomy catheter was detected. 
The risk of complication development was detected 
higher in patients over the age of sixty (p = 0.038). 

Conclusion
In a general surgical clinic, peg catheter placement 
procedure is performed in patients with surgical or 
medical diseases in accordance with the complication 
and success rates in the literature.  

Keywords: Percutaneous endoscopic gastrostomy, 
gastrostomy, dysphagia

Introduction

It is known that nutritional status causes damage to 
the healing process with the formation of postopera-
tive complications in surgical patients, and causes an 
increase in health care costs and infections in patients 
undergoing medical treatment(1,2,3). Enteral nutrition 
is also important for the maintenance of the barrier 
functions of the gastrointestinal mucosa and intestinal 
immune response and also for the continuation of the 
flora (4,5). The placement of the gastrostomy tube ai-
ded by percutaneous endoscopy was first performed 
in the pediatric patient group by Ponsky and Gaude-
rer in 1980 (6). In comparison to the gastrostomies 
opened by surgical methods, percutaneous endos-
copic gastrostomies are performed as gold standard 
today for the continuation of enteral nutrition due to 
the fact that their method is more simple, comfortable 
and with a low complication rate. To be performed es-
pecially by using local anaesthetics without requiring 
general anesthesia provides a significant advantage 
over open gastrostomy methods. PEG indications 
include dysphagia caused by neurological diseases, 
long-term coma, and though rare, mechanical obst-
ruction of the lingual, laryngopharyngeal and esopha-
geal regions. In dieases progressing with mechanical 
obstruction, since the obstruction does not generally 
preclude the need to open gastrostomy without ful-
ly preventing food intake, endoscopic procedures in 
this last patient group may fail due to the fact that the 
scope cannot pass into the distal in general. Open 
gastrostomies may have to be performed in this pa-
tient group. In addition, gastrostomy is also opened 
for diversion purposes for duodenal injuries, esopha-
geal injuries and anastomosis safety. In this study, we 

aimed to present our experiences and the data we 
obtained from the PEG procedures performed by our 
clinic.

Material And Method

378 patients in whom percutaneous endoscopic gast-
rostomy tube were placed at the patient’s bedside in 
Afyon Kocatepe University of Health Sciences, Fa-
culty of Medicine, Department of General Surgery 
Endoscopy Unit between January 1, 2008 and De-
cember 31, 2017 were included in the study. Patient 
information recorded after the procedure and compli-
cations caused by gastrostomy catheter insertion du-
ring the first 1-month period were examined.  

Application Technique  
All PEG procedures were performed by using the pull 
method with oxygen support and monitorization under 
the supervision of anesthesiologists in our endoscopy 
unit or in intensive care unit following 8-hour hunger. 
Local anesthesia (prilocaine hydrochloride) and se-
dation (midazolam 0.05 mg / kg) were applied to all 
patients before the procedure. Prophylactic antibio-
tic was not administered to the patients. Preoperati-
ve enema was applied to immobilized patients with 
distention to protect the transverse colon. Esophage-
al gastro duodenoscopy procedure was performed 
using fiber endoscopy. In the upper gastrointestinal 
system up to the second part of the duodenum whi-
ch can be seen in endoscopy, whether there was any 
pathology to prevent PEG was evaluated. Sterilization 
and local analgesia of the area to be treated for the 
catheter before the procedure were provided. After 
adequate translumination was achieved by gastros-
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copy or the puncture site was determined by finger 
fluctuation, the guide wire was sent to the stomach 
and the gastrostomy tube was pulled out of the mouth 
with the help of the snare and sent to the stomach. 
18-20 French PEG sets were used for the procedure. 
The fact that the PEG tube corresponded to which cm 
level from the skin after it was positioned by pulling 
freely enough to turn itself around and to be placed on 
the abdominal wall was written to the endoscopy note. 
The clinic at which the patient was hospitalized and 
patient relatives were routinely informed about the le-
vel. After checking for bleeding, the procedure was 
terminated. Water leakage test was not performed.  

Statistical Analysis
Data were analysed using SPSS 11.0 for the Win-
dows operating system. Results were expressed as 
mean±SD. For the parametric and nonparametric 
evaluation, the Chi-square and Man-Whitney U tests 
were used. A P-value less than 0.05 was considered 
to be significant.     

Results

Of a total of 378 patients in whom PEG catheter was 
placed, 230 (60.9%) were male and 148 (39.1%) were 
female. The mean age of all patients was 73.4 ± 2 
(20-93). These demographic data of the patients were 
given in Table 1. The patients were followed up accor-
ding to the hospitalization data and the hospitalization 
time of the patient followed up for the shortest peri-
od of time was 10 days. The mean follow-up period 
was calculated as 22.5 days. Eighteen of the patients 
(4.7%) died during their hospitalization period. While 
244 (64.5%) of the patients had swallowing disorder 
due to neurological causes, PEG procedure was per-
formed in 98 (26%) due to swallowing disorder caused 
by mechanical reasons. In 36 patients (9.5%), PEG 
catheter was opened for diversion due to surgical re-

asons (Figure 1). The peg catheter of 14 of these pa-
tients (3.7%) was removed endoscopically in the fol-
lowing period due to the fact that swallowing function 
as achieved. Sixteen (4.2%) of the procedures were 
applied in intensive care units because the patients 
were intubated and at high risk. Systemic additional 
diseases in patients were grouped under 4 groups. 
162 (42.8%) patients had more than 2 additional sys-
temic diseases. Detailed information on additional 
diseases was given in Figure 2. No procedure-rela-
ted mortality or major complication was observed in 
any patient after the procedure. The observed minor 
complications were presented in Table 2. Minimal ble-
eding occurred in 8 patients (2.1%). These patients 
were treated with PEG catheter with cold water irriga-
tion and pressure dressing. In 22 patients (5.8%), lea-
kage from the edge of the tube was detected following 
the initiation of food intake through the tube. It was 
observed that 4 of these leakages occurred due to the 
fact that the tube was left in the subcutaneous tissue 
during the possible patient transport. In the other 18 
cases (4.8%), the level of the tube was noticed to be 
shifted and brought back to its former level. In our 32 
patients (8.46%), wound infection developed and it 
was observed that all the tubes were at the level of 4 
cm and above, except for 2, when these patients were 
compared in terms of the tube detection level, namely, 
the thickness of the adipose tissue indirectly. In addi-
tion, it was determined that patients who developed 
wound infection had a higher rate of 16% in patients 
with peg catheter opened for diversion. The wound in-
fection having developed in all patients decreased by 
antibiotic treatment and dressings. One patient had 
to be intubated due to respiratory depression due to 
anesthesia and was extubated on the 1st postopera-
tive day. The risk of complication development was 
observed to be higher in patients over sixty years of 
age and the difference was determined statistically 
significant (p = 0.038).

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi

Table 1 Demographic information

Age n %
  <60 21 11,1

  60-80 101 53,4

  >80 67 35,4

Gender
  Male 115 60,9

  Female 74 39,1
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Discussion

Gastrostomy is performed due to life expectancy in 
patients who cannot meet the need for oral enteral 
nutrition for a long period (4-6 weeks) (7,8,9). In this 
method, a low success rate of up to 76% has been 
reported due to reasons such as whether the upper 
gastrointestinal system is open for the procedure to be 
performed and the transillumination of the scope light 
is insufficient (10). The two most commonly used met-
hods in peg catheter placement have been described 
in the literature as pull and push. In a retrospective 
analysis comparing these techniques, the short-term 
minor complications with 46% in push technique have 
been indicated as 12% in pull technique and no dif-
ference has been determined in the long-term major 
complications(11). Nowadays, the most well-known 
and widely used is a pull method. All peg catheter in-
sertion procedures in our study have been performed 
by this method. In our study, the fact that the total of 
the short-term complications as 16% corresponds clo-
sely to the ratio in this study. In a retrospective study 
of 642 diseases, the rate of wound infection has been 

reported to be 3.5% (12). In this study, the fact that 
the rate of 8,4% in our study is higher than that of 
our study has been interpreted in that this study has 
been conducted by an gastroenterology clinic. We 
believe that our rate which is higher than wound in-
fection rates reported in the literature is due to the 
patients in whom peg catheter has been opened for 
surgical diversion in our clinic. Of the 18 patients in 
whom peg catheter has been opened for diversion, 
3 are observed to have wound infection and this rate 
corresponds to a high rate of 16%. Besides, we belie-
ve that the fact that the mean age in this study is 64.2 
years and the patients in our study consist of an older 
group (73.4) is also effective. Also in our study sup-
porting this view, it is observed that the complication 
rate has increased significantly in patients over 60 ye-
ars of age (p = 0.038). In a series of 113 diseases, the 
minor complication rate has been determined to be 
higher after peg catheter placement in patients over 
60 years of age(13). In addition, it has been observed 
that how much high level of the tube detection noted 
in the reports of peg placement procedure is signifi-
cantly correlated with wound infection. The fact that 
this condition may be due to the severe wound infec-

Table 2 Complications

n %
Wound infection 16 8,4

Leakage from the edge of the catheter 11 5,8

Bleeding 4 2,1

Respiratory depression 1 0,3

Figure 1. Indications Figure 2. Additional diseases
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tion in persons with subcutaneous adipose tissue has 
been evaluated. It is known that leakages from the 
edge of the gastrostomy tube are an important prob-
lem that disrupts the comfort of patients, and these 
leakages are likely to cause wound infection. In our 
study, it is observed that leakages from the edge of 
the tube are lower than the rates between 10-20% re-
ported in the literature (14,15). As it is known, the tube 
leakages often cause the level of the tube detection 
to go forward. We believe that routinely recording the 
level of the tube in the procedure report and informing 
the patient’s caregivers and relatives about this issue 
in our clinic reduces the leakages from the edge of 
the tube. 

As a result, the peg catheter placement procedure 
in a general surgical clinic is performed in patients 
with surgical or medical diseases in accordance with 
the complication and success rates in the literature. 
In this study, wound infection and leakages from the 
edge of the tube have been observed to be closely 
related to tube detection and it has been determined 
that the frequency of complications has increased in 
patients over 60 years of age. 

Conflicts of interest: There are no conflicts of inte-
rest.
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Öz

Amaç
Obstrüktif uyku apnesi (OSA) hastalarında anestezi 
yönetimi peroperatif dönemde özellikle havayolu yö-
netimi açısından özellik göstermektedir. Çalışmamız-
da OSA hastalarının uyku derinliğine ve pozisyona 
göre obstrüksiyon bölgeleri endoskopik olarak tespit 
edilerek üst havayolu ile ilgili değerlendirmeler yapıl-
ması amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem
Çalışmaya polisomnografi yapılmış ve OSA tanısı al-
mış 47 hasta dahil edildi. Hastalar preoperatif dönem-
de uyku endoskopisi (UE) ile değerlendirildi. Fleksibl 
nazofaringoskop ile yüzeyel sedasyonda supin ve la-
teral pozisyonda, derin sedasyonda supin ve lateral 
pozisyonda hastaların obstrüksiyon bölgeleri VOTE 
sınıflamasına göre değerlendirildi. 

Bulgular
Vellum düzeyinde, lateral pozisyonda derin sedasyon 
sırasındaki obstrüksiyon derecesi yüzeyel sedasyon 
ile karşılaştırıldığında aradaki farklılık istatistiksel ola-
rak anlamlı tespit edilmiştir (p=0,006).

Sonuç
Çalışmamızda supin pozisyonda derin sedasyon al-
tındaki obstrüksiyon yüzeyel sedasyona göre ve late-
ral pozisyona göre daha fazla tespit edilmiştir. 

Anahtar Kelimeler: Obstrüktif uyku apnesi, bispek-
tral indeks, havayolu

Abstract

Objective
Anesthesia management in obstructive sleep apnea 
(OSA) patients is particularly important for airway ma-
nagement. In our study, it was aimed to evaluate the 
upper airway by determining obstruction sites endos-
copically according to OSA patients’ sleep depth and 
position.

Matherial and Methods
The study included 47 patients who underwent poly-
somnography and were diagnosed with OSA. Pa-
tients were evaluated with drug induced sleep en-
doscopy (DISE) in preoperative period. With flexible 
nasopharyngoscope, superficial sedation at the supi-
ne and lateral position; and in the deep sedation at the 
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supine and lateral position, the obstruction areas of 
the patients were evaluated according to VOTE clas-
sification. 

Results
When the degree of obstruction during deep sedation 
at the lateral position was compared with superficial 
sedation, the difference was found statistically signifi-
cant in vellum level (p = 0.006).

Conclusion
In our study, the obstruction under the deep sedation 
at the supine position was determined more common 
than in the superficial sedation and lateral position.
 
Keywords: Obstructive sleep apnea, Bispectral in-
dex, Airway

Gı̇rı̇ş

Obstrüktif uyku apnesi (OSA) üst hava yolunun bir-
çok seviyesinde obstrüksiyon ile karakterizedir (1). Bu 
obstrüksiyonun doğru bir şekilde değerlendirilmesi için 
çeşitli fizik muayene ve radyolojik tetkikler yapılmak-
tadır. Uzun zamandır uyku endoskopisi (UE), OSA 
hastalarının cerrahi ve cerrahi olmayan tedavilerinin 
öncesinde değerlendirme yöntemi olarak kullanılmak-
tadır (2). Bispektral index (BİS) insanlarda elektro-
ensefalografinin (EEG) 0-100 arasındaki değerlerini 
sinyallere çevirerek değerlendirir, sedasyon derinliği 
ve bilinç düzeyini değerlendirmek için kullanılmak-
tadır (3). BİS monitör otomatik olarak 0 (izoelektrik 
EEG dalgası) ile 100 (uyanık) arasındaki değerler ile 
BİS indexini gösterir (4).  BIS ile yapılan çalışmalarda 
65-75 arasındaki değerler yüzeyel sedasyon, 50-60 
arasındaki değerler derin sedasyon olarak değerlen-
dirilmiştir (5). OSA hastalarında uyku sırasında has-
tanın pozisyonu apnenin şiddetini değiştirmektedir 
(6). Supin pozisyonda iken apnenin frekansı, süresi, 
desatürasyon, arousallerin süresi kötüleşmektedir. 
Pozisyonel OSA, supin Apne Hipopne İndeksi (AHI) 
’nin non-supin AHI’den 2 kat fazla görülmesi olarak 
tanımlanmıştır ve hastalarının %50-%70 kadarında 
bulunur (7). 

OSA hastalarında anestezi yönetimi peroperatif dö-
nemde özellikle havayolu yönetimi açısından özellik 
göstermektedir. Çalışmamızda OSA hastalarının uyku 
derinliğine ve pozisyona göre obstrüksiyon bölgeleri 
endoskopik olarak tespit edilerek bu hasta grubun-
da üst havayolu ile ilgili değerlendirmeler yapılması 
amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem

Helsinki II Deklarasyonu’na göre, çalışmaya başlama-
dan önce, tüm katılımcılar Etik Kurul tarafından onamı 
alınmış bilgilendirilmiş onam formu imzaladılar (Tarih: 
04.07.2018 protokol numarası: 10). Temmuz 2018- 
Kasım 2018 tarihleri arasında horlama şikayeti ile 

polikliniğe başvuran polisomnografi yapılmış OSA ta-
nısını yeni alan 47 hasta çalışmaya dahil edildi. Has-
taların boyun çevreleri, boy ve kiloları ölçüldü, beden 
kitle indeksi (BKİ) hesaplandı. Hastalardan Epword 
uykululuk ölçeği, Berlin anketi, Stop bang anketi dol-
durması istendi. Hastalar operasyon öncesi UE ile 
değerlendirildi. 

Uyku Endoskopisi Protokolü
Hastalar ameliyathaneye alındıktan sonra, tercihen 
el sırtından intravenöz (i.v.) damaryolu açıldı, % 0.9 
NaCl 3 ml/kg/saat hızda infüzyona başlandı. Prosedür 
boyunca hastalara nazal O2 (2 L/dakika) verildi, has-
talara elektrokardiyografi (EKG), pulse oksimetre, non 
invaziv kan basıncı monitorizasyonu yapıldı. Elektrot-
lar (BIS QUATRO; Covidienlc, 15 Hampshire Street, 
Mansfield, MA, ABD) EEG- BİS izlemi için hastaların 
alnına uygulandı. BİS düzeltme hızı 15 saniyeye ayar-
landı. Hastalara sedasyon için i.v. 100 μg/kg/dk doz-
da propofol infüzyonu (tümüne Boran ÖF tarafından) 
başlandı. Hastanın bilinci kaybolup horlama başlayıp 
vellofaringeal bölge obstrüksiyonu değerlendirilecek 
hale gelene kadar propofol infüzyonuna devam edildi. 
BİS değeri 65-75 arasında iken (yüzeyel sedasyon) 
flexibl nazofaringolaringoskop ile supin ve lateral po-
zisyonda hastaların obstrüksiyon bölgeleri aynı kulak 
burun boğaz hekimi (N.B.) tarafından değerlendirildi. 
Daha sonra hastanın BİS değerinin 50-60 aralığında 
(derin sedasyon) yine flexibl nazofaringolaringoskop 
ile supin ve lateral pozisyonda obstrüksiyon bölgeleri 
değerlendirildi. VOTE sınıflandırmasına göre vellum, 
orofarinks, dil kökü, epiglot bölgeleri 0: obstrüksiyon 
yok, 1: kısmi obstrüksiyon, 2: tam obstrüksiyon şek-
linde değerlendirildi (8,9).

Amerikan anestezistler birliği (ASA) fiziksel sınıflan-
dırması 3 ve 3’ ün üzerinde olanlar, xylocain, propofol, 
yumurta, fasulye, süt gibi besin alerjisi olanlar, konjes-
tif kalp yetmezliği, tedaviye yanıt vermeyen kontrolsüz 
astım hastalığı olanlar, orta ve şiddetli kronik obstrük-
tif pulmoner hastalığı olanlar, nöbet ve serebrovaskü-
ler hastalığı olanlar ile 18 yaşından genç olanlar çalış-
maya dahil edilmedi.
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Polisomnografi Değerlendirilmesi
Hastaların gece boyunca uykuları Embla® S4500 
PSG amplifier (Flaga, Reykjavik, Iceland) cihazı ile 
değerlendirildi. PSG cihazı sayesinde solunum sin-
yalleri, EEG, ECG, EOG, EMG, horlama ve hasta 
pozisyonu olmak üzere toplam 21 sinyal kaydedildi. 
Obstrüktif hipopne, hava akımında %30’luk azalma 
olarak tanımlandı ve bu azalmanın en az 10 saniye 
sürmesi veya SaO2’de %3’ lük bir düşüş olması ola-
rak tanımlandı. Apne, hava akımı amplitüdünde en az 
%90 azalma ve en az 10 saniye süren solunum olay-
ları olarak tanımlanmaktadır (10).

OSA tanısı International Classification of Sleep Disor-
ders (ICSD-3) klasifikasyona göre PSG raporu göre 
AHI>5 olan ve horlama, tanıklı apne veya gündüz 
uyku hali tanı kriterlerinden bir veya daha fazlasının 
bulunması ile konuldu (11). OSA’nın AHI göre şiddeti 
AHI=5-15 ve üzeri hafif, AHI=15-30 arası orta, AHI=30 
ve üzeri şiddetli olarak değerlendirildi. AHI<5 olanlar 
kontrol grubu olarak değerlendirildi. 

İstatistiksel Analiz
Verilerin değerlendirmesinde değişkenlerdeki verile-
rin normal dağılıma uygunluğu Shapiro-Wilk testi ile 
incelenmiştir. Normal dağılım gösteren değişkenlerin 
istatistik parametreleri Mean±SD ile ifade edilmiştir. 
Normal dağılmayan değişkenlerin istatistik paramet-
releri Median (min-max) ile ifade edilmiştir. Kategorik 
değişkenler oran (%) ve frekanslar (n) ile ifade edil-
miştir. Gruplara göre dağılımlar arasındaki ilişki Pear-
son Ki Kare testi ile incelenmiştir. İstatistiksel anlam-
lılık p<0,05 olarak kabul edilmiştir. Veriler IBM SPSS 
versiyon 22 paket programında değerlendirilmiştir.

Bulgular

Çalışmamız OSA operasyonu planlanan ve uyku en-
doskopisi yapılan 47 kişiden oluşmaktadır. Hastalar 
ile ilgili demografik veriler Tablo 1’ de verilmiştir. Has-
taların 38’i (80,9 %) erkek, 9’u (19,1) kadındı.

Hastaların yüzeyel sedasyonda pozisyonuna göre 
obstrüksiyonları değerlendirildiğinde supin pozis-
yonda vellum seviyesinde tam obstrüksiyon olan 26 
(55,3%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 20 (42,6%) 
hasta; orofarinks seviyesinde tam obstrüksiyon olan 7 
(14,9%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 36 (76,6%) 
hasta; dil kökü seviyesinde tam obstrüksiyon olan 3 
(6,4 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 29 (61,7 %) 
hasta; epiglot seviyesinde tam obstrüksiyon olan 4 
(8,5 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 25 (53,2 %) 
hasta vardı.

Hastaların yüzeyel sedasyonda pozisyonuna göre 
obstrüksiyonları değerlendirildiğinde lateral pozis-
yonda vellum seviyesinde tam obstrüksiyon olan 19 
(40,4%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 27 (57,4%) 
hasta; orofarinks seviyesinde tam obstrüksiyon olan 
8 (17%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 35 (74,5%) 
hasta; dil kökü seviyesinde tam obstrüksiyon olan 2 
(4,3 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 35 (74,5%) 
hasta; epiglot seviyesinde tam obstrüksiyon olan 3 
(6,4 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 30 (63,8 %) 
hasta vardı.

Hastaların derin sedasyonda pozisyonuna göre 
obstrüksiyonları değerlendirildiğinde supin pozis-
yonda vellum seviyesinde tam obstrüksiyon olan 35 
(74,5%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 11 (23,4%) 
hasta; orofarinks seviyesinde tam obstrüksiyon olan 
12 (25,5%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 34 (72,3 
%) hasta; dil kökü seviyesinde tam obstrüksiyon olan 
8 (17%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 27 (57,4 %) 
hasta; epiglot seviyesinde tam obstrüksiyon olan 8 
(17 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 23 (48,9 %) 
hasta vardı.

Hastaların derin sedasyonda pozisyonuna göre 
obstrüksiyonları değerlendirildiğinde lateral pozis-
yonda vellum seviyesinde tam obstrüksiyon olan 34 
(72,3%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 13 (27,7%) 
hasta; orofarinks seviyesinde tam obstrüksiyon olan 
12 (25,5%) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 35 
(74,5%) hasta; dil kökü seviyesinde tam obstrüksiyon 
olan 5 (10,6 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 28 
(59,6 %) hasta; epiglot seviyesinde tam obstrüksiyon 
olan 5 (10,6 %) hasta, parsiyel obstrüksiyon olan 24 
(51,1 %) hasta vardı.

Vellum, orofarinks, dil kökü ve epiglot seviyelerinde 
havayolu obstrüksiyon düzeyi, sedasyon derinliği ve 
pozisyon değişikliği ile değerlendirildiğinde; vellum 
düzeyindeki değişiklik istatistiksel olarak anlamlı ola-
rak değerlendirilmiştir. Yani vellum düzeyinde, lateral 
pozisyonda derin sedasyon sırasındaki obstrüksiyon 
derecesi yüzeyel sedasyon ile karşılaştırıldığında 
havayolu obstrüksiyonu açısından aralarındaki fark-
lılık istatistiksel olarak anlamlı olarak saptanmıştır 
(p=0,006) (Tablo 2, Şekil 1).

Supin ve lateral pozisyon değerlendirildiğinde bölge-
ler arasında olan farklılıklar anlamlı olarak değerlendi-
rilmiştir (p<0,001). Aynı şekilde derin sedasyonda ve 
yüzeyel sedasyonda olan değişiklikler anlamlı olarak 
tespit edilmiştir (Tablo 3). 

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi
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Şekil 1 
Velum seviyesinde sırtüstü ve yan pozisyonda sedasyon derinliğine göre obstrükisyon düzeyinin değerlendirilmesi

Tablo 1 Hastaların demografik verileri 

Cinsiyet erkek n(%) 38(80,9)

kadın n(%) 9(19,1)

Yaş Mean±SD 42,2±9,4

Boyun çevresi Mean±SD 40,1±3,3

BMI Mean±SD 29,0±3,3

Epword uykusuzluk ölçeği Mean±SD 7,7±4,7

Stop-bang ölçek risk düşük n(%) 3(6,4)

yüksek n(%) 44(93,6)

Stop-bang ölçek skor Mean±SD 4,3±1,2

AHI Mean±SD 20,0±14,9

HI Median(min-max) 3,8(1,7-9,9)

AI Mean±SD 11,4±8,9

Toplam uyku süresi Mean±SD 391,5±59,4

Uyku etkinliği Mean±SD 89,0±7,4

Desatürasyon indeks Median(min-max) 7,1(2,8-16,6)

En düşük oksijen satürasyonu Mean±SD 85,3±6,4

Ortalama oksijen satürasyonu Mean±SD 95,9±2,2

Ortalama kalp hızı Mean±SD 68,51±8,51

Arousal indeks Median(min-max) 14,7(5,2-32,0)

Kapanma tipi anteroposterior n(%) 11(23,4)

konsentrik n(%) 28(59,6)

lateral n(%) 8(17,0)
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Tablo 2 Sedasyon derinliğine göre hastaların obstrüksiyon düzeyinin değerlendirilmesi

Derin sedasyon Yüzeyel sedasyon
n n X2 p

Velum Supin Obstrüksiyon yok 1 2,1 1 2,1 3,941 0,139

Kısmi obstrüksiyon 11 23,4 20 42,6

Tam obstrüksiyon 35 74,5 26 55,3

Lateral Obstrüksiyon yok 0 0,0 1 2,1 10,145 0,006*
Kısmi obstrüksiyon 13 27,7 27 57,4

Tam obstrüksiyon 34 72,3 19 40,4

Orafarinks Supin Obstrüksiyon yok 1 2,1 4 8,5 3,173 0,205

Kısmi obstrüksiyon 34 72,3 36 76,6

Tam obstrüksiyon 12 25,5 7 14,9

Lateral Obstrüksiyon yok 0 0,0 4 8,5 4,800 0,091

Kısmi obstrüksiyon 35 74,5 35 74,5

Tam obstrüksiyon 12 25,5 8 17,0

Dil kökü Supin Obstrüksiyon yok 12 25,5 15 31,9 2,677 0,262

Kısmi obstrüksiyon 27 57,4 29 61,7

Tam obstrüksiyon 8 17,0 3 6,4

Lateral Obstrüksiyon yok 14 29,8 10 21,3 2,730 0,255

Kısmi obstrüksiyon 28 59,6 35 74,5

Tam obstrüksiyon 5 10,6 2 4,3

Epiglot Supin Obstrüksiyon yok 16 34,0 18 38,3 1,534 0,464

Kısmi obstrüksiyon 23 48,9 25 53,2

Tam obstrüksiyon 8 17,0 4 8,5

Lateral Obstrüksiyon yok 18 38,3 14 29,8 2,488 0,288

Kısmi obstrüksiyon 24 51,1 30 63,8

Tam obstrüksiyon 5 10,6 3 6,4

Ki-Kare test; α:0,05; *Gruplardaki dağılımların farklılıkları istatistiksel olarak anlamlıdır.

Tablo 3 Bölgeler arasında pozisyona ve derinliğe göre farklılık değerlendirilmesi

Cohen Kappa Katsayısı; α:0,05; *Değerleyiciler arasındaki uyum istatistiksel olarak anlamlı

Sırtüstü /Yan Uyum Derin /Yüzeyel Uyum
Kappa Uyum Oranı p Kappa Uyum Oranı p

Velum 0,418 71,2 p<0,001* 0,203 58,5 0,017*
Orofarinks 0,628 85,1 p<0,001* 0,368 74,4 p<0,001*
Dil kökü 0,733 86,1 p<0,001* 0,632 80,8 p<0,001*
Epiglot 0,703 82,9 p<0,001* 0,827 90,4 p<0,001*
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Tartışma

Çalışmamızda supin pozisyonda derin sedasyon al-
tındaki obstrüksiyon yüzeyel sedasyona göre ve late-
ral pozisyona göre daha fazla tespit edilmiştir.

UE’ nin ilaç verilmesi ve sedasyon derinliği ile ilgili 
standart bir protokolü yoktur. Bu nedenle UE’ nin pro-
tokolü ile ilgili çok yönlü çalışmalar devam etmektedir. 
BIS kullanılması ile uykunun tüm evreleri değerlendi-
rilmeye çalışılmalıdır, ayrıca uykunun pozisyonunun 
da değerlendirilmesinin yapılması önemlidir. Hong ve 
ark yaptığı çalışmada uyku derinliği ile üst hava yo-
lundaki obstrüksiyon şiddeti ilk defa değerlendirilmiş-
tir. İlaçla indüklenen uyku endoskopisinin doğal uyku 
ile korele olmadığı fakat o bölgenin obstrüksiyonları-
nın en iyi bu yöntemle değerlendirildiği vurgulanmış-
tır.  Hong ve arkadaşlarının yaptığı bu çalışmada (12) 
derin sedasyonda %44,8 retroglossal bölgede, %37 
retropalatal bölgede obstrüksiyon saptanmıştır. Bi-
zim çalışmamızda derin sedasyon sırasında sırtüs-
tü (%74,5) ve yan pozisyonda (%72,3) retropalatal 
obstrüksiyon daha fazla görülmüştür. 

OSA şiddetini vellofaringeal, orafaringeal obstrüksi-
yon ve aritenoidlerin prolapsusu etkilemektedir (1). 
Buradaki obstrüksiyonlar anestezi esnasında ve son-
rasında da dikkatle incelenmesi gereken bölgelerdir.  
OSA hastaları genel anestezi sonrası postoperatif res-
piratuar problemlere eğilimlidirler (13,14). Bu nedenle 
bu bölgelerin derin sedasyon eşliğinde değerlendi-
rilmesi bu hastalarda oluşabilecek komplikasyonları 
erken tanımamızı sağlayabilir. Ayrıca hangi bölgede 
tıkanıklığın olduğunu bilmek anestezi sırasında olu-
şabilecek komplikasyonlara erken müdahele olanağı 
sağlayacaktır. 

Çalışmamızda lateral pozisyonda iken obstrüksiyon 
vellum bölgesindedir. Supin pozisyonda iken obstrük-
siyon yapan dil kökü, epiglot bölgeleri lateral pozis-
yona geçtiğinde rahatlamaktadır. Bununla birlikte 
orofaringeal bölgede pozisyon değiştirmekle obstrük-
siyonda değişiklik olmamaktadır. Literatürdeki çalış-
malarda genellikle sırtüstü pozisyonda obstrüksiyon 
yapan bölgeler incelenmiştir ancak lateral pozisyonda 
obstrüksiyon yapan bölgeler nadir çalışmalarda yer 
almıştır. Lee ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada dil 
kökü ve larinksteki obstrüksiyonun supin pozisyondan 
lateral pozisyona çevrildiğinde dramatik bir biçimde 
düzeldiğini bulmuşlar. Lateral pozisyonda görülen 
obstrüksiyonların genellikle orofaringeal lateral du-
var kaynaklı obstrüksiyon olduğunu tespit etmişler. 
Bu nedenle pozisyon bağımlı OSA da lateral duvar 
kollapsibilitesinin önemli olduğu vurgulanmıştır (15). 
Bizim çalışmamızda orafaringeal bölge dışındaki se-

viyelerde supin ve derin sedasyondaki tam ve kısmi 
obstrüksiyonlar yüzeyel sedasyon ve lateral pozisyo-
na geçildiğinde düzelmektedir. 

Bu çalışmada özellikle anestezi yönetimi zor olan 
OSA hastalarında sedasyon derinliğine göre obstrük-
siyon bölgelerinin tespitine değinilmeye çalışılmıştır. 
Öyküde OSA olan hastalarda orofarinks, dil kökü ve 
epiglot seviyesinde obstrüksiyonun derin ve yüzeyel 
sedasyonda ve pozisyon değişikliğinden etkilenmesi 
önemli olabilmektedir. Özellikle postoperatif dönemde 
uyanma sırasında bu bölgelerin daha iyi değerlendiril-
mesi ve havayoluna yönelik önlemlerin alınması ge-
rekmektedir. Hastaların derin sedasyondan yüzeyel 
sedasyona geçerken vellum bölgesindeki obstrüksi-
yonun düzelmesi anestezi pratiğinde OSAS hasta-
larının uyanması sırasında obstrüksiyon bölgelerini 
tanımamıza yardımcı olmaktadır. 

OSA hastalarında postoperatif uyanma döneminde 
hayatı tehdit edici komplikasyonlardan biri de nega-
tif basınçlı pulmoner ödemdir. Gerekli önlem alınma-
dığında veya erken dönemde tedavi edilmediğinde 
mortal seyredebilir. Genellikle obstrükte üst havayo-
luna sekonder zorlu inspirasyon çabasına bağlı ola-
rak gelişir. Akut solunum yolu obstrüksiyonu gelişen 
hastaların yaklaşık olarak %11’inde görülebilmekte-
dir (16,17). Bu sebeplerden dolayı OSA hastalarında 
postoperatif dönemde üst havayolunun obstrüksiyonu 
ile ilgili önlemleri almak önemlidir. Üst havayolunda 
obstrüksiyonun düzeltilmesi için hastanın lateral po-
zisyona alınması da akılda tutulmalıdır.

Sonuç

OSA hastalarının cerrahisinde anestezi yönetiminde 
özellikle indüksiyon ve uyanma aşamasında BİS mo-
nitorizasyonu yapılması havayolu güvenliği açısından 
önem taşımaktadır. Çünkü derin sedasyonda supin 
pozisyonda tüm seviyelerde obstrüksiyon izlenmek-
tedir. Havayolunda yaşanabilecek sorunlarda OSA 
hastalarında lateral pozisyon vermenin havayolunda-
ki muhtemel obstrüksiyonları açabileceği, havayolu 
açıklığını sağlamak açısından akılda tutulmalıdır.
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Öz

Amaç
İnternet kullanımının artması ile internet bağımlılığı 
riski de artmaktadır. Uzun süreli internet kullanımı ki-
şinin duruşunu etkileyebilmektedir. Bu durum, ağırlık 
merkezinin değişmesine ve segmental dejenerasyo-
na neden olabilmektedir. Bu calismada, gençlerde in-
ternet kullanımının postur üzerindeki etkilerinin ortaya 
konması amaclanmıstır. 

Gereç ve Yöntem
Bu çalışma kesitsel analitik tipte bir çalışmadır. Süley-
man Demirel Üniversitesi’nde 168 tıp öğrencisine in-
ternet bağımlılığı skalası uygulandı. ≥81 skoru olanlar 
internet bağımlı olarak kabul edildi. Internet bağımlı-
lığı tanısı almış ve almamış eşit sayıda adolesandan 
servikal / lomber direkt grafiler alındı. Sagital dizilim 
Cobb metodu ile değerlendirildi. Olası internet bağımlı 
tanımlayıcı analiz, İki basamak küme analizi, ANOVA, 
bağımsız örnekleme t-testi, Pearson korelasyonu, 
Mann-Whitney U analizi kullanıldı.

Bulgular
Dokuz öğrenci (%5,4) internet bağımlıydı. İnternet 
kullanım alışkanlıkları ile internet bağımlılık skoru 
arasında anlamlı fark tespit edildi, ancak en yüksek 
fark “aralıklı+uzun süre kullanan”  ve “tek seferde to-
tal kullanan” grup arasında bulundu. Sadece internet 

bağımlılığı ve lomber Cobb açısı arasında negatif             
(r = -.341) ve anlamlı bir ilişki (p= .021) vardı. İnternet 
kullanım skoru arttıkça, lomber Cobb açı değeri azal-
maktaydı. İnternet kullanımındaki farklı cihazlar için 
lomber Cobb açı değeri belirgin olarak farklıydı(p= 
.030). Rank değerlerine gore, laptop kullanan öğren-
cilerin lomber Cobb açı değeri(13,07), cep telefonu 
veya tablet kullananlardan(21,07) daha düşüktü.
 
Sonuç
Uzun süreli internet kullanımında aynı ve uygun olma-
yan anatomik pozisyonda durmak sagittal dizilimde 
değişikliklere neden olabilir. Spinal yapılar üzerindeki 
yüklenmeler ve stres spinal morfolojiyi etkiler ve disk 
dejenerasyonlarının ortaya çıkmasına neden olur. Er-
ken yaşlarda ortaya çıkan bu dejenerasyonlar hasta-
nın yasam kalitesini olumsuz yönde etkileyecektir. 

Anahtar Kelimeler: İnternet bağımlılığı, sagittal dizi-
lim, cobb açısı, sagittal vertikal aks, sagittal denge

Abstract

Objective
The risk of internet addiction increases as the time 
of internet usage increases. Long-term internet usage 
may effect the posture of the person. This may cause 
the change of the gravity center and may effect the 
segmental degeneration. In this study, it is aimed to 
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point out the effect of  internet usage on posture in 
young population.

Material and Methods
In Suleyman Demirel University, 168 medical students 
had internet addiction scale. The scores ≥81 accep-
ted as internet addicted. Equal number of adolescents 
who got the diagnosis of internet addicted and not had 
cervical/lumbar x-ray graphics. Sagittal alignments 
were evaluated by using Cobb’s method. Probable in-
ternet addicted descriptive analysis, TwoStep Cluster 
Analysis, ANOVA, Independent Samples t-Test, Pro-
duct-Moment Correlation, Mann-Whitney U analysis 
were used.

Results
Nine(5,4%) students were internet addicted. There 
was a significant difference between internet usage 
habits and internet addiction scores, but the highest 
difference was found between “intermittent+long time 

usage” and “total usage in once”. There was only a 
negative(r = -.341) and significant relation(p= .021) 
between internet addiction and lumbar Cobb angle. 
As the score of internet usage increases, value of 
lumbar Cobb angle decreases. Only lumbar Cobb 
angle values were significantly different(p= .030) for 
devices used for internet access. According to the 
Rank values, students’ lumbar Cobb angle using lap-
top as  internet access device(13,07) were lower than 
the students’ using cell phone or pads(21,07). 

Conclusion
Being in the same  and unsuited anatomical position 
while using internet for a long time may cause chan-
ges in the sagittal alignment. Loadings and stresses 
on spinal structures influence the spinal morphology 
and cause the occurrence of disc degeneration. 

Keywords: Internet addiction, sagittal alignment, 
Cobb angle, sagittal vertical axis, sagittal balance.

Introductıon

Internet usage is increasing rapidly in the developing 
world. Since it becomes the biggest library of the wor-
ld, it is easier to achieve to the scientific resources 
within minutes (1). As the average time spending for 
internet can be a risk for addiction, preventive mea-
sures come into prominence. Postural deformity, that 
may occur with excessive usage of computer and in-
ternet with a loss of sense of time can improve dege-
nerative disorders.

Sagittal alignment of the spine is important as it affe-
cts the distributions of the load on intervertebral discs, 
and normal lordotic alignment of cervical and lumbar 
spine is important for effective motion and function. 
Impairment of the normal lordosis may cause a de-
generation of this functional unit, that causes spinal 
morbidities such as neck and back pain (2,3).  

The aim of this study was to investigate the internet 
usage profile of medical students, and the effect of 
internet usage on cervical- lumbar sagittal alignment, 
and to reveal the relation of psychological and physi-
cal effects of internet.

Material and Methods

First, second, and third–year 168 medical students 
of Suleyman Demirel University, School of Medicine, 
Turkey were enrolled in this study.  A self-administe-
red schedule was used to all students. Permission for 

the study was obtained from the Suleyman Demirel 
University School of Medicine Scientific Research 
Projects Advisory Board (approval of the local ethics 
committee: date:07.03.2012; decision no:11), and the 
students that consent was obtained for radiographic 
studies evaluated for radiological evaluation. 

After self-administered schedule applied to all of the 
168 students, they were diagnosed as internet addic-
ted or possible internet addicted. Then they were re-
ferred for cervical and lumbar lateral X-rays, and only 
X-rays of 29 students were obtained from 168 partici-
pants, on request and acceptance of them.

Internet Addiction Scores
Internet addiction scale of Gunuc was used (4). The 
questionnaire was composed of 4 parts. The questi-
ons consisted to test withdrawal symptom in part 1, 
to test control difficulty in part 2, to test disturbance 
of functionality in part 3, and to test social isolation in 
part 4. Data were collected by administering the ques-
tionnaires to the students.  

Radiographic Analysis
On each cervical and lumbar X-rays 3 cervical (Cobb 
angle, sagittal balance and sagittal vertical axis) and 
1 lumbar parameter (Cobb angle) were calculated. 
Cervical Cobb angle measured as the angle between 
the inferior margin of C2 and superior margin of C7 
(5). Cervical sagittal vertical axis (SVA) was measu-
red as the distance between C2 plumb line (extending 
from the centroid of C2 vertebra) and superior poste-
rior corner of C7 vertebrae, and sagittal balance was 
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measured as the distance from a plum line drawn at 
the mid-point of the base of C2 to the plum line drawn 
at the mid-point of the base of C7 in a standing lateral 
cervical spine (6,7). Positive sagittal alignment defi-
ned as an anterior deviation (6).  Lumbar Cobb angle 
was measured as the angle between the superior en-
dplate of L1 and the superior endplate of S1 (8).

Cobb angle was classified as; kyphosis (Cobb ang-
le<00), straight (Cobb angle 00<150), hypolordosis 
(Cobb angle150<300), normal (Cobb angle 300<450), 
hyperlordosis (Cobb angle<450) (3).

Statistical Analysis
In the analysis of the data different analysis were used 
according to the normal distribution of the parameters 
or not. In this respect, descriptive analysis, TwoStep 
Cluster Analysis to classify the participants according 
to the internet addiction scores, ANOVA and Indepen-
dent Samples t-Test for the comparison analysis, Pe-
arson Correlation, Mann-Whitney U analysis for the 
variables not showing normal distribution were used. 
Data were analyzed using SPSS 18.0.

Results

Sample Characteristics
The participants were between 18-22 years-old, and 
67,3 % (n=113) was female, 32,7% (n=55) was male. 
55,4 % was in the first class, 22,6 % was in second 
class, and 22 % was in third class. 

Prevalance and Internet Usage Patterns
About 50% of the participants were using internet for 
more than 7 years, and of these 65% were using every 
day, also 71% was using 2 hours or less per day.

About 85% of the participants were using internet 
for research, lessons, news, music, video and social 
nets. Only 7,1% were using for games. 

In terms of internet usage, 88% were using internet in-
termittently in a day, and 11% were spending the who-
le time in once. 24% of the participants were making 
cervical exercises, 22,6% were making hand-arm-
shoulder exercises, 20% were walking sometimes, 
5,4% were doing both exercises, and 44% were doing 
none of the exercises during internet usage.

Two stage clustering analysis was done according to 
the scores obtained from internet addiction scale. In 
this way students were grouped as; addicted, pos-
sible addicted or non-addicted. Nine (5,4%) students 
were addicted and 159 (94,6%) students were not ad-
dicted. 

Correlation between internet addiction, cervical-lum-
bar measurements and exercises: 

Internet addiction scores were compared according 
to internet usage habit, exercises done, and cervical/ 
lumbar graphics. Internet usage habit was described 
as; daily intermittent or totally usage, and data of addi-
ction scores compared according to the groups (Table 
1). In one-way ANOVA test  a significant difference 
was found (F (2, 164) = 6,386, p = .002) (Table 2).   
There was a significant difference in daily internet 
usage habit of students and internet addiction scores 
of students, but Tukey test was done to determine in 
which groups the difference was occurred (Table 3).

There was a significant difference between internet 
usage habits and internet addiction scores, but the 
highest difference was found between “intermittent 
+ long time usage” and “total usage in once”. Besi-
de this, as we evaluate the scores, we found that the 
scores of “intermittent + long time usage” were higher 
than the other groups (Table 4). 

We found that when internet usage time increases, 
intermittent internet usage rate decrease, and inter-
mittent + long time usage increase, and  internet ad-
diction scores were higher if the students use internet 
for long time or once in daily.

Twenty nine of the 168 participants gave permission 
for cervical and lumbar X-rays (Table 5). In the X-rays 
cervical Cobb angle, cervical vertical axis, and lumbar 
Cobb angle were measured (Table 6). In the SPSS 
program, correlation between measurement values, 
internet addiction scores, and the device used for in-
ternet access were evaluated. 

The correlation between internet addiction scores, 
cervical Cobb angle, cervical vertical axis, lumbar 
Cobb angle were evaluated with Pearson correlation 
analysis (Table 7).

According to the data, there was only a negative          
(r = -.341) and significant relation (p= .021) between 
internet addiction and lumbar Cobb angle. As the sco-
re of internet usage increases, value of lumbar Cobb 
angle decreases (Table 7). 

The measurements of cervical and lumbar region 
were related with the devices used for internet access, 
so the relation between these variables were evalua-
ted (Table 8). According to the devices used for inter-
net access, cervical Cobb angle, cervical vertical axis, 
lumbar Cobb angle measurements were analyzed 
with non-parametric Mann-Whitney U test (Table 9). 
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Only lumbar Cobb angle values were significantly dif-
ferent (p= .030) for devices used for internet access.   
According to the Rank values, students’ lumbar Cobb 

angle using laptop as  internet access device (13,07) 
were lower than the students’ using cell phone or 
pads (21,07) (Table 8,9).

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Internet Usage Profile and Sagittal Balance

Table 1 Addiction levels according to the internet addiction scores

N Total % Mean  sd
Addicted 9 5,4% 126,889 14,426

Mean addicted 66 39,3% 86,833 9,250

Non-addicted 93 55,4% 56,720 10,682

Total 168 100,0% 72,310 22,031

Table 2 Comparison of internet addiction scores according to the habituation of internet usage, 
one way ANOVA data 

Sum of Squares df Mean Square F p
Between groups 5816,812 2 2908,406 6,386 .002

In the groups 74692,506 164 455,442

Total 80509,317 166

Table 3 Tukey test  data to determine the source of the difference 

Usage habit Difference of mean p

Both intermittent and in once usage
Intermittent 9,355 .024

Total usage in once 17,564 .005

Table 4 Crossing of daily internet usage time  and daily internet usage habituations 

Daily usage time 
(hour)

Intermittent Total usage 
in once

İntermittent and 
long time usage

Total

< 1 f 21 9 5 35

% 60,0 25,7 14,3 100,0

1-2 f 46 9 28 83

% 55,4 10,8 33,7 100,0

3-4 f 12 1 20 33

% 36,4 3,0 60,6 100,0

5-6 f 2 0 11 13

% 15,4 ,0 84,6 100,0

7-8 f 0 0 3 3

% ,0 ,0 100,0 100,0
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In table 10, the difference between doing exercises or 
not, during internet usage of participants was compa-
red with Independent Samples t-test. 

According to table 10, doing exercises for certain re-
gions of body or not, during internet usage, makes a 

significant difference only for sagittal balance (p=.006; 
p<.05). In this respect, as we investigate the mean 
values of sagittal balance, we found the mean scores 
were higher in the participants doing exercises during 
internet usage.
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Table 5 Frequency Distributions According to Cobb angle measurements (C:cervical, L:lumbar ) 

Kyphosis Straight Hypolordosis Normal Hyperlordosis Total

Gender C L C L C L C L C L C L

Male 0 0 14 2 4 5 0 8 0 3 18 18

Female 1 0 8 1 2 2 0 3 0 5 11 11

Total 1 0 22 3 6 7 0 11 0 8 29 29

Table 6 Descriptive statistics concerning to the cervical and lumbar measurements 

Mean sd Distortion Flatness
Cervical Cobb 10,612 6,887 .839 .016

Cervical SVA 26,138 6,911 1,008 2,135

Sagittal balance 18,679 7,344 .969 1,817

Lumbar Cobb 38,840 14,506 -.151 -.876

Table 7 Correlation values between internet addiction and cervical and lumbar measurements 

CerCobb SVA Sagittal balance LumCobb
Addiction score Pearson 

Correlation
-.026 .027 -.057 -.341

p .892 .888 .773 .021

Table 8 Cervical and lumbar mean Rank values according to the device used for internet access 

Device for internet usage
N Mean Rank

CerCobb
Laptop 22 15,68

Celluler phone, tablet 7 12,86

SVA
Laptop 22 16,52

Celluler phone, tablet 7 10,21

Sagittal balance
Laptop 21 15,81

Celluler phone, tablet 7 10,57

LumCobb
Laptop 22 13,07

Celluler phone, tablet 7 21,07



Discussion

Associated with technological development, internet 
usage became widespread. Especially for the medical 
students quick access to the knowledge is important. 
As we evaluated the internet usage interval of medical 
students, we found that intense study of these stu-
dents, because of the essential lessons in the first th-
ree years, causes less time for internet usage, so the 
addiction scores are low. Also it is confirmed that the 
internet addiction scores are related to these usage 
habituations. Participants using internet for long time 
and once in a day, spend more time with internet so 
the addiction scores are higher in these individuals. 
Correlation between internet addiction and amounts 
of time was studied in many studies but there are not 
many studies investigating the association between 
internet usage habit or internet usage period (inter-
mittent or in once) with internet addiction (9-16). The-
refore the parameters achieved from this study may 
significantly contribute to the literature. 

As we study the rate of the students for addiction we 
found the mean addiction score as 72.310, an impor-
tant signed for non-addiction profile. This can be the 
result of only a few of the participants were using in-

ternet for gamble or games, and daily internet usa-
ge time was long that can cause addiction. Also this 
can be explained by the participants were medical 
students, and they were spending most of their times 
for studying, and less time for technology usage for 
entertainment.

In many studies, for internet addiction a period of usa-
ge of about 18hours/week was reported. In our study, 
this period was daily 2 hours or less, so this can be 
one of the reasons clarify the reason why only 5,4 % 
of students were addicted. In university student po-
pulation, internet addiction prevalence was,  0,8 % in 
Italy, 5,6 % in China, 2,8 % in Iran, 15,1 % in Taiwan, 
16,2 % in Poland, 12,3 % in Turkey and 9,8 % in the 
USA (17-23). Many factors like culture, access to 
technology, economy, difference between measure-
ment tools and techniques, research year and samp-
ling may achieve to this difference.  

We found a significant correlation between internet 
addiction and lumbar Cobb angle in a negative way, 
so as the internet addiction scores increase, lumbar 
Cobb angle measurements decrease. This decrease 
in lumbar Cobb angle measurement means hypolor-
dosis, straight or kyphosis of the spine that shows the 

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Internet Usage Profile and Sagittal Balance

Table 9 Comparison of cervical and lumbar measurements according to the devices 
for internet access, Mann-Whitney U analysis

CerCobb     SVA Sagittal balance     LumCobb
Mann-Whitney U 62,000 43,500 46,000 34,500

Z -.764 -1,710 -1,465 -2,166

p .445 .087 .143 .030

Table 10
Independent Samples t-Test parameters, according to the comparison of active 
(doing exercises), and  inactive (not doing exercises) participants 

Dependent Variable Exercises N Mean sd t df p
CerCobb cervical, hand, arm 

exercises, walking
15 10,5594 7,231 -.045 27 .964

inactive 14 10,6777 6,731

SVA cervical, hand, arm 
exercises, walking

15 22,0667 7,353 2,981 27 .006

inactive 14 14,7692 5,231

LumCobb cervical, hand, arm 
exercises, walking

15 40,01 14,181 .889 27 .382

inactive 14 35,18 15,021
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disruption of the sagittal balance. The only handicap 
for this point is that medical students need to sit for 
long time to study which can be the reason for sagittal 
disruption, independent from internet addiction.

We know that loadings and stresses on spinal structu-
res influence the spinal morphology and cause the oc-
currence of spinal degeneration. Alterations in sagittal 
alignment also affects mobility. In literature an asso-
ciation between the loss of lordosis, an anterior shift 
in the sagittal vertical axis and degenerative changes 
in the spine and symptomatic back pain was sug-
gested(1). Vertebral bodies and intervertebral discs 
composes the physiological curvatures of the spine. 
Sagittal curves measurement values of spine present 
great variability in normal individuals (24). 

Jackson and McManus described the lumbosac-
ral curvature values ranging between -310 and -880 
and Guigui et al. described between -13,60  and -690  
(25,26). Damasceno et al. evaluated 350 asympto-
matic individuals for lumbar lordosis and reported a 
significant difference between males and females for 
lumbar curvature measurements that females present 
higher values (24). In our study, males mostly (44%)  
had normal (31-450), and females mostly (45%) had 
hyperlordosis (>450), compatible with literature. We 
also found that flatten of cervical spine was rather 
more in both gender.    

Another remarkable point is that there is a significant 
difference between lumbar Cobb angle and devices 
used for internet access. The mean lumbar Cobb 
angle measurements of the students using laptop for 
internet access was lower than the students using 
cellular phone or tablet, which can be identified with 
variations of sitting positions.

Imagama et al. had studied the association between 
quality of life (QOL) and spinal sagittal balance and 
physical ability (daily exercise) in 304 middle-aged 
and elderly people, and showed that exercise in el-
derly people is important to maintain spinal balance 
(27). In our study, we also found a significant relation 
between exercises and cervical sagittal balance. As 
cervical exercises are not time-consuming and fea-
sible exercises, they are more effective than lumbar 
exercises.  

Limitations of the study include the number of the stu-
dents (n = 29) that gave permission for X-rays. This 
also complicated to make interpretation of analysis 
and data. In another way, this is also an important fact 
that shows the conscious and sensibility of the medi-
cal students for radiation. Simpson et al. had reported 

that anteroposterior images resulted in significantly 
greater radiation exposure than lateral views, due to 
the calculated effective dose values, that represents 
the radiation exposure of the patient and offers an es-
timate for the risk of radiation-induced carcinogene-
sis,  for cervical AP as 0.12 mSv, cervical lateral as 
0.02 mSv, lumbar AP as 2.20 mSV, lumbar lateral as 
1.50 mSv (28). 

Beside health impairment, cervical spondylosis, one 
of the most common indications for cervical spine sur-
gery in United States, hospital charges exceed about 
$2billion per year (29).  

Further studies need to be done with larger number of 
participants, and more data about the positions of the 
participants while using devices for internet should be 
collected. Besides this, samples of participants thou-
ght to be more addicted should be chosen.

Conclusion

Variabilities in sagittal alignment can determine kine-
matic changes in cervical and lumbar spine. Accor-
ding to these changes load distribution can be affec-
ted and disc degeneration may occur. As technology 
come into our life further more day after day, taking 
precautions earlier both reduces medical problems 
and hospital-based economic expenses that may oc-
cur in declining years. 
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Öz

Amaç
Bu çalışmada lokal ileri evre rektum tümörlü olgular-
da preoperatif kemo-radyoterapi (KRT) sonrası klinik, 
radyolojik patolojik özelliklerin radyolojik ve patolojik 
yanıt ile korelasyonunun araştırılması amaçlandı. 

Gereç ve Yöntem
Çalışmada Ocak 2012 ve Mayıs 2017 tarihleri arasın-
da endoskopik biyopsi ile rektum kanseri tanısı alan 
ve kliniğimizde neoadjuvan kemoradyoterapi (KRT) 
uygulanan 26 hasta retrospektif olarak değerlendirildi. 
Hastaların tedavi öncesi endoskopik bulguları (dentat 
çizgiye uzaklık, çevresel tutulum, ülserasyon), radyo-
lojik tümör boyutu, Pozitron Emisyon tomografi (PET) 
de görülen kitle boyutu, lenf nodu pozitifliği, standart 
uptake değeri (SUV) düzeyi ile tedavi sonrası radyo-
lojik ve patolojik yanıt düzeylerinin ilişkisi araştırıldı. 
Patolojik regresyon düzeyi modifiye Ryan skorlaması 
ile değerlendirildi. 

Bulgular
Hastaların 19’u erkek 7’si kadın olup median yaşları 
61 (40 – 83) idi. Olgularımızın medyan pelvik radyote-

rapi dozu 4500 cGy (3600 – 5040) tümöre yönelik bo-
ost dozu ise median 900 cGy (360 – 900) idi. Biri ileri 
yaşta diğeri ise kardiak morbiditesi olan iki hastanın 
dışında tüm hastalara radyoterapi eş zamanlı kapasi-
tabin uygulandı. Kemoterapi sonrası yanıt tüm hasta-
larda RECIST kriterlerine göre değerlendirildiğinde 1 
hasta tam yanıtlı, 10 hasta stabil, kalan 15 hasta ise 
parsiyel yanıtlı olarak değerlendirildi. Tedavi sonrası 
opere edilen 22 hastanın 11’ine abdominoperineal 
rezeksiyon (APR) 11’ine ise low anterior rezeksiyon 
(LAR) uygulandı, 4 hasta ise opere edilmedi. Radyo-
terapi sonrası operasyona kadar geçen süre median 
42 gün (15 – 194) olarak hesaplandı. Tedavi öncesi 
PET BT de lenf nodu pozitif olan hastaların 11 inde 
patolojik lenf nodu saptanmadı. Buna karşın başlan-
gıçta lenf nodu görülmeyen 5 hastanın 1 inde postop 
lenf nodu (+) idi. Endoskopide görülen tümörün çev-
reselliği,  lokalizasyonunun anal verge’den 5 cm ve 
daha fazla olması ve radyolojik yanıt varlığı sfinkter 
koruma açısından anlamlı bulunurken (sırasıyla p: 
0,03, p:0,019 ve p:0,022), bu faktörlerin hiçbirisinin 
radyolojik yanıt üzerinde istatistiksel anlamlı düzeyde 
prediktif etkisi saptanmadı. Hastalar risk gruplarına 
göre değerlendirildiğinde radyolojik ve patolojik yanıt 
üzerinde anlamlı bir etki saptanmadı.  
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Operasyon sonrası 1 hastada patolojik tam yanıt sap-
tandı. Regresyon skoru değerlendirilen 17 hastanın 
2’sinde skor 3, 10’unda 2, 5 hastada ise 1 olarak de-
ğerlendirildi. 

Sonuç
Tümörün çevresel yayılımı,  lokalizasyonunun anal 
verge’den 5 cm ve daha yüksek olması ve radyolojik 
yanıt varlığı sfinkter koruma açısından anlamlı bulu-
nurken (sırasıyla p: 0,03, p:0,019 ve p:0,022), bu fak-
törlerin hiçbirisinin radyolojik yanıt üzerinde istatistik-
sel anlamlı düzeyde prediktif etkisi saptanmadı.

Anahtar Kelimeler: Rektum kanseri, neoadjuvan ke-
moradyoterapi, prediktif faktörler

Abstract

Objective
The aim of this study was to evaluate the clinical, ra-
diologic and pathologic predictive factors of neoadju-
vant treatment response in rectum carcinoma patients

Material and Method
Twenty-six rectum carcinoma patients diagnosed with 
endoscopic biopsy who underwent neoadjuvant che-
moradiotherapy (CRT) between January 2012 and 
May 2017 are enrolled in the study. Pretreatment en-
doscopic findings, radiologic signs, tumor volume, ly-
mph nodes and max SUV in PET-CT are investigated 
in terms of correlation with radiologic and pathologic 
response. Pathologic regression degree is evaluated 
via modified Ryan scoring system. 

Results
Median age of 19 male, 7 female patients was 61 
(40 – 83). All of the cases were diagnosed as ade-
nocarcinoma with endoscopic biopsy. Median pelvic 
radiotherapy dose was 4500 cGy (3600 – 5040) while 

median additional boost dose to tumor volume was 
900 cGy (360 – 900). Concomitant capacitabin was 
given to all patients except two cases. Postchemo-
radiotherapy response investigated via RECIST crite-
ria revealed complete response, stable disease and 
partial response in 1, 10 and 15 patients respectively. 
Due to old age, comorbidities and rejection 4 patients 
were not operated. In 22 patients who underwent sur-
gery 11 had APR where LAR was performed in 15 of 
them. Time between chemoradiotherapy ending and 
surgery was median 42 days (15 – 194). No patho-
logic lymph nodes were observed in the surgical spe-
cimen of 11 patients who had lymph nodes in pretre-
atment evaluation. On the contrary 1 patient revealed 
postoperative pathologic lymph node although he was 
node negative in pretreatment staging. Only one pa-
tient had pathologic complete response. Regression 
score was reported in 17 patients and it was 3.2 and 
1 in 2,10 and 5 patients respectively. Endoscopic tu-
mor circumferentiality, localization higher than 5 cm 
from anal verge and radiologic response are found to 
be statistically significant in terms of sphincter preser-
vation (p: 0,03, p: 0,019 and p: 0,022 respectively). 
However, none of the factors investigated were predi-
ctive on radiologic response. 

Conclusion
Tumor circumferentiality, localization higher than 5 cm 
from anal verge and radiologic response are found to 
be statistically significant in terms of sphincter preser-
vation (p: 0,03, p: 0,019 and p: 0,022 respectively). 
However, none of the factors investigated were predi-
ctive on radyolojik response.

Keywords: Rectum carcinoma, neoadjuvant chemo-
radiotherapy, treatment response, predictive factors

Giriş

Günümüzde neoadjuvan KRT sonrasında total mezo-
rektal eksizyon (TME) evre II ve III rektal kanser için 
standart tedavi yaklaşımı olarak kabul edilmektedir 
[1, 2]. Neoadjuvan tedavi yaklaşımı tek başına cerra-
hi veya postoperatif KRT modalitelerine göre daha iyi 
lokal kontrol ve daha yüksek sfinkter koruma oranları 
sağlar [3, 4]. Oranları değişmekle birlikte hastaların 
çoğu neoadjuvan tedaviye yanıt verir. Olguların %10–
30’unda neoadjuvan tedavi sonrası patolojik tam yanıt 
(pTY) rapor edilmiş [5] ve bu hastaların uzun dönem 

sağkalım sonuçlarının daha iyi olduğu gösterilmiştir 
[5–8]. Buna ek olarak tam yanıt gösteren hastalarda 
herhangi bir adjuvan tedavi yapılmaksızın izlem gü-
venli ve uygun bir yaklaşım olarak öne sürülmekte-
dir [9, 10]. Daha iyi prognoz ve farklı tedavi stratejisi 
neoadjuvan tedavi yanıtının öngörülebilmesinin klinik 
önemini artırmaktadır. Buna karşın rektum kanserinde 
neoadjuvan tedaviye yanıtın öngörülmesini sağlaya-
cak faktörler net tanımlanabilmiş değildir. Çeşitli zayıf 
retrospektif çalışmalarda tümör boyutu, karsinoembri-
yojenik antijen (CEA) düzeyi, epidermal büyüme fak-
tör reseptörü (EGFR) ve p21 gibi bazı klinik faktörler 
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ve moleküler belirteçleri tedavi yanıtının prediktörü 
olarak saptanmıştır [11–13]. 

Bu çalışmada rektum kanserinde neoadjuvan KRT 
uygulanmış hastalar retrospektif olarak değerlendi-
rilerek tedavi yanıtında belirleyici rol oynayan klinik, 
radyolojik ve patolojik faktörlerin saptanması amaç-
landı. 

Gereç ve Yöntem

Hastalar
Bu çalışma Süleyman Demirel Üniversitesi etik kurulu 
tarafından onaylanmış ve protokol 1975 Helsinki dek-
larasyonu etik önerilerine uyumlu hale getirilmiştir. Ça-
lışmada Ocak 2012 ve Mayıs 2017 tarihleri arasında 
endoskopik biyopsi sonucu rektum kanseri tanısı alan 
ve kliniğimizde neoadjuvan KRT uygulanan 26 hasta 
retrospektif olarak değerlendirildi. Neoadjuvan KRT 
kriterleri: hastalar ve klinik T3- T4, lokal unrezektabl 
T1-T2, distal (anal verge’den 10 cm uzaklık içinde) 
yerleşimli T2 ve / veya lenf nodu pozitifliği nedeni ile 
kliniğimizde neoadjuvan kemoradyoterapi uygulanan. 

Değerlendirme
Tüm hastalara endoskopik biyopsi ile patolojik tanı 
elde edilmesini takiben evreleme amaçlı pelvik man-
yetik rezonans görüntüleme (MRG) ve PET-CT ya-
pıldı. Hastaların tedavi öncesi endoskopik bulguları 
(dentat çizgiye uzaklık, çevresellik, ülserasyon), rad-
yolojik tümör boyutu, PET CT de görülen tümör boyu-
tu, lenf nodu pozitifliği, SUV düzeyi ile KRT sonrası 
radyolojik ve operasyon sonrası patolojik yanıt dü-
zeylerinin korelasyonu araştırıldı. Patolojik regresyon 
düzeyi modifiye Ryan skorlaması ile değerlendirildi. 
Cerrahi spesimende lenf nodları da dahil canlı tümör 
hücresi görülmemesi pCR olarak değerlendirildi.  

Daha önceki çalışmalarda [14] neoadjuvan yanıt açı-
sından anlamlı oranda prediktif olduğu gösterilmiş 
olan özellikler dikkate alınarak hastalar 4 risk grubu-
na ayrıldı: 0 faktör, risksiz grup; 1 faktör, düşük risk 
grubu; 2 faktör, orta risk grubu; 3 faktör, yüksek risk 
grubu olarak değerlendirildi. Risk grubunu belirleyen 
değişkenler olarak, çevresellik içeren tümör, makros-
kopik ülserasyon, ve tedavi öncesi serum CEA ≥5ng/
mL incelendi. 

Tedavi
Radyoterapi tüm hastalara tüm pelvis bölgesine 1.8 - 
2.0-Gy günlük fraksiyon dozu ile haftada 5 gün medi-
an 45 Gy (36 – 50.4) sonrasında tümör lokalizasyonu-
na median 9 Gy (360 – 900) boost şeklinde uygulandı. 
Kemoterapi RT eş zamanlı 35 gün 1,650 mg/m2/gün 
oral kapasitabin olarak verildi. Hastalara preoperatif 

KRT tamamlanmasından 6-8 hafta sonra LAR veya 
APR cerrahisi uygulandı. 

İstatistiksel Analiz
Nonparametrik değişkenler max ve min değerleri ile 
median olarak belirtildi. Kategorik değişkenleri tanım-
lamak için frekans ve yüzde kullanıldı. Devamlı de-
ğişkenler Mann–Whitney U, kategorik değişkenler Chi 
square test veya Fisher’s exact test ile değerlendirildi. 
Tüm istatistisel testler çift taraflı olup p değeri <0.05 
istatistiksel anlamlı olarak kabul edildi. 

Veriler Statistical Package for the Social Science 
(SPSS) 22.0 for Windows (SPSS Inc. Chicago, IL, 
USA) ile analiz edildi. 

Bulgular

Hastaların 19’u erkek 7’si kadın olup median yaş 61 
(40 – 83) idi. Tamamı biyopsi ile adenokarsinom tanısı 
alan olgularda tümörün anal vergeden uzaklığı medi-
an 4,75 cm (0.5–11 cm) idi. . Pelvik radyoterapi me-
dian dozu ortalama 4500 cGy (3600 – 5040) tümöre 
yönelik boost dozu ise median 900 cGy (360 – 900) 
olarak uygulandı. Biri ileri yaşta diğeri ise kardiak mor-
bidite riski taşıyan iki hastanın dışında tüm hastalara 
radyoterapi eş zamanlı kapasitabin uygulandı. Has-
taların demografik özellikleri Tablo 1’de gösterilmiştir. 
Kemoradyoterapi sonrası yanıt tüm hastalarda RE-
CIST kriterlerine göre değerlendirildiğinde 1 hastada 
tam yanıt, 10’unde stabil hastalık, kalan 15 hastada 
ise parsiyel yanıt izlendi. Üç hasta ileri yaş, kardiak 
komorbidite, yetersiz solunum kapasitesi nedeni ile 
opere edilemezken 1 hastanın operasyonu kabul et-
memesi üzerine opere edilen 22 hastanın 11’ine APR 
15’ine ise LAR uygulandı. Radyoterapi sonrası ope-
rasyona kadar geçen süre median 42 gün (15 - 194) 
olarak hesaplandı. Operasyon sonrası 22 hastanın 
1 tanesinde patolojik tam yanıt saptandı. Regresyon 
skoru; değerlendirilen 17 hastanın 2’sinde skor 3, 
10’unda 2, 5 hastada ise 1 olarak saptandı. 

Tedavi öncesi PET CT de lenf nodu pozitif olan has-
taların 11 inde patolojik lenf nodu saptanmadı. Buna 
karşın başlangıçta lenf nodu görülmeyen 5 hastanın 1 
inde postop lenf nodu (+) idi. Endoskopide görülen tü-
mörün çevresel yayılımı,  lokalizasyonunun anal ver-
ge’den 5 cm ve daha fazla olması ve radyolojik yanıt 
varlığı sfinkter koruma açısından anlamlı bulunurken 
(sırasıyla p: 0,03, p:0,019 ve p:0,022), bu faktörlerin 
hiçbirisinin radyolojik yanıt üzerinde istatistiksel an-
lamlı düzeyde prediktif etkisi saptanmadı. Hastalar 
risk gruplarına göre değerlendirildiğinde radyolojik ve 
patolojik yanıt üzerinde anlamlı bir etki saptanmadı.  

258t

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi



Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Rektum Kanserinde Neoadjuvan Tedavi Yanıt Prediktörleri

Tablo 1 Hastaların demografik bulguları 

Cinsiyet
K 7

E 19

Tümör Yerleşimi
Üst (0-5 cm) 1

Orta (5-10 cm) 8

Alt (> 10 cm) 17

Cerrahi tipi 
LAR 11

APR 11

Rezeksiyon yok 4

Radyolojik LN
N0 7

N+ 19

Tedavi öncesi CEA
<5 14

>5 7

Bilinmeyen 5

Postoperatif  Kemoterapi
Var 14

Yok 12

Tablo 2 Patolojik ve radyolojik yanıt değerlendirme

Postop Patolojik T evresi 

T1 1

T2 9

T3 11

Bilinmeyen 1

Postop N evresi
N0 12

N1 9

Bilinmeyen 1

Sfinkter koruma 
Sağlanan 11

Sağlanamayan 11

Tümör Yanıt
Radyolojik

Parsiyel Yanıt 15

Stabil Hastalık 11

Patolojik TY
Var 1

Yok 21

Nodal yanıt 
Radyolojik Yanıt

Var 7

Yok 14

Belirsiz 5

Patolojik
Var 7

Yok 15

Regresyon Skoru 

1 5

2 10

3 2

Bilinmeyen 9
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Tartışma

Günümüzde lokal ileri evre rektum kanserinde preo-
peratif kemoradyoterapi standart tedavi yaklaşımı ola-
rak kabul edilmektedir. Preoperatif kemoradyoterapi-
ye iyi yanıt veren hastaların uzun dönem sonuçlarının 
çok iyi olduğu da yapılan çalışmalarda gösterilmiştir 
4–9. Bu nedenle tedavi yanıtında belirleyici faktörleri 
saptamak önem kazanmıştır. Neoadjuvan tedavi ya-
nıtında prediktif faktörlerinin daha iyi anlaşılması ve 
belirlenmesi yanıt verme olasılığı düşük olan hastalar-
da daha agresif preoperatif tedavi rejimleri kullanmak 
gibi riske göre belirlenmiş tedavi yaklaşımlarının seçil-
mesini gündeme getirebilir. Bunun aksine iyi patolojik 
yanıt olasılığının cerrahi öncesi doğrulukla saptana-
bildiği olgularda lokal eksizyon hatta cerrahisiz izlem 
gibi daha az radikal stratejiler tercih edilebilir [9,10, 
15,16] 

Biz de bu anlayışa katkı sağlamak düşüncesi ile ne-
oadjuvan KRT sonrası radyolojik ve patolojik yanıt ile 
ilişkili daha önceki bazı çalışmalarda incelenen fak-
törleri [17-21] ve beraberinde farklı bazı klinik özel-
likleri değerlendirdik. García-Aguilar ve ark. [17] 168 
hastayı inceledikleri çalışmalarının sonucunda pTY ile 
ilişkili hiçbir faktör tanımlayamamışlardır. Bizim çalış-
mamızda da incelediğimiz hiçbir faktör ile patolojik ya-
nıt arasında istatistiksel anlamlı ilişki saptanmadı. Bu 
sonuç total hasta sayısı ve dolayısı ile patolojik yanıtlı 
hasta sayısının az olmasına bağlı olarak yorumlan-
dı. İkiyüzkırkiki hastanın retrospektif değerlendirildiği 
diğer bir çalışmada ise yalnızca KRT bitişi ve cerrahi 
arası sürenin >8 hafta olması pTY açısından anlamlı 
prediktif faktör olarak raporlanmıştır[19]. Bizim çalış-
mamızda KRT ve cerrahi arasındaki süre için 50 gün 
sınır değer olarak belirlenmiş ve patolojik yanıt açı-
sından anlamlı bulunmamıştır. Çevresel tümör yayı-
lımı Das ve ark.[19] 562 üzerinde pTY prediktörlerini 
değerlendirdiği çalışmasında tek anlamlı faktör olarak 
belirtilmiştir. Bizim çalışmamızda da çevresel yayılım 
sfinkter koruma açısından anlamlı prediktif faktör ola-
rak bulunmuştur. Tedavi öncesi klinik tümör boyutu ve 
lenf nodu varlığı araştırılan diğer faktörler olup, Gar-
land ve ark. [21] çalışmasında pTY için bağımsız be-
lirleyiciler olarak tanımlanmıştır. 

Serum CEA düzeyi kolorektal kanserin tanı ve taki-
binde kullanılan önemli bir belirteçtir. Tedavi öncesi 
CEA düzeyi prognozun değerlendirilmesinde önem-
li iken postoperatif düzeyi ise nüks hastalığın erken 
saptanmasında yardımcıdır [22]. Neoadjuvan KRT’ye 
yanıt ile ilişkisi sayılı çalışmada incelenmiştir. Zeng ve 
ark. nın [23] çalışmasında pTY saptanan grupta CEA 
düzeyi yanıt alınamayan gruba göre anlamlı oranda 
düşük bulunmuştur. Yine benzer çalışmalarda tedavi 

öncesi normal CEA düzeyinin tek değişkenli ve çok 
değişkenli analizde pTY ile anlamlı ilişkili olduğu rapor 
edilmiştir [21,24,25]. CEA ile pTY arasındaki istatistik-
sel anlamlı ilişkinin yüksek CEA yoğunluğuna sahip 
tümör hücrelerinin radyoterapiye dirençli olmasına 
bağlı olabileceği öne sürülmüştür [26]. Ancak bu ko-
nudaki net mekanizma açıklığa kavuşturulamamıştır. 
Neoadjuvan KRT bitişi ile operasyon arası süre de bu 
hastalarda pTY oranını inceleyen çalışmaların alt baş-
lıklarından biridir.  Tek merkezli bir çalışmada 323 rek-
tum kanseri olgusu incelenmiş ve KRT cerrahi arası 
sürenin >7 hafta olan hastalarda istatistiksel anlamlı 
düzeyde yüksek pTY oranları görülmüştür. (p = 0.001) 
[23]. Benzer sonuçlar Kalady ve ark. nın [18]  çalışma-
larında 8 hafta ve üzeri sürenin pTY ile ilişkili tek ba-
ğımsız faktör olarak bulunması (p = 0.020), Wolthuis 
ve ark.nın [27] çalışmalarında 7 hafta ve üzeri KRT 
cerrahi arası sürenin pTY oranını (p = 0.030), 5 yıllık 
DFS oranını (p = 0.046)  istatistiksel anlamlı düzey-
de arttırdığının gösterilmesi ile desteklenmiştir. Buna 
karşın pTY ile neoadjuvan tedavi bitişi ile cerrahi arası 
sürenin ilişkisinin gösterilemediği çalışmalar da mev-
cuttur [28] [29]. Bizim çalışmamızda bu sürenin sınır 
değeri olarak 50 gün belirlenmiş ve radyolojik ve pato-
lojik yanıt ile ilişkili bulunmamıştır. Bu sürenin yanıtla 
ilişkisinin yorumu radyoterapiye bağlı nekroz ve bunu 
izleyen tümör regresyonunun zamana bağlı bir olay 
olduğu ve daha uzun sürenin pTY oranını arttırabile-
ceği şeklinde yapılmıştır[18]. KRT cerrahi arası süre 
ile ilişkili tartışmaların sonlandırılması için randomize 
kontrollü çalışmalara gereksinim olmakla birlikte gü-
nümüzde 7-8 hafta optimal kabul edilmektedir.  

Endoskopik bulguları inceleyen çalışmalar değerlen-
dirildiğinde 562 hastanın dahil edildiği bir çalışmada 
tümörün çevresel yayılımı pTY açısından anlamlı 
bulunmuş ancak ülserasyon ile ilişkisi gösterileme-
miştir [19] . Daha sonraki yıllarda yayınlanan Huh ve 
ark.’nın çalışmasında ise makroskopik ülserasyon, 
çevresel yayılım ve CEA düzeyi değerlendirilerek; ris-
ksiz, düşük risk, orta risk ve yüksek risk şeklinde bir 
risk kategorizasyonu yapılmış ve yüksek risk grubuna 
dahil olan hastaların pTY oranları istatistiksel anlamlı 
olarak düşük bulunmuştur. Bizim çalışmamızda aynı 
doğrultuda oluşturduğumuz risk grupları arasında 
yanıt açısından fark bulunamamış olmakla birlikte tü-
mörün çevresel yayılımının olması,  lokalizasyonunun 
anal verge’den 5 cm ve daha yüksek olması ve rad-
yolojik yanıt varlığının sfinkter koruma açısından ista-
tistiksel anlamlı olduğu görülmüştür  (sırasıyla p: 0,03, 
p:0,019 ve p:0,022). Ülserasyonla yanıt ilişkisinin 
mekanizması ülserasyon ile başlayıp, enflamasyon, 
rektal membran hücrelerinin kaybı, oksijenasyonun 
azalması ve tümörde hipoksiye bağlı radyodirençli-
lik nedeni ile preoperatif KRT yanıtının düşük olması 
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şeklinde sonuçlanan olaylar zinciri ile açıklanmıştır tu-
mors [14,30]. Bununla birlikte radyolojik yanıt, endos-
kopide makroskopik ülserasyon ve çevresel yayılım 
sunjektif parametreler olduğundan gözlemciler arası 
değişikliklere açıktır ve bu faktörlerin bizim çalışma-
mız da dahil bugüne kadar bu konuda yapılmış pek 
çok çalışma gibi retrospektif olarak değerlendirilmesi 
oldukça zordur. 

Çalışmamızın bazı sınırlılıkları olduğunu belirtmek 
gerekir.  Öncelikle tek merkezli ve sınırlı hasta sayısı 
ile ortaya çıkarılmış bir çalışma olduğundan anlamlı 
sonuçları doğrulmak için daha geniş prospektif çalış-
malara ihtiyaç vardır. Retrospektif bir çalışma olmakla 
birlikte netleşmiş radyolojik raporlar ve endoskopi ra-
porları değerlendirilmiş olduğundan herhangi bir bias 
söz konu değildir. 

Sonuç 

Gelecekte, rektum kanserinde neoadjuvan KRT son-
rası yanıtın öngörülmesinde yardımcı olabilecek klinik, 
patolojik, biyokimyasal ve moleküler faktörlerin ortaya 
konması ve bunların kombinasyonlar ile risk grupları-
nın oluşturulması sayesinde kötü yanıt beklenen has-
ta grubu belirlenerek bu hastalarda daha agresif veya 
yeni alternatif yaklaşımlar uygulanabilir. Buna karşın 
düşük riskli ve iyi yanıt vereceği öngörülen olgularda 
cerrahisiz stratejiler optimal hale gelebilir.  
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Öz

Amaç
Hematolojik hastalıklardaki deri bulgularının sıklığı ile 
ilgili ülkemizden bildirilen az sayıda çalışma bulun-
maktadır. Bu çalışma ile hastanemiz Hematoloji polik-
liniğinde takip edilen hastalardaki dermatolojik bulgu-
ların prevalansını incelemeyi amaçladık. 

Gereç ve Yöntem
Şubat 2014-Haziran 2016 tarihleri arasında hastane-
miz Hematoloji polikliniğinde takip edilen 217 hastayı 
içeren kesitsel bir çalışma yürütüldü. Hematolojik has-
talık tanıları, hastalık süresi, takip süresi, dermatoloji 
konsültasyonu ile elde edilen dermatolojik muayene 
verileri ve diğer malignite varlığı hasta dosya kayıtla-
rından retrospektif olarak incelendi.

Bulgular
İki yüz on yedi hastanın (102 kadın, 115 erkek) yaş 
ortalaması 63.06±14.7 yıl bulundu. Ortalama hema-
tolojik hastalık süresi 27.98±35.9 ay ve hastalık takip 
süresi ise 12.21±6.65 ay olarak saptandı. En sık gö-
rülen deri bulguları sırasıyla purpura (%95 GA, %7.4-
%16.1), pruritus (%9.7; %95 GA, %6-%13.8) ve viral 
enfeksiyonlar (%5.1; %95 GA, %2.3-%8.3) şeklinde 
saptandı. Miyelodisplastik sendromlu iki hastada ta-
lidomid ve deferasirox ile ilişkili vaskülitik ilaç reak-
siyonu gözlendi. Spesifik kutanöz infiltrasyonlardan, 
kutane lösemi kronik lenfositik lösemili bir hastada; 

granülositik sarkom ise akut miyeloid lösemili bir has-
tada saptandı.

Sonuç
Sıklıkla immunsuprese olan ve çoklu ilaç kullanımına 
sahip hematoloji hastalarında, deri bulguları oldukça 
sık görülmekte olup geniş bir çeşitliliğe sahiptir. He-
matolojik hastalıkların deri bulguları ciddi bir enfeksi-
yonun, ilaç reaksiyonunun veya hastalığın deriye ya-
yılımının göstergesi olabileceğinden, bu hastalıkların 
teşhis ve tedavisi prognostik öneme sahiptir. 

Anahtar Kelimeler: Hematolojik hastalıklar; Cilt belir-
tileri; Lösemik İnfiltrasyon; Pruritus; Purpura.

Abstract

Objective
There are a few studies regarding the frequency of 
skin findings in hematological diseases reported from 
our country. We aimed to investigate the prevalence 
of dermatological findings in patients who were fol-
lowed up at the Hematology outpatient clinic of our 
hospital with this study. 

Materials and Methods
A cross-sectional study involving 217 patients who 
were followed up at the Hematology outpatient clinic 
of our hospital between February 2014-June 2016 
was conducted. Hematologic disease diagnoses, 
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disease duration, follow-up period, dermatological 
examination data obtained with dermatology consul-
tation, and presence of any other malignancy were 
retrospectively reviewed from the patient file records.

Results
Of 217 patients (102 female, 115 male), the mean 
age was 63.06±14.7 years. The mean duration of he-
matologic disease was 27.98±35.9 months and the 
mean duration of disease follow-up was 12.21±6.65 
months. The most common skin findings were pur-
pura (95% GA, 7.4%-16.1%), pruritus (9.7%, 95% 
GA, 6%-13.8%), and viral infections (5.1%, 95% GA, 
2.3%-8.3%), respectively. In two patients with mye-
lodysplastic syndrome, thalidomide- and deferasi-
rox-associated vasculitic drug reactions were obser-

ved. From specific cutaneous infiltrations, cutaneous 
leukemia was found in a patient with chronic lympho-
cytic leukemia and granulocytic sarcoma in a patient 
with acute myeloid leukemia.

Conclusion
Skin findings are quite common and have a wide va-
riety in hematologic patients with frequent immunsup-
ression and multiple drug use. Because skin findin-
gs of hematologic diseases can be a sign of serious 
infection, drug reaction, or cutaneous spread of the 
disease, diagnosis and treatment of these diseases 
have prognostic significance. 

Keywords: Hematologic Diseases; Skin Manifestati-
ons; Leukemic Infiltration; Pruritus; Purpura.

Giriş

Endokrinolojik, romatolojik veya gastroenterolojik 
hastalıklarda olduğu gibi hematolojik hastalıklarda da 
dermatolojik bulgular ve hastalıklar gözlenmektedir. 
Lösemi, lenfoma, miyeloproliferatif hastalıklar gibi ge-
niş bir yelpaze içeren hematolojik hastalıkların derma-
tolojik yansımaları da çok çeşitlidir. Bunlar non-spe-
sifik dermatolojik bulgular olabileceği gibi spesifik 
bulgular olarak da karşımıza çıkabilmektedir. Özellik-
le lösemi ve lenfomaların prognoz ve tedavi rejimini 
etkileyen kutanöz infiltrasyonlar konusunda dikkatli 
olunmalıdır (1,2). 

Literatürde, hematolojik hastalıklardaki deri bulguları-
nın prevalansı ile ilgili ülkemizden bildirilen az sayı-
da çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmaların bir kısmı 
da pediatrik popülasyondaki hematolojik hastalıkların 
deri bulgularını gösteren çalışmalardır (2-4). 

Biz bu çalışma ile Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Hematoloji poliklini-
ğinde hematolojik hastalıkları nedeni ile takip edilen 
hastalardaki dermatolojik bulguların prevalansını in-
celemeyi ve mevcut epidemiyolojik verilere katkı sağ-
lamayı amaçladık.

Gereç ve Yöntem

Şubat 2014 ve Haziran 2016 tarihleri arasında Muğla 
Sıtkı Koçman Üniversitesi Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesi Hematoloji polikliniğinde takip edilen 217 hasta 
dahil edilerek kesitsel bir çalışma yürütüldü. Çalışma 
öncesi Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi Klinik Araş-
tırmalar Etik Kurulu’ndan onay alındı. Çalışmaya da-
hil edilmesi planlanan hematolojik hastalıklar; miye-

lodisplastik sendrom (MDS), esansiyel trombositoz 
(ET), kronik lenfositik lösemi (KLL), multipl myelom 
(MM), hodgkin lenfoma (HL), non-hodgkin lenfoma 
(NHL), idiopatik trombositopenik purpura (İTP), po-
lisitemia vera (PV), primer miyelofibroz (PMF), akut 
miyeloid lösemi (AML), kronik miyeloid lösemi (KML), 
trombotik trombositopenik purpura (TTP) ve Waldens-
tröm makroglobulinemisi (WM) olarak belirlendi. Pedi-
atrik yaş grubundaki hastalar çalışmaya dahil edilme-
di. Hematolojik hastalık tanıları, hastalık süresi, takip 
süresi ve diğer malignite varlığı hastane dosya kayıt-
larından retrospektif olarak incelendi. 

Dermatoloji konsültasyonu ile elde edilen dermatolojik 
muayene verileri hasta dosyalarından incelendi. Has-
taların dermatolojik muayeneleri iki dermatolog tara-
fından yapıldı. Dermatolojik teşhisler klinik bulgular, 
histopatolojik bulgular, direkt mikroskobik inceleme ve 
kültür incelemesi eşliğinde konuldu. Dermatolojik bul-
gu ve hastalıklar; viral enfeksiyonlar, fungal enfeksi-
yonlar, bakteriyel enfeksiyonlar, paraziter enfeksiyon-
lar, pruritus, kserosis, ekzema, purpura, ürtiker, oral 
mukoza tutulumu, tırnak değişiklikleri, ilaç erüpsiyon-
ları ve kutanöz infiltrasyonlar şeklinde sınıflandırıldı.

Çalışma verilerinin istatiksel analizinde “SPSS 20.0” 
paket programı kullanıldı. Çalışmanın tanımlayıcı is-
tatistikleri için ortalama, standart sapma, prevalans 
oranları ve % 95 güven aralıkları (GA) hesaplandı.  

Bulgular 

Çalışmaya dahil edilen 217 hastanın 102’si (%47) 
kadın, 115’i (%53) erkek olup, yaş ortalaması 
63.06±14.7yıl (yaş aralığı 18-87 yıl) olarak saptan-
dı. Ortalama hematolojik hastalık süresi 27.98±35.9 
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ay (aralık 1-204 ay) ve hastalık takip süresi ise 
12.21±6.65 ay (aralık 1-28 ay) olarak saptandı.  Ça-
lışma grubumuzdaki hematolojik hastalıkların sayı ve 
prevalans dağılımları tablo 1’de belirtilmiştir.

En sık görülen deri bulgusu %11.5 sıklık ile purpura 
(%95 GA, %7.4-%16.1) olup bunu pruritus (%9.7; 
%95 GA, %6-%13.8) ve viral enfeksiyonlar (%5.1; 
%95 GA, %2.3-%8.3) takip etti (Tablo 2). Viral en-
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Tablo 1 Çalışma grubumuzdaki hematolojik hastalıkların sıklık dağılımı

GA- Güven aralığı.

Hematolojik hastalıklar n (%) %95 GA
Miyelodisplastik sendrom 45 (20.7) 15.3-25.5

Esansiyel trombositoz 26 (12) 7.9-16.2

Kronik lenfositik lösemi 25 (11.5) 7.4-16.2

Multipl myelom 22 (10.1) 6.5-14.4

Non-Hodgkin lenfoma 22 (10.1) 6-14.4

İdiopatik trombositopenik purpura 20 (9.2) 5.6-13.4

Polisitemia vera 15 (6.9) 3.7-10.6

Primer miyelofibroz 11 (5.1) 2.3-8.3

Hodgkin lenfoma 11 (5.1) 2.3-8.3

Kronik miyeloid lösemi 10 (4.6) 2.3-7.9

Akut miyeloid lösemi 8 (3.7) 1.4-6.5

Trombotik trombositopenik purpura 1 (0.5) 0-1.4

Waldenström makroglobulinemisi 1 (0.5) 0-1.4

Tablo 2 Çalışma grubumuzda görülen dermatolojik bulgu ve hastalıklar

GA- Güven aralığı; GVHH- Graft versus host hastalığı

Dermatolojik bulgu ve hastalıklar n (%) %95 GA 
Purpura 25 (11.5) 7.4-16.1

Pruritus 21 (9.7) 6-13.8

Viral enfeksiyonlar 11 (5.1) 2.3-8.3

Bakteriyel enfeksiyonlar 2 (0.9) 0-2.3

Mantar enfeksiyonları 2 (0.9) 0-2.3

Ekzema 9 (4.1) 1.8-6.9

Kserozis 6 (2.8) 0.9-5.1

Tırnaklarda renk değişikliği 6 (2.8) 0.9-5.1

Oral mukoza hemorajik bül 3 (1.4) 0-3.2

Ürtiker 3 (1.4) 0-3.2

Vaskülitik ilaç erüpsiyonu 2 (0.9) 0-2.3

Pigmentasyon bozukluğu 2 (0.9) 0-2.3 

GVHH 1 (0.5) 0-1.4 

Pyoderma gangrenosum 1 (0.5) 0-1.4

Kutane lösemi 1 (0.5) 0-1.4

Granulositik sarkom 1 (0.5) 0-1.4

Bowen hastalığı 1 (0.5) 0-1.4

Skuamöz hücreli karsinom 1 (0.5) 0-1.4

Psoriasis 1 (0.5) 0-1.4

Tromboflebit 1 (0.5) 0-1.4



feksiyonlar herpes simpleks (%0.9) ve herpes zoster 
(%4.2) enfeksiyonları şeklinde, bakteriyel enfeksi-
yonlar kateter enfeksiyonu (%0.5) ve diyabetik ayak 
(%0.5) şeklinde, mantar enfeksiyonları ise tinea pedis 
(%0.9) şeklinde görüldü.

MDS’li 2 hastada (%4.4) kullanılan talidomid ve de-
ferasirox ile ilişkili vaskülitik ilaç reaksiyonu gözlendi.  
Spesifik kutanöz infiltrasyonlar, KLL’li bir kadın hasta-
da kutane lösemi; AML’li bir erkek hastada ise granü-
lositik sarkom şeklinde görüldü. 

Çalışma grubumuzda görülen diğer internal malignite-
lere baktığımızda; miyelodisplastik sendromlu (MDS) 
1 hastada kolon kanseri, esansiyel trombositozlu (ET) 
1 hastada meme kanseri ve MDS’li 1 hastada renal 
hücreli karsinom saptandı.

En sık gözlenen 3 dermatolojik bulgu olan purpura, 
pruritus ve viral enfeksiyonların hematolojik hastalık-
lardaki sıklık dağılımı Tablo 3’te gösterilmiştir.

Tartışma

Hematolojik hastalıklarda spesifik ve non-spesifik deri 
bulguları sık görülmekte olup bazen hastalık tanısın-
dan önce ortaya çıkmakta ve prognoz açısından bilgi 

vermektedir (5). Bizim çalışmamızda, hasta grubu-
muzun yaklaşık 2 yıllık takip sürecindeki dermatolojik 
bulguları incelenmiş ve en sık görülen dermatolojik 
bulgular purpura, pruritus ve viral enfeksiyonlar ola-
rak belirlenmiştir. Kutane lösemi ve granülositik sar-
kom gibi kutanöz infiltrasyonlar da birer hastada orta-
ya çıkmış olup hematolojik hastalık tanılarına öncülük 
etmişlerdir.

Polisitemia vera (PV), eritroid serinin myeloproliferas-
yonu ile sonuçlanan Janus kinaz 2 (JAK2) mutasyonu 
ile karakterize nadir görülen bir hematolojik hastalık-
tır (6). PV’li hastaların %30-65’inde yaygın kaşıntı ve 
eritem bildirilmiş olup bu kaşıntı akuajenik pruritus 
olarak tanımlanmıştır. Ancak su teması olmadan da 
kaşıntı olabilmektedir. Ayrıca, PV’de telenjiyektazi, ro-
zasea, purpura, hemosideroz, diş eti kanaması, burun 
kanaması, koilonişi gibi başka mukokutanöz belirtiler 
de gözlenebilmektedir (3,4). Çalışmamızda, PV’li 15 
hastanın 5’inde (%33.3) pruritus görülmüştür. 

İdiopatik trombositopenik purpura (ITP) kemik iliğinin 
normal olduğu, trombositopeninin diğer nedenlerinin 
bulunmadığı ve çoğunlukla otoantikorlara bağlı trom-
bositlerin yıkıldığı hematolojik bir hastalıktır. Klinikte 
karşımıza purpura, oral mukozada hemorajik büller 
veya gingival kanamalar şeklinde çıkabilmektedir (7). 
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Tablo 3 Çalışma grubumuzda en sık gözlenen 3 dermatolojik bulgu ve hastalığın sıklık dağılımı  

MDS- miyelodisplastik sendrom; ET- esansiyel trombositoz; KLL- kronik lenfositik lösemi; MM- multipl myelom; NHL- Non-Hodgkin 
lenfoma; ITP- idiyopatik trombositopenik purpura; PV- polisitemia vera; PMF- primer miyelofibroz; HL- Hodgkin lenfoma; KML- kronik 
miyeloid lösemi; AML- akut miyeloid lösemi; TTP- Trombotik trombositopenik purpura; WM- Waldenström Makroglobulinemisi.

Purpura     
n (%)

Pruritus
n (%)

Viral enfeksiyonlar 
n (%)

MDS (n=45) 5 (11.1) 2 (4.4) 0 (0)

ET (n=26) 1 (3.8) 7 (26.9) 0 (0)

KLL (n=25) 2 (8) 2 (8) 2 (8)

MM (n=22) 0 (0) 1 (4.5) 6 (27.3)

NHL (n=22) 0 (0) 1 (4.5) 2 (9.1)

ITP (n=20) 13 (65) 0 (0) 0 (0)

PV (n=15) 0 (0) 5 (33.3) 0 (0)

PMF (n=11) 0 (0) 2 (18.2) 0 (0)

HL (n=11) 1 (9.1) 0 (0) 0 (0)

KML (n=10) 0 (0) 0 (0) 1 (10)

AML (n=8) 2 (25) 1 (12.5) 0 (0)

TTP (n=1) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

WM (n=1) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
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Çalışmamızda 13 olguda (%65) purpura, 3 olguda 
(%15) ise oral mukozada hemorajik bül görülmüştür. 
Trombotik trombositopenik purpura (TTP) ise mikro-
anjiopatik hemolitik anemi, şiddetli trombositopeni ve 
organ iskemisi ile karakterize hayatı tehdit eden bir 
trombotik mikroanjiopatidir. Çalışmamızdaki TTP’li 
tek hastada da deri lezyonu olarak purpura gözlen-
miştir(8).

Hodgkin lenfoma (HL) nodal bir lenfoma olup derma-
tolojik hastalıklardan özellikle lenfomatoid papulosis 
ile ilişkilendirilmektedir. Bu hastalar bazen pruritus, 
edinilmiş iktiyoz gibi nonspesifik deri bulguları ile de 
karşımıza çıkabilmektedir. Herpes zoster enfeksiyonu 
sıklığı bu sistemik lenfomada artmıştır. Diğer hema-
tolojik maligniteler gibi HL’de deriye yayılım göste-
rebilmektedir. Nodal non-hodgkin lenfomanın (NHL), 
HL’ye göre deriye infiltrasyonu daha sıktır (9). Çalış-
mamızda NHL’li birer hastada herpes zoster enfeksi-
yonu ve herpes simpleks enfeksiyonu ve 1 hastada 
diyabetik ayak ortaya çıkmıştır. Ayrıca yine NHL’li bi-
rer hastada ekzema, kserosis ve pruritus görülmüştür.
  
Miyelodisplastik sendromlar, progresif dirençli sitope-
ni ile karakterize kök hücre hastalıklarının heterojen 
bir grubunu oluşturmaktadır. MDS’de deri tutulumu 
çok da nadir olmayıp prognostik öneme sahiptir. Ma-
lign hematopoietik hücrelerin dermal infiltrasyonu ile 
karakterize olan spesifik deri lezyonları nadiren görül-
mekle birlikte MDS’nin özellikle AML’ye hızlı progres-
yonu ile ilişkilendirilmiştir. Non-spesifik deri lezyonları 
ise daha yaygındır (10). Çalışmamızda, MDS’li hasta-
larda pruritus (n=2, %4.4), ürtiker (n=1, %2.2), purpu-
ra (n=5, %11.1) ve kserosis (n=2, %4.4) görülmüştür. 
Ayrıca MDS’li iki hastada kullanılan talidomid ve de-
ferasirox ile ilişkili vaskülitik ilaç reaksiyonu meydana 
gelmiştir. 

Miyelojen lösemilerden; AML’de %10-50, KML’de ise 
%2 oranlarında spesifik kutanöz tutulum bildirilmiştir 
(11). Çalışmamızda, AML’li bir erkek hastada spesifik 
kutanöz tutulumlardan granülositik sarkom görülmüş-
tür. Erişkinlerdeki en sık lösemi olan KLL’de ise ku-
tanöz tutulum %4-20 sıklığında bildirilmiştir. Kutanöz 
tutulum, lenfositik lösemilerde de spesifik ve non-spe-
sifik deri lezyonları şeklinde ortaya çıkabilmektedir. 
Çalışmamızda spesifik kutanöz tutulum olarak, KLL’li 
bir kadın hastada kutane lösemi görülmüştür. 

Esansiyel trombositoz (ET), kan trombositlerinde artış 
ve vasküler olaylara eğilimle karakterize myelopro-
liferatif bir hastalıktır. ET ile ilişkili kutanöz bulgular 
mikrosirkülasyon anormalliklerini ve pruritus, ürtiker 
ve kserosis gibi diğer dermatolojik tutulumları içerir. 
Ayrıca hidroksiüre ile ET tedavisi, bacak ülserleri ve 

aktinik keratozlarla ilişkilendirilmiştir (12-14). Çalış-
mamızda ET’li hastalarda purpura (n=1, %3.8), pruri-
tus (n=7, %26.9), ekzema (n=1, %3.8), kserozis (n=1, 
%3.8), tırnaklarda koyulaşma (n=6, %23.1) ve aktinik 
keratoz (n=1, %3.8) görülmüştür. 

Waldenström makroglobulinemisi (WM) nadir görülen 
kronik lenfoproliferatif bir hastalıktır. Kutanöz tutulum, 
neoplastik lenfoid hücrelerin direk kutanöz infiltrasyo-
nu şeklinde veya hiperviskozite, kriyoglobulinemi ve 
immunglobulinlerin doku birikiminin sonucu olarak 
purpura, ödem ve ülserasyon şeklinde ortaya çıkabilir 
(15,16). Çalışmamızdaki tek WM’li hastada herhangi 
bir cilt bulgusu görülmemiştir.

Multipl myelom (MM), monoklonal immunglobulin üre-
ten aberran plazma hücrelerinin klonal proliferasyonu 
ile karakterize malign bir hastalıktır. MM’de kutanöz 
tutulum oldukça nadir görülen ve geç ortaya çıkan bir 
bulgudur. Hematolojik veya lenfatik metastaz ya da 
direk yayılım ile kutanöz tutulum olabilmektedir (17). 
Kutanöz plazmositoma eritematöz veya viyolase no-
dül veya plaklarla karakterize olup MM’nin en spesifik 
deri bulgusudur. Bizim çalışmamızda MM’Lİ 5 hasta-
da (%22.7) herpes zoster enfeksiyonu görülmüştür. 
Hematolojik hastalıklarda enfeksiyonların sık görül-
mesi, nötropeni, selüler ve hümoral immundisfonksi-
yon ve kemoterapi ilişkili immunsupresyon ile ilişkilen-
dirilmektedir (18,19). Ayrıca hematolojik hastalarda 
santral venöz kateter bulunması veya splenektomi 
gibi faktörler de sırasıyla deri bütünlüğünü bozarak 
ve retiküloendotelyal sistemin suboptimal fonksiyon 
göstermesine neden olarak enfeksiyonları kolaylaştır-
maktadır (19). 

Çalışmamız tek merkezli olup göreceli olarak kısa bir 
takip süresine sahiptir. Ayrıca bu kısa takip süresi ne-
deni ile hastaların sağ-kalım süreleri incelenmediğin-
den, deri bulgularının genel prognoz üzerine etkileri 
değerlendirilmemiştir.  

Sonuç

Sonuç olarak, çalışmamızda purpura, pruritus ve vi-
ral enfeksyionlar en sık görülen dermatolojik bulgu-
lar olarak gözlendi. Birer hastada saptanan kutane 
lösemi ve granülositik sarkom ise hematolojik hasta-
lık tanısının konulmasına öncülük etti. Genellikle im-
munsuprese ve çoklu ilaç kullanımı olan hematolojik 
hastalığa sahip kişilerde deri lezyonları oldukça sık 
görülmektedir. Deri lezyonları ciddi bir enfeksiyonun, 
ilaç reaksiyonunun veya hastalığın deriye yayılımının 
göstergesi olabileceğinden tanı konulması ve uygun 
tedavinin düzenlenmesi hayati öneme sahiptir. 
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Öz

Amaç
Bu çalışmada az görme şikayeti ile sevk edilmiş aske-
re alma dönemindeki genç erkek popülasyonda yasal 
körlük nedenlerinin ve dağılımının araştırılması amaç-
lanmıştır.

Gereç ve Yöntem
2012 – 2014 yılları arasında Isparta Asker Hastanesi 
Göz Servisi’ne görme azlığı ve gece görememe şi-
kayetleri ile sevk edilen ve yapılan muayene sonucu 
yasal körlük (en iyi düzeltilmiş görme keskinliği <0.1 
ve santral 10 dereceye kadar daralmış görme alanı) 
tespit edilen askerlik çağındaki 283 erkek hastanın 
tıbbi kayıtları retrospektif olarak incelendi. Körlük se-
bepleri ön segment bozuklukları, retina hastalıkları, 
ön ve arka segmenti etkileyen hastalıklar, gözün ana-
tomik bütünlüğünün kaybı, anizometropik ve strabis-
mik ambliyopi olarak 6 grupta incelendi.

Bulgular
Çalışmamızda yasal körlük nedenleri arasında retina 
hastalıkları ilk sırada yer alırken (103, %36.4) ön seg-
ment bozuklukları (77, %27.2) ikinci sıklıkta yasal kör-
lük nedeni olarak karşımıza çıkmaktadır. 16 hastada 
(%5.7) ön ve arka segment birlikte tutulmuştur. Ani-
zometropik ambliyopi (56, %19.8), gözün anatomik 
bütünlüğünün bozulduğu durumlar (17, %6.0) ve stra-
bismik ambliyopi (14, %4.9) diğer körlük sebepleridir. 
Travma olguların %33.6’sında (n=95) etyolojik faktör 
olarak belirlenmiştir. 

Sonuç
Askerlik çağındaki genç erkek popülasyona ait yasal 
körlük nedenleri yaşlı popülasyonu da içine alan seri-
lere göre farklı olsa da mevcut veriler tedavi edilebilir 
hastalıkların sıklığını ortaya çıkarmaktadır. Göz tara-
ma programları ve göz travmalarına karşı alınacak 
önlemlerle kalıcı körlüklerin önüne geçilebilecektir. 

Anahtar Kelimeler: yasal körlük, ambliyopi, travma
 
Abstract

Objective
The aim of this study is to investigate the causes and 
frequencies of legal blindness among young adult 
men referred for low vision at draft age. 

Material and Method
Medical records of 283 young male patients with legal 
blindness (best corrected visual acuity<0.1 and nar-
row visual field up to central 10 degree) referred to 
Isparta Military Hospital between 2012 - 2014 for low 
vision and night blindness were examined retrospe-
ctively. The causes of blindness were divided into 6 
groups as anterior segment diseases, retinal disea-
ses, anterior and posterior segment diseases, strabis-
mic ambliyopia, anisometropic ambliyopia and loss of 
eye interity. 
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Results
Retinal diseases were the most common cause for 
legal blindness (103, %36.4) and anterior segment 
diesases (76, %27.2) were the following. In 16 cases 
(%5.7) anterior and posterior segment of the eye was 
kept both. The other causes were anisometropic amb-
liyopia (56, %19.8), loss of eye integrity (17, %6.0) 
and strabismic ambliyopia (14, %4.9). Ocular Trauma 
was the main etiologic factor for %33.6 of the patients 
(n=95).

Discussion
Although the causes of legal blindness in the young 
male population in the military era are different from 
those in the elderly populations, the current data re-
veal the incidence of treatable diseases. With opht-
halmic screening programs and prevention for ocular 
trauma permanent blindness can be avoided.

Keywords: Legal blindness, ambliyopia, trauma

Giriş

Görme bozukluğu ve körlük tüm dünyada önemli bir 
sağlık sorunu olarak ele alınmaktadır. Sıklığı toplum-
ların gelişmişlik düzeyi ile değişmekle birlikte Dünya 
Sağlık Örgütü (WHO) tüm dünyada 285 milyon görme 
bozukluğu ve 39 milyon total kör olduğunu bildirmek-
tedir.(1) Bunların % 82’sini 50 yaş üzeri popülasyon 
oluşturmakta; Dünya üzerindeki en sık körlük sebe-
bi olarak katarakt yer almaktadır. Gelişmiş ülkelerde 
yaşa bağlı makula dejeneransı ve glokom takip eden 
faktörler olarak sıralanmaktadır.(2) Gelişmekte olan 
ülkelerde ise katarakt ile birlikte önlenebilir/tedavi edi-
lebilir hastalıklar üst sıralarda yer almaktadır.(3, 4) 

Genç popülasyonda körlük etyolojik anlamda farklılık 
göstermekte; ambliyopi, retina hastalıkları ve oküler 
travma ilk sıralarda yer almaktadır.(5, 6) Bu yaş gru-
bunda oluşan körlük bireysel anlamda birtakım zor-
lukları beraberinde getirdiği gibi toplumsal anlamda 
sebep olduğu sosyoekonomik etkileri nedeniyle ayrı 
bir önem arz etmektedir. (7)

Çalışmamızda az görme şikayeti ile sevk edilmiş as-
kere alma dönemindeki genç erkek popülasyonda 
yasal körlük nedenlerinin ve dağılımının araştırılması 
amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem

Tanımlayıcı tipte planlanan bu çalışmada Isparta As-
ker Hastanesi’ne Ocak- 2012 – Ocak- 2014 tarihleri 
arasında az görme şikayeti ile başvuran ve yasal kör-
lük tespit edilen 283 genç erkek hastanın dosyaları 
retrospektif olarak incelendi. Süleyman Demirel Üni-
versitesi Tıp Fakültesi Klinik Çalışmalar Etik Kurulu’n-
dan onay alındı.

Tüm olguların demografik özellikleri, refraksiyon de-
ğerleri, tashihsiz ve tashihli görme keskinlikleri, biyo-
mikroskopik ve fundoskopik muayeneleri ve körlüğe 
sebep olan hastalıkları kaydedildi. Türkiye Cumhuri-

yeti kanunlarına göre yasal körlük; en iyi düzeltilmiş 
görme keskinliği için 0.1 ve altı, görme alanı için sant-
ral 10 dereceye kadar olan tübüler görmedir.(8) Bu 
çalışmada Snellen eşeline göre en iyi düzeltilmiş gör-
me keskinliği 0.1 ve altı olanlar yasal kör olarak kabul 
edildi. Herediter fundus distrofileri tanısı için fundus 
muayene bulguları ve elektrofizyolojik tetkiklerden 
faydalanıldı.

Bulgular

Ocak 2012 - Ocak 2014 tarihleri arasında Isparta As-
ker Hastanesi’nde muayene edilen ve yasal körlük 
tespit edilen 283 hasta çalışmaya dahil edildi. Hasta-
ların tamamı erkek olup yaş ortalaması 22.77 ± 3.86 
(20-34) yıl idi.

Yasal körlük sebepleri arasında ilk sırayı retina has-
talıkları alırken (103, %36.4) ön segment bozuklukları 
(77, %27.2) ikinci sıklıkta yasal körlük nedeni olarak 
karşımıza çıkmaktadır. 16 hastada (%5.7) ön ve seg-
ment birlikte tutulmuştur. Anizometropik ambliyopi 
(56, %19.8), gözün anatomik bütünlüğünün bozuldu-
ğu durumlar (17, %6.0) ve strabismik ambliyopi (14, 
%4.9) diğer körlük sebepleridir. (Şekil-1)

Arka segment hastalıkları en sık karşımıza çıkan grup 
olup retinal hastalıklar içerisinde en önemli körlük 
sebebi herediter fundus distrofileri idi. (53, %44.5). 
Körlük sebebi olarak karşımıza çıkan diğer retina 
hastalıkları ise sırasıyla retina dekolmanı (23, %19.3) 
makula dejenerasyonları (22, %18.5) optik sinir atro-
fisi (16, %13.4), koroid kolobomu (4, %3.4) ve retinal 
vaskülit ve üveitler (1, %0.8) olarak belirlendi. Heredi-
ter fundus distrofileri içerisinde retinitis pigmentosa en 
sık karşılaştığımız grup oldu (36, %67.9; tüm körlük-
lerin %12.7’si). Diğer distrofiler ise oküler albinizim (5, 
%9.4), rod – kon distrofisi (5, %9.4), Stargardt hastalı-
ğı (4, %7.5) ve Best Hastalığı (3, %5.7) idi.

Ön segment bozuklukları içerisinde en sık konjeni-
tal katarakt (40, %42.6) görüldü. Keratokonus (23, 
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%24.5), lökom (15, %16.0), penetran keratoplasti 
ameliyatı ve komplikasyonları (9, %9.6), iris kolobomu 
(4, %4.3) ve konjenital glokom (3, %3.2) diğer neden-
ler olarak belirlendi. 

Şekil 1. Yasal Körlük Sebepleri

Anizometropik ambliyopinin körlük sebepleri içerisin-
de önemli bir yer tuttuğu belirlendi. Hipermetropi (27, 
%48.2) ve hipermetropik astigmatizma (17, %30.4) 
çalışmamızda büyük orandaki ambliyojenik refraksi-
yon kusurları iken bunları miyopik astigmatizma (8, 
%14.3) ve miyopi (4 %7.1) takip etti. Strabismik amb-
liyopi bir diğer körlük sebebi idi. Bu hastaların 10’u 
ezotropya (%71.4) ve 4’ü ekzotropya (%28.6) kaynak-
lı ambliyopi olarak değerlendirildi. 

17 hasta gözün anatomik bütünlüğünün kaybolması 
sonucu yasal kör olarak değerlendirildi. Bu grupta fiti-
zis bulbi ile çeşitli sebeplerle (travma, oküler tümörler 
vb.) evissere ve enüklee gözler yer aldı. Travma olgu-
ların %33.6’sında (n=95) etyolojik faktör olarak belir-
lenmiştir. Travma retinal hastalıkların %30.4’ünde; ön 
segment hastalıklarının %53.2’sinde ve gözün anato-
mik bütünlüğünün kaybının %70.6’sında etkendir.

Sonuç

Bu çalışma ile askerlik çağındaki genç erkek popülas-
yonun yasal körlük sebepleri ve dağılımı araştırılmış; 
yasal körlük nedenlerini sırasıyla retinal hastalıklar, 
ön segment hastalıkları, anizometropik ve strabismik 
ambliyopi ile gözün anatomik bütünlüğünün bozuldu-
ğu durumlar oluşturmuştur. Literatürde benzer çalış-
malara bakıldığında Köylü ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada çift taraflı yasal körlüğün en sık sebebi 

herediter fundus distrofileri olarak tanımlanırken tek 
taraflı yasal körlüklerin en sık sebebinin penetran göz 
yaralanmaları olduğu ifade edilmiştir. (9) Yıldırım ve 
arkadaşlarının Güneydoğu Anadolu Bölgesi’nde yap-
tıkları bir diğer çalışmada körlüğün en sık sebepleri-
ni travma, kornea opasiteleri, katarakt ve ambliyopi 
oluşturmuştur. (10) Durukan ve arkadaşlarının asker-
liğe elverişsizlik sebeplerini gösteren çalışmasında 
ise 0.1 ve altı görme bozukluğu olan hastaların etyolo-
jisinde retinal hastalıklar ve oküler travma ilk sıralarda 
yer almaktadır. (11) Çalışmamız tüm bu çalışmalar ile 
birlikte değerlendirildiğinde genç popülasyonda yasal 
körlük için oküler travma ve retina hastalıkları en önde 
gelen sebeplerdir.

Dünyada yasal körlük sebeplerini gösteren birçok 
çalışma mevcuttur. Flaxman ve arkadaşlarının 1990-
2020 arası global yasal körlük çalışmalarını içeren 
meta analizinde 2015 yılı itibariyle Dünyada 36 milyon 
kör olduğunu bunların en önemli sebeplerinin ise ka-
tarakt, düzeltilmemiş refraksiyon kusurları ve glokom 
olduğu bildirilmiştir.(12) Gelişmiş ülkelerde yaşa bağ-
lı makula dejenerasyonu ve glokom ön planda iken 
gelişmekte olan ülkelerde yapılan çalışmalar da ise 
oran değişmekle birlikte körlük sebepleri yine tedavi 
edilmemiş katarakt, düzeltilmemiş refraksiyon kusur-
ları, diyabetik retinopati ve yaşa bağlı makula dejene-
rasyonu olarak gösterilmiştir.(13-15) Genç yaş grubu 
ile ilgili yapılmış bir prevalans çalışması olmamakla 
birlikte Guo ve arkadaşlarının Çin’de yaptığı bir çalış-
mada genç popülasyonun en önemli körlük sebepleri 
olarak herediter ve konjenital hastalıklar ile ametropi 
gösterilmiştir. (16) Çalışmamızda ise retinal hastalık-
lar ve anizometropik ambliyopi en önemli körlük se-
bepleri olarak tespit edilmiştir.

Göz yaralanmaları farklı mekanizmalarda oluşabilir 
ve gözün bir veya birden çok kısmında hasar mey-
dana getirebilir. Yaşadığımız çevre, sosyoekonomik 
ve coğrafik koşullar, toplumsal yapı ve bireylerin bilinç 
durumu oluşabilecek göz yaralanmalarının sıklığı ve 
şiddetini etkilemektedir. Küsbeci ve arkadaşları ço-
cukluk çağı travmalarını inceledikleri çalışmalarında 
olguların %49’unun oyun alanında %24’ünün evde 
meydana geldiğini; oyuncaklar, taş ve metal yabancı 
cisimlerin ise en sık etkenler olduğunu göstermişler-
dir. (17) Kaplan ve arkadaşlarının yaptığı bir başka 
çalışmada travma sonrası olguların %78’inde penet-
ran göz yaralanması olduğu en sık etkenin ise cam ve 
metal parçalar olduğu bildirilmiştir. (18) Literatürde ve 
bizim çalışmamızda penetran göz yaralanmalarının 
sıklığı, oyuncak ve metal parçaların rolü ve yaralanma 
yaşı göz önüne alındığında çocukların, ailelerin ve ço-
cuğun bakımı ile ilgili bireylerin eğitimi ve bilinçlendi-
rilmesinin gerekli olduğu görülmektedir. Çocuklar için 
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üretilen oyuncaklar ile mesleki anlamda isçi sağlığını 
koruyucu unsurların denetimi kaza oranını en aza in-
direcektir.

Anizometropik ve strabismik ambliyopinin Türk top-
lumundaki sıklığı %1 ile %3 arasında değişmektedir. 
(19) Çalışmamızda da özellikle anizometropiye bağlı 
ambliyopi körlük nedenlerinin başında yer almaktadır. 
Ambliyopinin bilinen en etkin tedavi yöntemi; tarama, 
erken tespit ve uygun tedavi protokolüdür. Ülkemizde 
yakın zamanda uygulanmaya başlanan göz tarama 
programları ile ambliyopiye bağlı körlük sıklığının aza-
lacağı tahmin edilmektedir. (20)

Retinitis pigmentosa çalışmamızda tüm yasal körlük-
lerin %12.7’sini oluşturmaktadır. Her ne kadar feno-
tipik özellikleri ortaya çıkmadan tespit imkanı kısıtlı 
olsa da aile hikayesi olan bireyler çocukları açısından 
uyarılmalıdır. Kök hücre tedavileri hücresel fonksiyon-
ları artıran ümit verici bir tedavi olarak araştırılmakta-
dır. (21)

Çalışmamızda askerlik çağındaki genç erkek popü-
lasyonda yasal körlük nedenleri arasında retinal has-
talıklar birinci sırada, ön segment hastalıkları ikinci 
sırada yer almakta bu hastalıkların yarısına yakını 
oküler travmalar sonucu ortaya çıkmaktadır. Ambli-
yopinin bir diğer önlenebilir yasal körlük sebebi oldu-
ğu tespit edilmiştir. Diğer çalışmalardan farklı olarak 
retinal hastalıklar ve ambliyopi gibi önlenebilir hasta-
lıkların ön planda olması Isparta bölgesinde, uygun 
tarama programları ile bu körlük nedenlerinin en aza 
indirebileceğini göstermektedir. Tüm bu hastalıkların 
ve bu hastalıklardan kaynaklanan bireysel, toplumsal 
ve ekonomik hasarların bilinçlendirici eğitim ve sosyal 
denetim mekanizmaları ile azaltılabileceği düşünül-
mektedir. 
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Öz

Amaç
Mitral anüler kalsifikasyon (MAK) mortalite indikatörü 
olan azalmış kalp hızı değişkenliği, bozulmuş P dal-
gası dispersiyonu ve atriyal elektromekanik gecikme 
ile ilişkili olduğu saptanmıştır. MAK’ın potansiyel arit-
mojenik etkileri olabileceğini göz önüne alarak çalış-
mamızda MAK’ın kalbin elektrofizyolojisi üzerine etki-
lerini klasik EKG parametrelerine ek olarak f(QRS-T) 
açısı ve Tp-e/QT gibi yeni aritmojenik idikatörleri kul-
lanarak araştırmayı amaçladık.

Gereç ve Yöntem
Toplam 200 ardışık hasta [n=100 MAK (+) ve n=100 
MAK (-)] çalışmaya dahil edildi. Toplanılan tüm veriler 
ve elektrokardiyogram parametreleri gruplar arasında 
karşılaştırıldı.

Bulgular
P Dalgası MAK (+) grubunda, kontrol grubuna göre 
anlamlı şekilde uzun izlenmiştir (p<0.001). Düzeltil-
miş QT intervali MAK (+) grubunda, kontrol grubuna 
göre anlamlı olarak uzun izlenmiştir (p<0.001). Tp-e 
intervali MAK (+) grubunda, kontrol grubuna göre an-
lamlı olarak uzun izlenmiştir (p<0.001). Tp-e/ QT in-
tervali ve Tp-e/ düzeltilmiş QT intervali oranı MAK (+) 
grubunda, kontrol grubuna göre anlamlı olarak uzun 

izlenmiştir (p<0.001). Frontal QRS-T açısı MAK (+) 
grubunda anlamlı olarak fazla izlenmiştir (p<0.001).

Sonuç
Çalışmamızda MAK’ın EKG üzerindeki etkileri de-
ğerlendirilmiştir ve literatürde ilk kez MAK’ın kalbin 
repolarizasyon parametreleri üzerinde negatif etkileri 
olduğu saptanmıştır.

Anahtar Kelimeler: Mitral anülüler kalsifikasyon, 
EKG, QRS-T açısı

Abstract

Objective
Mitral annular calcification (MAK) has been found to 
be associated with mortality indicators such as redu-
ced heart rate variability, impaired P wave dispersion 
and atrial electromechanical delay. Taking into consi-
deration that MAK may have potential arrhythmogenic 
effects, we aimed to investigate the effects of MAK 
on cardiac electrophysiology using classical ECG pa-
rameters in addition to new arrhythmogenic determi-
nants such as f(QRS-T) angle and Tp-e/QT.

Material and Methods
Total 200 consecutive patients [n=100 MAK (+) ve 
n=100 MAK (-)] were included study. All collected 
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data and ECG parametreds were compared between 
groups. 

Results
P wave was significantly longer in the MAK (+) group 
than the control group (p<0.001). Corrected QT inter-
val was significantly longer in the MAK (+) group than 
the control group (p<0.001). Tp-e interval was signi-
ficantly longer in the MAK (+) group than the control 
group (p<0.001). Tp-e / QT interval and Tp-e / corre-
cted QT interval ratio were significantly longer in the 
MAK (+) group than the control group (p<0.001). The 

frontal QRS-T angle was significantly higher in the 
MAK (+) group (p<0.001).

Discussion
We assessed the effects of MAK on ECG in our study 
and it has been found that for the first time in the lite-
rature, MAK has negative effects on cardiac repolari-
zation parameters.

Keywords: Mitral annular calcification, ECG, QRS-T 
angle

Giriş

Mitral anüler kalsifikasyon (MAK), mitral kapak anü-
lüsünün kalsifikasyonu ve fibrozisi ile seyreden mit-
ral kapağın kronik ve dejeneratif bir hastalığıdır (1). 
MAK’ın karotis arter hastalığı ve koroner arter has-
talığı gibi aterosklerotik hastalıklarla bağlantılı oldu-
ğu gösterilmiştir (1, 2). MAK, total mortalite ve kar-
diyovasküler mortalitede artış ile ilişkilidir (3). MAK’ın 
aterosklerotik süreç için bir indikatör olduğu düşünül-
mektedir (4). Ateroskleroz ve MAK; obezite, yaş, hi-
pertansiyon, hiperlipidemi ve diyabet gibi benzer risk 
faktörlerine sahiptir (5). Ayrıca inflamasyon, oksidatif 
stres ve lipit metabolizmasındaki bozukluklar iki has-
talığın patogenezinde önemli rol oynamaktadır (6).

Gecikmiş ventriküler repolarizasyon, ventriküler arit-
miler ile ilişkilidir (7). QT intervali, QT dispersiyonu ve 
T-dalgası ölçümleri kullanılarak EKG’de ventriküler 
repolarizasyon belirlenebilir. Son çalışmalar Tp-e ara-
lığının, T dalgasının tepe ve sonu arasındaki aralığın, 
repolarizasyonun toplam dispersiyon indeksi olarak 
belirtildiğini ortaya koymuştur (8). Uzatılmış Tp-e ara-
lığı, ventriküler aritmileri ve mortaliteyi; tek başına QT 
aralığına göre daha iyi öngörebilir (9). Bu nedenle, 
Tp-e/QT oranının ventriküler depolarizasyonun daha 
iyi bir göstergesi olduğu ileri sürülmüştür (10).

Son yıllarda ventriküler depolarizasyon (QRS ekseni) 
ve repolarizasyon (T ekseni) yönleri arasındaki açı 
olarak tanımlanan Frontal düzlem QRS-T [f(QRS-T)] 
açısı (Şekil 1), ventriküler repolarizasyon heterojenli-
ğinin yeni bir belirteci olarak tanımlanmıştır (11). Bir 
çok çalışmada farklı popülasyonlarda f(QRS-T) açısı-
nın prognostik değeri gösterilmiştir (11, 12). Bu çalış-
malara ek olarak, yeni bir çalışmada, geniş bir f(QRS 
- T) açının (> 90 °), akut miyokard enfarktüsü geçir-
dikten sonra sol ventrikül sistolik disfonksiyonu olan 
hastalarda uzun süreli mortalitenin iyi bir göstergesi 
olduğu gösterilmiştir (13). 

MAK’ın daha önce; mortalite indikatörü olan azalmış 
kalp hızı değişkenliği, bozulmuş P dalgası dispersi-
yonu ve atriyal elektromekanik gecikme ile ilişkili ol-
duğu saptanmıştır (14). Bizde çalışmamızda MAK’ın 
kalbin elektrofizyolojisi üzerine etkilerini klasik EKG 
parametrelerine ek olarak f(QRS-T) açısı ve Tp-e/QT 
gibi yeni aritmojenik idikatörleri kullanarak araştırmayı 
planladık.

Gereç ve Yöntem

Türkiye Yüksek İhtisas Hastanesi otomasyon siste-
mini kullanarak, kardiyoloji polikliniğine başvuran ve 
MAK saptanan hastaları saptayarak retrospektif kesit-
sel bir çalışma planlamıştır. Aralık 2016 ve Ekim 2017 
arasında hastanemize başvuran toplam 200 ardışık 
hasta [n=100 MAK (+) ve n=100 MAK (-)] çalışmaya 
dahil edildi. Ciddi kalp kapak hastalığı, akut romatiz-
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Şekil 1: Şekil de spasyal QRS vektörü QRSsp, spasyal T 
vektörü Tsp, frontal QRS vektörü QRSf, frontal QRS vektörü 
QRSf olarak gösterilmiştir. “Frontal QRS-T açısı” “a”, “Spas-
yal QRS-T açısı” “b” olarak gösterilmiştir.  Biz çalışmamızda 
Frontal QRS-T açısını kullandık.

275

t



mal ateş öyküsü, prostetik kapağı, dekompanse kalp 
yetmezliği, malignitesi, böbrek veya karaciğer disfonk-
siyonu, akut veya kronik inflamatuar hastalığı, hema-
tolojik hastalığı ve kronik obstrüktif akciğer hastalığı 
olan hastalar çalışma dışı bırakıldı.  Temel demografik 
ve klinik özellikler otomasyon sisteminden alındı. Hi-
pertansiyon en az iki ölçümle sistolik kan basıncının 
≥140 mmHg ve/veya diyastolik kan basıncının ≥ 90 
mmHg saptanması veya aktif olarak antihipertansif 
ilaç kullanımı olarak tanımlandı. Diabetes mellitus, 
açlık plazma glukoz düzeyi 6.9mmol/l üzerinde veya 
herhangi bir ölçümde 11.1 mmol/l üzerinde glikoz se-
viyesi saptanması veya antidiyabetik ilaç kullanımı 
olarak tanımladı. Çalışma Helsinki Deklarasyonu’nda 
belirtilen ilkelere uygundur ve yerel kurumsal etik ko-
mitesi tarafından onaylanmıştır.

Ekokardiyografik değerlendirme 3.5 MHztransducer 
ve VIVID 7 Dimension Cardiovascular Ultrasound 
System (Vingmed-General Electric, Horten, Norway) 
cihazı kullanılarak yapılmıştır. İşlem sol lateral dekü-
bit pozisyon kullanılarak yapılmıştır. Parasternal uzun 
ve kısa akslar ve apikal akslar standart görüntüleme 
pencereleri olarak kullanılmıştır. Sol ventriküler ejek-
siyon fraksiyonu modifiye Simpson Metodu kullanı-
larak yapılmıştır. Tüm ekokardiyografik görüntüler 
deneyimli bir kardiyolog tarafından analiz edilmiştir. 
Mitral anülüs kalsifikasyonu, parasternal uzun veya 
kısa eksende, apikal dört veya iki boşluk görüntüle-
ri açısında atriyoventriküler oluk ile mitral kapak ön 
veya arka yaprakçığın birleştiği yerde lokalize olan ol-
dukça yansıtıcı özellikleri olan yoğun ekokardiyografik 
yapı olarak tanımlanmıştır (15).

Çalışmamızda, 12-derivasyonlu EKG, supin pozis-
yonda 50 mm/s’lik bir kağıt hızında kaydedildi. Tüm 
EKG’ler tarayıcıda tarandı ve hata ölçümlerini azalt-
mak için kişisel bir bilgisayara aktarıldı ve Adobe 
Photoshop yazılımı ile %400 büyütme için kullanıldı. 
EKG’lerinde U dalgası olan kişiler çalışmadan çıkarıl-
dı. Her bir derivasyon için ortalama üç değer değeri 
hesaplandı. QT aralığı QRS kompleksinin başlangı-
cından T dalgasının sonuna kadar ölçülmüş ve Bazett 
formülü kullanılarak kalp (cQT = QT√(R-R interval) 
atım hızı için düzeltilmiştir. Tp-e aralığı T dalgasının 
tepe noktasından T dalgasının sonuna kadar olan 
aralık olarak tanımlanmıştır. Tp-e aralığı prekordiyal 
derivasyonlardan ölçülmüştür (16). Frontal QRS ve 
T-dalgası açıları Adobe Photoshop yazılımı ile% 400 
büyütme yardımı ile bilgisayar programı kullanılarak 
ölçülmüştür. Frontal QRS açı hesaplaması, bu eksen-
lerden, frontal düzlem QRS ekseni ve frontal düzlem 
T ekseni arasındaki mutlak fark olarak hesaplanmış-
tır.  Açı 180° ‘yi geçerse, 360°’ den çıkarılarak hesap-
lanmıştır (11, 12, 17). 

Hastane rutini olarak hastalardan 12 saatlik açlıktan 
sonra biyokimyasal incelemeler ve tam kan sayımı 
için venöz kan örnekleri alındı. Tam kan sayımı için 
kan örnekleri EDTA içeren tüplere alındı. Kan hücre 
çeşitleri otomatik kan sayım cihazı olan Beckman 
Coulter AU 2700 Plus (Beckman Coulter, Tokyo, Ja-
ponya) ile tespit edildi. 

İstatistiksel analizler SPSS 20.0 (Statistical Package 
for Windows, Chicago, Illinois, USA) programı ile ya-
pıldı. Verilerin normal dağılımını incelemek amacıyla 
Kolmogorov- Smirnov testi kullanıldı. Sayısal değiş-
kenlerden normal dağılım sergileyenler (parametrik) 
ortalama, standart sapma olarak, normal dağılım ser-
gilemeyenler (non-parametrik) ise ortanca, medyan 
değer olarak (beraberinde çeyrekler arası aralık ile) 
ve kategorik değişkenler yüzde olarak belirtildi. Sayı-
sal değişkenler için Student-t testi veya Mann-Whit-
ney U-testi, kategorik değişkenlerin analizi için ki-kare 
testi kullanıldı. Mitral anülüs kalsifikasyonu varlığını 
ön gördüren parametreler çok değişkenli lojistik reg-
resyon analizi ile değerlendirildi. 

Sonuç

Çalışma gruplarının bazal özellikleri ve laboratuar pa-
rametreleri Tablo 1’de gösterilmiştir. MAK (+) grubun-
da kontrol grubuna göre nötrofil sayısı daha yüksek 
(p<0.001)  ve lenfosit oranı daha düşük (p<0.001)  
saptanmıştır. Diğer parametrelerde istatiksel olarak 
anlamlı fark izlenmemiştir.

Grupların elektrokardiyografik parametreleri Tab-
lo 2’de gösterilmiştir. P Dalgası MAK (+) grubunda, 
kontrol grubuna göre anlamlı şekilde uzun izlenmiştir 
(p<0.001). Düzeltilmiş QT intervali MAK (+) grubun-
da, kontrol grubuna göre anlamlı olarak uzun izlen-
miştir (p<0.001). Tp-e intervali MAK (+) grubunda, 
kontrol grubuna göre anlamlı olarak uzun izlenmiştir 
(p<0.001). Tp-e/ QT intervali ve Tp-e/ düzeltilmiş QT 
intervali oranı MAK (+) grubunda, kontrol grubuna 
göre anlamlı olarak uzun izlenmiştir (p<0.001). Fron-
tal QRS-T açısı MAK (+) grubunda anlamlı olarak faz-
la izlenmiştir (p<0.001).

Tartışma

Bu çalışmada ana olarak MAK’lı hastalarda EKG de-
ğişiklikleri değerlendirilmiştir. MAK hastalarında atriyal 
iletimin göstergesi olan P dalgası süresinde anlamlı 
bozulma izlenmiştir. Ayrıca yeni aritmojenik idikatörler 
olan f(QRS - T) açısı ve Tp-e/QT de anlamlı bozulma 
izlenmiştir. Çalışmamız, EKG parametrelerini kullana-
rak MAK’ın aritmojenik etkilerini inceleyen literatürde-
ki ilk çalışmadır.
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Tablo 1 Grupların temel demografik özellikleri ile laboratuvar parametrelerinin karşılaştırılması.

HDL, yüksek yoğunluklu lipoprotein; LDL, yüksek yoğunluklu lipoprotein; MAK, mitral anüler kalsifikasyon. 
Veriler ortalama ± standart deviasyon veya yüzde olarak verilmiştir [n (%)].

Değişkenler MAK (+) 
(n =100)

Kontrol 
(n =100)

p değeri

Yaş 71.6±8.5 69.5±9.9 0.107

Erkek Cinsiyet, n 44 49 0.478

Hipertansiyon, n 32 42 0.143

Diabetes mellitus, n 31 30 0.878

Sigara, n 20 17 0.538

Koroner arter hastalığı öyküsü, n 16 12 0.415

Hemoglobin, g/dl 13.9±2.1 13.6±1.8 0.469

Platelet, 109/l 290±72.7 269±48.8 0.132

Beyaz Küre, 109/l 7.8±2.7 7.4±1.7 0.157

Nötrofil, 109/l 5.7±1.4 4.3±1.2 <0.001
Lenfosit, 109/l 1.3±0.5 2.3±0.7 <0.001
Monosit, 108/l 0.6±0.2 0.5±0.2 0.379

Serum kreatinin, mg/dL 1.1±0.3 1.0±0.3 0.663

Total kolesterol, mmol/l 4.6±1.1 4.6±0.6 0.786

HDL kolesterol, mmol/l 1.1±0.3 1.2±0.2 0.149

LDL kolesterol, mmol/l 2.9±0.8 2.7±0.5 0.094

Trigliserit, mmol/l 1.6±1.0 1.6±0.7 0.724

Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (%) 62.3±6.0 62.4±5.8 0.256

Tablo 2 Grupların elektrokardiyografi parametrelerinin karşılaştırılması

QTc - düzeltilmiş QT intervali; MAK, mitral anüler kalsifikasyon; f(QRS-T; frontal QRS-T açısı.

Değişkenler MAK (+) 
(n =100)

Kontrol
(n =100)

p değeri

Kalp Hızı (1 dakikada) 79±18.5 70.5±15.9 0.351

QRS süresi (ms) 99±15.9 92±12.9 0.278

PR  intervali  (ms) 155±18.4 158±19.3 0.643

P Dalgası (ms) 109±14.9 89±11.3 <0.001
QT intervali (ms) 384±20.5 394±33.4 0.198

QTc  intervali  (ms) 481±26.4 426±15.4 <0.001
Tp-e intervali, ms 90±4.4 81±5.1 <0.001
Tp-e/QT oranı 0.23±0.03 0.20±0.02 <0.001
Tp-e/QTc  oranı 0.19±0.02 0.17±0.02) <0.001
f(QRS)-T (°) 69.2 ± 36.5 50.3 ± 37.5 <0.001
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Önceki çalışmalar, aterosklerotik kalp hastalığı için 
risk faktörleri olan olan yaş, diabetes mellitus, hiper-
tansiyon ve obezite gibi risk faktörlerinin de MAK için 
de risk faktörleri olduğunu göstermiştir (18). Mitral 
anüler kalsifikasyonun, koroner arter hastalığı, karo-
tid ve aortik ateroskleroz, kalp yetmezliği ve inme gibi 
kardiyovasküler hastalıklar ile yakın ilişkisi bulunmak-
tadır (1, 2). Kesin olarak bilinmeyen patofizyolojiyle 
birlikte, ateroskleroz riskinde artışa sebebiyet veren 
kalsiyum ve fosfor metabolizmasındaki dengesizlik-
ler de MAK oluşumunda rol oynarlar (19). Deneysel 
olarak indüklenen sistemik arter aterosklerozu ile aort 
kapakçıklarının aortik tarafındaki ve posterior mitral 
yaprakçıkların ventrikül tarafındaki yağlı plakların bi-
rikmesinin ilişkisi gösterilmiştir (20). Bu nedenle, ate-
rosklerotik lezyonlarınkine benzer patolojik bulgulara 
sahip olması ve ateroskleroz için risk faktörleri ile ya-
kın ilişkisi nedeniyle MAK’ın aterosklerozun bir formu 
veya belirtisi olduğu düşünülmektedir (2). Birçok ça-
lışmada sistemik aterosklerozun kardiyak aritmilerle 
yakın ilişkisi olduğunu göstermektedir (21). Al-Mosawi 
ve arkadaşlarının bir çalışmasında QTc, Tp-e, Tp-e/
QTc ve koroner ateroskleroz arasında anlamlı ilişki 
saptanmıştır. Ateroskleroz ve MAK’ın yakın ilişkisi dü-
şünüldüğünde, MAK ve aritmi patofizyolojisi arasında 
yakın ilişki bulunma potansiyeli vardır. 

MAK sürecine bağlı olarak zaman içinde mitral ka-
pakta dejenerasyon ve yetmezlik, buna bağlı olarak 
da sol atriyal genişleme ve remodelling gelişmektedir 
(22). Bu da çalışmamızda saptandığı gibi atriyal iletide 
gecikmeye ve P dalgası uzamasına yol açmaktadır. 
Ayrıca MAK’ın bir inrakardiyak iletim sisteminde hara-
biyet ile sonuçlanan sklerodejeneratif bir süreç oldu-
ğu ve atriyal fibrilasyon riskinde artış ile ilişkili olduğu 
gösterilmiştir (22). Buna ek olarak MAK’lı hastalarda 
intraventriküler kalsiyum birikimi de artmıştır (23). Ça-
lışmamızda saptadığımız repolarizasyon parametre-
lerindeki bozulmanın bu fenomenle ilişkili olma potan-
siyeli bulunmaktadır. Başka bir çalışmada da MAK’ın 
kalp hızı değişkenliği ve dolayısı ile parasempatik ve 
sempatik inervasyonda bozulma ile ilişkili olduğu bu-
lunmuştur (24). Bu dengedeki bozulmanın MAK bu-
lunan hastalarda artmış kardiyovasküler mortalitenin 
sebeplerinden biri olma potansiyeli vardır (25).

Ventriküler depolarizasyonun elektriksel yönü ile re-
polarizasyon arasındaki açı olan f(QRS-T) açısı, mi-
yokardiyal depolarizasyon ve repolarizasyon hetero-
jenliğinin yeni bir göstergesidir (11, 17). Çalışmalar 
f(QRS-T) açısının daha sağlam ve tekrarlanabilir 
olduğunu ve diğer geleneksel elektrokardiyografik 
miyokardiyal repolarizasyon parametrelerine göre 
gürültü ve tanım problemlerinden daha az etkilendiği 
gösterilmiştir (17). Normal olarak, miyokardiyal depo-

larizasyon ekseni ve repolarizasyon ekseninin yönleri 
benzer bir yönelime sahiptir. Yani, f(QRS-T)  açısı ge-
nellikle dar bir açı (<45-50 °) olma eğilimindedir (26). 
Daha geniş bir f(QRS-T) açısı ventriküler depolarizas-
yon fazı ve repolarizasyon fazı arasındaki uyumsuz-
luğu gösterir. Akut ST-segment yükselmesi miyokard 
enfarktüslü hastalarda bir f(QRS-T) açısı artışı artmış 
mortalite ile ilişkili bulunmuştur (13). Çalışmamızda 
da f(QRS-T) açısı normal sayılan değerlerin oldukça 
üstünde saptanmıştır.

QT dispersiyonu, uzun süre repolarizasyonun artmış 
dispersiyonunun bir işareti olarak temsil edilmiştir,  
ancak günümüzde önemini yitirmeye başlamıştır (8). 
Günümüzde, Tp-e aralığı ve Tp-e/QT oranı, ventrikü-
ler repolarizasyonun ve artmış dispersiyonunun ana 
göstergeleri olarak değerlendirilmeye başlanmıştır 
(10). Son zamanlarda yapılan çalışmalarda, Tp-e/QT 
oranının, QT dispersiyonu, QTc dispersiyonu ve Tp-e 
aralıklarından daha ventriküler repolarizasyon dağılı-
mının daha doğru bir ölçümü olduğu ve kalp hızında 
varyasyonlardan bağımsız olduğu bulunmuştur. Ayrı-
ca artmış Tp-e/QT oranı artmış aritmojenik olaylarla 
ilişkilidir. Çalışmamızda da MAK’lı hastalarda Tp-e/
QT oranı belirgin şekilde artmış bulunmuştur.

Bu çalışmada, ilk defa büyük ölçekli bir kohortta 
MAK’ın EKG üzerindeki etkileri değerlendirilmiştir ve 
literatürde ilk kez MAK’ın kalbin repolarizasyon para-
metreleri üzerinde negatif etkileri olduğu saptanmıştır. 
Çalışmamızın sonuçları göz önüne alındığında MAK’ı 
olan hastalarda aritmik riskin artma potansiyeli olduğu 
göz önünde bulundurulmalıdır.  Bu yüksek riskli po-
pülasyonda, daha yakın takipler düzenlenebilir. Ancak 
bu hipotezi açıklığa kavuşturmak için çok merkezli, 
geniş ölçekli, randomize ve prospektif çalışmalar ge-
reklidir.

Çalışmanın Kısıtlılıkları
Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları bunmaktadır. Çalışma 
tasarımı nedeniyle MAK’ın prognostik değerini göste-
ren verilerimiz mevcut değildir. Bunun yanında, ista-
tistiksel analiz için anlık bakılan tek bir EKG kullanıldı. 
Bu nedenle EKG’nin zaman içerisindeki değişimi in-
celenememiştir. 

Finansman
Bu araştırma, kamu, ticari veya kar amacı gütmeyen 
sektörlerdeki herhangi bir finansman kuruluşundan 
özel bir bağış almadı.

Çıkar Çatışması
Yazarın bu makaleyi hazırlarken çıkar çatışması bil-
dirmemiştir.
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Öz
 
Amaç
Savaş, insanların kitleler halinde ülkelerini terk ede-
rek göç etmelerine yol açmaktadır. Bunun sonucunda 
mülteci ya da sığınmacıların göç ettikleri bölgelerde 
sağlık kurumlarına ulaşım, kötü yaşam koşulları, ye-
tersiz beslenme, dil ve eğitim sorunları, yetersiz te-
mizlik koşulları, ekonomik sıkıntılar, sosyal güvence 
olmaması gibi nedenler ortaya çıkmakta ve sağlık 
sistemi üzerine de olumsuz olarak etki etmektedir. Bu 
çalışmada Suriye’de yaşanan iç çatışmalar nedeni 
ile yaşanan mülteci akımının, çatışmalardan 950 km 
uzaktaki bir acil servisine olan yansımalarını incele-
mek amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem
Bu çalışmaya Kütahya Evliya Çelebi Eğitim Araştırma 
Hastanesi Acil Servisi’ne 01.01.2014 – 31.12.2017 ta-
rihleri arasında başvuran Suriye uyruklu hastalar dâhil 
edilerek demografik ve klinik özellikleri incelendi. 

Bulgular
Çalışma dönemi içerisinde acil servise başvuruların 
% 0,9 Suriye uyruklu olguların oluşturdu. Olguların 
491’i (%55,9) kadın, 388’i (%44,1) erkekti. Hastalar 
başvuru şikayetleri açısından travmatik ve travma dışı 
nedenler olarak iki grupta değerlendirildi. Travma dışı 
nedenler açısından bakıldığında en sık başvuru ka-
rın ağrısı (%17,2), travma nedeniyle başvuranların en 

büyük kısmı yumuşak doku travması (%9,3) olguları 
oluşturdu. Mülteci hastaların yıllara göre dağılımında 
2015 yılında başvuru yapan mülteci sayısı 147 iken 
2016 yılında 243, 2017 yılında ise 489’dur. 

Sonuç
Yakın zamanda çatışmaların durmayacağı öngörüldü-
ğünde, ileriki dönemlerde daha fazla mültecinin Türk 
sağlık hizmetlerinden faydalanmak isteyebileceği ve 
bu konuda çalışmalar yapılması gerekliliği düşünüle-
bilir.

Anahtar Kelimeler: Acil Servis, mülteci hastalar, Su-
riye iç savaş

Abstract

Objective
The war leads people to leave their countries in mas-
ses and migrate to other countries. As a result, in 
areas where refugees or asylum seekers are heavily 
emigrated, there are a number of problems such as 
transportation to the health institutions, poor living 
conditions, malnutrition, language an deducation 
problems, inadequate cleaning conditions, economic 
difficulties, lack of social security and negative effe-
cts on the health system. In this study, it was aimed 
to examine the reflections of the refugee movement, 
which is caused by internal conflicts in Syria, to an 
emergency service 950 km away from the conflicts. 

INTERNAL WARNINGS IN SYRIA, REFLECTIONS FROM 950 KM AWAY 
AT AN EMERGENCY SERVICE

Cite this article as: Kadıoğlu E. Internal Warnings in Syria, Reflections from 950 km Away at An Emergency Service. Med J 
SDU 2019; 26(3): 280-286.



Material and Methods
This study was carried out in the Kütahya Evliya Çe-
lebi Training and Research Hospital Emergency Ser-
vice between the dates of 01.01.2015 - 31.12.2017. 
This study 879 patients were retrospectively reviewed 
forage, gender, application form, referral complaints, 
diagnosis, follow-up and treatment locations. 

Results
During the study period, it was found out that the app-
lications to the emergency medicine clinic constituted 
0.9% Syrian nationals. This of cases 491 (55.9%) 
were female, 388 (44.1%) were male. Patients were 
evaluated in two groups as traumatic and nontra-
umatic causes in terms of application complaints. 

The most common complaints were abdominal pain 
(17.2%) and the most common cause of trauma was 
soft tissue trauma (9.3%). If we look at the distribution 
of refugee patients according to years, the number of 
refugees who applied to our emergency department 
in 2015 was 147, 243 in 2016 and 489 in 2017.

Discussion
It is predicted that conflicts will not cease in the near 
future, and thus it is considered that more refugees 
will ask to benefit from Turkish health services in the 
future, and therefore the studies should be carried out 
in this regard.

Keywords: Refugee, Syria civil war, Emergency service 

Introduction

War is a universal health problem, causing problems 
that result in death, injury, illness, and the entire life of 
survivors (1). During the war, it is reported that 14-15 
million people were killed and more were physically 
and psychologically injured because a civilian had 
lost directly their life in exchange for a fighting per-
son and could not meet their vital requirements such 
as food and water (2). In addition, war leads people 
to migrate to other countries by leaving their count-
ries as masses. In the world, the number of people 
who came from countries due to war is approximately 
13.5 million. One million from Afghanistan, 3.8 milli-
on from Angola and 4 million from Sudan had to lea-
ve their countries because of war (3). As a result, in 
areas where refugees or asylum seekers are heavily 
immigrated, problems related to the transportation to 
health institutions, poor living conditions, malnutrition, 
language and education problems, inadequate clea-
ning conditions, economic difficulties and lack of so-
cial security arise and adversely affect the health sys-
tem(4). Even the emergence of the idea of migration 
has been reported to be sufficient to psychologically 
trigger trauma(5). The events of war and violence that 
have taken place in the Middle East since 2003 have 
seriously affected the neighboring countries both cul-
turally and in terms of the health system. This leads to 
major social displacements(6,7). Since the beginning 
of civil war in 2011 in Syria, one of our neighboring 
countries, 2.5 million Syrians abandoned the country 
and were accepted by neighboring countries, i.e. Tur-
key, Iraq, Jordan, Lebanon and Egypt. Another 5 milli-
on Syrians were forced to migrate in their country due 
to this civil war (8). 

According to the data published by the United Nations 
High Commissioner in 2016, Turkey is by far the most 

refugee hosting country (9). This situation seriously 
affects our country in many fields, especially in the 
field of health services (8, 10). “Temporary protection 
status” is granted to Syrian refugees when they enter 
our country. Thanks to this status, refugees living in 
and outside the camp are offered free health and me-
dical services (8). 

The most important area in which this service is pro-
vided is emergency services where the health service 
is continuously maintained on a 24-hour basis (11). 
In this study, we aimed to investigate the reflections of 
the refugee movement due to the civil war in Syria on 
an Emergency Service 950 km away.

Material and Methods

This study was carried out in the Kutahya Evliya Ce-
lebi Training and Research Hospital Emergency Ser-
vice between the dates of 01.01.2015 - 31.12.2017. 
Patients were identified using the hospital information 
management system. As Kutahya Evliya Celebi Edu-
cation Research Hospital is the only hospital in the 
city center operated by the Ministry of Health, many 
patients from the county hospitals and other private 
health institutions in the province are referred to this 
hospital. Being a third-level emergency department 
serving in the center, we treat approximately 245,000 
cases per year, most of which are treated medically.

When the archive files of the past three years were 
examined, it was seen that 890 patients of Syrian na-
tionality applied to the Emergency Service. Eleven 
patients with inadequate records, and registered in-
correctly, left the hospital without examination were 
thus excluded from the study. The files of the rema-
ining 879 patients were retrospectively reviewed for 
age, gender, application form, referral complaints, di-
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agnosis, follow-up, and treatment locations. The per-
mission for this data examination was granted by the 
Hospital Administration. As the study is retrospective 
in nature, no signed written consent was necessary.

Statistical Analysis
All data was evaluated using SPSS 20.0 for Windows 
(SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Descriptive statistics 
were performed, and the median value (lowest to hig-
hest) was used for age distribution as it did not fit the 
normal distribution. Qualitative data are presented in 
numbers and percentages.

Results

During the study period, 0.9% of all applications to the 
Emergency Service (ES) were Syrian nationals. Of all 
these cases, 491 (55.9%) were female, 388 (44.1%) 

were male and the median age was 27.29 years (ran-
ging from 1 day - 77 years). When evaluated accor-
ding to age groups, the cases of the 20-29 age group 
applied the most. In terms of the way of referral to the 
hospital, the most frequent cases of the cases applied 
to ES on their own. According to triage classes 589 
(67%) cases were green, 259 (29.5%) yellow, and 31 
(3.5%) cases were red area patients.

The most frequent application was in the autumn 
season and the most frequent application time was 
between 08.01 and 16.00 hours (Table 1). Patients 
were evaluated in two groups as traumatic and 
non-traumatic in terms of application complaints. 
The most common complaints were abdominal pain 
(17.2%), and the most common cause of trauma was 
soft tissue trauma (9.3%),(Table 2). When the cases 
were evaluated according to their diagnoses, the 
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Table 1 Demographic characteristics of patients presented to the emergency service 

n (%)

Gender
Male 388 (44.1)

Female 491 (55.9)

Age Groups
0-9 106 (12.1)

10-19 100 (11.4)

20-29 340 (38.7)

30-39 186 (21.2)

40-49 102 (11.6)

50-59 12 (1.4)

60-69 26 (3)

70-79  7 (0.8)

Transportation to Hospital
Ambulance (112) 68 (7.7)

Self-facilities 782 (88.9)

Safety personel 29 (3.3)

Distributions of Seasonal Applications 
Spring 202 (23)

Summer 236 (26.8)

Autumn 249 (28.3)

Winter 192 (21.8)

Application hours
00.01-08.00 85 (9.7)

08.01-16.00 434 (49.4)

16.01-00.00 360 (41)



most frequent diagnosis was upper respiratory tract 
infections (18,1%). The second most frequent diag-
nosis was pregnancy without any complaints usually 
applied for their routine examination instead of outpa-
tient clinics (10%). The third most frequent diagnosis 
was urinary tract infections occurred (5.8%). Accor-
ding to the clinical course, 626 patients were treated 
as outpatients (71.2%), and 253 patients were treated 
by ES care supervision (28.8%). The 89.8% of the pa-
tients who were treated by ES care were discharged 
within 24 hours. The distributions of the consultati-

ons according to the departments are given in Table 
3. According to this, 78.6% of the patients received 
consultations from the Gynecology and Obstetrics cli-
nic. The 6.6% of all patients applied to the ES were 
hospitalized by the Gynecology and Obstetrics ward 
(Table 4).

Two patients (0.2%) were lost during the service fol-
low-up and no cases died in the ES. The number of 
refugees applied to our ES was 147 in 2015, 243 in 
2016, and 489 in 2017.

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi War and Emergency Service

Table 2 Distributions of applications based on traumatic and non-traumatic complaints

Non-traumatic complainsts Traumatic complaints
Application complaint Number Application complaint Number
Abdomainal pain 151 Soft tissue trauma 82

Nausea 104 Falling 48

vomiting 88 Animal bitting 12

Sore 57 Assault 5

throat 50 Traffic accident 2

Cuaghing 32 Burn 3

No active complaint 28

Fever 23

Muscleache 21

Headache 19

Skin eruption 18

Chest pain 16

Dizziness 14

Eye complaints 13

Backache 13

Diarrhea 11

Shortness of breath 11

Dysuria 10

Vaginal bleeding 8

Earache 7

Stomachache 6

Psychological complaints 6

Toothache 5

Sideache 5

Weakness 4

Fainting Jaundince 3

Foreing object Confusion 1

Nasal obstruction 1

Palpitation 1

Drug use 1
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Discussion

The refugee issue in general has an increasingly pre-
valent pattern of disaster, poverty, violations of human 
rights, and the continuation of war in the world (8). 
Syrian refugees, who are increasing in number in our 
country in recent years are migrating due to the civil 
war in their country. They have to cope with heavy 
living conditions, similar to the refugees living in many 

other countries of the world and have many physical 
and psychological health problems (8-16). Refugee 
patients encounter many problems such as financi-
al problems, language problems, lack of insurance 
system required to meet their health expenses, and 
many more, such as illnesses that they live with, cau-
se them to prefer the ES in the area they are hosted 
(11, 16, 17). ES applications of the Syrian refugees in 
our country exceed 10% of the total number of appli-
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Table 3 Distribution of patients based on the requested consultation departments

Requested consultation Number Percent(%)
Gynecology 158 78,6

Pediatric health and diseases 13 6,4

Orthopedi 10 4,7

Internal diseases 5 2,4

General surgery 5 2,4

Cardiology 4 1,9

Psychiatry 2 0,9

Infectious diseases 1 0,1

Cheast diseases 1 0,1

Eas Nose Throat 1 0,1

Neurology 1 0,1

Total 201 100

Table 4 Patient outcome states

Number Percent (%)
Outpatient treatment 789 89.8

Gynecological and larbor inpatient service 58 6,6

Inpatient rejection 9 1

Pediatric diseases inpatient service 5 0,6

Dispatch Newborn inpatient service 5 0,6

Intensive care 3 0.3

Cardiology inpatient service 3 0.3

General Surgery inpatient service 2 0.2

Ex 2 0.2

Infectious diseases inpatient service 1 0.1

Orthopedia inpatient service 1 0.1

Psychiatric inpatient service 1 0.1

Total 879 100



cations, especially in the cities near Syria (11). In our 
study, the rate of application of Syrian refugees to our 
ES was lower (0.9%). This can be explained by the 
distance to the Syrian border, the geographical locati-
on of the city we are working. However, the continuing 
war in the region suggests that in upcoming years, 
refugee patients will continue to increase in number 
according to the distribution of applications to our ES. 
In most of the countries where the health system 
operates regularly, local residents apply to policlini-
cs within work hours, and ES in after work hours (8, 
10). Interestingly, in the current study the distribution 
was found to be the opposite. The reason for this is 
that Syrian patients have language problems and that 
the lack of health insurance mandates that they apply 
to ES for relatively easier, faster, and free of charge 
services. Refugee patients who do not benefit from 
preventive medicine practices such as vaccination, 
regular use of medicines in the presence of chronic ill-
nesses, and physician control, use hospital resources 
more often than the locals (10, 11, 18). 

According to this study, 17.9% of the Syrian women 
applied to the ES were evaluated by an obstetrician 
for regular pregnancy follow-up without any compla-
ints. This may be due to the lack of the family medici-
ne system for refugees. In a limited number of studies 
involving the border region conducted with refugee 
patients, found that they applied to ES due to respi-
ratory diseases and trauma (17, 19). In the present 
study, the most common diagnosis was respiratory 
tract infections and the second most common cause 
was pregnancy. The rate of applications due to trauma 
is lower. This may be due to the fact that studies are 
usually done on the pediatric age group. The majo-
rity of the cases in our study consisted of adult age 
groups and it was found that a significant part of this 
group was female patients in the fertile period. Refu-
gee patients who are separated from their homeland 
can easily get illnesses due to many reasons such as 
cultural problems, financial difficulties, and the climate 
conditions of the geographical region where they are 
migrating to. As a result, they may have difficulties in 
reaching a health facility on time. The great majority 
of our cases were treated on an outpatient basis and 
were discharged within the first twenty-four hours in 
the ES. Of the patients administered to the hospital for 
follow-up, the majority of these patients were hospita-
lized for gynecological and obstetric care. 

It also has to be mentioned that the current study has 
some limitations. Such retrospective studies are im-
portant in terms of defining the general patient profile 
in the province as our hospital is the only public health 
institution. However, we may have excluded some ca-

ses that will affect the results because the data is ob-
tained through the hospital information operating sys-
tem. This study assessed the general characteristics 
of reflections of a civil war 950 Km far from an ES. 
Multi-center and prospective studies on the subject 
can reveal any problems that may arise in the future. 
As a result, it is possible to think that more refugee 
patients may want to benefit from our country’s medi-
cal services in the future and that necessary planning 
should be done in the future if this civil war is predi-
cted to continue in the near future. Strengthening of 
preventive health services in particular will enable the-
se cases to benefit from primary health care services 
instead of emergency services and may be beneficial 
both for pregnancy follow-ups and for chronic illness 
as well as for disease prevention and drug screening. 
In addition to health services, social support programs 
and communication problems for these refugees are 
expected to contribute positively to the life of refugees 
who have been forced to leave their country and live 
in another country. 
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Öz

Amaç
Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde 18 
yıllık süreçte böbrekte kitle nedeniyle radikal nefrek-
tomi veya parsiyel nefrektomi yapılan hastaların de-
mografik özelliklerinin, tümör histopatolojilerinin ve 
bunların birbirleriyle ilişkisinin incelenmesi.

Gereç ve Yöntem
Şubat 2000 - Kasım 2017 arasında Süleyman Demirel 
Üniversitesi Üroloji poliklinigine başvuran ve böbrekte 
kitle tanısıyla radikal nefrektomi veya parsiyel nefrek-
tomi yapılan 245 hastanın verileri incelendi. Hastala-
rın yaşı, cinsiyeti, preoperatif görüntülemedeki lezyon 
boyutu, patolojik lezyon boyutu, patolojik tanısı, varsa 
histolojik subtipi ve fuhrman derecesi, mikrovasküler 
invazyon, sinir invazyonu, sürrenal invazyonu, lenf 
nodu invazyonu, tümör nekrozu, eşlik eden piyelonef-
rit verileri değerlendirildi. Hastaların demografik özel-
liklerinin yanısıra, yaş ile klinik tümör evresi arasında-
ki ilişki, histolojik  subtip ile patolojik evre arasındaki 
ilişki, metastaz ile tümör boyutu arasındaki ilişki, tü-
mör nekrozu ile patolojik evre arasındaki ilişki, tümöre 
eşlik eden piyelonefrit ile patolojik evre arasındaki iliş-

ki,  mikrovasküler invazyon ile patolojik evre arasında-
ki ilişki ve sinir invazyonu ile patolojik evre arasındaki 
ilişkiler iki değişkenli korelasyon analizi ile incelendi. 
Anlamlılık değeri olarak p<0,05 kabul edildi. Anlamlı 
saptanan ilişkilerin basit doğrusal  regresyon analizi 
ile anlamlılık dereceleri (r değeri) saptandı.  

Bulgular
İncelenen 245 hastanın ortalama yaşı 61,26 olarak bu-
lundu. Renal kitle nedeniyle opere edilen hastalardan; 
202 hastada (%82,44) renal hücreli karsinom (RHK), 
13 hastada (%5,30) RHK olmayan kanser (skuamöz 
hücreli ya da transizyonel hücreli), 11 (%4,48) has-
tada onkositom, 1 (%0,40) hastada anjiyomiyolipom, 
3 (%1,22) hastada adenom, 6 (%2,44) hastada piye-
lonefrit, 9 (%3,67) hastada komplike kist saptandı. 
En büyük tümör boyutları alındığında ortalama tümör 
boyutu 7,21 cm olarak bulunmuştur. 38 hastada re-
nal kitle ≤4 cm (T1a), 90 hastada >4- ≤7 cm arasında 
(T1b), 77 hastada >7- ≤ 10 cm (T2a), 40 hastada 10 
cm den büyük (T2b) saptandı. Metastaz olan 26 has-
tada fuhrman derecesi 3 ya da 4, 8 hastada fuhrman 
derecesi 1 ya da 2 olarak bulundu. Klinik tümör ev-
resi ile yaş arasında bir ilişki saptanmadı. Histolojik 
subtip ile patolojik evre arasında bir ilişki saptanmadı. 

Cite this article as: Uçar M, Soyupek S, Oksay T, Özorak A, Güzel A, Öztürk SA, Demir M, Koşar A. Evaluation of tumor 
characteristics of patients who underwent to radical nephrectomy due to renal mass; results for 18 years. Med J SDU 2019; 
26(3): 288-294.
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Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Radikal Nefrektomi Sonuçlarımız

Metastaz ile tümör boyutu arasında herhangi bir ilişki 
saptanmadı. Fuhrman derecesi ile patolojik evre ara-
sında anlamlı derecede korelasyon saptandı. Tümör 
nekrozu, mikrovasküler invazyon ve sinir invazyonu 
ile patolojik evre arasında korelasyon saptandı. Eşlik 
eden piyelonefrit ile patolojik evre arasında herhangi 
bir ilişki saptanmadı.

Sonuç
Renal kitlelerin patolojik tanı ve tedavisinde cerrahi 
önemli bir yer tutmaktadır. Tümörün klinik evresine ve 
histopatolojik özelliklerine bakarak agresifliği hakkın-
da kolayca bilgi edinilebilir. 

Anahtar Kelimeler: Böbrek, böbrek kanseri, nefrek-
tomi, patoloji.

Abstract

Objective
Analyzing of the demographic features, tumor histo-
pathology, and their relations to each others of the pa-
tients who underwent radical nephrectomy or partial 
nephrectomy due to a mass in the kidney at Süleyman 
Demirel University Faculty of Medicine for 18 years.

Material and Methods
Between February 2000 and November 2017, the 
data of 245 patients who applied to Süleyman Demirel 
University Urology Clinic and underwent radical neph-
rectomy or partial nephrectomy with kidney mass di-
agnosis were examined. Patients’ age, gender, preo-
perative imaging lesion size, pathologic lesion size, 
pathologic diagnosis, histologic subtype and progno-
sis grade, microvascular invasion, nervous invasion, 
adrenal invasion, lymph node invasion, coagulation 
necrosis and accompanying pyelonephritis were eva-
luated. Besides the demographic characteristics of 
the patients, the relationship between age and clinical 
tumor stage, the relationship between histologic su-
btype and pathologic stage, the relationship between 
metastasis and tumor size, the relationship between 
tumor coagulation necrosis and pathologic stage, the 

relationship between pathologic stage and concomi-
tant pyelonephritis, the relationship between patho-
logic stage and microvascular invasion, the relations-
hip between nerve invasion and pathological stage 
were examined by bivariate correlation analysis. The 
significance value was accepted as p <0.05. In sig-
nificance relationships, significance scores (r values) 
were determined by simple linear regression analysis.

Results
The mean age of the 245 patients was found 61.26.  
According to renal mass pathology results; 202 
(82.44%) patients were renal cell carcinoma (RCC), 
13 (5.30%) patients were non-RCC cancer (squa-
mous cell or transitional cell), 11 (%4,48) patients 
were oncocytoma, 1 (0.40%) patient was angiomyo-
lipoma, 3 (1.22%) patients were adenoma, 6 (2.44%) 
patients were pyelonephritis and 9 (3.67%) patients 
were complicated cyst. When the largest tumor sizes 
were evaluated, the mean tumor size was found as 
7.21 cm. In 38 patients, renal mass was ≤4 cm (T1a), 
90 patients were between 4 ≤ 7 cm (T1b), 77 patients 
were 7 ≤ 10 cm (T2a), and 40 patients were greater 
than 10 cm (T2b). There was no relationship betwe-
en clinical tumor progression and age. There was no 
relationship between metastasis and tumor size. The-
re were no correlation seperately between histologic 
subtype and pathological stage, and between accom-
panying pyelonephritis and pathological stage. There 
were no correlation seperately between tumor necro-
sis and pathological stage, between fuhrman grade 
and pathological stage, between microvascular inva-
sion and pathological stage, between neural invasion 
and pathological stage.

Conclusion
Surgery plays an important role in pathological diagno-
sis and treatment of renal masses. It is easy to get in-
formation about the aggressiveness by evaluating the 
clinical stage and histopathological features of tumor.

Keywords: Kidney, kidney cancer, nephrectomy, pat-
hology.

Giriş

Böbrek kanseri tüm kanserlerin %2-3’ünü oluşturmak-
ta, 60-70 yaşları arasında ve erkeklerde kadınlara 
göre daha sık (1,5 kat) görülmektedir (1). Etyolojide 
en çok suçlanan faktörler sigara, obezite ve hipertan-
siyondur (2). Ayrıca birinci derece akrabalarında böb-
rek kanseri olanlarda risk artmıştır (3). Son zaman-
larda görüntüleme yöntemlerinin kullanımının artması 
ile böbrek kanseri tanısı artmıştır. Artış sadece erken 

evredeki tümörler ile sınırlı olmayıp ileri evre tümör 
görülme oranı da artmıştır (4).  

Opere etmeden böbrekteki kitlelerin benign mi malign 
mi olduğunu anlamak her zaman mümkün olmayabi-
lir. Renal hücreli karsinom (RHK), transizyonel hücre-
li kanser, yassı epitel hücreli kanser, nefroblastoma, 
lenfoma, sarkom malign kitlelere, komplike kist, an-
jiyomiyolipom, onkositom, adenom ve amfizematöz 
piyelonefrit böbrekte benign kitlelere neden olabilir 
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(5). Malign böbrek tümörlerinin çok büyük bir kısmını 
RHK’lar oluşturmaktadır. Şeffaf hücreli, papiller ve 
kromofob hücreli olmak üzere 3 ana RHK alt tipi bu-
lunmaktadır (6).

RHK’da prognostik faktörler anatomik, histolojik ve 
moleküler olarak değerlendirilebilir. Anatomik faktör-
ler kısaca TNM (tümör, nod, metastaz) evrelemesi 
olmakla birlikte; bu evrelemede tümör boyutu, renal 
kapsüler invazyon, perirenal yağ dokusu invazyonu, 
venöz invazyon, adrenal invazyonu, lenf nodu (LN) 
invazyonu ve uzak metastaz değerlendirilmektedir 
(7). RHK’da histolojik faktörler ise; tümör derecesi 
(grade), RHK subtipi, sarkomatoid özellikler, mikro-
vasküler invazyon, tümör nekrozu ve toplayıcı sis-
tem invazyonudur (8). Fuhrman nükleer derecelen-
dirme sistemi böbrek kanseri için en çok kabul edilen 
derecelendirme sistemi olmakla birlikte her subtipe 
uygulamak mümkün değildir (9).

Biz bu çalışmada böbrekte kitle nedeniyle radikal 
nefrektomi veya parsiyel nefrektomi yapılan 245 has-
tanın demografik özelliklerini, preoperatif evresini, 
postoperatif evresini, tümörün histopatolojik özellik-
lerini ve bunların birbirleriyle olan ilişkisini inceledik. 

Gereç ve Yöntem

Şubat 2000 - Kasım 2017 tarihleri arasında Süley-
man Demirel Üniversitesi Üroloji polikliniğine baş-
vuran ve böbrekte kitle tanısıyla radikal nefrektomi 
veya parsiyel nefrektomi yapılan 245 hasta çalış-
maya dahil edildi. Hasta verileri elektronik hasta 
sisteminden ya da hasta dosyasından geriye dönük 
olarak tarandı. Basit nefrektomi yapılan hastalar 
çalışma dışında bırakıldı. Hastaların yaşı, cinsiyeti, 
preoperatif görüntülemedeki lezyon boyutu, pato-
lojik lezyon boyutu, patolojik tanısı, varsa histolojik 
subtipi ve fuhrman derecesi, sürrenal invazyonu, LN 
invazyonu, sarkomatoid özellik olup olmadığı, mikro-
vasküler invazyon, sinir invazyonu, toplayıcı sistem 
invazyonu, tümör nekrozu ve piyelonefrit  eşlik edip 
etmediği kaydedildi. 

Preoperatif görüntülemede çekilen kontrastlı bilgisa-
yarlı tomografi (BT) ya da manyetik rezonans görün-
tüleme (MRG) görüntüleri incelendi. Bu görüntüler-
deki 3 boyutlu tümör boyutunun en büyük 2 boyutu 
dikkate alındı. Hastalar 49 yaş ve altı, 50-59 yaş ara-
sı, 60-69 yaş arası ve 70 yaş ve üzeri olmak üzere 
4 farklı yaş grubuna ayrıldı. Klinik ve patolojik evre-
lemede TNM evrelemesi kullanıldı. Eşlik eden piye-
lonefrit ve tümör evresi ilişkisi incelenirken patolojik 
tanısı piyelonefrit olan hastalar dışlandı.

İstatistik
Yaş ve klinik tümör evresi arasındaki ilişki ile fuhrman 
derecesi ve patolojik evre arasındaki ilişki pearson ko-
relasyon analizi ile, histolojik  subtip ve patolojik evre 
arasındaki ilişki spearman, metastaz ve tümör boyutu 
arasındaki ilişki spearman, tümör nekrozu ve patolojik 
evre arasındaki ilişki spearman, tümöre eşlik eden pi-
yelonefrit ve patolojik evre arasındaki ilişki spearman, 
mikrovasküler invazyon ve patolojik evre arasındaki 
ilişki spearman, sinir invazyonu ve patolojik evre ara-
sındaki ilişki spearman korelasyon analizleri ile ince-
lendi. Korelasyon analizi sonucunda ilişkisi olduğu 
saptanan parametreler için lineer regresyon analizi 
yapıldı. Anlamlılık değeri olarak p<0.05 kabul edildi. 
Anlamlı saptanan ilişkilerin basit doğrusal regresyon 
analizi ile anlamlılık dereceleri (r değerleri) saptandı. 
İstatistiksel analizler SPSS 15.0 for Windows®, ver-
sion 2.0 (Chicago, IL, USA) programı kullanılarak ya-
pıldı.

Bulgular

Değerlendirilen 245 hastanın 80 tanesi (%32,65) ka-
dın, 165 tanesi (%67,34) erkekti. Hastaların ortalama 
yaşı 61,26 olarak bulundu. Opere edilen en yaşlı has-
ta 91 yaşında, en genç hasta 24 yaşındaydı. Hasta-
ların yaş gruplarına bakıldığında 50 yaşının altında 
46 hasta, 50-59 yaş arasında 64 hasta, 60-69 yaş 
arasında 67 hasta, 70 yaşının üzerinde 68 hasta var-
dı. Genel olarak her yaş grubunda benzer hasta sa-
yısı bulunmakla birlikte ileri yaşlarda daha çok hasta 
vardı. Korelasyon analizi sonucunda yaş ile patolojik 
tümör evresi arasında herhangi bir ilişki saptanmadı 
(p:0,166) (Grafik 1). 

Renal kitle nedeniyle opere edilen hastalardan 40 
(%16,32) hastaya parsiyel nefrektomi, 205 (%83,67) 
hastaya radikal nefrektomi uygulanmış. Bu hastalar-
dan; 202 (%82,44) hastada RHK, 13 (%5,30) hastada 
RHK dışı kanser (skuamöz hücreli ya da transizyonel 
hücreli karsinom), 11 (%4,48) hastada onkositom, 1 
(%0,40) hastada anjiyomiyolipom, 3 (%1,22) hastada 
adenom, 6 (%2,44) hastada piyelonefrit, 9 (%3,67) 
hastada komplike kist saptandı. 129 hastada renal 
kitle sağ tarafta, 116 hastada sol tarafta saptandı. 
Böbrek kitlelerinin 103 tanesi üst polde, 42 tanesi orta 
polde, 59 tanesi alt polde, 41 tanesi birden fazla polde 
ya da tüm böbreği tutmuş olarak saptandı. 

38 hastada renal kitle ≤4 cm (T1a), 90 hastada >4 - 
≤7 cm arasında (T1b), 77 hastada >7- ≤ 10 cm (T2a), 
40 hastada 10 cm den büyük (T2b) saptandı. Olgu-
ların 167 (%68,16) tanesinde kitle boyutu >4 cm- ≤ 
10 cm arasındadır. En büyük tümör boyutları alındı-
ğında ortalama tümör boyutu 7,21 cm olarak bulundu. 
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36 (%14,69) hastada kitle tespit edildiği sırada ya da 
sonrasında metastaz saptandı. Metastaz saptanan; 1 
hastada tümör boyutu ≤4 cm, 8 hastada 4-7 cm ara-
sında, 19 hastada 7-10 cm arasında, 8 hastada 10 cm 
den büyük olarak saptandı. Metastaz ile tümör boyutu 
arasında herhangi bir ilişki saptanmadı (p:0,069). Me-
tastaz saptanan hastaların 9 (%25) tanesinde tümör 
birden fazla lobta saptanırken, 12 (%33,33) tanesin-
de üst lobta saptandı. Metastatik RHK hastalarının 23 
(%63,88) tanesi şeffaf hücreli kanser, 5 (%13,88) ta-
nesi papiller hücreli kanser olarak bulundu. 10 kromo-
fob hücreli hastadan hiç metastatik hasta saptanma-
dı. Metastaz olan 26 hastada fuhrman derecesi 3 ya 
da 4, 8 hastada fuhrman derecesi 1 ya da 2 saptandı. 
Metastaz saptanan diğer 2 hasta RHK dışı ya da fuh-
rman derecesi belli olmayan gruptadır.

Klinik T evresi ile patolojik T evresi karşılaştırıldığında 
143/221 (%64,70) hastanın klinik T evresi ile patolojik 
T evresi eşit, 71/221 (%32,12) hastanın klinik T evresi 
patolojik T evresinden küçük, 7/221 (%3,16) hastanın 
klinik T evresi patolojik T evresinden büyük saptandı. 
Geri kalan patolojik T evresi belli olmayan 24 hastanın 
6 tanesi piyelonefrit, 9 tanesi kist, 9 tanesi kayıtlarına 
ulaşılamayan hastalardır. 

4 hastada sarkomatoid özellik pozitif, 47 hastada 
mikrovasküler invazyon pozitif, 29 hastada sinir in-
vazyonu pozitif, 67 hastada tümör nekrozu pozitif, 19 
hastada toplayıcı sistem invazyonu pozitif saptandı, 
33 hastada renal kitleye piyelonefrit eşlik etti. Tümör 
nekrozu, mikrovasküler invazyon ve sinir invazyonu-
nun patolojik evre ile ilişkileri ayrı ayrı incelendiğin-
de üçünün de patolojik evre ile ilişkisinde anlamlı 
derecede korelasyon saptandı. P değerleri sırasıyla 
(p1<0,001, p2<0,001 ve p3<0,001) şeklinde olup, li-
neer regresyon analizi sonucunda bulunan r değerleri 

sırasıyla (R1: 0,437, R2: 0,535, R3: 0,461) şeklinde-
dir. Bu değerlere göre bu korelasyonların hepsi orta 
şiddettedir. Histopatolojik incelemede tümör nekrozu, 
mikrovasküler invazyon ve sinir invazyonu olması 
yüksek tümör evresine eşlik etmektedir. Eşlik eden 
piyelonefrit ile patolojik evre arasında korelasyon 
saptanmadı. Histolojik subtip ile patolojik evre ara-
sında herhangi bir korelasyon saptanmadı (P:0,492) 
(Tablo). Fuhrman derecesi ile patolojik evre arasında 
anlamlı derecede korelasyon saptandı (p<0,001) ve 
bu korelasyon da orta şiddette bulundu (r:0,415). Fuh-
rman derecesi yüksekliği yüksek patolojik evreli tümö-
re eşlik etmektedir (Grafik 2). 

Tartışma

Böbrek kanseri ileri yaşlarda, özellikle 60-70 yaşları 
arasında sık görülmektedir (1). Bizim çalışmamızda 
50 yaş altında nadir görülmekle birlikte 50-60 yaş 
arası, 60-70 yaş arası ve 70 yaş üzeri yaş gruplarına 
baktığımızda önemli bir farklılık yoktur. 2015’te yayın-
lanan bir çalışmaya göre böbrek kanseri erkeklerde 
1,5-2 kat daha sık görülmektedir (10). Bizim çalışma-
mızda benzer olmakla birlikte erkek kadın oranı yapı-
lan çalışmalardan biraz farklı olarak yüksek bulundu 
(E/K:2,06). 

İleri yaşlarda saptanan renal kitleler ile genç yaşta 
saptanan renal kitleler karşılaştırıldığında tümör ev-
resi bakımından anlamlı bir farklılık saptanmamıştır 
(p:0,166). Başka bazı kanserlerde olduğu gibi acaba 
erken yaşlarda ya da geç yaşlarda görülen renal kit-
leler daha mı agresif, tanı konuldukları anda daha mı 
ileri evre diye yaptığımız karşılaştırmada anlamlı bir 
fark göremedik. Bu durum gerçekten böyle olabilir ya 
da yaşlı hastalar hastaneye başka sebeplerle daha 
çok gittiği ve daha çok radyolojik görüntüleme yapıldı-

Tablo 1 Tümörün patolojik özellikleri ile patolojik evresi arasındaki ilişki (n:245)

Patolojik evre 1 Patolojik evre 2 Patolojik evre 3 Patolojik evre 4
Sarkomatoid özellik 1 1 0 2

Damar invazyonu 3 3 6 34

Sinir invazyonu 1 1 3 24

Tümör nekrozu 8 16 5 37

Toplayıcı sistem 
invazyonu

0 0 0 4

Renal sinüs invazyonu 4 1 8 41

Eşlik eden piyelonefrit 12 7 4 10
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ğı için yaşlı hastalara daha erken dönemde renal kitle 
tanısı konuluyor olabilir. 

Onkositoma tüm böbrek solid kitleleri arasında %3-7 
sıklıkta görülen benign bir lezyondur (6). Tümör bo-
yutu 4 cm’nin altında onkositoma görülme oranı 
%18’lere kadar çıkmaktadır (11). Mevcut görüntü-
leme yöntemleri ile klinik olarak kesin tanı koymak 
imkansızdır. Ancak cerrahi eksizyon ya da biyopsi ile 
histopatolojik inceleme sonrasında kesin tanı konula-
bilmektedir. Çalışmamızda onkositom oranı literatüre 
uygun olarak %4,44 olarak bulundu. 

Anjiyomiyolipom sporadik ya da tüberosklerozun bir 
parçası olarak görülebilen damar, kas ve yağ dokula-
rından oluşan mezenkimal bir böbrek tümörüdür (12). 
Genellikle ultrasonografi, BT, MRG gibi görüntüleme 
yöntemleriyle opere edilmeden önce tanı konulabil-
mektedir. Yine de anjiyomiyolipom cerrahi eksizyon 
yapılan kitlelerin % 1’ini oluşturmaktadır. Sadece yağ-
dan fakir anjiyomiyolipomu RHK’dan ayırt etmek güç-
tür (13). Görüntüleme yöntemleri ile tanı konulan anji-
yomiyolipom genellikle asemptomatik olmakla birlikte 
ancak ağrı ya da kanama potansiyeli olan anjiyomiyo-
lipomlara girişim gerekmektedir (14). Çalışmamızda 
renal kitle ön tanısıyla opere edilen hastalar arasında 
sadece 1 hastada anjiyomiyolipom saptandı. Buradan 
diğer anjiyomiyolipom hastalarına opere edilmeden 
radyolojik olarak tanı konulduğu ve hepsine cerrahi 
uygulanmadığı sonucuna varabiliriz.

Kistik renal kitleler bosniak sınıflamasına göre sınıf-
landırılmaktadır. Bu sınıflamaya göre bosniak 1 ve 2 
takibe gerek olmayan benign lezyonlar olmakla birlik-
te, bosniak 4 genellikle maligndir (15). Bosniak tip 2, 
tip 2F ve tip 3 kistler hakkında, lezyonun radyolojik 
özelliklerine, takip sırasında kitledeki değişikliklere, 
cerrahın ve hastanın tercihine göre takip ya da girişim 

kararı verilebilir. Çalışmamızda kitle nedeniyle ope-
re edilen hastalardan 9 (%3,67) hastanın patolojisi 
komplike kist olarak raporlanmıştır. 

Tümör boyutu arttıkça metastaz potansiyelinin artma-
sı beklenmektedir. Zastrow ve ark. yaptığı çalışmada 
bu bilgiyi destekler nitelikte renal tümör çapı arttıkça 
senkron renal kanser metastazı artmıştır (16). Bizim 
çalışmamızda renal tümör boyutu ile metastaz ara-
sında herhangi bir korelasyon saptanmadı. Bunun 
nedeni metastaz saptanan hastaların hepsine cerrahi 
yapılmayıp biyopsi sonrasında hedefe yönelik tedavi 
için yönlendirilmesi ve bu hastaların kayıt dışı kalma-
sından kaynaklanıyor olabilir. Çalışmamızın sonucu-
na göre küçük boyutlu tümörler ile büyük tümörlerin 
metastaz yapma potansiyelleri arasında istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark yoktur.

RHK hastalarında TNM evresi, tümör fuhrman nükle-
er derecesi ve RHK subtipi önemli prognostik bilgiler 
vermektedir. Fuhrman nükleer derecelendirme siste-
mi böbrek kanseri için bağımsız bir prognostik faktör-
dür (17). Klasik fuhrman dereceleme sistemi RHK’ları 
1’den 4’e kadar sınıflandırır. Son zamanlarda bazı 
yazarlar bu klasik sınıflamayı modifiye ederek daha 
da basitleştirmiş, 4 derece değil de 2 ya da 3 derece 
sınıflamanın da en az 4 derece kadar etkili olduğu, 
bunun daha pratik olduğu ve bu sayede klinisyenlerin 
ve patologların daha iyi yorum yapabileceğini savun-
muşlardır (18, 19). Fuhrman dereceleme sistemi RHK 
şeffaf hücreli ve papiller hücreli tipte önerilmekte iken 
kromofob hücreli tipte önerilmemektedir (20). Biz ça-
lışmamızda klasik fuhrman derecelendirme sistemini 
kullandık. Patolojik evre ile fuhrman derecesi arasın-
daki ilişkiyi değerlendirdiğimizde fuhrman derecesi 
arttıkça tümörün patolojik evresinin arttığını gördük. 
Fuhrman derecesi kılavuzlarda da belirtildiği gibi RHK 
için prognozu gösteren iyi bir göstergedir.
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Çoğunlukla 3 tip RHK subtipi bulunmaktadır. Şeffaf 
hücreli tip tüm RHK’ların %80’ini, papiller hücreli tip 
(tip1 ve tip2) %10’unu, kromofob hücreli tip %5’ini 
oluşturmakta (21), geri kalan % 5’lik kısmını ise top-
layıcı kanal tipi RHK ve tanımlanamayan grup oluş-
turmaktadır (22). Papiller hücreli RHK 2 alt tipe ay-
rılmakla beraber tip 1 daha iyi prognozlu iken, tip 2 
yüksek dereceli tümör metastazı ile ilişkilidir (23). En 
kötü prognozlu olan histolojik subtip şeffaf hücreli tip 
iken, en iyi prognozlu olanı papiller hücreli tiptir. Şeffaf 
hücreli, papiller hücreli ve kromofob hücreli RHK’da 5 
yıllık kanser spesifik sağkalımlar sırasıyla; %71, %91, 
%88 dir (24). Buradan RHK subtipini bildiğimiz zaman 
kanser spesifik sağkalım (KSS), uzak metastaz ve 
ortalama sağ kalım hakkında yorum yapabiliriz sonu-
cunu çıkarabiliriz.  Bizim çalışmamızda RHK subtipi 
ile patolojik evre arasında ilişki olup olmadığı değer-
lendirildi ancak herhangi bir ilişki saptanmadı. Yani 
bizim çalışmamıza göre RHK subtipine göre tümör 
agresifliği hakkında yorum yapamayız. Bunun nedeni 
bazı hastaların patoloji raporlarında RHK subtipinin 
olmaması, bazı hastaların takipten çıktığı için ya da 
dosyasına ulaşılamadığı için patolojik evresinin yanlış 
ya da eksik yazılabileceği ve farklı patologların farklı 
yorumlaması olabilir.

Renal tümör hastalarını opere etmeden radyolojik ola-
rak tümör evresini belirlesek de asıl evreleme cerrahi 
sonrası patolojik olarak yapılmaktadır. Klinik ve pa-
tolojik tümör evrelemeleri her zaman örtüşmeyebilir. 
Bazı durumlarda klinik tümör evrelemesi patolojik tü-
mör evrelemesine göre daha düşük bulunurken bazı 
durumlarda da yüksek bulunur. Klinik evrelemenin pa-
tolojik evrelemeden daha düşük olması daha çok bek-
lenen bir durumdur. 296 kişinin dahil edildiği bir çalış-
mada 186 klinik T1 hastasının 125 (%67) tanesinin 
patolojik olarak T1 olduğu geri kalanın çoğunun T3a 
olduğu belirtilmiştir (25). Biz de çalışmamızda klinik T 
evresi ile patolojik T evresini karşılaştırdık. 143/221 
(%64,70) hastanın klinik T evresi ile patolojik T evresi 
eşit, 71/221 (%32,12) hastanın klinik T evresi patolojik 
T evresinden küçük, 7/221 (%3,16) hastanın klinik T 
evresi patolojik T evresinden büyük saptandı. Klinik T 
evresinin patolojik T evresinden düşük saptanmasının 
en büyük sebeplerinden birisi mevcut radyolojik yön-
temlerle milimetrik invazyonların değerlendirilememe-
sidir. Diğer bir sebep de radyolojik görüntüleme zama-
nı ile cerrahi zamanı arasında geçen zamanın uzun 
olması ve bu süreçte tümörün evresinin ilerlemesidir. 
Klinik T evresinin patolojik T evresinden yüksek sap-
tanmasının nedeni ise perirenal doku reaksiyonları 
ya da tümöre eşlik eden piyelonefritin invazyon gibi 
görüntü vermesi ve yanlış evrelendirmeye yol açması 
olabilir.

RHK’da cerrahi sonrası prognozu ve ek tedavi kararı-
nı belirlemek için bazı histopatolojik parametrelerden 
yararlanabiliriz. Sarkomatoid diferansiyasyon, mik-
rovasküler invazyon, tümör nekrozu cerrahi sonrası 
prognozu belirlemek için RHK’larda bakılmış histo-
patolojik parametrelerdir (26). Sarkomatoid diferan-
siyasyon RHK için kötü bir histolojik prognostik fak-
tördür. Sarkomatoid diferansiyasyon varlığında daha 
agresif bir tümör, daha yüksek rekürrens ve daha 
yüksek mortalite oranından bahsetmek olasıdır (27). 
Yine Sengupta ve ark. yaptığı bir çalışmada tümör 
nekrozunun şeffaf hücreli ve kromofob hücreli kanser 
için bağımsız bir prediktör olduğu ve her patoloji ra-
porunda mutlaka belirtilmesi gerektiği vurgulanmıştır 
(28).  Biz çalışmamızda sarkomatoid diferansiyasyon 
sadece 4 hastada bildirildiği için bu değişkenin diğer 
değişkenlerle ilişkisini değerlendiremedik. Ancak tü-
mör nekrozu, mikrovasküler invazyon, sinir invazyonu 
ile patolojik evreyi ayrı ayrı karşılaştırdığımızda tümö-
re eşlik eden tüm bu parametrelerin yüksek patolo-
jik evreye eşlik ettiğini gördük. Bu bakımdan tümör 
nekrozu, mikrovasküler invazyon, sinir invazyonu tü-
mör agresivitesini gösteren cerrahi sonrası prognoz-
da kullanılabilecek önemli parametrelerdir. 

Bizim çalışmamızın bazı eksik yönleri bulunmaktadır; 
bunlardan birisi incelenen prognostik faktörlerin her-
hangi bir standart skorlama sistemine uyarlanmama-
sıdır. Böbrek tümörlerinde preoperatif değerlendirmeyi 
standardize etmek, yanlılığı azaltmak ve komplikas-
yon riskini tahmin etmek için PADUA (Preoperative 
Aspects and Dimensions Used for an Anatomical), 
R.E.N.A.L nefrometri, C-index, DAP ve zonal NePhRO 
skoru gibi bir çok skorlama sistemi geliştirilmiştir (29). 
Bu skorların hepsi farklı özellikleri ele alsa da genel 
olarak tümörün anatomik yapısıyla ilgilidir. Ayrıca ça-
lışmamızdaki vakalar tek cerrah tarafından gerçekleş-
tirilmediği için cerrahi kararın verilmesinde ve cerrahi 
yöntem (açık, parsiyel, laparoskopik, vs.) açısından az 
da olsa farklılıklar olmuş olabilir. Bu nedenle çalışma-
mızda bu kararlara bağlı olan bazı sonuçlar etkilenmiş 
olabilir. Diğer yandan, laparoskopik ve açık vakaların 
birlikte değerlendirilmesi, cerrahi sonrasındaki takip 
bilgilerinin yetersiz olması, her RHK histopatolojisinde 
fuhrman derecesi, RHK subtipi, sarkomatoid özellikler 
gibi özelliklerin belirtilmemiş olması çalışmanın eksik 
olan diğer yönleridir. Bu sebeplerden dolayı çalışma-
mızda hastaların ölüm nedenleri, kanser spesifik sağ-
kalım, hastalıksız sağkalım, ortalama sağkalım, prog-
noz ve rekürrensi etkileyen faktörler net olarak ortaya 
konulamamıştır. Yine de bu çalışma 18 yıllık süreçte 
Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi’ne renal 
kitle nedeniyle başvuran hastaları kabaca özetlemesi 
bakımından önemlidir. 

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi Radikal Nefrektomi Sonuçlarımız

293

t



Sonuç olarak böbrekteki kitlelerin patolojik tanı ve te-
davisinde cerrahi önemli bir yer tutmaktadır. Böbrek 
kanserinin klinik evresine ve histopatolojik özellikleri-
ne bakarak agresifliği hakkında kolayca bilgi edinilebi-
lir. Özellikle fuhrman nükleer derecelendirme sistemi 
tümörün agresifliği ile ilgili bize önemli bilgiler vermek-
tedir. Böbrek kanserinin patolojik tanısı, subtipi, fuhr-
man derecesi, sarkomatoid değişiklikler, tümör nekro-
zu, mikrovasküler invazyon, sinir invazyonu, toplayıcı 
sistem invazyonu ve eşlik eden piyelonefrit olup olma-
dığı patoloji raporunda mutlaka belirtilmelidir. 
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Öz

Giriş
Tiroglobulin (Tg), tiroid follikülü için spesifik bir mar-
ker olarak kullanılır. Ancak Tg ölçümlerinde ve dola-
yısıyla klinik olarak değerlendirilmesindeki en önemli 
zorluk tiroglobulin antikorlarının (TgAb) sebep olduğu 
interferanstır. Yüksek konsantrasyondaki TgAb’ların 
serum Tg ölçümünü interfere ettiği bilinmektedir. Bu 
çalışmada; düsük konsantrasyonda TgAb bulunan 
serumların ve negatif TgAb’lu otoimmun tiroiditli hasta 
serumlarının Tg standartlarına ilavesinin Tg ölçümü 
üzerine interferansının araştırılması amaçlandı. 

Gereç-Yöntem
Bu amaçla düsük ve yüksek TgAb konsantrasyonuna 
sahip serum havuzlarından alınan örnekler Tg stan-
dartları içerisine ilave edilerek 1/2, 1/10 ve 1/20 dilüs-
yonla TgAb konsantrasyonu 5, 10, 20, 40, 60, 80 ve 
100 IU/ml olan numuneler hazırlandı. Aynı sulandırma 
işlemi TgAb negatif serum havuzları için de yapıldı ve 
örneklerde Tg ölçümleri yapılarak geri kazanımlar (re-
covery) hesaplandı. 

Bulgular
TgAb pozitif numunelerdeki recovery sonuçları % 21- 
% 56 oranında değisirken, TgAb negatif numuneleri-
ninki % 88 - % 96 arasında bulundu. 

Sonuç
Bu çalışmanın sonuçları TgAb mevcudiyetinin düsük 
titrelerde bile Tg ölçümlerini önemli oranda interfere 
ettiğini, dilüsyon oranın bu etkiyi değiştirmediğini gös-
termektedir. Ayrıca TgAb dışındaki diğer otoimmun 
antikorların Tg ölçümlerinde interferansa sebep olma-
dığı ya da çok az olabileceğini söyleyebiliriz.

Anahtar Kelimeler: İmmunometrik ölçüm, tiroglobu-
lin, tiroglobulin antikor, interferans.

Abstract

Objective
Thyroglobulin is used as a spesific marker for thyroid 
follicule. But the most important problem in Tg assays 
and in its clinical evaluation of interfere that caused 
by endogenous Tg antibodies (TgAb). It is known that 
TgAbs with high concentrations interfere with serum 
Tg assay. In this study it was aimed to explore the 
interference in Tg assays of adding serum with low 
concentration of TgAb and serum of patients with oto-
immune thyroiditis with  negative TgAb into Tg stan-
darts. 

Materials and Methods
For this purpose samples taken from serum pools 
with high and low TgAb concentration are added into 
Tg standarts and using 1/2, 1/10 and 1/20 dilutions 5, 
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10, 20, 40, 60, 80 and 100 IU/ml TgAb samples were 
prapared. The same dilution was done for TgAb nega-
tive serum pools and the recoveries were estimated 
by doing Tg assays on the samples. 

Results
While the recover results were variable from 21 % 
to 56 % in TgAb positive samples, in TgAb negative 
samples they varied it was from 88 % to 96 %. 

Conclusion
It can be said from the results of this study that even 
low titers, of TgAb TgAb existence interferes Tg as-
says to a great extend and that the dilution rate would 
not change this effect. And also it can be said that 
otoimmun antibodies other than TgAb don’t cause in-
terferance in Tg assays or that they can have very 
little effect.

Keywords: Immunometric assay, thyroglobulin, thy-
roglobulin antibody, interference.

Giriş

Molekül ağırlığı 660 kDa olan tiroglobulin (Tg), tiroid 
bezinde sentezlenen ve tiroid hormonlarının yapımı 
için gerekli olan bir glikoproteindir (1). Normalde Tg 
salınımı tiroid uyarıcı hormonun (TSH) kontrolü al-
tındadır ve serum Tg seviyelerinin ölçümü tiroid bezi 
için spesifik bir biyobelirteçtir (2). Dolayısıyla serum 
Tg seviyesi, normal ya da tümoral tiroid dokusunun 
durumu hakkında bilgi verir. Bundan dolayı Tg öl-
çümleri tiroid kanserlerinin takibinde oldukça önem-
lidir (3,4). Serum Tg seviyesi özellikle differensiye 
tiroid karsinomalarının postoperatif takibinde spesifik 
ve sensitif bir tümör biyobelirteci olarak kullanılmak-
tadır (5). Ancak serumda Tg antikorlarının (TgAb) 
bulunması immünometrik Tg ölçümlerini interfere et-
mekte ve serum Tg seviyelerinin düşük ölçülmesine 
neden olmaktadır (6,7). Tg ölçümlerinde ve dolayı-
sıyla klinik olarak değerlendirilmesindeki en önemli 
zorluk TgAb’un sebep olduğu interferanstır. Ortam-
daki TgAb’ler düşük Tg ölçümlerine sebep olmakta, 
bu da klinik değerlendirmeyi etkilemektedir. Nitekim 
TgAb pozitif serumlarda interferans nedeniyle Tg geri 
kazanım testlerinin %70-80 daha düşük ölçüldüğü 
bildirilmektedir (8,9). Genellikle sporadik guatr, mul-
tinodüler guatr ve kanser hastalarında TgAb seviye-
leri genel popülasyondan daha fazladır. Yine Graves 
ve Hashimato tiroiditi gibi otoimmün hastalıklarda da 
TgAb seviyeleri yüksektir. Benzer şekilde differensiye 
tiroid karsinomalı hastalarda TgAb seviyesi % 10-30 
aralığındadır (6,7). Bu nedenle TgAb pozitif hastalar-
da Tg seviyeleri değerlendirilirken klinisyenlerin bu 
duruma dikkat etmeleri gerekmektedir. Özellikle pos-
toperatif tümör takibinde bu durum oldukça önemlidir. 
Yüksek konsantrasyondaki TgAb seviyelerinin serum 
Tg seviyesini düşürdüğü iyi bilinmesine rağmen aca-
ba düşük TgAb seviyelerinde ya da dilüsyonla kon-
santrasyonu azaltılan TgAb’li serumlarda Tg ölçümle-
ri nasıl etkilenmektedir? Bu çalışmada immunometrik 
ölçüm tekniği kullanılarak yapılan serum Tg ölçümü 
üzerine düşük konsantrasyondaki TgAb etkisinin 
araştırılması amaçlandı. Ayrıca negatif TgAb’lu Has-

himato tiroidli hastaların serumlarından Tg ölçümleri-
nin etkilenip etkilenmediği araştırıldı. Böylece TgAb 
dışındaki antikorların Tg ölçümüne etkisinin olup ol-
madığı belirlendi.

Gereç ve Yöntem

Bu çalışma rutin hormon laboratuvarına gelen hasta 
kan numunelerinde rutin tetkikler çalışıldıktan son-
ra arta kalan serumlarda gerçekleştirildi. Dolayısıyla 
numune elde etmek için hastalardan ayrıca kan ör-
nekleri alınmadı. Hasta serumlarından oluşturulan se-
rum havuzları TgAb seviyelerine göre gruplandırıldı. 
Gruplandırma yapılırken standardizasyon sağlanması 
açısından kalibre edilmiş aynı hacimdeki pipetler kul-
lanıldı.

Gruplandırma
Gruplandırma yapılırken hastaların bireysel olarak 
bazal antikor seviyeleri ölçüldü ve amaçlanan kon-
santrasyonlara uyumlu antikor seviyesi olan serumlar 
bir araya getirilerek gruplar oluşturuldu. Bu grupların 
amaçlanan antikor seviyeleri eksik kalanlar, matriksin 
seyreltilmesini en aza indirmek için uygun konsantras-
yondaki kalibratörlerin ilavesiyle tamamlandı. Detayı 
aşağıda belirtildiği şekilde uygun Tg standardı kulla-
nılarak 1/2, 1/10 ve 1/20 oranında dilüsyonla, TgAb 
konsantrasyonları yaklaşık olarak 5, 10, 20, 40, 60, 
80 ve 100 IU/ml ile uyumlu şekilde serum havuzları 
oluşturuldu. Buna göre;

1/2 dilüsyon için; TgAb konsantrasyon seviyeleri yak-
laşık 10, 20, 40, 80, 120, 160 ve 200 IU/ml olan serum 
havuzları,

1/10 dilüsyon için; TgAb konsantrasyon seviyeleri 
yaklaşık 50, 100, 200, 400, 600, 800 ve 1000 IU/ml 
olan serum havuzları,

1/20 dilüsyon için; TgAb konsantrasyon seviyeleri 
yaklaşık 100, 200, 400, 800, 1200, 1600 ve 2000 IU/
ml olan serum havuzları oluşturuldu.
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Ayrıca otoimmun tiroiditi olan ancak TgAb negatif olan 
hastalardan (Hashimoto tiroiditi hastalar) gelen numu-
nelerden de farklı bir serum havuzu oluşturuldu. Bu 
grup, TgAb seviyesi negatif olduğu için kontrol grubu 
olarak değerlendirildi. 

Oluşturulan her bir serum havuzu, yaklaşık 10 farklı 
hastanın serumundan elde edildi. Numuneler çalışı-
lıncaya kadar -70 0C de bekletildi.

Dilüsyonların Yapılması
Az miktarda numune eklemenin, büyük miktarlarda 
yapılan eklemelerden daha etkili olduğu bilindiğinden 
(10) klinik karar verme seviyesine yakın numune kon-
santrasyonu oluşturacak şekilde dilüsyonlar yapıldı. 
Oluşturulan serum havuzlarında Tg ve TgAb ölçümle-
ri yapıldıktan sonra, her bir serum havuzundan alınan 
numuneler konsantrasyonu belirli olan düşük (2,17 
ng/ml) ve orta (10,5 ng/ml) seviyedeki Tg standart-
ları üzerine ilave edilerek dilüsyonlar sağlandı. Buna 
göre;

1/2 dilüsyon için; 1 kısım Tg standardı içerisine +1 kı-
sım numune,

1/10 dilüsyon için; 9 kısım Tg standardı içerisine +1 
kısım numune,

1/20 dilüsyon için; 19 kısım Tg standardı içerisine +1 
kısım numune ilave edildi ve karıştırıldı. Böylece bü-
tün sulandırmalarda (1/2, 1/10 ve 1/20) yukarıda ifade 
edildiği gibi elde edilen TgAb seviyesi yaklaşık olarak 
5, 10, 20, 40, 60, 80 ve 100 IU/mI olacak şekilde yapıl-
mış oldu. Ayrıca kontrol grubu olarak değerlendirilen 
Hashimato tiroiditli hastalardan alınan numuneler de 
aynı şekilde Tg standartlarıyla 1/2, 1/10 ve 1/20 ora-
nında sulandırıldı.

Numunelerin Çalışılması
Sulandırılan bütün örnekler bir gün boyunca buzdola-
bında (2-80 C) bekletilerek Tg ve TgAb etkileşiminin 
gerçekleşmesi sağlandı. Daha sonra her örnekte Tg 
ölçümü çift yapılarak ortalaması alındı ve Tg’lerin geri 
kazanım yüzdeleri hesaplandı. Her sistem için, sağ-
lanan reaktifler ve kalibrasyon materyalleri kullanıldı 
ve analizler, üreticinin talimatlarına göre gerçekleşti-
rildi. Test sonuçlarının kalitesini izlemek için Bio-Rad 
sisteminden (Bio-Rad Laboratories Inc., Irvine, CA, 
ABD) immün belirteçler için kalite kontrol materyalleri 
kullanıldı. Tüm örnekler sadece kalite kontrol ölçül-
dükten ve kabul edilebilir aralıkta olduklarından emin 
olduktan sonra ölçüldü. Serum Tg ve TgAb düzeyleri 
Immulite 2000 (Siemens Healthineers USA), marka 
hazır ticari kitler kullanılarak aynı marka otoanalizör-
de gerçekleştirildi. TgAb ve Tg ölçümleri; bir katı faz, 

enzim işaretli kemilüminesans immunometrik ölçüm 
(IMA)’dür. Tg analizi, 0,3 - 84 ng/ml ölçüm aralığında 
ve 0,3 - 55 ng/l arasında bir normal aralıkta 0,9 ng/ml 
analitik hassasiyete sahiptir. Tg-Ab analizi ise 3-1000 
IU/ml ölçüm aralığı ve 4,11 IU/ml kesim değerine sa-
hip, 0,31 IU/ml analitik hassasiyete sahipti. Tg ölçüm-
leri için ortalama CV % 5,6 (% 0,5 -% 10,2) ve TgAb 
için ise CV % 6.1 (% 0,9-% 11,8) idi. % geri kazanım 
değerleri : [Ölçülen Tg seviyesi (ng/ml) / Beklenen Tg 
Seviyesi (ng/ml)] X 100 formülü kullanılarak hesap-
landı.

İstatiksel Analizler
Tg değerlerinin beklenen ve ölçülen seviyelerine ait 
tanımlayıcı istatistikler; ortalama, standart hata, or-
tanca değer (medyan), minimum ve maksimum değer 
olarak verildi. Tg’nin beklenen ve ölçülen değerlerini 
karşılaştırmada Wilcoxon testi kullanıldı. Ayrıca % 
geri kazanım değerleri de Wilcoxon testi ile karşılaş-
tırıldı. Karşılaştırmalarda istatistiksel anlamlılık düzeyi 
% 5 olarak alındı.

Bulgular

1/2, 1/10 ve 1/20 dilüsyonla elde edilen 100, 80, 60, 
40, 20, 10 ve 5 IU/ml’lik TgAb seviyelerine sahip ör-
neklerde, düşük ve orta seviyedeki standartlara göre 
her bir örnek için beklenen ve ölçülen Tg seviyelerin-
den geri kazanım yüzdeleri hesaplandı. Tüm ölçü-
len değerler fonksiyonel duyarlığın arasında idi. 1/2 
dilüsyonda kullanılan düşük Tg standardı 2,17 ng/
ml, orta seviyedeki Tg standardı 10,5 ng/ml idi. Buna 
göre; 1/2 dilüsyon için düşük Tg standardı kullanıldı-
ğında hesaplanan % geri kazanım değerleri %30 ile 
%56 arasında değişim gösterdi. TgAb konsantrasyon 
seviyeleri azaldıkça yüzde geri kazanımda artış iz-
lenmedi. Orta seviyede Tg standardı kullanıldığında 
hesaplanan % geri kazanım değerleri %26 ile %56 
arasında değişmiş olup, düşük konsantrasyonlu Tg 
standardına benzer nitelikte TgAb konsantrasyon se-
viyeleri azaldıkça yüzde geri kazanımda artış izlen-
medi. Hesaplanan yüzde geri kazanım değerleri tablo 
1 ve tablo 2’de gösterildi. 

1/10 dilüsyonda düşük Tg standardı kullanıldığında 
hesaplanan % geri kazanım değerleri %22 ile %56 
arasında idi. Orta seviyede Tg standardı kullanıldığın-
da hesaplanan % geri kazanım değerleri ise %32 ile 
%45 arasında idi. Hem düşük hem de orta seviyede 
Tg standardı kullanıldığında hesaplanan değerlerde, 
TgAb konsantrasyon seviyeleri azaldıkça, yüzde geri 
kazanımda artış izlendi, fakat bu artış bir trend göste-
rir nitelikte değildi. Hesaplanan % geri kazanımlara ait 
değerler tablo 3 ve 4’te sunuldu. 

1/20 dilüsyonda, düşük Tg standardı kullanıldığında 
hesaplanan % geri kazanım değerleri %20 ile %31, 
orta seviyede Tg standardı kullanıldığında hesapla-
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nan % geri kazanım değerleri ise %33 ile  %44 ara-
sında idi.  Hesaplanan yüzde geri kazanım değerleri 
tablo 5 ve 6’da gösterildi. 

Otoimmun tiroiditi olan ancak TgAb negatif olan has-
taların (Hashimoto tiroiditli hastalar) numunelerinden 
hazırlanan serum havuzunda hesaplanan yüzde geri 
kazanım değerleri 1/2, 1/10 ve 1/20 dilüsyon ve Tg 
standart seviyeleri düşük ve orta konsantrasyona sa-

hip olanlar için sırasıyla %95, %91; %88, %96; %81, 
%91 olup, tablo 7’de gösterildi. 

Ayrıca, 1/2, 1/10 ve 1/20 dilüsyonda beklenen ve öl-
çülen Tg değerlerinin istatiksel karşılaştırılmaları tablo 
8, 9 ve 10’da verildi. Bu tablolara bakıldığında gerek 
düşük gerekse orta seviyedeki Tg standartları ile ya-
pılan tüm dilüsyonlarda ölçülen Tg değerleri beklenen 
değerlerden düşük bulundu (p<0,05). 

Tablo 1
Düsük seviyede Tg standardı (2,17 ng/ml) ile yapılan 1/2 dilüsyonda hesaplanan 
% geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 1,180 0,532 45

80 1,17 0,347 30

60 0,88 0,267 30

40 0,87 0,363 42

20 1,44 0,742 52

10 1,52 0,849 56

5 0,87 0,385 44

Tablo 2 Orta seviyede Tg standardı (10,5 ng/ml) ile yapılan 1/2 dilüsyonda hesaplanan 
 % geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 5,35 1,80 34

80 5,35 1,39 26

60 4,40 1,42 32

40 4,40 1,53 35

20 5,35 2,89 54

10 5,35 3,01 56

Tablo 3 Düşük seviyede Tg standardı (2,17 ng/ml) ile yapılan 1/10 dilüsyonda hesaplanan 
% geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 1,79 0,595 33

80 1,77 0,383 22

60 1,64 0,559 34

40 1,77 0,372 21

20 1,76 0,756 43

10 1,77 0,980 55

5 1,97 1,10 56
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Yine TgAb pozitif numunelerin düşük ve orta seviye-
deki Tg standardı ile yapılan 1/2, 1/10 ve 1/20 dilüs-
yonlarının % geri kazanım değerlerinin karsılaştırıl-
ması tablo 11’de sunuldu.

Tablo 11’de görüldüğü gibi, düşük konsantrasyonda  
Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında, üç farklı 

(1/2, 1/10, 1/20) dilüsyon yapıldıktan sonra beklenen 
ve ölçülen Tg değerlerinin grup içi karşılaştırılmaların-
da anlamlı fark tespit edilirken (p<0.05), orta  konsant-
rasyonda  Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında 
bu fark anlamlı değildi (p>0.05).  

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi

Tablo 4 Orta seviyede Tg standardı (10,5 ng/ml) ile yapılan 1/10 dilüsyonda hesaplanan 
% geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 9,00 3,13 35

80 8,99 2,85 32

60 8,87 2,94 33

40 8,99 3,31 37

20 8,98 4,28 48

10 8,99 4,07 45

5 9,47 4,20 44

Tablo 5 Orta seviyede Tg standardı (10,5 ng/ml) ile yapılan 1/10 dilüsyonda hesaplanan 
% geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 2,57 0,505 20

80 2,54 0,668 26

60 2,51 0,776 31

40 2,46 0,698 28

20 2,43 0,503 21

10 2,46 0,610 25

5 2.52 0.682 26

Tablo 6 Orta seviyede Tg standardı (10,5 ng/ml) ile yapılan 1/20 dilüsyonda hesaplanan 
% geri kazanımlar

Yaklaşık TgAb seviyesi 
(IU/ml)

Beklenen Tg Seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

%
geri kazanım

100 8,78 3,42 39

80 8,75 3,70 42

60 8,73 3,83 44

40 8,68 3,07 35

20 8,64 3,27 38

10 8,67 2,89 33

5 8,73 3,72 43
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Tablo 7 Farklı konsantrasyonlarda Tg standardı ilavesi ile TgAb negatif serum havuzlarında 1/2, 1/10 ve 1/20 
dilüsyon yapıdıktan sonra bazal ve ölçülen değerler ile hesaplanan % geri kazanım değerleri 

Dilüsyon oranı Tg standart seviyesi Beklenen Tg seviyesi 
(ng/ml)

Ölçülen Tg seviyesi 
(ng/ml)

% 
geri kazanım

½ Düşük 27,65 26,20 95

½ Orta 31,75 27,80 91

1/10 Düşük 7,45 6,56 88

1/10 Orta 14,83 14,30 96

1/20 Düşük 4,92 3,98 81

1/20 Orta 12,72 11,60 91

Tablo 8 İki farklı konsantrasyonda Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında, 1/2 dilüsyon yapıldıktan sonra 
beklenen ve ölçülen Tg değerlerinin grup içi karşılaştırılmaları 

Grup Median 
ng/ml

Standart 
hata

Minimum 
ng/ml

Maksimum 
ng/ml

Düşük Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 1,17 0,104 0,87 1,52 Z=2,367 
P=0,028Düşük Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 0,385 0,083 0,267 0,849

Orta Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 5,350 0,192 4,40 5,35 Z=2,67 
P=0,018Orta Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 1,800 0,258 1,390 3,010

Tablo 9 İki farklı konsantrasyonda Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında, 1/10 dilüsyon yapıldıktan sonra 
beklenen ve ölçülen Tg değerlerinin grup içi karşılaştırılmaları 

Grup Median 
ng/ml

Standart 
hata

Minimum 
ng/ml

Maksimum 
ng/ml

Düşük Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 1,77 0,037 1,64 1,97 Z=2,367 
P=0,018Düşük Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 0,595 0,107 0,372 1,100

Orta Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 8,99 0,073 8,87 9,47 Z=3,67 
P=0,018Orta Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 3,310 0,235 2,850 4,280

Tablo 10 İki farklı konsantrasyonda Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında, 1/10 dilüsyon yapıldıktan sonra 
beklenen ve ölçülen Tg değerlerinin grup içi karşılaştırılmaları 

Grup Median 
ng/ml

Standart 
hata

Minimum 
ng/ml

Maksimum 
ng/ml

Düşük Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 2,51 0,019 2,43 2,57 Z=2,367 
P=0,018Düşük Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 0,652 0,038 0,503 0,776

Orta Tg standartlı dilüsyonlu beklenen değer 8,73 0,019 8,64 8,78 Z=3,67 
P=0,018Orta Tg standartlı dilüsyonlu ölçülen değer 3,420 0,135 2,890 3,830

301

t



302t

Tartışma ve Sonuç

Tg ölçümlerinde genellikle radyoimmunoassay (RIA) 
ve immunometrik assay (IMA) metotları kullanılmak-
tadır. Bu metotlardan ilk rutin kullanıma gireni; polik-
lonal tavşan antikorlarının kullanıldığı kompetitif RIA 
metodudur. Daha sonra monoklonal antikorların kul-
lanımındaki gelişmelere bağlı olarak IMA metotlarının 
kullanımı yaygınlaşmaya başlamıştır (6). IMA metot-
larının, RIA’ ya göre; daha kısa inkübasyon süresinin 
olması, daha geniş dinamik ölçüm aralığının oluşu, 
daha stabil işaretli reaktife sahip oluşu, daha hassas 
oluşu ve otomasyona daha uygun olması gibi avantaj-
ları vardır (6,11). Dolayısıyla artık çoğu rutin hormon 
laboratuvarında IMA ya da yeni gelişen teknolojilerle 
birlikte Tg ve TgAb ölçümleri için farklı bir metot ola-
rak elektro kemilüminesans immunoassay (ECLIA) 
yöntemi de yaygın bir şekilde kullanılmaktadır. Bu 
yöntemlerin ölçüm limitleri ve hassasiyetleri daha 
keskindir (6, 21). TgAb’lar Graves ve Hashimoto gibi 
otoimmün tiroid hastalarında olduğu gibi, sporadik 
guatr, multinodüler guatr ve tiroid kanserli hastalarda 
da genel popülasyondan daha yaygındır (6). Yine di-
ferensiye tiroid karsinomalı hastaların % 10-30’unda 
TgAb’un pozitif olduğu rapor edilmiştir (12-14). Dola-
yısıyla bu tür hastalarda TgAb’lar interferansa sebep 
olarak, hastanın kliniği ile uyumlu olmayan düşük Tg 
ölçümlerine neden olabilmektedir. TgAb interferansı-
nı belirlemek için çoğunlukla eksojen Tg geri kaza-
nım çalışmaları yapılmaktadır. Yapılan bu çalışmalar; 
TgAb pozitif serumlarda, interferans nedeniyle Tg geri 
kazanım testlerinin % 70-80 daha düşük ölçülebildiği-
ni göstermiştir (8,9). Ancak bu tür çalışmaların bir kıs-
mında yüksek TgAb seviyeli serumlarda normal geri 
kazanım, bir kısmında da düşük TgAb’lu serumlarda 
bozulmuş geri kazanım gibi sonuçlar gösterildiğinden, 

TgAb seviyesi ile interferans seviyesi arasında net bir 
ilişki gösterilememiştir. Dolayısıyla eksojen geri kaza-
nım testlerine kuşku ile yaklaşılmaktadır. Bu yüzden 
Gao ve ark. (7) serum Tg ve TgAb arasındaki kar-
şılıklı analitik interfaransı araştırmak için diferensiye 
tiroid karsinomalı şahıslardan hazırladıkları farklı Tg 
ve TgAb seviyesine sahip serum havuzlarından elde 
ettikleri numuneleri değişik oranlarda birbiri ile karış-
tırarak hem Tg hem de TgAb için endojen geri kaza-
nım test çalışması yapmışlar ve Tg ve TgAb arasında 
hastadan hastaya değişiklik gösteren konsantrasyo-
na bağımlı ancak eşit olmayan karşılıklı interferansın 
olduğunu göstermişlerdir. Böylece endojen geri ka-
zanım çalışmalarının eksojen geri kazanım çalışma-
larından daha iyi sonuç verebileceği gösterilmekle 
birlikte; yine de Tg ölçümlerinde TgAb interferansının 
hangi TgAb seviyesinde ne kadar olacağı hususunda 
net bir yaklaşım ortaya çıkmamıştır. Çalışmamızda Tg 
standardı içerisinde; düşük ve yüksek TgAb seviyesi-
ne sahip serum havuzlarından yine düşük ve yüksek 
sulandırma ile ( 1/2, 1/10 ve 1/20) yaklaşık 5-100 IU/
ml arasında sabit konsantrasyona sahip TgAb sevi-
yeli numuneler hazırlandı ve bunlarda Tg ölçümleri 
yapılarak eksojen Tg geri kazanım testi yapıldı. Aynı 
işlemler hem düşük hem de orta seviyedeki Tg stan-
dartları ile gerçekleştirildi. Gerek düşük gerekse orta 
seviyedeki Tg standartları ile yapılan her üç sulan-
dırmada da ölçülen Tg değerleri beklenen değerden 
önemli oranda düşük bulundu. Yaptığımız tüm sulan-
dırmalarda % geri kazanım değerleri yaklaşık olarak 
birbirine benzer şekilde % 21-56 arasında değişmiştir. 
Bu sonuçlar düşük titredeki TgAb pozitif serumlarda 
bile Tg ölçümlerinin interfere olduğu ve hatalı düşük 
ölçümlere sebep olduğunu göstermiştir. Bunun aksi-
ne TgAb negatif ancak, otoimmün Hashimoto tiroiditli 
hastalardan alınan serum numunesinde her üç sulan-
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Tablo 11 Düşük ve orta konsantrasyonda  Tg standardı eklenmiş serum havuzlarında, üç farklı (1/2, 1/10, 1/20) dilüsyon yapıldıktan 
sonra beklenen ve ölçülen Tg değerlerinin grup içi karşılaştırılmaları. Farklı harfli grup medianları arasındaki fark anlamlıdır 

Grup Median 
ng/ml

Standart 
hata

Minimum 
ng/ml

Maksimum 
ng/ml

p

Düşük Tg standartlı 1/2 dilüsyon 0,44 a 0,037 0,30 0,56

0,016Düşük Tg standartlı 1/10 dilüsyon 0,34 b 0,054 0,21 0,56

Düşük Tg standartlı 1/20 dilüsyon 0,26 c 0,015 0,20 0,31

Orta Tg standartlı 1/2 dilüsyon 0,35 0,045 0,26 0,56

0,924Orta Tg standartlı 1/10 dilüsyon 0,37 0,025 0,32 0,48

Orta Tg standartlı 1/20 dilüsyon 0,39 0,015 0,33 0,44

a: Düşük konsantrasyonlu Tg standardı ile yapılan 1/2 dilüsyonun, 1/10 ve 1/20 dilüsyon sonuçları ile karşılaştırılması
b: Düşük konsantrasyonlu Tg standardı ile yapılan 1/10 dilüsyonun 1/2 ve 1/20 dilüsyon sonuçları ile karşılaştırılması
c: Düşük konsantrasyonlu Tg standardı ile yapılan 1/20 dilüsyonun 1/2 ve 1/10 dilüsyon sonuçları ile karşılaştırılması
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dırmada da % geri kazanım değerleri oldukça yüksek 
olarak (% 88-96) hesap edilmiştir. Bu sonuç da Tg öl-
çümlerinde hatalı düşük ölçümlere TgAb’larının son 
derece etkili olabileceğini düşündürtmektedir. Yapılan 
bir eksojen Tg geri kazanım çalışmasında, % geri ka-
zanım oranının TgAb negatif serumlarda % 82 - % 
103, TgAb pozitif serumlarda ise % 27- % 99 arasında 
değiştiği rapor edilmiştir (15). Çalışmamızın bulguları 
da bu çalışma ile uyumludur. TgAb’ların sebep olduğu 
interferansın tipi ve miktarının ölçüm metoduna özgü 
olduğu da bildirilmektedir (15). Tg çoğu kompetitif 
immuno ölçümde yüksek ölçülürken, nonkompetitif 
immunometrik ölçümde düşük ölçülmektedir. IMA’da 
otoantikorların Tg’i bağlayarak, ölçümde kullanılan 
antikorlarla antijen-antikor etkileşimini önlemek su-
retiyle, hatalı düşük ölçümlere neden olduğu rapor 
edilmiştir (16). Bu durumda muhtemelen nonkompe-
titif IMA ölçümlerinde; TgAb pozitif numunedeki ser-
best Tg ölçülürken, TgAb’larla bağlanarak kompleks 
bir oluşum meydana getirmiş olan Tg ölçülememek-
te ve böylece Tg düzeyleri hatalı bir şekilde düşük 
tespit edilmektedir (14). Tg ölçümlerinde otoantikor 
interferansını tam olarak ortadan kaldırdığı ispatlan-
mış hiçbir ölçüm metodu olmamasına rağmen, TgAb 
pozitif serumlu hastalarda yüksek affiniteli tavşan po-
liklonal antikoru kullanan bir ölçüm metodunun klinik 
olarak faydalı sonuçlar verdiği rapor edilmiştir (17). 
Tg ölçümlerinde TgAb interferansını tanımlamak için 
kullanılan geri kazanım çalışmalarının tatmin edici bir 
sonuç ortaya koyamamalarının ve serum TgAb sevi-
yesi ile interferansın derecesi oranında bir korelasyo-
nun olmamasının en önemli sebeplerinden biri de Tg 
ve TgAb heterojenitesi olabilmektedir. Özellikle TgAb 
heterojenitesi sebebiyle TgAb konsantrasyonu ile geri 
kazanım arasında ilişkinin olmadığı da gösterilmiştir 
(15,16,18). Bu yüzden yapılan son çalışmalar geri ka-
zanım çalışmalarının bu amaçla kullanımını tavsiye 
edici nitelikte değildir (15,19,20). Hatta Spencer (15), 
Tg ölçümlerinde Tg antikorların sebep olduğu önemli 
orandaki bu interferansı ortaya çıkaracak (önleyecek) 
güvenilir bir test elde edilinceye kadar TgAb içeren 
hiçbir serumda (numunede) Tg sonucunun rapor edil-
memesini tavsiye etmiştir. Yine immüno ölçüm metod-
larındaki farklılıktan dolayı, TgAb’larının sebep olduğu 
interferans ölçüm metodlarını farklı etkileyeceğinden 
özellikle kanser hastası gibi uzun süre takibi gereken 
hastaların Tg ölçümlerinde aynı metodun (aynı labo-
ratuvarın) kullanılması, labarotuvar değişikliğine gidil-
memesi gerektiği de tavsiye edilmektedir (6).

Sonuç olarak, bu çalışmanın bulgularından TgAb 
mevcudiyetinin düşük titrelerde bile Tg ölçümünü in-
terfere ederek hatalı düşük ölçümlere neden olduğu-
nu, kullanılan Tg konsantrasyonunun ya da yapılan 
dilüsyon oranının bu interferansı değiştirmeye önemli 

bir katkı sağlamadığını söyleyebiliriz. Yine Tg ölçümü 
istenen numunelerde mutlaka TgAb düzeylerinin de 
istenmesi/çalışılması gerektiği ve TgAb pozitif sonuç-
larda klinisyenlerin Tg sonuçlarını değerlendirirken 
mutlaka interferansı göz önüne alması gerektiğini be-
lirtebiliriz.

Çalışmamızın kısıtlayıcı özelliği serumda immunas-
say interferansına sebep olabilecek başka faktörle-
rin (diğer otoimmun antikorlar) değerlendirilmemiş 
olmasıdır. Fakat hasta numunelerinin kullanılması ve 
serum havuzları oluşturulurken minimum hacimde 
standartların kullanılması matriks etkisinin tüm ölçüm-
lerde benzer olmasına dolayısı ile diğer interfere edici 
ajanların tüm ölçümlerde aynı düzeyde etki etmesine 
sebep olacağını söyleyebiliriz. . 
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Öz

Amaç
Halluks valgus nedeniyle modifiye Chevron osteoto-
misi uyguladığımız olgularımızın orta ve uzun dönem 
sonuçlarını değerlendirdik.

Gereç ve Yöntem
Takip süreleri 24 aydan uzun-60 aydan kısa olan 37 
olgu (%57.8) orta dönem takip olguları (Grup 1) ve 
takip süresi 60 aydan uzun olanlar 27 olgu (%42.2) 
(Grup 2) uzun dönem takip olguları olarak belirlendi. 
Tüm olguların yaş, cinsiyet, taraf ve takip süreleri kay-
dedildi. Cerrahi öncesi ve son kontrollerinde halluks 
valgus açısı ve intermetatarsal açıları ölçüldü. Klinik 
sonuçlar  Amerikan Ortopedik Ayak-Ayak Bileği Der-
neği Skorları (AOFAS) ile değerlendirildi.

Bulgular
Çalışma 21’i (%32.8) erkek, 43’ü (%67.2) erkek top-
lam 64 olgu ile yapılmıştır. Yaş ortalaması 47.41±9.80 
(21-74) yıldır. Ortalama takip süreleri 53.25±19.18 
(24-93) aydır. Olguların 34’ünün (%53.1) sağ, 30’unun 
(%46.9) sol tarafına cerrahi uygulanmıştır. HVA orta-
laması Grup 1’de operasyon öncesi 33,11±3,39 iken 
operasyon sonrası 14,59±1,88 ; Grup 2’de ise ope-
rasyon öncesi 33,85±3,58 iken operasyon sonrası 
14,11±1,91 bulunmuştur.  IMA ortalaması Grup 1’de 

operasyon öncesi 11,43±1,3 iken operasyon sonrası 
7,76±1,5; Grup 2’de ise operasyon öncesi 11,7±1,3  
iken operasyon sonrası 7,74±1,56 bulunmuştur.  
Grupların AOFAS değerlendirmeleri için Grup 1 de 
operasyon öncesi ortalama 50,03±8,09 iken operas-
yon sonrası 90,35±6,75 bulundu. Buna karşılık Grup 
2 de operasyon öncesi 49,78±8,96 iken operasyon 
sonrası 90,26±6,59 olarak bulundu. 

Sonuç
Modifiye Chevron osteotomisi uygulanan olguların kli-
nik sonuçlarının hasta memnuniyeti açısından, hem 
orta hem de uzun dönemde iyi olduğu, hallux valgus 
deformitesinin cerrahi tedavisinde uygun olgularda 
tercih edilebilecek iyi bir cerrahi metod olarak görül-
mektedir. 

Anahtar Kelimeler: Hallux valgus, Modifiye Chevron 
osteotomisi, AOFAS

Abstract

Introduction
We evaluated mid and long term results of modified 
Chevron osteotomy in hallux valgus patients. 
Materials and Method: Patients are assigned two 
groups; Group 1 who have a follow-up period between 

HALLUKS VALGUS TEDAVİSİNDE MODİFİYE CHEVRON 
OSTEOTOMİSİ UYGULAMALARIMIZIN ORTA VE UZUN 
DÖNEM SONUÇLARI

Barış YILMAZ1, Cem ÇOPUROĞLU2, Mert ÖZCAN2, Mert ÇİFTDEMİR2, 
Kağan Volkan ÜNVER3, Nurettin HEYBELİ2

1 Fatih Sultan Mehmet Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Ortopedi ve Travmatoloji Kliniği 
2 Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dalı 
3 İnegöl Devlet Hastanesi, Ortopedi ve Travmatoloji Kliniği 

MID AND LONG TERM RESULTS OF MODIFIED CHEVRON OSTEOTOMY 
IN HALLUX VALGUS

Cite this article as: Yılmaz B, Çopuroğlu C, Özcan M, Çiftdemir M, Ünver KV, Heybeli N. Mid and long term results of modified 
chevron osteotomy in hallux valgus. Med J SDU 2019; 26(3): 306-311.



24-60 months (37 patients:%57,8) and Group 2 lon-
ger than 60 months (27 patients:%42,2). All patients’ 
age, sex, operation side and follow-up periods were 
recorded. Hallux valgus angle (HVA) and intermeta-
tarsal angle (IMA) were evaluated pre and postope-
ratively. Clinical results were evaluated with American 
Orthopaedic Foot and Ankle Society (AOFAS) scoring 
system.

Results
We evaluated 64 patients and there were 21 male 
(%32,8) and 43 female (%67,2) patients. Mean age 
was 47,41±9.80 (21-74). Mean follow-up period was 
53.25±19.18 (24-93) months. 34 patients (%53,1) 
were operated from right side while 30 patients 
(%46,9) from left. Mean HVA angle was 33,11±3,39 

changed to 14,59±1,8 in Group 1, while these changes 
were 33,85±3,58 to 14,11±1,91 in Group 2. Mean IMA 
was 11,43±1,3 changed to 7,76±1,5 in Group 1, while 
these changes were 11,7±1,3 to 7,74±1,56 in Group 
2. Mean AOFAS score was 50,03±8,09 changed to 
90,35±6,75 in Group 1, while mean AOFAS score was 
49,78±8,96 changed to 90,26±6,59 in Group 2. 

Conclusion
Modified Chevron osteotomy appears to be a good 
surgical method for patients with hallux valgus defor-
mity, which is better in both middle and long term, in 
terms of patient satisfaction.
 
Keywords: Hallux valgus, Modified Chevron osteo-
tomy, AOFAS.

Giriş

Halluks Valgus (HV), birinci parmağın abduksiyon 
kontraktürü ve laterale deviasyonu olarak tanımlan-
mış olup, ilerleyen durumlarda günlük aktivitelerini 
ileri derecede kısıtlayan, ayağın estetik görünümünü 
bozan, ayak başparmağının ağrılı ve ilerleyici bir has-
talıktır (1,2).Başlangıçta ayakkabı modifikasyonu, kilo 
verdirilme ve parmak arası ortez kullanımı gibi kon-
servatif yöntemler ile tedavi edilmeye çalışılmaktadır. 
Ancak deformitenin ileri evrelerinde çoğu zaman cer-
rahi tedavi yöntemleri gerekmektedir(3,4). 

Cerrahi tedavide amaç, ağrıyı ortadan kaldırmak ve 
estetik olarak bir düzelme elde etmektir. Literatürde 
deformitenin şiddetine göre; metatarso-falangeal yu-
muşak doku rekonstrüksiyonu, 1.metatarsın distalden 
yada proksimalden yapılan osteotomisi, proksimal 
falangeal osteotomi, medial küneiform osteotomisi, 
metatarso-falangeal eklem artrodezi, rezeksiyon art-
roplastisi yada bunların birlikte uygulanması gibi bir-
çok cerrahi prosedür bildirilmiştir. Bununla birlikte tüm 
bu prosedürler içinde distal metatarsal osteotomiler, 
bunlar arasında da modifiye chevron osteotomisini 
komplikason ve nüks oranı düşük olması ile ön plana 
çıkmıştır(5,6). 

Çalışmamızda; halluks valgus deformitenin tedavi 
yöntemleri arasından deformitenin uygunluğuda göz 
önüne alınarak distal metatarsal osteotomi metodu 
olarak seçtiğimiz modifiye chevron osteotomisi uygu-
ladığımız olgularımızın orta ve uzun dönem sonuçları-
nı karşılaştırarak bu prosedürün sadece orta dönem-
de değil, aynı zamanda uzun dönemde de etkinliğinin 
devam ettiğini göstermeyi amaçladık.

Gereç ve Yöntem

Kiniğimizde hallux valgus tanısı konulduktan sonra 
cerrahi onamları alınarak modifiye chevron osteoto-
misi uygulanan olgular  retrospektif olarak değerlen-
dirildi. Tüm olgular aynı cerrahi ekip tarafından opere 
edilmişlerdi. Tüm olgular için osteotomi sonrası fiksas-
yon 1 adet başsız kanüle vida uygulanarak sağlan-
mıştı.  Sonrasında hastalara 3 hafta kısa bacak atel 
uygulanmış ve yere basmamaları istenmişti. Olguların 
3.hafta da dikişleri alınarak atel uygulamaları sonlan-
dırılmış, sadece topuklarına basmalarına, 6. haftadaki 
radyolojik kontrollerinde kaynama görüldükten sonra 
tam yük vererek basmalarına izin verilmişti. 

Bununla birlikte başka bir  hallux valgus cerrahi pro-
sedürü uygulanan olgular çalışma kapsamına alın-
madılar. Aynı zamanda nükse neden olabilecek ya da 
hasta memnuniyetini etkileyebilecek romatoid artrit, 
hipotiroidizm, gut gibi sistemik hastalıklar, diabetik 
nöropati,herediter nöromüsküler hastalıklar gibi nöro-
lojik bozukluklar, Parkinsonizm, serebral felç,genel 
eklem laksitesi, eklem kontraktürü ve metatarsofalan-
geal eklem artriti nüks eğilimi yaratan hasta kaynaklı 
patolojilerin varlığı olguların çalışma kapsamına alın-
mama kriteri olarak kabul edildi. 

Öncelikle tüm olguların yaş, cinsiyet, taraf ve takip sü-
releri kayıt edildi. Sonrasında olguların cerrahi öncesi 
(Resim 1,2) ve son kontrollerindeki (Resim 3,4) yere 
basarken çekilen ön-arka radyografilerden halluks 
valgus açısı (HVA) ve intermetatarsal açı (IMA) ölçü-
lerek karşılaştırıldı. Operasyonların klinik sonuçlarının 
karşılaştırılması ise operasyon öncesi ve son takiple-
rindeki Amerikan Ortopedik Ayak-Ayak Bileği Derneği 
Skorları (AOFAS) ile yapıldı (Resim 5).
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Resim 1: Hallux Valguslu bir olgunun 
modifiye Chevron osteotomi operas-
yonu öncesi ön-arka radyolojik görün-
tüsü 

Resim 3: Hallux Valguslu bir olgunun 
modifiye Chevron osteotomi operas-
yonu sonrası ön-arka radyolojik gö-
rüntüsü

Resim 2: Hallux Valguslu bir olgunun modifiye Chevron osteotomi ope-
rasyonu öncesi yan radyolojik görüntüsü 

Resim 4: Hallux Valguslu bir olgunun modifiye Chevron osteotomi ope-
rasyonu sonrası yan radyolojik görüntüsü

Resim 5: Operasyon öncesi ve sonrası ayağın klinik görüntüsü



Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, 
istatistiksel analizler için IBM SPSS (v.22, Türkiye) 
programı kullanıldı. Çalışma verileri değerlendirilirken 
parametrelerin normal dağılıma uygunluğu Shapi-
ro Wilks Testi ile değerlendirilmiştir. Çalışma verileri 
değerlendirilirken tanımlayıcı istatistiksel metodların 
(Ortalama, Standart sapma, Frekans) yanı sıra ni-
celiksel verilerin karşılaştırılmasında normal dağılım 
gösteren parametrelerin iki grup arası karşılaştırmala-
rında Student t test, normal dağılım göstermeyen pa-
rametrelerin iki grup arası karşılaştırmalarında Mann 
Whitney U test kullanıldı. Anlamlılık p<0.05 düzeyinde 
değerlendirildi.

Bulgular

Çalışma 21’i (%32.8) erkek, 43’ü (%67.2) kadın olmak 
üzere toplam 64 olgu ile yapılmıştır. Olguların yaş or-
talaması 47.41±9.80 (21-74) yıldır. Olguların ortalama 
takip süreleri ise 53.25±19.18 (24-93) aydır. Olguların 
34’ünün (%53.1) sağ, 30’unun (%46.9) sol tarafına 
cerrahi uygulanmıştır. 

HV tanısı nedeniyle modifiye Chevron osteotomisi 
uygulanan olguların takip süreleri 24 aydan uzun-60 
aydan kısa olanlar 37 (%57.8) olgu (Grup 1) ve takip 
süresi 60 aydan uzun olanlar 27 (%42.2) olgu (Grup 
2) idi. Grup 1 için takip süresi 40.32 ay iken, Grup 2 
için takip süresi ortalama 73.02 ay idi.

Grup 1 de operasyon öncesi HVA ortalaması 
33,11±3,39 iken operasyon sonrası 14,59±1,88 ; 
Grup 2 de ise operasyon öncesi HVA ortalaması  
33,85±3,58 iken operasyon sonrası 14,11±1,91 ola-
rak bulunmuştur.  Yine Grup 1 de operasyon önce-
si IMA ortalaması 11,43±1,3 iken operasyon sonrası 
7,76±1,5; Grup 2 de ise operasyon öncesi IMA orta-

laması 11,7±1,3  iken operasyon sonrası  7,74±1,56 
olarak bulunmuştur.  Bu sonuçlara göre operasyon 
öncesi ve sonrası HVA ve IMA değerlendirmelerine 
göre gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
farklılık bulunmamaktadır (p>0.05).

Grupların klinik değerlendirmelerinin yapıldığı AOFAS 
için Grup 1 de operasyon öncesi ortalama 50,03±8,09 
iken operasyon sonrası 90,35±6,75 bulundu. Buna 
karşılık Grup 2 de operasyon öncesi 49,78±8,96 iken 
operasyon sonrası 90,26±6,59 olarak bulundu. Bu so-
nuçlara göre gruplar arasında istatistiksel olarak an-
lamlı bir farklılık bulunmamaktadır (p>0.05) (Tablo 1).

Tartışma

Hallux valgus tanısı ile modifiye chevron osteotomi-
si uyguladığımız vakalarımızda orta ve uzun dönem 
sonuçlarını karşılaştırdığımızda sonuçlar arasında 
anlamlı fark görülmemesi, bu tedavinin başarılı klinik 
sonuçlarının sadece orta dönemde değil, aynı zaman-
da uzun dönemde de etkinliğinin devam ettiğini gös-
termektedir (7).

Halluks valgus deformitesi için tedavi yöntemine ka-
rar verirken öncelikle hastanın asıl şikayeti, mesleği, 
yaşam şekli ve aktiviteleri göz önünde bulundurul-
malıdır. Bu şekilde hastanın beklentilerine en uygun 
tedavi belirlenebilecektir(8–10). Bu nedenle öncelikle 
konservatif yöntemler denenmelidir. Ancak deformite-
nin çok ciddi ve ağrılı olduğu durumlarda konservatif 
tedavinin faydalı olmayacağı düşünülüyorsa doğru-
dan cerrahi tedavi önerilebilir. 

Halluks valgus da cerrahi tedaviye karar verirken ön-
celikle deformitelerin birbirinden farklı komponentler 
içerebileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle uygulana-
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Tablo 1
Gruplara göre halluks valgus değerlendirme parametrelerin operasyon öncesi (pre-op) 
ve operasyon sonrası (post-op) değerlendirilmesi 

Orta (n=37) Uzun (n=27) p
Ort±SS Ort±SS

Pre-op HVA 33,11±3,39 33,85±3,58 10,400

Post-op HVA (medyan) 14,59±1,88 (15) 14,11±1,91 (14) 20,307

Pre op IMA (medyan) 11,43±1,3 (11) 11,7±1,3 (11) 20,369

Post op IMA (medyan) 7,76±1,5 (8) 7,74±1,56 (8) 20,917

Pre-op AOFAS 50,03±8,09 49,78±8,96 10,908

Post-op AOFAS 90,35±6,75 90,26±6,59 10,957

1Student t Test  2Mann Whitney U Test  *p<0.05

(IMA:Intermetetarsal açı, HVA:Halluks Valgus açı, AOFAS:Amerikan Ortopedik Ayak-Ayak Bileği Derneği Skorları) 
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cak cerrahi girişimin hedefi ayağın normal fonksiyo-
nunu geri kazandırmak için normal anatominin sağ-
lanması olmalıdır. Bu amaçla deformitenin operasyon 
öncesi tipi, yeri ve şiddeti açıkça ortaya konmalı ve 
olguya en uygun olan operasyon planlanmalıdır. Gü-
nümüzde halluks valgus deformitesi için genel olarak 
metatarsofalangeal yumuşak doku prosedürleri, distal 
yada proksimal metatarsal osteotomiler, proksimal fa-
langeal veya medial küneiform osteotomiler, metatar-
sofalangeal eklem artrodezi, rezeksiyon artroplastisi 
ya da bunların birlikte uygulanması gibi cerrahi prose-
dürler yapılabilmektedir. Bununla birlikte genel olarak 
çoğunlukla yapılan değelendirmelerde çoğu hasta için 
metatarsal osteotomiler yeterli cerrahi yöntem olarak 
görülebilmekte, bunlar da proksimal, diafizeal ve distal 
olarak üçe ayrılmaktadırlar (11). Literatürde bu osteo-
tomilerin belli başlıları arasında Reverdin, Hohmann, 
Mitchell, Wilson ve Chevron osteotomileri sayılabilir.  

Çalışmamıza konu olan Chevron osteotomi tekniği 
bir distal metatarsal osteotomidir. Bu osteotominin 
uygulanma kritlerleri olarak literatürde; HVA için 20 
derecenin, IMA açı için 40 derecenin altında olması 
gerektiği rapor edilmiştir. Chevron osteotomisi özel-
likle orta derecede halluks valgusu olan metatarsus 
primus varuslu hastalarda mükemmel sonuçlar verdi-
ğini bir çok çalışmada bildirmiştir(12-15). Gerçekten 
de Chevron osteotomisi ile ön ayak önemli ölçüde 
daralmakta ve bunyon ile ilgili şikayetler ortadan kalk-
maktadır. Bu  osteotominin en iyi yönlerinden birisi 
de 1.metatars uzunluğunda bir değişiklik olmama-
sıdır. Yine diğer avantajları da stabil olması, dorsal 
angulasyon ve deplasmana neden olmamasıdır(16). 
Stabil bir osteotomi olması nedeniyle hastaların kısa 
süreli bir alçı tesbitinden sonra erken yürütülebileceği 
açıklanmıştır. Biz de çalışmamızda olgularımıza oste-
otomi hattında radyografik olarak kaynama görülene 
kadar yürüme alçısı uyguladık ki, bu süre ortalama 6 
haftaydı. Ancak son yapılan çalışmalarda bu osteo-
tomisinin son derece stabil olması nedeni ile yürüme 
alçısı uygulamasının bu kadar uzun süre gerekmediği 
de bildirilmeye başlanmıştır. Bizde son zamanlarda 
olgularımıza bu osteotomiyi takiben 3 hafta yürüme 
alçısı, 6. haftaya kadar kısmi yük sonrasında normal 
yürümeye başlanabileceğini düşünmeye başladık.   
 
Hem Mitchell hem de AOFAS değerlendirmeleri ağrı, 
fonksiyon ve kozmetik üzerine yapılan değerlendirme-
lerdir. Bununla birlikte doğrudan bu değerlendirmeler 
içinde olmayan ancak sonuçları bakımından bu de-
ğerlendirmelerin sonuçlarını etkilediğini düşündüğü-
müz bazı cerrahi ayrıntılar da vardır. Örneğin yapılan 
kapsülorafinin çok gergin olması MP eklernde hareket 
kısıtlılığına yol açacağından kapsülorafiyi normal bir 
gerginlikte yapmak, yine cerrahi sırasında dorso me-

dial kutanöz sinirin mediale ekarte ederek korunması, 
istenmeyen komplikasyonların ortaya çıkmaması yö-
nünden önemlidir(17,18). Operasyon sonrası olgular-
da ayakkabı giymekte duyulan sıkıntı istenmeyen bir 
sonuçtur. Biz değerlendirme sonuçlarını olumsuz etki-
leyen bu sorunlarla ne orta dönem ne de uzun dönem 
takiplerinde hiç karşılaşmadık. Bunu medial çıkıntı-
nın eksizyonu ve distal parçanın lateralizasyonundan 
sonra oluşan ve genellikle nasırlı cilt fazlalığını dikkatli 
ve uygun bir şekilde eksize ederek cildi kapatmamıza 
bağlıyoruz.  

Litaratür araştırması yaptığımızda Chevron osteoto-
misinin sonuçlarının farklı fiksasyon yapılsa da genel 
olarak iyi olduğu görülmektedir (19,20). Bunun en 
önemli nedeni de osteotomi sonrası son derece fik-
sasyon yapılabilmesine bağlanmaktadır. Lewis ve ar-
kadaşlarının stabiliteyi arttırmak için 60 derecenin al-
tında uyguladıkları osteotominin sonuçları(21), Home 
ve arkadaşlarının 76 hastada chevron osteotomisi 
sonuçları (22), Lillich ve Baxter 1986 yılında 2 orta ve 
uzun mesafe koşucusunda uyguladıkları chevron os-
teotomisi sonuçları (23) hep olumlu olmuştur. Benzer 
şekilde Grill ve arkadaşları başarı oranlarını % 84.2 
olarak açıklamışlardır(24).  

Chevron osteotomisi sonuçları her ne kadar oldukça 
iyi olarak bilinse de, diğer osteotomiler ile de karşı-
laştırılmıştır. Örneğin Klosog ve arkadaşları chevron 
osteotomisini Wilson tekniği ile karşılaştırmışlar ve 
subjeklif değerlendirmelerinde chevron tekniği sonuç-
larını daha iyi bulmuşlardır(25). Bununla birlikte Kin-
nard ve Gordon 1984’de Meier ve Kenzora 1985’de, 
Chevron ve Mitchell tekniklerini karşılaştırmışlar ve 
aralarında çok büyük bir farklılık olmadığını belirtmiş-
lerdir (26,27). 

Literatür araştırmamız Chevron osteotomisi ile ilgili 
çalışma sonuçlarında farklı görüşlerin de olduğunu or-
taya koymuştur. Ancak bu farklı sonuçlar genel olarak 
tekniğin uygulanmasındaki hatalara ve ortaya çıkan 
çeşitli komplikasyonlara bağlanmıştır. Bizim çalışma-
mızın ise, litertürde hiç olmayan Chevron osteotomisi 
sonuçlarını orta ve uzun dönem olarak karşılaştırma-
sı bakımından önemli olduğu kanısındayız. Chevron 
osteotomisi sonuçlarının orta ve uzun dönem takip-
lerinde anlamlı fark olamaması son derece önemlidir. 
Yine uygulanmasının kolay, stabilitenin iyi olması, mü-
kemmel fonksiyonel ve kozmetik sonuçları ve düşük 
komplikasyon oranı ile tavsiye edilen bir cerrahi teknik 
olarak unutulan değil uygun endikasyon ile ve doğru 
cerrahi uygulama ile sonuçları bilinen ve güvenilir bir 
yöntem olarak tercih edilmesi gerektiğini düşünmek-
teyiz.
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Çıkar İlişkisi Açıklaması: Yazarlar arasında çıkar 
ilişkisi çatışması yoktur.
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Öz 

Amaç
Kapnografi ile ekspiryum havasında karbondioksit 
ölçümü yapılmakta, solunum, dolaşım, ventilasyon, 
metabolizma değerlendirmesinde hayati önem ta-
şımaktadır. Ancak bu monitörizasyon yöntemi yeteri 
kadar etkin kullanılmamaktadır. Bu anket çalışması 
ile anestezi doktorlarının peroperatif dönemde yapı-
lan Endtidal karbondioksit (ETCO2) monitörizasyonu 
hakkında bilgi, deneyim, görüşlerinin sorgulanması 
amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem
Bakırköy Dr. Sadi Konuk, Taksim Gazi Osmanpaşa, 
Sultan Abdülhamid Han Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesi anestezi kliniklerinde çalışan toplam 68 anestezi 
asistan veya uzman hekim anket çalışmasına katıldı. 
Sonuçlar değerlendirildi. Mesleki deneyim süresine 
göre verilen cevaplar karşılaştırıldı.

Bulgular
Hekimlerin yarıya yakını cihaz yetersizliği veya arı-
zasından dolayı monitörizasyon yapamadan genel 
anestezi uygulamak durumunda kaldıklarını ifade et-
mişlerdir. Açık cerrahide kardiyak output göstergesi 
olarak, bronkospazm tanı ve tedavisinde, travmada 
mortalite göstergesi olarak ve sedasyonda ventilas-

yon takibinde hekimlerin ETCO2 monitorizasyon kul-
lanımı düşük bulunmuştur. Kardiyak output göstergesi 
olarak ETCO2 monitörizasyonunu kullanımı ve pulmo-
ner emboli tanısı konulmasında ETCO2 monitörizas-
yonunu kullanımı sorusuna verilen yanıtlarda mesleki 
deneyim yılları arasında anlamlı fark görülmüştür.

Sonuç
Anket sonuçları incelendiğinde teknik yetersizlik dik-
kat çekmektedir. Ayrıca peroperatif dönemde ETCO2 
monitörizasyonunun etkin kullanımı için eğitim toplan-
tılarının daha sık yapılmasının faydalı olacağı kanaa-
tindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Kapnografi, karbondioksit, perio-
peratif monitorizasyon.

Abstract 

Objective
By using capnography, carbon dioxide is measured 
in expiratory air and capnography plays a vital role 
in evaluation of breathing, circulation and ventilation.. 
However, this monitoring method is not used effecti-
vely enough. The aim of this study was to investigate 
the knowledge, experience, and opinions of anesthe-
siologists about the monitoring of end-tidal carbon di-
oxide (ETCO2) applied during the preoperative phase.

ANESTEZİ DOKTORLARININ PEROPERATİF END-TİDAL 
KARBONDİOKSİT MONİTÖRİZASYON UYGULAMALARI
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Material and Method
A total of 68 specialists or resident anesthesiologists 
from the anesthesia clinics of Bakırköy Dr. Sadi Ko-
nuk, Taksim Gazi Osmanpaşa, Sultan Abdülhamid 
Han Research and Education hospitals participated 
in the survey study. The results were analyzed. The 
responses were compared based on the years of pro-
fessional experience. 

Results
Nearly half of the physicians stated that they had to 
perform general anesthesia without monitoring due to 
a lack of equipment or equipment malfunction. The 
use of ETCO2  monitoring by physicians was found 
to be low as an indicator of cardiac output during an 
open surgery, in the diagnosis and treatment of bron-
chospasm, as a mortality indicator in trauma and in 

the respiratory monitoring of sedation. The responses 
regarding the application of ETCO2 monitoring as an 
indicator of cardiac output and application of ETCO2 
in the diagnosis of pulmonary embolism were found to 
be significantly different between the participants who 
had varying years of professional experience.

Conclusion
When the survey results are analyzed, a lack of equ-
ipment was observed. We also believe that holding 
more training sessions could be beneficial for the ef-
fective use of ETCO2 monitoring during the preopera-
tive phase.  

Keywords: Capnography, Carbon dioxide, periopera-
tive monitoring

Giriş

Kapnografi ile ekspiryum havasında karbondioksit 
(CO2) ölçümü yapılmakta, ekspiryum sonunda ölçülen 
değer Endtidal karbondioksit değeri (ETCO2) olarak 
adlandırılmaktadır. Kapnografi solunum, ventilasyon 
ve dolaşımın değerlendirmesinde hayati önem taşı-
maktadır(1-3). 

ETCO2 monitörizasyonu anestezi pratiğinde sıklıkla 
hava yolu gerecinin doğru yerleşimi ve ventilasyon takibi 
için kullanılmaktadır. Bununla birlikte metabolizma, kar-
diyovasküler sistem, pulmoner sistem değerlendirme-
leri için kullanımı üzerinde yeterince durulmamaktadır.

Kapnografinin endikasyonları, yararları ve dezavan-
tajları hakkında bilgi sahibi olunmalı ve sağladığı bil-
giler yorumlanabilmelidir (3). Uygulaması kolay, pratik 
ve hayati öneme sahip olan bu monitörizasyonun her 
hastaya göre dikkatlice yorumlanması olası hataların 
önüne geçecek, hasta kliniği hakkında tanı konulma-
sına yardımcı olacak ve non invaziv bir şekilde hasta-
yı takip etme olanağı sunacaktır.

Bu çalışmanın amacı ETCO2 değerlendirilmesi hak-
kında anestezi doktorlarının bilgi, bakış ve uygulama-
ları değerlendirmek, mesleki deneyim sürelerine göre 
verilen yanıtları karşılaştırmaktır.

Gereç ve Yöntem

Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesi Klinik Araştırmalar Etik Kurul 23.07.2018 tarih - 
2018-13 karar numaralı onayı  alınarak 24.07.2018-
27.07.2018 tarihleri arasında anket çalışması yapıldı. 

Anket çalışmamıza Bakırköy Dr. Sadi Konuk, Taksim 
Gazi Osmanpaşa, İstanbul Sultan Abdülhamid Han 
Eğitim Ve Araştırma Hastanesi anestezi kliniklerinde 
çalışan toplam 68 anestezi asistan veya uzman he-
kimleri katıldı. 

Verilerin İstatistiksel Analizi
Çalışmada elde edilen bulgular değerlendirilirken, 
istatistiksel analizler için SPSS 22.0 İstatistik paket 
programı kullanıldı. Kategorik verilerin karşılaştırılma-
sında ise Pearson Ki-Kare testi ve Fisher Exact test 
kullanıldı. Normal dağılımın incelenmesi için Kolmo-
gorov - Smirnov dağılım testi kullanıldı. Normal dağı-
lımın sağlanıp sağlanmadığına göre parametrik ya da 
nonparametrik yöntemler tercih edildi. Bilgi puanları-
nın doğru-yanlış formu için KR-20 ve KR-21 güveni-
lirlik analizi yapıldı. Sonuçlar % 95 güven aralığında, 
p<0,05 anlamlılık düzeyinde değerlendirildi

Evren ve Örneklem 
Araştırmanın evreni, üç hastanede aktif çalışan dok-
tor sayısı 77 olarak belirlenmiştir. 

n: Örnekleme alınacak örnek sayısı
N: Hedef kitledeki birey sayısı
p: İncelenen olayın görülüş sıklığı
q:İncelenen olayın görülmeyiş sıklığı
t: Belirlenen bir anlamlılık düzeyinde, t tablosuna göre 
bulunan teorik değer
d: Olayın görülüş sıklığına göre kabul edilen ± örnek-
leme hatası= 64,3 olarak hesaplandı.

Evren sayısı 77, %95 güven aralığında, ±%5 örnekle-
me hatası ile istatistik tahminlerin yapılabilmesi için en 
az uygun örneklem büyüklüğü 64,3 olarak hesaplan-
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dı. Evren genellemesi yapılabilmesi ve temsil edilebil-
mesi için alınması gereken gözlem (anket) sayısı en 
az 65 olarak belirlendi. 

Bulgular

Çalışmaya Bakırköy Dr. Sadi Konuk, Taksim Gazi 
Osmanpaşa , İstanbul Sultan Abdülhamid Han Eğitim 
Ve Araştırma Hastanesi anestezi kliniklerinde çalışan 
toplam 68 anestezi asistan veya uzman hekimi katıl-
dı. Çalışmaya katılan anestezistlerin mesleki deneyim 
sürelerine göre sayıları ve yüzdelik oranlarının dağılı-
mı Şekil 1’de gösterildi. 

Peroperatif ETCO2 monitorizasyonunun anestezi pra-
tiğinde kullanımı Tablo 1’de, ventilasyon takibinde kul-

lanımı Tablo 2’de, solunum sistemi takibinde kullanımı 
Tablo 3’de ve kardiyovasküler sistem takibinde kulla-
nımı da Tablo 4’de gösterildi. 

“Açık cerrahide ventilasyon sabit tutulduğunda kardi-
yak output göstergesi olarak ETCO2 monitörizasyonu-
nu kullanır mısınız?” sorusuna verilen yanıt değerlen-
dirildiğinde, mesleki deneyimin arttıkça evet yanıtının 
arttığı görüldü (p=0,046) (Şekil 2). “Daha önce ETCO2 
monitörizasyonu ile pulmoner emboli tanısı koydunuz 
mu?” sorusu ile mesleki deneyim yılları arasında an-
lamlı ilişki bulundu (p=0,014) (Şekil 3). Bu iki soru dı-
şında verilen yanıtlar arasında mesleki deneyim açı-
sından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı. 
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Şekil 1: Mesleki deneyim sürelerine göre anestezi 
doktorlarının sayıları  ve yüzdelik oranlarının dağılımı 
(n; %)

Şekil 3: 
‘’Daha önce ETCO2 monitörizasyonu 
ile pulmoner emboli tanısı koydunuz 
mu?” sorusuna yanıtın mesleki dene-
yim süresine göre dağılımı.

*Mesleki deneyim arasında anlamlı ilişki 
bulunmuştur (p=0,046)

Şekil 2: ‘’Açık cerrahide ventilasyon sabit tutulduğun-
da kardiyak output göstergesi olarak EtCO2 monitö-
rizasyon kullanır mısınız?’’ sorusuna yanıtın mesleki 
deneyim süresine göre dağılımı.

*Mesleki deneyim arasında anlamlı ilişki bulunmuştur (p=0,046)
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Tablo 1 Peroperatif EtCO2 monitorizasyonunun anestezi pratiğinde kullanımı

Tablo 2 Peroperatif EtCO2 monitorizasyonunun ventilasyon takibinde kullanımı

Soru Yanıt n %
Peroperatif EtCO2 monitorizasyonu sizce gerekli midir?- Evet 68 100

EtCO2 monitörizasyonunu havayolu gereçleri doğru yerleşimi için kullanır mısınız? Evet 64 95,5

EtCO2 monitörizasyonunu peroperatif ventilasyon takibinde kullanıyor musunuz? Evet 67 100

EtCO2 monitörizasyonu yapmadan genel anestezi uygulamanız gereken durumlar 
oluyor mu?

Evet 31 45,6

Hayır 37 54,4

Açık cerrahide ventilasyon sabit tutulduğunda kardiyak output göstergesi olarak 
EtCO2 monitörizasyonunu kullanır mısınız?

Evet 40 59,7

Hayır 27 40,3

Soru Yanıt n %

EtCO2 monitörizasyonunu peroperatif ventilasyon 
takibinde güvenilir buluyor musunuz?

Evet 62 92,5

Hayır 5 7,5

Sizce EtCO2 değeri farklı hasta, hastalık ve 
ventilasyon durumlarında değişkenlik gösterir mi ve 
nasıl takip edilmelidir?

Her hastada standart aralıkta 
tutulmalıdır.

5 7,4

Her hastaya göre yeniden 
değerlendirilmelidir.

63 92,6

Sedasyon uygulanan hastalarda EtCO2 
monitörizasyonu kullanıyor musunuz?

Evet 25 36,8

Kullanılmasına gerek yok 6 8,8

Gerekli olduğunu düşünüyorum 
ancak olmadığı için 
kullanamıyorum.

37 54,4

Yüzeysel solunum da EtCO2 monitörizasyonu için 
doğru olan seçenek/seçenekleri işaretleyiniz?

Çoğunlukla üst solunum yolları 
havalanıyor ve alveol durağan 
olduğundan EtCO2 ve PaCO2 
arasında fark büyüktür.

53 80,3

EtCO2 değerlerini normal sınırlarda 
tutmaya çalışırım.

13 19,7

Tablo 3 Peroperatif EtCO2 monitorizasyonunun solunum sistemi takibinde kullanımı

Soru Yanıt n %

Peroperatif gelişen bronkospazm tanı ve 
tedavisinde EtCO2monitörizasyonunu kullanıyor 
musunuz?

Tanısında kullanırım 9 13,4

Tedavisinde kullanırım 2 3,0

Tanı ve tedavisinde kullanırım 46 68,7

Kullanmam 10 14,9

Akciğer hastalığı olanlarda EtCO2 monitörizasyonu 
için sizce doğru olan seçeneği işaretleyiniz?

Alveol ve kapiller arasında difüzyon için 
ciddi bir bariyer olduğundan, EtCO2 ve 
PaCO2 arasında

11 16,7

Dalga eğimleri ve hastaya göre takipler 
için kullanırım.

55 83,3
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Tablo 4 Peroperatif EtCO2 monitorizasyonunun kardiyovasküler sistem takibinde kullanımı

Soru Yanıt n %

Peroperatif dönemde pulmoner emboli amacıyla 
EtCO2 takip eder misiniz?

Evet 64 95,5

Hayır 3 4,5

Açık cerrahide ventilasyon sabit tutulduğunda 
kardiyak output göstergesi olarak EtCO2 
monitörizasyonunu kullanır mısınız?

Evet 40 59,7

Hayır 27 40,3

Daha önce EtCO2 monitörizasyonu ile pulmoner 
emboli tanısı koydunuz mu?

Evet 9 13,2

Hayır 36 52,9

Şüphelendim ama kesin tanı 
koyamadım

20 29,4

Şüphelendim ama kesin tanı 
koyamadım, ancak gerekli tedaviyi 
yaptım.

3 4,4

Travma nedeniyle gelen hipovolemik hastada 
peroperatif dönemde EtCO2 monitörizasyonu için 
sizce doğru olan seçeneği işaretleyiniz?

EtCO2 değerlerini normal sınırlarda 
tutmaya çalışırım.

3 4,5

EtCO2 değeri akciğere gelen 
kan azalacağı için daha düşük 
göstereceğinden normal sınırlarda 
tutmaya çalışmam

63 95,5

Travma nedeniyle gelen hastada peroperatif 
dönemde EtCO2 monitörizasyonu mortalite 
tahmini için kullanır mısınız?

Evet 30 44,8

Hayır 37 55,2

Kardiyopulmoner Resisitasyon uygulanan hastada 
EtCO2 monitörizasyonu için doğru seçenek/ 
seçenekleri işaretleyiniz?

Kardiyopulmoner resisitasyonun 
kalitesini gösterir.

2 2,9

Spontan dolaşımın geri dönüşü 
hakkında bilgi verir.

7 10,3

Hepsi 59 86,8

Tartışma 

ETCO2 monitörizasyonu endotrakeal tüpün doğru yer-
leşimi için en güvenilir yöntemdir (4-6). 

Endotrakeal tüpün soluk havası ile buğulanması özo-
fageal entübasyonların yüzde 83’ünde görülmektedir 
(7). Göğüs duvarı hareketi, trakeal veya özofageal 
yerleşimde de gözlenebilmektedir (8). Bu nedenle 
hava yolu gerecinin doğru yerleşiminde ETCO2 mo-
nitorizasyonu tavsiye edilmektedir. Anketimize katılan 
hekimlerin %95,5’i hava yolu gerecinin doğru yerle-
şimi için ETCO2 monitörizasyonu kullandıklarını ifade 
etmişlerdir. Ancak hekimlerin %45,6’sı ETCO2 moni-
torizasyonu olmadan genel anestezi uygulamak duru-
munda kaldıklarını bildirmişlerdir.

Kapnografi ile solunum depresyonu, apne, üst hava 
yolu tıkanıklığı, laringospazm, bronkospazm gibi se-

dasyon uygulaması ile ilişkili sık görülen solunum 
sistemi problemleri hızla tespit edilebilmektedir (9-
13). Anketimize katılan hekimlerin %54’ü sedasyon 
uygulamasında ETCO2 monitörizasyonunun gerekli 
olduğunu düşünmekte, ancak ekipman olmadığı için 
kullanamadıklarını ifade etmektedir.

Yüzeyel solunum da ise çoğunlukla üst solunum yol-
ları (ölü boşluk) ventile olmakta ve alveoler bölgede 
CO2 birikimi görülmektedir. Ancak sensörden geçen 
gaz karışımında düşük CO2 seviyeleri ölçülmektedir. 
Sonuç olarak ETCO2 değeri, normalden daha az bir 
değer gösterirken, alveol ve akciğerlere gelen kanda 
daha fazla CO2 bulunmaktadır. Anketimize katılan he-
kimlerin %19,7’sinin ETCO2 değerini normal sınırlar-
da tutmaya çalıştığını ifade etmesi bu konuda eğitimin 
artırılması gerekliliğini ortaya koymaktadır.

Akciğer hastalığı olan hastalarda izole ETCO2 değer-



leri PaCO2 ile korele olabilir veya olmayabilir. Ancak 
solunum durumundaki trendi değerlendirmek için ya-
rarlıdır (14,15). Anketimize katılan hekimlerin %83’ü 
ETCO2 monitörizasyonunda dalga eğimlerini hastaya 
göre değerlendirdiklerini ifade etmişlerdir. PaCO2-ET-
CO2 farkı, akciğer hasarının derecesinin bir gösterge-
si olarak da kullanılabilmektedir (14,16). Kapnogra-
fi, bronşiyolit, krup, astım, kalp yetmezliği ve kronik 
obstrüktif akciğer hastalığı dahil olmak üzere herhangi 
bir nedenden dolayı akut solunum sıkıntısı olan hasta-
larda solunum durumunun dinamik olarak izlenmesini 
sağlamaktadır (17). Bronkospazmdaki hastada alve-
olun boşalması gecikeceğinden plato yükselişi daha 
kademelidir ve plato eğimli hale gelir. Bronkospazm 
tanı ve tedavisinde ETCO2 monitörizasyonu hasta ba-
şında izlem olanağı sunmaktadır. Anketimize katılan 
hekimlerin %68,7’sinin bronkospazmın tanı ve teda-
visinde kapnografiyi kullandıklarının ifade etmesi, bu 
konuda farkındalık eğitimlerinin artırılması gerektiğini 
düşündürmektedir.

Bir diğer nokta kardiyovasküler sistem değerlendiril-
mesidir. Ventilasyon sabit tutulduğunda ETCO2 değeri 
kardiak outputun iyi bir göstergesidir (18). Kardiyak 
output düşerse daha az CO2 akciğerlere döner ve 
ETCO2 değeri düşük olarak görülür. Anketimize ka-
tılan hekimlerin %59,7’si kardiyak output göstergesi 
olarak ETCO2 monitorizasyonunu kullandığını ifade 
etmiş, mesleki deneyim arttıkça bu uygulamada da 
artış görüldüğü dikkat çekmiştir.

ETCO2’de ani bir düşüş, akciğerin kan akışının en-
gellenmesi (trombüs, hava veya yağ vb. ile) veya dü-
şük kardiyak output nedeni ile akciğer perfüzyonunda 
azalma olduğunu göstermektedir. Eğer bir pulmoner 
emboli akciğere giden kan akışını engellerse, alveo-
llere daha az CO2 ulaşır, dolayısıyla ETCO2 seviye-
leri normal seviyenin altında kalır.  Pek çok çalışma 
ETCO2 monitorizasyonu ile akciğer embolisinin tespit 
edilebildiğini göstermiştir (19,20).

Bizim çalışmamızda da ETCO2 monitörizasyonuna 
göre pulmoner emboli tanısı düşünen hekimlerin ora-
nı mesleki deneyim süresine göre istatiksel olarak an-
lamlı fark göstermektedir.

Travma ile gelen hipovolemik hastalarda ETCO2 de-
ğerinin düşük görülmesi, kötü prognoz göstergesi-
dir. Yapılan çalışmalarda sağ kalanlar ve kaybedilen 
hastalar arasında ETCO2 değerleri arasında anlam-
lı fark bulunmuş, vital bulgular ve kalp tepe atımına 
göre daha iyi değerlendirme sağladığı vurgulanmıştır 
(21,22). Travma hastalarında, PaCO2-ETCO2 farkının 
intraoperatif monitorizasyonunun mortaliteyi öngördü-
ğü gösterilmiş, 9-13 mmHg fark olan hastalarda mor-

talite oranları daha yüksek bulunmuştur (21,23-25). 
Anketimize katılan hekimlerin %44,8’i mortalite tahmi-
ni için ETCO2 monitörizasyonunun kullanılabileceğini 
ifade etmişlerdir. Bu konuda da yapılacak farkındalık 
toplantıları önem arz etmektedir.

Kardiyopulmoner resüsitasyon (KPR) sırasında 
ETCO2 takibi, KPR kalitesini gösterir, spontan dolaşı-
mın geri dönüşü (SDGD) hakkında bilgi verir ve KPR 
sonrası prognozu gösterir.

KPR sırasında göğüs kompresyonlarının etkinliği ile 
ETCO2 arasında pozitif bir korelasyon bulunmaktadır 
(26-30). ETCO2 düzeylerinin KPR sırasında kardiyak 
outputu yansıttığı ve noninvazif kalp debisi ölçümü 
için kullanılabileceği gösterilmiştir (26,31).

Kardiyak arrest sırasında, ETCO2 SDGD’nün en er-
ken göstergesidir (26-29,32-34).

Kardiyak yaşam desteğinin başlatılmasından 20 daki-
ka sonra ölçülen 10 mmHg’dan düşük ETCO2 seviye-
leri, kardiyak arrest geçiren yetişkin hastalarda kötü 
prognoz göstergesidir (35,36). 

Kapnografi ile izleme, kalp atımını kontrol etmek için 
göğüs kompresyonlarını durdurma ihtiyacını neredey-
se tamamen ortadan kaldırır.  ETCO2’de dramatik bir 
artış kaydedildikten sonra, SDGD düşünülebilir, göğüs 
kompresyonları kesilerek dolaşım değerlendirilebilir 
(37). Anketimize katılan hekimlerin %86’sı KPR’un 
kalitesi, SDGD hakkında bilgi vermesi ve prognoz açı-
sından ETCO2’nin kullanılabileceğini belirtmişlerdir.

Normal akciğerleri olan sağlıklı bir hastada PaCO2-ET-
CO2 gradyenti 5 mmHg’dan azdır ve perfüze olmayan 
alveollerden (alveolar ölü boşluk) CO2 içermeyen gaz-
la alveolar gazın seyreltilmesini temsil eder. Akciğer 
hastalığı, pulmoner emboli, düşük kardiyak output 
durumu ve hipotansiyonu olan hastalarda görüldüğü 
gibi, akciğerlerin ventilasyonu ve perfüzyonu arasında 
bir uyumsuzluk varsa, fark artar. 

Sonuç olarak anket çalışmamızda; hekimlerin tama-
mına yakınının ventilasyon takibinde, endotrakeal tü-
pün doğru yerleşiminin değerlendirilmesinde, pulmo-
ner emboli tanı-takibinde ve kardiyopulmoner arrestte 
resüsistasyonun kalitesinin-mortalitenin değerlendi-
rilmesinde ETCO2 monitorizasyonunun faydalı oldu-
ğunu düşünmeleri yüz güldürücü sonuçlarımızdandır. 
Ancak hekimlerin yarıya yakını cihaz yetersizliği/arı-
zasından dolayı monitörizasyon yapamadıklarını da 
ifade etmişlerdir. Ayrıca; açık cerrahide kardiyak out-
put göstergesi olarak, bronkospazm tanı-tedavisinde, 
travmada mortalite göstergesi olarak ve sedasyonda 
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ventilasyon takibinde hekimlerin peroperatif ETCO2 
monitorizasyon oranlarının arttırılması için eğitim top-
lantılarının daha sık yapılmasının faydalı olacağı ka-
naatindeyiz. 
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Öz

Amaç
Kronik miyeloid lösemi (KML) hastalarında Philadelp-
hia (Ph) kromozomunun yanında, ilave  kromozom 
anomalilerin varlığı hastalık progresyonu ile ilişkili 
klonal evrimi göstermektedir. Bu nedenle, geniş hasta 
serilerinde sitogenetik analiz sonuçlarının değerlendi-
rilmesi, KML hastalarında tanı kadar, hastalığın prog-
nozu açısından da büyük öneme sahiptir.  

Gereç ve Yöntem
Bu çalışmada, KML tanılı 225 hastanın kemik iliği ör-
neklerinden elde edilmiş sitogenetik ve FISH analiz 
sonuçları retrospektif olarak incelenmiştir. 

Bulgular
225 hastanın 15’inde (%6,7) klasik Ph kromozomuna 
ilave kromozomal abnormalite belirlenmiştir. Bu has-
talardan 2’sinde minör rota (%0,9), 10’unda majör rota  
(%4,4) kromozom anomalileri, ayrıca 3 hastada sıra-

sıyla ilave kromozom anomalisi olarak t(8;19), t(5;7) 
ve 16.kromozomun kaybı gözlenmiştir. İlave kromo-
zomal abnormaliteler içerisinde en yaygın olarak ikin-
ci bir Ph kromozomunun varlığı ve bunu takiben  8 
ve 19 numaralı kromozomların trizomisi belirlenmiştir. 
225 hastanın 7’sinde (%3,1) ise varyant philadelphia 
kromozom translokasyonu gösterilmiştir ve bu var-
yant translokasyonlardan  t(X;9;22)( p11.4;q34;q11) 
ve t(20;9;22)(p13;q34;q11) ise bizim çalışmamızda ilk 
kez rapor edilmiştir. 

Sonuç
Çalışmamızda sonuç olarak, t(9;22) translokasyonu-
na ilave kromozom abnormalitelerinin ve varyant Ph 
translokasyonlarının KML kliniği ile ilişkisi ve literatüre 
göre değerlendirilmesi yapılmıştır. 

Anahtar Kelimeler: Kronik Miyeloid Lösemi, KML, 
İlave Kromozom Anomalileri, Varyant Philadelphia 
Translokasyonu
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Abstract

Objective
In addition to the Philadelphia (Ph) chromosome in 
patients with chronic myeloid leukemia (CML), the 
presence of additional chromosomal abnormalities 
indicates clonal evolution associated with disease 
progression. Therefore, the evaluation of cytogenetic 
analysis results in large patient series is of great im-
portance in terms of prognosis of the disease as well 
as diagnosis in CML patients. 

Material and Method
In this study, cytogenetic and FISH analysis results 
of bone marrow samples of 225 CML patients were 
analyzed retrospectively. 

Results
In 15 of 225 patients (6.7%), additional chromosomal 
abnormalities to classical Ph chromosome were dete-
cted. Of these patients, 2 had minor rota (0.9%), 10 

had major rota (4.4%) chromosomal anomalies, and 
3 had additional chromosomal anomaly t(8;9), t(5; 
7) and loss of chromosome 16 were observed. Most 
commonly, the presence of a second Ph chromosome, 
followed by the trisomy of chromosomes 8 and 19 was 
determined among additional chromosomal abnorma-
lities. In 7 of 225 patients (3.1%), variant Philadelphia 
chromosome translocation was shown and from the-
se variant translocations t(X;9;22)(p11.4;q34;q11) and 
t(20;9;22)(p13;q34;q11) has been reported for the first 
time in our study. 

Conclusion
As a result, in our study, the association of additional 
chromosomal abnormalities and variant Ph transloca-
tions with CML clinic and evaluation according to the 
literature were made.
 
Keywords: Chronic Myeloid Leukemia, CML, Additio-
nal Chromosomal Abnormalities, Variant Philadelphia 
Translocation

Gı̇rı̇ş

Kronik Miyeloid Lösemi (KML), farklılaşmanın tüm 
aşamalarında miyeloid seri hücrelerinin kontrolsüz 
çoğalmasına yol açan, BCR-ABL füzyon onkogeni ile 
karakterize, bir miyeloid neoplazmdır (1).  Füzyon on-
kogeni, 1960 yılında Nowell ve Hungerford tarafından 
keşfedilen ve Philadelphia (Ph) kromozomu olarak 
bilinen, (9;22)(q34;q11) resiprokal translokasyonunun 
bir sonucudur (2). 

Klinik olarak KML; kronik faz, akselere faz ve blas-
tik faz olmak üzere üç farklı aşamada ilerlemektedir 
(3,4). Çoğu hasta kronik evrede tanı almaktadır (2). 
Son çalışmalar, ilave sitogenetik aberasyonların KML 
hastalarında kronik fazdan, akselere faz ve blastik 
faza doğru ilerlemesi ile sonuçlandığını göstermiştir 
(5, 6). Ph kromozomuna ek olarak rastgele olmayan 
kromozomal anormalliklerin ortaya çıkması, KML’de 
iyi bilinmekte ve klonal evrim olarak adlandırılmakta-
dır. Bu bulguların varlığının hastalığın ilerlemesinin bir 
göstergesi olduğu ve yüksek proliferatif KML progeni-
törlerinin genetik kararsızlığını yansıttığı düşünülmek-
tedir. Klonal evrim sıklığı KML’nin ilerlemesi ile para-
lellik göstermekte ve akselere fazda %30, blast fazda 
ise %80’e varan oranlara çıkmaktadır. Yaklaşık %5 ile 
%10 arasında ise, kromozom 9 ve 22’ye ilave olarak 
bir veya daha fazla kromozom bölgesinin yer alma-
sıyla oluşan varyant Ph translokasyonu görülmektedir 
(7).  

Az sayıda hastada görülen ilave sitogenetik anoma-
liler ise majör ve minör rota kromozomal anomaliler 
olarak ayrılmaktadır. Trizomi 8, ikinci bir Ph kromo-
zomu, izokromozom 17q ve trizomi 19 gibi majör rota 
ilave sitogenetik anomalilerin varlığı, hastaların sağ 
kalımı üzerinde olumsuz etkili olarak bildirilmektedir. 
Minör rota olanlar ise daha az dikkate alınmıştır. Mi-
telman tarafından beş sayısal anomali (–7, –17,+17, 
+21 ve –Y) ve bir yapısal anomali (t (3;21) (q26;q22)) 
olmak üzere altı minör rota kromozom anomalisi ta-
nımlanmıştır. Mitelman tarafından ileri sürülen bu 
sınıflandırma, sadece ilave sitogenetik anomalilerin 
sıklığına dayanır (8-10). Kronik Myeloid Lösemi’de 
kronik fazda ilave sitogenetik anomalilerin sıklığı %5 
civarında iken akselere faz ve blastik krizde  %50-
80’e çıkmaktadır (11). Bu ilave sitogenetik anomali-
lerin saptanmasının, hastaları iyi ve kötü prognostik 
gruplara ayırma ve onlara uygun tedavi seçenekleri 
sunmada önemli olabileceği düşünülmektedir. 

Philadelphia kromozomunun varlığı, lökomogenezde 
öncü bir olay olarak kabul edilmesine rağmen, ilave 
sitogenetik aberasyonların kazanılmasının hastalık 
progresyonunda önemli bir etkiye sahip olabileceği 
düşünüldüğünden (6),  son yıllarda yapılan çalışma-
lar, tanı ve tedavi sırasında yapılacak olan sitogene-
tik analizlerin, hastalığın prognozunu belirlemede ki 
rolünü öne çıkarmaktadır. Diğer taraftan varyant Ph 
translokasyonlarının, KML tanılı olgulardaki klinik ve 
prognostik önemi yeteri kadar tanımlanamamıştır (7).  
Bu retrospektif çalışmada, geniş bir KML hasta seri-
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sinde tanı anında Philadelphia kromozomuna ilave 
sitogenetik anomaliler ve varyant Philadephia translo-
kasyonlarının ülkemizdeki sıklığı ve tiplerinin belirlen-
mesi amaçlanmıştır.   

Gereç ve Yöntem

Hastalar
Bu çalışmada, 2001 ile 2018 yılları arasında Akde-
niz Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Genetik Tanı 
merkezi veri tabanında kayıtları bulunan, konvensi-
yonel sitogenetik ve FISH analizleri gerçekleştirilmiş 
toplam 225 hasta retrospektif olarak incelendi. Çalış-
maya dahil edilen hastalardan kemik iliği aspirasyonu 
esnasında onam formu alındı. KML tanılı 225 hasta 
içerisinden t(9;22) translokasyonuna ilave kromozom 
bulguları olan 15 olgu; varyant Ph kromozomu belirle-
nen 7 olgu olmak üzere toplam 22 hasta bu çalışmada 
ayrıntılı olarak değerlendirildi. 

Konvansiyonel Sitogenetik
Hastalara ait kemik iliği örnekleri Chromosome kit M 
(EuroClone, Milano, İtalya) besi ortamı kullanılarak 
kültüre edildi. Mitotik indeksi arttırmak ve yüksek bant 
seviyesi elde edebilmek için Synchroset  (EuroClone, 
Milano, İtalya) üreticinin prokolüne uygun olarak kul-
lanıldı. Kemik iliği hücre kültürleri, 37 ° C’de 24 veya 
48 saat olacak şekilde inkübe edildi. Kolşemid solüs-
yonu (0,1 μg/ml) (Gibco, ABD), kültür sonlanmasın-
dan 30 dakika önce ilave edildi ve daha sonra harvest 
aşamasına geçildi. Standart sitogenetik yöntemleri 
kullanılarak hazırlanan preparatlara Giemsa bantla-
ması yapılarak metafaz kromozomları analiz edildi. 
Mümkün olduğu sürece en az 20 metafaz analiz edil-
di. Karyotipler “International System for Human Cy-
togenetic Nomenclature (ISCN 2016)” e uygun olarak 
rapor edildi (12). 

Floresan In Situ Hibridizasyon (FISH)
FISH çalışmaları, konvensiyonel sitogenetik için 
hazırlanmış kemik iliği slaytları üzerinde üreticinin 

talimatlarına uygun olarak gerçekleştirildi ve BCR 
(22q11.23)/ABL (9q34) Dual Color Dual Fusion BCR/
ABL translocation probu (Cytocell, Cambridge, İngil-
tere)  kullanıldı. FISH sinyallerinin değerlendirilmesi, 
Metafer 4 (sürüm 3.9.0 MetaSystems GmbH, Altlus-
sheim, Almanya) yazılımına sahip bir Floresan Mik-
roskop (Axio Imager. M1. Carl Zeiss, Almanya) kulla-
nılarak gerçekleştirildi. Her slayttan en az 400 interfaz 
analiz edildi. 

Bulgular

Çalışmaya dahil edilen KML tanısı almış 225 hastanın 
130’u (%57,8) erkek, 95’i (%42,2) kadındı (erkek: ka-
dın oranı: 1,36:1). Toplam 225 hastanın 162’si (%72) 
ilave kromozomal abnormaliteler ve varyantlar olmak-
sızın klasik t(9;22)(q34;q11) translokasyonuna sahip-
ti. Ayrıca, bu hastaların sitogenetik ve FISH bulguları 
Tablo 1’de özetlenmiş ve tanı anında hastaların orta-
lama yaşı gruplara göre verilmiştir. 

225 hastanın 15’inde (%6,7) klasik Ph kromozomuna 
ilave olarak ek kromozomal abnormaliteler gözlendi 
(Tablo 2). Bu 15 hastadan 2’sinde minör rota (%0,9) 
ve 10’unda ise majör rota  (%4,4) kromozom anoma-
lileri gözlendi. Ayrıca, 1 hastada t(8;19), 1 hastada 
t(5;7) dengeli translokasyonu ve 1 hastada da 16 nu-
maralı kromozomun kaybı gözlendi. İlave kromozo-
mal abnormaliteler içerisinde en yaygın olarak ikinci 
bir Ph kromozomunun varlığı ve bunu takiben 8 ve 19 
numaralı kromozomların trizomisi belirlendi. 

FISH ile atipik sinyal paterni gözlenen 225 hastanın 
7’sinde (%3,1) konvansiyonel sitogenetik analiz ile 
varyant Philadelphia kromozom translokasyonu belir-
lendi. Varyant Ph translokasyonlu hastaların 4’ü er-
kek 3’ü kadındı ve ortalama yaş 36,3 olarak belirlendi 
(Tablo 1). Tanı anında sitogenetik analiz ile belirlenen 
varyant Ph translokasyonlarının tümü resiprokal ve 
üç kromozomu kapsayan kompleks translokasyonlar-
dı. Varyant Ph translokasyonlarının kromozomal kırık 
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Tablo 1 KML tanısı alan 225 olgunun sitogenetik ve FISH bulgularına göre dağılımı

Toplam t(9;22) t(v;22) +7, +8, i(17),+21, -Y Double Ph
Kompleks 
Kromozom 
Anomalileri

ASS del

Olgu sayısı 225 162(%72) 7(%3,1) 8(%3,5) 11(%4,8) 13(%5,7) 24(%10,6)

Ortalama Yaş 48,07 48,2 36,3 45,8 56,5 42,6 47,5

Erkek 130 90 4 4 7 7 18

Kadın 95 72 3 4 4 6 6
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noktaları 9q34 ve 22q11 kırık noktalarına ilave olarak 
1p26, 2q31, 12q13, 20p13, 20q13, 21q22 ve Xp11.4 
bölgelerini içermekteydi (Tablo 3). Bir hastanın klinik 
takip bilgileri mevcut değil iken 1 hasta ise takip süre-
cinde kaybedildi. Diğer 5 hastada ise takip süreci 4-81 
ay arasında değişmekteydi ve Tirozin Kinaz İnhibitör-
leri (TKİ’ler) (İmatinib başarısızlığı durumunda hasta 
da İmatinib ve Dasatinib/Nilotinib) terapötik ajanlar 

olarak kullanıldı. Variant Ph kromozomu ile hastalık 
fazı arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bu-
lundu. Varyant Ph kromozoma sahip 6 hastanın da 
(%85,7) tanı anında kronik fazda olduğu belirlen-
di. Sırasıyla 5 ve 7 nolu vakada gözlenen t(X;9;22)
(p11.4;q34;q11) ve t(20;9;22)(p13;q34;q11) varyant 
translokasyonları ise bizim çalışmamızda ilk kez rapor 
edildi (Şekil 1).  

Tablo 2 Varyant Philadelphia translokasyonlu KML vakalarının sitogenetik sonuçları

Olgu 
No Yaş/Cinsiyet Karyotip Faz Tedavi Sağkalım 

1 33/E 46,XY,t(2;9;22)(q31;q34;q11)[8] - Imatinib -

2 47/K 46,XX,t(9;22;21)(q34;q11;q22)[10] Kronik Imatinib, 
Dasatinib Ex

3 50/K 46,XX,t(1;9;22)(p36;q34;q11)[15] Kronik Imatinib, 
Nilotinib 4 ay

4 36/E 46,XY,t(9;22;20)(q34;q11;q13)[4]/46,XY[21] Kronik Imatinib, 
Dasatinib 81 ay

5 28/E 46,Y,t(X;9;22)( p11.4;q34;q11)[15] Kronik Imatinib, 
Nilotinib 73 ay

6 24/K 46,XX,t(9;22;12)(q34;q11;q13),inv(10)(q21.1q22.3)[11] Kronik Imatinib, 
Nilotinib 80 ay

7 78/E 46,XY,t(20;9;22)(p13;q34;q11)[30] Kronik Imatinib 24 ay

Şekil 1. 
A) 7 nolu vakaya ait karyotip 46,XY,t(20;9;22)(p13;q34;q11) 
B) 5 nolu vakaya ait karyotip 46,Y,t(X;9;22)( p11.4;q34;q11)
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 Sonuç

Retrospektif olarak yapmış olduğumuz bu çalışmada, 
ilave kromozomal abnormalitelerin sıklığı %6,7 olarak 
belirlendi. Bu oran, Fabarius ve arkadaşları tarafından 
tanı anında 1151 hastayı içeren, geniş serili bir çalış-
mada rapor edilmiş %6,9’luk oran ile uyumlu olarak 
belirlenmiştir (13). İtalyan bir çalışma grubu tarafın-
dan 378 hastada yapılan çalışmada ilave kromozo-
mal abnormalite oranı %5,6 olarak belirlenmiştir (14). 
İlave kromozomal abnormalitelerin sıklığının %15-17 
aralığında verildiği bazı çalışmalar da mevcut olmakla 
birlikte, bu çalışmalarda varyant translokasyonlu has-
talarda aynı grup içinde değerlendirilmiştir (6,7,15).  

Tanı anında ve TKİ tedavisi esnasında ilave kromo-
zomal abnormalitelerin varlığının, tedavi başarısızlığı 
ve/veya ileri evreye transformasyonun  (akselere veya 
blast) habercisi olabileceği düşünülmektedir (16). 
KML hastalarında, ilave kromozomal abnormalitele-
rinden  major rota kromozom abnormaliteleri trizomi 
8, ikinci bir Ph kromozom varlığı (t(9;22)(q34;q11)x2), 
izokromozom 17 (i(17)(q10)) ve trizomi 19’dur.  Daha 
az yaygın olarak gözlenen minör rota kromozom ab-
normaliteleri ise monozomi 7, monozomi 17, trizomi 
21, Y kromozom kaybı ve t(3;21)(q26;q22) translokas-
yonunu kapsamaktadır (17,18). Dünya Sağlık Örgü-
tü (WHO) sınıflandırmasına göre, ilave kromozomal 
abnormalitelerin varlığı ileri evre için bir kriter olarak 
kabul edilmemekte, ancak imatinib tedavisi sırasında 

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi

Tablo 3 İlave kromozom abnormalitelerine sahip KML vakalarının sitogenetik sonuçları

Olgu 
No

Yaş/
Cinsiyet Karyotip Faz Tedavi Sağkalım 

1 34/K  46,XX,t(9;22)(q34;q11)[7]/50,XX,+4,+6,+7,t(9;22)
(q34;q11),+der(22)t(9;22)(q34;q11)[2] - - -

2 40/E  50, XY, t(9;22)(q34;q11),+8,+14,+19,+21[15] - - -

3 55/E 49,XY,+Y,+8,t(9;22)(q34;q11),+19[7]/46,XY[2] Akselere Imatinib 39.ay ex

4 42/E 49,XY,t(9;22)(q34;q11),+15,+21,+der(22)t(9;22)
(q34;q11)[11] /47,XY,t(9;22)(q34q11),+21[9]/46,XY[5] Kronik Imatinib, 

Dasatinib 15 ay

5 55/K

80,XX,+X,+3,+4,+4,+4,+5,+5,+6,+7,+7,+9,t(9;22;?)(q3
4;q11;?),+11,+11,+12,+12,+12,+14,+15,+15,+15,+15,+
16,+16,+16,+17,+17,+i(17)q10,+18,+19,+20,+21,+21, 
+21,+22[9]/46,XX,t(9;22;?)(q34;q11;?),i(17)(q10)[8]

- - -

6 26/K 46,XX,t(8;19)(q24;q13),t(9;22)(q34;q11)[6]/46,XX[64] Kronik Imatinib 15 ay

7 42/K 46,XX,t(9;22)(q34;q11),i(17)(q10)[15] - - -

8 29/K 47,XX, t(9;22)(q34;q11),+der(22) t(9;22)(q34;q11)[12] Blastik - -

9 55/K 45,XX,-7,t(9;22)(q34;q11)[12] - - -

10 21/K 46,XX,t(9;22)(q34;q11)[7]/45,XX,t(9;22)(q34;q11),-16[3] Kronik Imatinib, 
Dasatinib 91 ay

11 56/E 45,X,-Y,t(9;22)(q34;q11)[10] Kronik Imatinib 101 ay

12 35/K 46,XX, t(9;22)(q34;q11)[35]/ 46,XX, t(5;7)
(q11;q22),t(9;22)(q34;q11)[2] - Imatinib -

13 65/E

46,XY,t(3;3)(q29;q23),t(4;11)(q21;q23),t(9;22)
(q34;q11),t(11;18)(q10;q10)[24]/48,XY,t(3;3)
(q29;q23),t(4;11)(q21;q23),t(9;22)(q34;q11),t(11;18)
(q10;q10),+13,+der(22)
t(9;22)(q34;q11)[1]

Akselere

Imatinib, 
Dasatinib, 
Nilotinib 46.ay ex

14 78/E 47,XY, t(9;22)(q34;q11),+der(22) t(9;22)(q34;q11)
[8]/46,XY[17] - Imatinib, 

Nilotinib Ex

15 34/E 46,XY,t(9;22)(q34;q11)[11]/47,XY,+8,t(9;22)(q34;q11)[3] Akselere Imatinib, 
Dasatinib 70 ay
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ilave kromozomal abnormalitelerin ortaya çıkması ise 
bir tedavi başarısızlığı olarak değerlendirilmektedir 
(19). Ancak, European Leukemia-Net (ELN) ise tanıda 
ilave kromozomal abnormalitelerinin varlığının yakın 
izlemi gerektiren bir uyarı ve bir kötü prognostik fak-
tör olarak düşünülmesi gerektiğini önermektedir (20). 
Major rota ve minör rota kromozom abnormaliteleri bi-
zim hasta grubumuzda sırasıyla %4,4 ve %0,9 olarak 
gözlendi. Major rota kromozomal abnormaliteler içe-
risinde en yaygın olarak ikinci bir Ph kromozomunun 
varlığı ve bunu takiben 8 ve 19 numaralı kromozomla-
rın trizomisi olarak belirlendi. Minör rota krozomozom 
abnormalitelerinde ise monozomi 7 ve izokromozom 
17’nin varlığı gözlendi. Bir minör rota abnormalite 
olarak kabul edilen Y kromozom kaybına ise sadece 
1 hastada rastlandı. Y kromozom kaybı ileri yaş ile 
ilişkili olabileceği gibi, bazı çalışmalar KML’de Y kro-
mozom kaybının önemli olabileceğini işaret ederken 
(14), bazı çalışmalar hastalık ve bu abnormalite ara-
sında bir ilişkinin olmadığını savunmaktadır (13). 

Bu çalışmada tanımlanan majör ve minör rota kromo-
zom anomalileri tüm olgularda Kronik faz tanı sırasın-
da belirlenmiş olup, hasta takipleri tam olmadığından 
bu bulguların kötü prognostik belirteç olup olmadıkları 
değerlendirilememiştir.

Yapmış olduğumuz çalışmada, varyant Ph kromo-
zomu hastaların  %3,1’inde gözlendi. Bizim belirle-
diğimiz oran, KML’de daha önce rapor edilen %5-10 
oranına göre daha düşüktü (21-24). Eyüpoğlu ve 
arkadaşlarının yapmış olduğu 180 hastayı kapsa-
yan çalışmada rapor ettikleri %2,7’lik varyant Ph 
kromozom oranı ise bizim oranımız ile uyumlu ola-
rak değerlendirildi (25). Yedi hastada belirlenen var-
yant Ph translokasyonların tümü resiprokal ve üç 
kromozomu kapsayan translokasyonlardı. Varyant 
Ph translokasyonlarının kromozomal kırık noktaları 
1p26, 2q31, 12q13, 20q13, 20p13, 21q22 ve Xp11,4 
bölgelerini içermekteydi. Spesifik kırık noktalarının 
kümelendiği bir bölge belirlenmezken, mevcut var-
yant translokasyonlardan t(2;9;22)(q31;q34;q11), 2 
vakada (26,27), t(9;22;21)(q34;q11;q22), 4 vakada 
(22,28,29), t(9;22;20)(q34;q11;q13), 4 vakada (30-32) 
ve t(9;22;12)(q34;q11;q13), 6 vakada (33-35) daha 
önce yapılan çalışmalarda rapor edilmiştir. Hasta 
grubumuz içinde 3 nolu vakada gözlenen t(1;9;22)
(p36;q34;q11) translokasyonu ise bugüne kadar 19 
vakada gösterilmiştir (13,24,26,32,35-45). Sırasıyla 5 
ve 7 nolu vakada gözlenen t(X;9;22)( p11.4;q34;q11) 
ve t(20;9;22)(p13;q34;q11) varyant translokasyonları 
ise bizim çalışmamızda ilk kez rapor edilmiştir. Hasta-
larımızda tanı anında varyant translokasyonun varlığı 
ile  hastalık fazı arasında bir ilişki gözlenmiştir. Yedi 
hastadan klinik bilgilerine ulaşılan 6 hastanın tümün-

de (%85,7) kronik faz tanılı iken varyant translokas-
yonlar belirlenmiştir.  

Safaei ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada 
kronik faz KML ve varyant translokasyonlar arasında 
ilişki gösterilmiştir (6). Bizim çalışmamızda da varyant 
translokasyon gözlenen 7 olgunun 6’sının klinik bilgi-
lerine ulaşılmış ve tümünde kronik faz tanısı aldıkları 
anda varyant translokasyon belirlenmiştir. Bu bulgular 
Safaei ve arkadaşlarının çalışmasını desteklemekte-
dir. Ayrıca, klinik takip sürecinde 2 nolu hastanın ölü-
mü ve diğer hastalarda İmatinibe yanıtsızlık; tedavi 
başarısını varyant Ph translokasyonlarının olumsuz 
etkilediğini göstermektedir. 

Sonuç olarak, son yıllarda moleküler tanı yöntemleri-
nin hızla konvansiyonel yöntemlerin yerini almasına 
rağmen, bu çalışma ile KML’de, ilave kromozom ano-
malilerinin ve varyant Ph translokasyonlarının göste-
rilebilmesi için hala sitogenetik analizin gerekliliği ve 
sitogenetik analizin “altın standart” olduğu desteklen-
mektedir. 
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Öz

Giriş
Video yardımlı torakoskopik cerrahi (VATS), hasta-
larda  kanıtlanmış iyileşmeler sağladığından son on 
yılda tüm dünyada yaygın bir popülerlik kazanmıştır. 
Daha yakın zamanda, konvansiyonel VATS ile karşı-
laştırıldığında daha minimal invaziv bir yaklaşım gibi 
görünen tek port VATS, torasik cerrahi patolojilerin 
çoğunluğu için kullanılmaya başlanmıştır. Bu retros-
pektif tek merkezli çalışma, tek insizyon VATS ile ger-
çekleştirdiğimiz mediastinal patolojilerin cerrahisinde 
deneyimlerimizi paylaşmayı amaçlamıştır.

Gereç ve Yöntem
Merkezimizde Mayıs 2009-Mayıs 2019 tarihleri ara-
sında mediastinal patolojiler için tek insizyon VATS 
uygulanan hastalar çalışmaya dahil edildi ve tıbbi 
dosyaları retrospektif olarak incelendi.

Bulgular
Çalışmaya 3-87 yaş aralığında 112 hasta (kadın, 
%52.7) dahil edildi. Tek insizyon VATS ile yapılan 
operasyonlar tanı (n=25) ve terapötik (n=87)  amaç-
lı idi. Operasyonların hiçbirinde torakotomi ve ek in-

sizyon gerekmedi. Ortalama operasyon süresi, tanı 
amaçlı prosedürlerde 26 dakika ve terapötik amaçlı 
prosedürlerde 53 dakika idi. Operasyon sonrası or-
talama drenaj süresi 1,3 gün ve operasyon sonrası 
hastanede kalış süresi 2,3 gün idi. Yalnızca 5 hastada 
postoperatif komplikasyon gelişti, mortalite görülmedi. 
Takip süresinde (1-25 ay)  hastaların hiçbirinde nüks 
görülmedi.

Sonuç
Bu yenilikçi tekniğin, yani tek insizyon VATS’  ın, medi-
astinal patolojilerde teşhis veya terapötik amaçlar için 
kullanılması, torakotomi veya sternotomi gibi daha in-
vaziv prosedürlere olan ihtiyacı azaltmakta ve erken 
iyileşme ve daha az ağrı gibi daha iyi hasta sonuçları-
na yol açmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Tek insizyon ,video yardımlı tora-
koskopik cerrahi, mediasten

Abstract

Objective
Video assisted thoracoscopic surgery (VATS) has 
gained widespread popularity worldwide in the last 
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decades due to its proven improvements in patient 
outcomes. More recently, single-incision VATS, which 
has emerged to be a more minimally invasive appro-
ach as compared with conventional VATS, has begun 
to be used for the majority of thoracic surgical pat-
hologies within the chest cavity. In this retrospective 
single-center study, we aimed to share and highlight 
our experience in the surgery of mediastinal patho-
logies through single-incision VATS.

Materials and Methods
Patients who underwent single-incision VATS for me-
diastinal pathologies between May 2009 and May 
2019 in our center were included, and their medical 
files were reviewed retrospectively.

Results
The study included 112 patients (female: 52.7%; age 
range: 3-87 years). Single-incision VATS were per-
formed for diagnostic (n=25) and therapeutic (n=87) 
purposes. No thoracotomy or additional port incision 

was required in any of the operations. The mean ope-
rative time was 26 minutes in diagnostic procedures 
and 53 minutes in therapeutic procedures. The medi-
an duration of postoperative drainage was 1.3 days, 
and the mean duration of hospital stay was 2.3 days. 
Only 5 patients developed postoperative complicati-
ons, and no mortality was observed. Relapse was not 
observed in any of the patients during the follow-up 
period (range: 1–25 months).

Conclusions
Use of this innovative technique, i.e., single-incision 
VATS, for diagnostic or therapeutic purposes in me-
diastinal pathologies decreases the need for much 
more invasive procedures such as thoracotomy or 
sternotomy and leads to improved patient outcomes 
such as early recovery and less pain.

Keywords: Single incision, Video assisted thoracos-
copic surgery, Mediastinum 

Giriş

İlk kullanımı 1990(1) yılında olan video yardımlı to-
rasik cerrahi (VATS), bugün torasik kavite patolojile-
rinde primer olarak kullanılan yaklaşımdır(2). Daha 
invaziv  olan torakotomi ve sternotomi gibi prosedür-
lerin kullanımı azaltan VATS, tanı yada tedavi amaçlı 
olarak mediastinal patolojilerde de kullanılmaktadır. 
Klasik VATS’ın bir modifikasyonu olan uniportal (tek 
insizyon) VATS, 3 yada 4 port girişi yerine sadece tek 
giriş açılarak gerçekleştirilir. İlk 2000’de kullanımına 
başlanan uniportal VATS(3), dünyada gelişmiş , ileri 
gelen torasik cerrahi merkezlerinde yaygın olarak kul-
lanılmaktadır. Günümüzde, yetişkinlerde olduğu gibi 
hemen tüm torasik cerrahi prosedürlerde, Hatta ço-
cuklarda bebeklik çağlarından itibaren , tek insizyon 
VATS kullanılmaktadır. Bu retrospektif tek merkezli 
çalışmada, tek insizyon VATS ile gerçekleştirdiğimiz 
mediastinal patolojilerin cerrahisinde deneyimlerimizi 
paylaşmayı amaçladık.

Gereç ve Yöntem 

Tek insizyon VATS, Mayıs 2009’dan beri merkezimi-
de uygulanmaktadır ve Mayıs 2019’a kadar binden 
fazla tek insizyon VATS yöntemiyle ameliyatlar ger-
çekleştirildi. Bu retrospektif çalışma bahsedilen süre 
içinde tek insizyon VATS ile mediastinal patolojiler için 
ameliyat  edilen hastaları içermektedir. Tüm hastalar 
tedavinin detayları hakkında bilgilendirildi ve tüm has-
talardan bilgilendirilmiş onay formu alındı. Hastaların 

tıbbi bilgileri hastanenin veri tabanından elde edildi. 
Ameliyattan önce, hastaların detaylı anamnezi alındı, 
fizik muayeneleri yapıldı. Ayrıca elektrokardiografile-
ri ve göğüs röntgenleri çekildi ve rutin laboratuar kan 
testleri istendi. Bütün hastaların bilgisayarlı tomogra-
fi(BT) görüntüleri çekildi, gerekli hastalarda manyetik 
rezonans görüntülemesi(MRI) yada  pozitron emisyon 
tomografileri (PET)-BT istendi.

Tüm prosedürler genel anestezi altında, tek taraflı ak-
ciğer ventilasyonu sağlayan çift lümenli endotrakeal 
tüp ile entübe edilerek yapıldı. Cerrahi ekibe en iyi 
görüntüyü sağlamak amaçlı, hastanın  başının her iki 
yanına monitörler yerleştirildi. Hastalar lateral dekü-
bit pozisyona getirildi. Orta ve posterior mediastinal 
hastalıklar için yapılan ameliyatta, cerrah ve cerrahi 
asistanı hastanın önünde, ameliyat hemşiresi has-
tanın arkasında olacak şekilde cerrahi ekip yerlerini 
aldı. Anterior mediastinal hastalıklarda, cerrahlar has-
tanın arkasında, ameliyat hemşiresi hastanın önünde 
yer aldı. Torakotomi için gerekli cerrahi enstrumanlar 
cerrahi masada hazır tutuldu. İnzisyon uzunluğu tanı 
amaçlı prosedürlerde 15 mm tedavi amaçlı prosedür-
lerde 20-50 mm uzunluğunda yapıldı (Resim 1). Cer-
rahi  insizyon , anterior mediastinal eksplorasyon için 
orta aksillar hatta 6. yada 7. interkostal aralıktan  ya-
pıldı. Orta ve posterior mediastinal eksplorasyon için 
ise orta aksillar hatta 7. İnterkostal aralıktan yapıldı. 
Tümör diseksiyonu enerji cihazları ve endoskopik cer-
rahi enstrümanlar  ile yapıldı. Tümör ekilmesini önle-
mek için örnekler  plastik torbaya konulduktan sonra 
toraks dışına çıkarıldı. Port insizyonundan geçemeye-
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cek kadar büyük olan kistik tümörler, inzisyon uzun-
luğunu genişletmemek için,  materyal torba içerisine 
alındıktan sonra kist patlatılıp içeriği aspire edilerek 
çıkarıldı (Resim 2). Timektomi ameliyatında, nüksü 
engellemek için çevre timik yağ dokusuda rezeke edil-
di. Operasyonun sonunda açılan insizyon yerinden 
göğüs tüpü yerleştirildi. Postoperatif ağrıyı azalmak 
ve kontrol altına almak amacıyla toraks dreni çıkarı-
lana kadar analjezikler( non-steroidal antiinflamatuar 
ilaçlar[NSAİİ], tramadol HCl ve parasetamol) kullanıl-
dı. Toraks dreni çıkarıldıktan sonra NSAİİ ağrı kesici 
tek başına ağrı kontrolü amacıyla kullanıldı. Bütün 
hastalar numerik ağrı skalasına göre ağrılarına 1 ile 4 
arasında puan verildi  ve hiç bir hastamızda ciddi pos-
toperatif ağrı için ek tedavi gerekmedi. Hastaların bazı 

tıbbi bilgileri kayıt altına alındı, bu tıbbi bilgiler şun-
lardır: Patoloji raporu, komplikasyonlar, postoperatif 
ağrı skoru, postoperatif hastane kalım süresi, dren 
tüpü kalış süresi. Taburculuktan sonra bütün hastala-
rın  postoperatif 1., 6. ve 12. aylarda  tanılarına göre; 
iki yönlü akciğer filmi , toraks bilgisayarlı tomografi ve 
poliklinik muayeneleri ile takibi yapıldı.

Bulgular

Çalışmada 3 ile 87 yaş arasında 59’u kadın (% 52.7), 
53’ü erkek (%47,3) toplam 112 hasta dahil edildi. Bü-
tün operasyonlar ilave port insizyonu açmadan yada 
torakotomiye dönülmeden bitirildi. Hastaların demog-
rafik ve klinik özellikleri Tablo1’de gösterildi.

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi

Resim 1
a-Tek insizyon ve endoskopik aletlerin insizyondan kullanımı. 
b-Tek insizyon ve toraks dreni.20x büyütme ve H&E boyama.

Resim 2
a-Preoperatif PA akciğer grafisi, b-Mediastinal kitlenin MRI görüntüsü, 

c-Mediastinel kitlenin operatif görüntüsü, d-Rezeke edilen mediastinel kitle.
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Trokarın yerleştirilmesinden ciltin kapatılmasına ka-
dar geçen süre olarak tanımlanan ameliyat süresi, 
ortalama olarak  diagnostik prosedürlerde 26 dakika(-
dk) ( 20-90 dk), tedavi amaçlı yapılan operasyonlarda  
ise 53 dakika (35-120 dk) olarak belirlendi. Ortalama 
hastane kalış süresi 2.3 gün(1-5 gün) olarak belirlen-
di. Opere edilen hastaların 5’inde (%4.5)  postopera-
tif komplikasyon gelişti. Bu hastalardan iki tanesi ti-
mektomi ameliyatı sonrası diyafram paralizisi gelişen 
hastalar olup, daha sonra diyafram plikasyonu için 2. 
ameliyat her iki hasta için de gerçekleştirildi. Yine ti-
mektomi yapılan başka bir hastada dren sonlandırıl-
dıktan sonra parsiyel  pnömotoraks gelişti ve nazal 
oksijen tedavisi ve klinik izlem ile ilave bir müdahele-
ye gerek olmadan toraks içerisindeki hava rezorbe ol-
muştur. Diğer iki hastada ise masif subkutan amfizem 
gelişti ve bu hastalardan biri ikinci ilave apikal toraks 
dreni ile biri ise spontan olarak klinik takiple iyileşti. 
Tablo 2’de 112 tek-insizyon VATS’ın incelemesi gös-
terir. 87 hasta tedavi amaçlı opere edilirken, Tanısal 
amaçlı yapılan 25 işlemin 8 inde metastatik hastalık 
tespit edilmiş olup, 5’i meme kanseri,  3’ü böbrek kan-
seri  kaynaklı metastatik lenf nodu olarak tanı almıştır. 
Bu 8 hasta daha sonra patoloji raporlarıyla onkoloji 
doktorları tarafından değerlendirildi ve sonrasında 
medikal onkolojik tedavileri başlanmıştır. Patolojik ta-
nısı timoma olarak gelen hastaların, ortalama timoma 
uzun çapı 3 cm olup, en uzun timoma uzun çapı 5 
cm’ydi. Ortalama toraks dreni  kalım süresi 1.3 gün 
olarak hesaplandı. Çoğu vakada toraks dreni posto-
peratif ilk günde çıkarıldı. Hastaların ortalama takip 
süresi 15 ay (1-25 ay) olup, takip dönemlerinde hiç bir 
hastada nüks görülmedi.

Tartışma

Video yardımlı torakoskopik cerrahi son yıllarda gö-
ğüs cerrahisindeki  en önemli gelişmedir. VATS’ın çok 
daha az ağrı, hızlı iyileşme ve daha az komplikasyon 
oranı sağladığı ayrıca geleneksel yöntemlere kıyasla 
postoperatif yaşam kalitesini artırdığı rapor edildi(5). 3 
yada 4 port gerektiren VATS yaygınlaştığı sırada tek 
insizyon VATS da alternatif olarak  zamanla kullanıma 
girdi. Tek insizyon VATS, tek küçük insizyon (3-5 cm) 
aralığından gerçekleştirilir(5). Literatürde birçok ya-
zar terminoloji olaral tek insizyon(sinle incision)VATS 
yerine uniportal VATS terimini tercih etmiştir. Bizim 
klinik görüşümüz ise; portun sadece kamera toraks 
içerisine girerken kullanılıp, sonrasında kamera şaftı 
üzerine geri çekilerek diğer cerrahi endoskopik tüm 
enstrümanların yapılan insizyondan ilerletilip kullanıl-
masından dolayı tek insizyon terimidir (Resim 2). Tek 
insizyon VATS şu ana kadar minor, major ve karmaşık 
birçok prosedürde pulmoner ve mediastinal patolojiler 
için başarıyla kullanılmıştır(6). Rocco ve ark. 10 yıllık 
deneyimlerinin paylaştıkları yazıda plevral patolojileri 
olan 644 hastadan  %51.1’inde tanı amaçlı uniportal 
VATS yaptıklarını rapor ettiler,  bu çalışma rapor et-
tikleri diğer uniportal VATS endikasyonaları şöyledir: 
akciğer kanser için torakotomi öncesi ekplorasyon, 
mediastinal kitle tanısı ve anatomik olamayan wedge 
rezeksiyon. Aynı çalışmada Rocco ve ark. uniportal 
VATS’dan sonra düşük mortalite (%0.6) ve morbidi-
te(%2.8) oranı olduğunu ve uniportal VATS sonrası 
ölümlerin hepsinin plevral efüzzyonla ilişkili olduğu-
nu açıkladılar(7). Ismail ve ark. 42 hastada uniportal 
VATS ile wedge rezeksiyon, major rezeksiyon yada 

Tablo 1 Hastaların demografik ve klinik özellikleri

Özellikler
Cinsiyet
Erkek 53 (%47.3)

Kadın 59 (%52.7)

Yaş 44.5 (3–87)

Hastanede ortalama  yatış (gün) 2.3 (1–5)

Operasyon süresi:

Tanısal prosedürler 26 dk. (20–90)

Operasyon süresi:

Terapötik prosedürler 53 dk. (35–120)

Komplikasyonlar n

Diafragmatik eventrasyon 2 

Masif  cilt altı amfizem 2 

Pnömotoraks 1 
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anatomik segmental rezeksiyon gerçekleştirdi ve pe-
rioperatif sonuçların umut verici olarak değerlendirdi-
ler(8). Bondulich ve ark. retrospektif çalışmayla  uni-
portal VATS yapılan 181 hastayı değerlendirdi. Azalan 
sıklık sırasıyla raporladıkları uniportal VATS endikas-
yonları; plörektomi, biopsi, pleurodezis, komplike 
plevral efüzyon, pnömotoraks, wedge rezeksiyon, 
lobektomi, perikardial efüzyon, anatomik segmental 
rezeksiyon, interstisial akciğer hastalığı ve (posterior) 
mediastinal tümörlerdir(9). Araştırmacılar bu tekniğin 
avantajlarını şu şekilde özetledi: daha az ağrı, daha 
az komplikasyonlar, daha kısa hastane kalım süresi, 
daha az postoperatif morbidite ve mortalite(9). Abu 
Akar ve ark. büllektomi, pleurektomi, wedge rezeksi-
yonu, anatomik major akciğer rezeksiyonu, mediasti-
nal tümör, amfizem drenajı ve dekortikasyon tanısıyla 
192 hastadan oluşan heterojen hasta grubunda yaptı-
ğı uniportal VATS deneyimlerini paylaştı. Postoperatif 
ilk 4 günde ağrının düşük, 30 günlük mortalitenin 0 
olduğunu rapor ettiler.

Uniportal Vats ile yapılan major pulmoner rezeksi-
yonlar, ilk yapıldığı tarih 2010’dan bu zamana kadar 
çok popüler olmuştur. Özellikle onkolojik cerrahideki 
olumlu sonuçları ile uniportal VATS uygulanabilir ve 
güvenli bir tekniktir(6,11). Fan ve ark. 64 hastada uni-
portal VATS, lokal ileri küçük hücreli olmayan akciğer 
kanseri 68 hastada açık torakotomi yapmıştır. Açık to-
rakotomiye kıyasla uniportal VATS ile önemli ölçüde 
azalmış dren tüpü süresi (4.6 vs. 7.6 gün), hastane 
kalım süresi(6.1 vs 11 gün) ve daha az komplikas-
yon oranı elde etmişlerdir(12). Yapılan bir çalışmada, 
evre I akciğer kanseri hastalarına tek insizyon yada 
geleneksel VATS (3 yada 4 port) uygulanmış, iki tek-
nik arasında postoperatif hastane kalım süresi, kan 
kaybı, ameliyat süresi, drenaj süresi, kreatin fosfoki-
naz (CPKmax), C-reaktif protein(CRPmax), ve pos-
toperatif komplikasyonlar açısından anlamlı bir fark 
bulunamamış ancak  tek insizyon VATS operasyonu 
geçiren hastalarda daha az ağrı ve analjezik tüketimi 
rapor elde edilmiştir(13). 99 hastada semiprone po-

Süleyman Demirel Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi

Tablo 2 112 uniportal video-destekli thorakoskopik ameliyatın incelemesi

Prosedürler n

Tanısal prosedürler (n=25)
Reaktif lenf nodülü 5

Büyük B hücreli lenfoma 5

Hodgkin lenfoma 2

Lenfoma 2

Kistik lenfanjioma 2

Metastatik lenf nodülü 8

Mediastinal fibroz                                  1

Terapötik Prosedürler (n=87) n

Timoma 25

Bronkojenik kist 13

Schwannoma 8

Timik  hiperplazi 10

Timik kist 7

Perikardail kist 6

Özofageal leiomyoma 4

Matür kistik teratoma 4

Mezotelial kist 2

Liposarkom 2

Lipom 2

Soliter Fibröz Tümör 2

Ganglionöroma 2
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zisyonunda  uniportal VATS ile yapılan operasyonlar-
da ameliyat süresi 137.4±47.8 dakika, drenaj süresi 
3.0±2.1 gün, postoepratif hastane kalım süresi 4.9±2.3 
gün olarak hesap edildi(14). Primer yada spontan 
pnömotoraks vakalarında uygulanan uniportal VATS 
ile 3-port VATS’ın kıyaslandığı başka bir çalışmada, 
postoperatif ağrı ve parestezi uniportal VATS lehine 
daha az olduğu rapor edildi(15). Mevcut çalışmada 
10 yıllık period boyunca uniportal VATS uygulanan 
hastalar değerlendirildi. Ortalama operasyon süresi 
diagnostik prosedürlerde 26 dakika (20-90 dakika), 
terapötik prosedürlerde 53 dakika (35-120 dakika) 
olarak belirlendi. Operasyon süresinin bu kadar ge-
niş aralıkta olmasının sebebi cerrahi ekibin deneyimi 
ve hastanın daha önceden geçirdiği cerrrahi,  aldığı 
kemoterapi veya radyoterapiye bağlı olabilmektedir. 
Bu çalışamada yapılan terapatik prosedürlerin(n:87) 
büyük kısmı timik patolojiler (n:38,%48.3) için yapıl-
mıştır. Minimal invaziv cerrahi tekniklerdeki gelişmeler 
timektomi ameliyatlarının daha güvenli ve verimli bir 
şekilde yapılmasını sağlamıştır(16). Uniportal VATS 
tekniği de timektomi ameliyatları için  mantıklı ve gü-
venilir olduğu gösterilmiştir(17,18). Migliore ve ark 13 
hastada tek insizyon VATS ile timektomi  ameliyatı 
gerçekleştirdi,  ortalama operasyon süresini 164 da-
kika (45-275 dakika), hastane kalım süresini ortalama 
3 gün(2-5 gün) olarak rapor etmiştir(19). Tacconi ve 
ark uniportal VATS ile diagnostik amaçlı  mediastinal 
tümörü olan 24 hastada  %100 başarı elde ettiğini ra-
por etmiştir(20). Wu ve ark. mediastinal tümörü olan 
40 hastada terapatik amaçlı uniportal VATS gerçek-
leştirdi ve ortalama  insizyon uzunluğunu 3.22±0.79 
cm, ortalama postoperatif drenaj süresini ve hastane 
kalımı sırasıyla 2.10±1.55 gün ve 3.74±1.64 gün oldu-
ğunu belirtti. Postoperatif takip dönemini de(1-118 ay) 
cerrahi prosedüre ait komplikasyon  ve tümör nüksü 
olmadığını belirtti(21). Bu çalışmada ortalama ope-
rasyon süresi  diagnostik amaçlı operasyonlarda 26 
dakika, terapötik amaçlı operasyonlarda ise 53 daki-
ka olduğu tespit edildi. Ortalama posteoperatif drenaj 
süresi 1.3 gün, ortalama postoperatif hastane kalım 
süresi 2.4 gündür. Sadece 5 hastada postoperatif 
komplikasyon gelişmiş, mortalite gözlenmemiştir. Ta-
kip döneminde(1-25 ay) hiçbir hastada nüks gelişme-
di. Tanısal ve mediastinal lenfadenopatileri evreleme 
amaçlı yapılan uniportal VATS operasyonu morbidite 
ve mortalite olmadan başarıyla gerçekleştirdi(22). 3 
yıllık periodda Delgado ve ark.  ilk olarak 3 port VATS 
daha sonra  2 port ve son yılda tek-port VATS ile 200 
vakada lenfadenektomi yaptılar. Raporlarında en iyi 
görüntünün 2 ve 3 port ile yapılan VATS’a kıyasla tek-
port yaklaşım ile elde edildiğini belirttiler(23). Bu çalış-
mada  primeri meme kanseri olan 5 vakada ve primeri 
böbrek kanseri olan 3 vakada, toplam 8 vakada VATS 
operasyonu ile eksizyonel lenf nodu biopsisi gerçek-

leştirildi. Bu 8 hasta daha sonra onkolojik denetim al-
tında  adjuvan kemoterapi aldılar. 

Sonuç

Tek insizyon VATS mediastinal patolojilerde tanı te-
davi amaçlı kullanılabilecek güvenli bir yöntemdir. 
Kliniğimizde 2009’dan beri  azalmış oranda morbidi-
te(%4.5) ve mortalite(%0) ile tek insizyon VATS ope-
rasyonları yapılmakta olup, bu sonuçlar neticesinde 
mediastinal lezyonlar  için tek insizyon VATS kullanı-
mını tavsiye ediyoruz.
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Öz

Lomber intervertebral disk cerrahisinde vasküler ya-
ralanmalar nadir olmakla birlikte bazı komplikasyonla-
rı ölümcül olabilmektedir.

51 yaşında erkek hasta prone pozisyonunda posterior 
yaklaşımla L3-L4 intervebtebral disk cerrahisi sırasın-
da arteryel vasıfta kanama görülmesi üzerine tarafı-
mıza konsülte edildi. Abondan olan kanama görüldü 
ve acil laparotomi yapıldı. Retroperitonda hematom 
izlendi ve ekspojur sağlanarak abdominal aortaya ula-
şıldı. Abdominal aortanın posterior yüzeyinde kanama 
görüldü. Kompresyonla kanama kontrol altına alındı 
ve hemodinamik stabilite sağlandı. Uygun heparini-
zasyon sonrası vasküer klempler konuldu. Aortatomi 
yapılarak posterior duvardaki laserasyon primer ona-
rıldı. Hasta şifa ile taburcu edildi. 

Endovasküler yöntemlerin gelişmesi ve kolay ulaşımı 
günümüzde vasküler komplikasyonlarda sıkça tercih 
edilen yöntem olmuştur. Hemodinamisi anstabil olan 
hastalarda ise açık cerrahinin zaman kaybetmeden 
uygulanması hayat kurtarıcı olacaktır. 
 
Anahtar Kelimeler: Lomber disk cerrahisi, abdomi-
nal aort yaralanması.

Abstract
 
Vascular injuries rarely occur in lumbar intervertebral 
disc surgery but it may be fatal.

51-year-old male patient was operated for L3-L4 in-
tervertebral disc hernia via posterior approach. After 
arterial pulsatile hemorrhage was determined, case 
was referred to our clinic perioperatively for evaluati-
on. Massive hemorrhage was seen and we immedia-
tely put some guages on the field and turn the patient 
in supine position and emergency laparotomy was 
performed. Retroperitoneal hematoma was obser-
ved and abdominal aorta was reached by providing 
exposures. Bleeding occurred on the posterior surfa-
ce of the abdominal aorta. Bleeding was controlled 
by compression and hemodynamic stability was ac-
hieved. Vascular clamps were placed after applying 
appropriate heparine. Laceration of posterior wall of 
aortotomy was repaired. After proper heamostasis, 
operation terminated without any complications. Pa-
tient admitted to intensive care unit and after follow up 
the patient was discharged without any complications.
Today, endovascular systems preferred and success-
ful approaches were performed in some cases. But in 
hemodynamically unstable patients, open surgery still 
utmost preferred as a lifesaving procedure.time.

Keywords: Lumbar disc surgery, abdominal aortic 
injury
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Giriş

Lomber intervertebral disk cerrahisinde vasküler ya-
ralanmalar nadir olmakla birlikte insidansı %0.01-0.05 
dir(1).  Lomber bölge intervertebral disk cerrahisinde, 
büyük vasküler yapılara yakın komşuluk nedeniyle, 
vasküler yapılardaki hasarlar farklı şekillerde ortaya 
çıkmaktadır. Aorta, inferior vena cava(İVC), iliyak ar-
ter ve ven laserasyonları, arteriovenöz fistüller (AVF), 
psödoanevrizmalar ve derin ven trombozu(DVT) gibi 
komplikasyonlardan bazıları hayat kurtarıcı operas-
yonlar gerektirmekte olup %10’ lara varan mortalite 
bildiren yayınlar mevcuttur(2-3). Biz bu yazımızda fa-
tal seyri olabilen vasküler yaralanma komplikasyonu-
nu sunmayı amaçladık.

Olgu Sunumu

51 yaşında erkek hasta belinden sağ bacağına ya-
yılan ağrı, uyuşma ve yol yürüyememe şikayetleri 
sonrası, manyetik rezonans incelemede L3-L4 inter-
vertabral diskinde sağ protüzyona bağlı  sinir kökü-
ne bası olması ve medikal tedavi ile rahatlamaması 
sonucunda posterior yaklaşımla lomber disk cerrahisi 
operasyonuna alınıyor. Prone pozisyonunda L3-L4 
disk cerrahisi operasyonu sırasında intervertebral 
disk alanından fışkırır tarzda kanama olması nedeniy-
le kliniğimizce intraoperatif olarak acil şartlarda kon-
sulte edildi. İntraoperatif değerlendirmede, operasyon 
alanının derininden gelen arteryel vasıfta kanamanın 
olduğu gözlendi. Hasta ivedilikle ikinci bir ameliyat 
masasına supin pozisyonunda alındı. Hipotansif ve 
taşikardik olan hastaya anestezi tarafından ivedilikle 
eritrosit süspansiyonları ve intravenöz (İV) sıvı gön-
derildi. Göbek üstü ve altı median kesi ile laporotomi 
yapıldı. Barsak ansları ılık ıslak kompreslerle ekarte 
edildi. Retroperitona ulaşıldı ve retroperitonda hema-
tom olduğu gözlendi. Retroperiton açılarak abdominal 
aortaya ulaşıldı. Eksplore edildiğinde iliyak bifurkas-
yonun 2cm kadar proximalinden bir kanama olduğu 
belirlendi. Yapılan gözlemde kanamanın aortanın 
posterior duvardan kanama olduğu kanaatine varıldı. 
Kanama kompresyonla kontrol altına alındıktan son-
ra, laserasyonun proximali ve distali vaskuler teyp-
lerle dönüldü. 5000 unite İV heparin uygulanması ve 
hemodinamik stabilite sağlanmasının ardından abdo-
minal aorta laserasyonun proksimalden (inferior me-
zenterik arterin distalinden) ve distalinden klemplendi. 
Kanamanın posterior duvarda olması nedeniyle tran-
saortik onarım tercih edildi. Aortatomi yapılarak pos-
terior duvardaki laserasyon görüldü. Laserasyon alanı 
4/0 prolen kullanılarak tek tek primer olarak onarıldı. 
Kanama alanı stabilize edildikten sonra aortotomi 4/0 
prolen sütürle kapatıldı. Genel kanama kontrolünün 
ardından batına 2 adet dren konularak hasta anato-
mik planda kapatıldı. Hastaya operasyon sırasında 4 
Ü eritrosit süspansiyonu verildi. Postoperatif anestezi 
yoğun bakım ünitesine stabil bir şekilde transfer edil-
di. Postoperatif 1. Ayında kontrol anjiyo bilgisayarlı to-
mografide ek problem saptanmadı (Resim 1).

Tartışma

Lomber disk cerrahisinde vasküler yaralanmalar çok 
sık gözlenmemekle birlikte, meydana geldiklerinde  
hayatı tehdit eden bir komplikasyon olabilmektedir. 
Operasyon sırasında gelişen ani hipotansiyon veya 
cerrahi alandan gözlenen majör kanama durumunda 
major vasküler yaralanma akla gelmeli ve hızla tedavi 
edilmelidir(4). Major vasküler laserasyonlar aort, infe-
rior vena cava, ana iliyak arter ve venleri içermekte-
dir(5). Bunun yanında median sakral arter, superior 
rektal arter, iliyak arterin dalları ve iliyak venlerin dal-
ları da yaralanabilmektedir.  Bunların dışında vaskü-
ler komplikasyonlar; psödoanevrizmalar, eşlik eden 
psödoanevrizma ile birlikte veya yalnız arteriovenöz 
fistüller ve derin ven trombozudur(6).

Vasküler yaralanmalar anterior ve posterior yakla-
şımda görülebilmektedir. Posterior yaklaşım lomber 
disk cerrahisinde sıklıkla tercih edilen yöntemdir. Bu 
yolla yaklaşımda vasküler yaralanmalarda genellikle 
kullanılan cerrahi aletin anterior longitudinal ligamenti 
penetre ederek retroperitona girmesi gösterilmekte-
dir(7). Vasküler yaralanma olasılığını arttıran birkaç 
risk faktörü de tanımlanmıştır; Anterior longitudinal 
ligamentin dejenerasyonu, abdominal radyoterapi, 
disk çevresindeki fibrozis, redo disk cerrahisi ve vent-
ral disk herniasyonu bunlardan bazılarıdır(8).  Yapılan 
çalışmalarda lomber disk seviyesi olarak en sık L4-L5 
cerrahisinde vasküler yaralanmalara rastlanmıştır(1). 
L3-L4 seviyesinde vasküler yaralanma meydana gel-
diğinde genellikle abdominal aort ve İVC etkilenmek-
tedir. L4-L5 ve L5-S1 disk cerrahisinde ise sıklıkla ili-
yak arter ve ven yaralanmaktadır(9).  Van Zitteren ve 

Resim 1: Postoperatif Kontrol Bilgisayarlı Anjiyo Tomografi 
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arkaşlarının (10) yaptığı çalışmada laserasyon en sık 
görülen yaralanma tipi olarak bulunmuş ve arteriyove-
nöz fistül, psödoanevrizma ve ikisinin birlikte kombi-
nasyonu sıklık sırasına göre sıralanmıştır. En sık ya-
ralanan damarları sırasıyla; ana iliyak arter(%51), ana 
iliyak ven(%23), İVC(%9) ve abdominal aorta(%5) 
olarak rapor etmişlerdir.

Semptom ve bulgular vasküler yaralanmanın şekline 
ve yerine göre farklılık göstermektedir. Cerrahi sıra-
sında ani hipotansiyon, taşikardi, aktif kanama major 
vasküler yaralanmayı göstermektedir ve hemen mü-
dahele edilmelidir. Anterior longitudinal ligament ve 
anterior anulus fibrozus yapılarının elastikiyetinden 
dolayı aktif kanamanın retroperitoneal alana doğru 
olabileceği ve akut dönemde bulgu vermeyebileceği 
bilinmelidir(11). Bu olgularda erken postoperatif dö-
nemde abdominal distansiyon ve rahatsızlık, hipotan-
sif seyir, volüm ihtiyacı bulantı ve kusma gibi bulgu-
lar görülebilmektedir. Genellikle daha geç dönemde 
tanı konulan durumlar psödoanevrizma ve AVF lerdir. 
AVF ler bazı vakalarda kardiak hastalık veya DVT gibi 
semptomlar gösterebilir. AVF nin bulguları bacaklar-
da ödem, üfürüm, alt ekstremitede tek taraflı venöz 
hipertansiyon ve yüksek debili kalp yetmezliği olabil-
mektedir(12).  Psodoanevrizmalar ise batında şişkin-
lik, pulsatil kitle ve vertebra korpuslarında erozyon  
veya  rüptüre olursa beklenmeyen şok gibi bulgular 
gösterebilir.

Hemodinamik olarak stabil olgularda tanıda; dopper 
ultrason, bilgisayarlı tomografi, manyetik rezonans 
görüntüleme ve anjiyografi  kullanılabilir. Vasküler 
yaralanmaların tedavisi yaralanmanın şiddetine, lo-
kalizasyonuna, tipine ve hastanın hemodinamik duru-
muna göre değişmektedir. Abondan kanama sonrası 
gelişen ani hipotansiyonda acil laparotomi sonrası 
vasküler yaralanma primer süturasyon, uç-uca anas-
tomoz veya greft interpozisyonunu gerektirebilir. Aor-
ta ve İVC tamirleri primer sütur tekniği ile tamir edi-
lebilmektedir. Aortadaki yaralanmanın yerine göre 
arteriyotomi uygulanarak damar içinden posterior 
duvardaki laserasyonlar tamir edilebilir(7). İVC büyük 
laserasyonlarına, geçmişte teknik olarak zayıf tamire 
ve sonrasında tromboza veya pulmoner emobolizme 
neden olmaktansa ligasyon yapılması tercih edilmiş-
tir. Bununla birlikte ilerleyen dönemde kronik venöz 
yetmezlik, bacak ödemleri ve venöz ulcusla karşıla-
şılmıştır(13). Aortacaval fistüller arteriyotomi veya ve-
notomi sonrası tamir edilebilir veya fistül bağlanarak 
divize edilebilir. Yüz güldürücü sonuçları nedeniyle 
endovasküler tedavi yöntemleri yaygın olarak kulla-
nılmaktadır(14). AVF ve psödoanevrizmalarda açık 
cerrahi tekniğe olan ihtiyaç endovasküler tedavilerde-
ki (kaplı stent, coil uygulaması) gelişim sonrası gide-
rek azalmıştır(12). Bizim vakamızda cerrahi alandan 
masif fışkırır tarzda kanama olması nedeniyle hasta-
nın hemodinamisinin bozulması beklenmeden hızlıca 
açık cerrahi teknik seçilmiş ve anestezi tarafından 
hızlıca kan transfüzyonu yapılmıştır.

Sonuç 

Lomber disk cerrahisinde vasküler yaralanmalar 
hayatı tehdit edici olduğundan dolayı tanının erken 
koyulması ve hızlı müdahele edilmesi gereken du-
rumlardır. Son yıllarda endovasküler tedaviler düşük 
morbidite ve mortalitesinden dolayı, seçilmiş endikas-
yonlu vakalarda tercih edilmektedir. Hemodinamisi 
anstabil olan veya cerrahi alandan abondan vasıfta 
kanama görülen hastalarda açık cerrahinin ilk seçe-
nek olarak tercih edilmesi vakit kaybının önlenmesi ve 
görerek tamir seçeneğinin kullanılabilmesi açısından 
uygun bir yaklaşım olacağı kanaatindeyiz.
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Öz

Diastematomiyeli, spinal kordun uzunlamasına yarıl-
masıyla ortaya çıkan, fibröz veya kemik bir septum ile 
ayrılabilen iki hemikord oluşumuna neden olan, nadir 
bir okült spinal disrafizm’dir. Diastematomiyeli izole 
olabileceği gibi, miyelomeningosel, meningosel, spi-
nal lipom, dermal sinüs, vertebral cisimlerin diğer seg-
mental anomalileri veya visseral malformasyonlar gibi 
diğer disrafizmlerle ilişkili olabilir. Bu malformasyonun 
izole formu, iyi prognoza sahiptir. Bu nedenle, diaste-
matomiyeli saptandığında doğru ebeveyn danışman-
lığı sağlamak için, diğer anomalileri dışlamak adına 
prenatal değerlendirme dikkatle yapılmalıdır. Dikkatli 
sonografik inceleme ile diastematomiyeli’nin prena-
tal tanısı mümkündür. Spinal kanalda ekstra ekojenik 
posterior odak saptanması, bu durum için oldukça 
spesifik bir prenatal işarettir. Mağnetik rezonans gö-
rüntüleme (MRG), diğer ilişkili malformasyonları dış-
lamak için faydalıdır. İzole diastematomiyeli, çok az 
veya ilişkisiz defisitle ortaya çıkabilir. Bu olgu sunu-
munda biz, rutin ikinci trimester sonografisinde tespit 
edilen izole bir diastematomiyeli olgusunu sunduk.

Anahtar Kelimeler: Diastematomiyeli, disrafizm, spi-
nal kanal, prenatal tanı

Abstract 

Diastematomyelia is a rare form of occult spinal dys-
raphism that is caused by longitudinal clefting of the 
spinal cord, which results in the formation of two hemi-
cords that may or may not be separated by a fibrous 
or bony spur. Diastematomyelia may be isolated or 
associated with other dysraphisms such as myelome-
ningocele, meningocele, spinal lipoma, dermal sinus, 
other segmental anomalies of the vertebral bodies or 
visceral malformations. The isolated form of this mal-
formation has a favorable prognosis. Thus to provi-
de accurate parental counseling, prenatal evaluation 
should be done carefully to exclude other anomalies. 
Prenatal diagnosis of diastematomyelia is possible 
with careful sonographic examination. Detection of an 
extra echogenic posterior focus in the spinal canal is a 
highly specific prenatal sign for this condition. Magne-
tic resonance imaging (MRI) is beneficial to exclude 
other associated malformations. Here we present a 
case of diastematomyelia detected at routine second 
trimester sonography.

Keywords: Diastematomyelia, dysraphism, spinal 
canal, prenatal diagnosis
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Giriş

Diastematomiyeli, spinal kordun uzunlamasına yarıl-
masıyla ortaya çıkan, fibröz veya kemik bir septum ile 
ayrılabilen iki hemikord oluşumuna neden olan, nadir 
bir okült spinal disrafizmdir (1,2). Kesin etiyolojisi bi-
linmemekle birlikte, intrauterin hayatın ilk günlerinde 
notokord’un anormal gelişimi sonucu ortaya çıktığı 
düşünülmektedir (3). Diastematomiyeli izole olabi-
leceği gibi, miyelomeningosel, meningosel, spinal li-
pom, dermal sinüs, vertebral cisimlerin diğer segmen-
tal anomalileri veya viseral malformasyonlar gibi diğer 
disrafizmlerle ilişkili olabilir (4). Bu malformasyonun 
izole formu iyi prognoza sahiptir (1-4). Burada rutin 
ikinci trimester sonografisinde tespit edilen izole bir 
diastematomiyeli olgusu sunulmaktadır.

Olgu

22 yaşında, gravida 1, para 0 hasta 21. gebelik hafta-
sında rutin sonografik taramaya alındı. Maternal obs-
tetrik ve medikal öyküde özellik yoktu. Ultrasonografik 
incelemede torasik bölgede hiperekojenik 11x9 mm’lik 
kitle saptandı (Şekil 1). Asimetrik hafif lateral ventrikü-
lomegali de gözlendi. Başka bir anormallik tespit edil-
medi. Diğer disrafizmleri dışlamak için fetal manyetik 
rezonans görüntüleme (MRG) yapıldı. MRG’de,spinal 
kanalda genişleme ve spinal kordda bölünme izlen-
di. Distal torakal bölgede bir kemik septum ile ayrı-
lan iki hemikord saptandı (Şekil 2). Maternal serum 
alfa-fetoprotein (AFP) seviyeleri normal sınırlardaydı. 
Ön tanıda izole diastematomiyeli düşünüldü. 23,30 ve 
36. haftalarda yapılan takip muayenelerinde, lateral 
ventrikül çapı ve omurganın görünümünde değişiklik 
olmaksızın normal fetal büyüme izlendi. 39. haftada, 
3300 gr ağırlığında ve 1-5. dakikada APGAR skoru 

8 ve 10 olan erkek bebek normal vajinal yolla doğur-
tuldu. Postnatal görüntüleme torasik diastematomiye-
li’nin prenatal tanısını doğruladı. Yenidoğan muaye-
nesinde vertebral kolonu örten cilt intakt görünümde 
ve nörolojik muayene olağandı, bu bölgede lokalize 
tüylenme artışı mevcuttu. Yenidoğan pediatri ve beyin 
cerrahisi bölümleri tarafından takibe alındı.

Tartışma

Diastematomiyeli tüm konjenital spinal anomalilerin % 
4-9’unu oluşturur (5). İki tip diastematomiyeli tanım-
lanmıştır: Tip 1 diastematomiyeli, her hemikord kendi 
dural kılıfına sahiptir, Tip 2 diastematomiyelide ise he-
mikordlar ortak bir dural kılıfla kaplıdır (1-5). Çoğu ol-
guda, lezyonlar, omurganın alt torasik ve üst lomber kı-
sımlarında bulunur (5). Ek olarak, diastematomiyeli’nin 
kız fetüslarda daha sık gözlendiği rapor edilmiştir (6).

Diastematomiyelinin sonografik özellikleri arasında, 
koronal düzlemde spinal kanalın genişlemesi ile ak-
siyal planda anterior ve posterior duvarlar arasındaki 
spinal kanal ve etkilenen spinal segmenti örten sağ-
lam deri ve yumuşak dokular arasında geçiş yapan 
ek bir ekojenik odak yer alır (5, 6). Diastematomiyeli 
ayırıcı tanısında izole meningosel, intraspinal lipom 
ve diğer kapalı disrafizm tipleri yer alır (7). Ayrıca 
prognozu olumsuz yönde etkileyen eşlik edebilecek 
diğer anomaliler açısından da detaylı araştırma yapıl-
malıdır. Prognoz ve danışmanlığın değişeceği diğer 
nöral tüp defektleri ayırıcı tanıda göz önünde bulun-
durulmalı ve lezyonun üzerinde uzanan sağlam deri, 
normal maternal serum AFP ve diğer intrakranial 
bulguların (limon, muz bulgusu gibi) olmaması du-
rumunda izole diastematomiyeli lehine düşünülmeli-
dir (1-4). Fetal MRG, spinal kanal ve iki hemikordun 

Şekil 1: Torasik spinal kanalda izlenen ekojenik odağın so-
nografik görünümü

Şekil 2: Distal torasik bölgede diastematomiyeliyi göste-
ren fetal MRG görüntüsü
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büyüklüğünü ve myelomeningosel, tethered kord ve 
lipom gibi malformasyonları araştırmak için ikinci ba-
samak görüntüleme yöntemidir. Spinal kord ve konus 
medullaris T2 sekanslarda açıkça görülürken, eğer bir 
kemik düzensizliği/septum varsa yine T2 sekanslarda 
hipointens bir yapı olarak görülecektir (1). Eşlik eden 
spinal kord anomalilerini saptamada diğer yardım-
cı yöntemler arasında maternal serum AFP ve yanı 
sıra amnion mayi AFP ve asetilkolinesteraz seviyeleri 
yer alır. İzole olgularda bu seviyelerin normal olması 
beklenir (8). Bildirilen vakalarda karyotip incelemeler-
de herhangi bir patoloji saptanmamıştır (1-8). Bizim 
olgumuz prenatal dönemde amniosentez işlemini ka-
bul etmediğinden amnion mayi AFP-asetilkolinesteraz 
düzeyleri ve karyotip çalışılamamıştır.

Has ve arkadaşlarının çalışmasında tanı sırasındaki 
ortalama gestasyonel yaş 21.1 ± 3.9 hafta olarak be-
lirtilmiş ancak bir olguda 13. hafta gibi erken dönem-
de diastematomyeli tespit edilmiştir (4). Sonografideki 
gelişmeler ve deneyim arttıkça bu anomalilerin tanısı 
1. trimester gibi erken dönemlere çekilebilir (9).

Diastematomiyelide kutanöz bulgular görülebilir ve en 
sık gözlenen deri bulgusu olguların % 56’sında görü-
lebilen üstteki cildin hipertrikozudur. Kapiller heman-
jiyom (% 26), dermal sinüsler (% 22) ve subkutanöz 
lipomlar (% 11) da artan sıklıkta tespit edilmiştir (1-3).

Diastematomiyeli olgularında hastalar asemptomatik 
olabilir (% 50) ya da semptomlarla ve tethered kord 
sendromunu düşündüren ilerleyici nörolojik defisitler-
le birlikte olabilirler. Bireysel semptomlar ve nörolojik 
defisitler arasında sırt ve ekstremite ağrıları, yürüme 
bozuklukları, mesane ve bağırsak disfonksiyonu, mo-
tor zayıflıklar ve alt ekstremitelerde duyusal defisitler, 
ilerleyici spinal deformite skolyoz, çarpık-ayak defor-
mitesi ve sempatik distrofi sayılabilir (1-3,10). İzole 
diastematomiyelinin cerrahi onarım ile mükemmel bir 
prognozu vardır, buna karşılık kifoskolyoz gibi ilişkili 
nöral tüp anormalliklerine sahip vakalar, ilişkili anor-
malliğin şiddetine bağlı değişken prognoza sahiptir. 
Nörolojik fonksiyon kaybını önlemek için cerrahi te-
davi gereklidir ve genellikle yaşamın ilk yılında elektif 
olarak gerçekleştirilir (5). Bu nedenle olguların erken 
tanınması ve takibi önem kazanmaktadır.

Sonuç olarak, dikkatli sonografik inceleme ile diaste-
matomiyelinin prenatal tanısı mümkündür. Spinal ka-
nalda ekstra ekojenik posterior odak saptanması, bu 
durum için oldukça spesifik bir prenatal işarettir. MRG, 
diğer ilişkili malformasyonları dışlamak için faydalıdır. 
İzole diastematomiyeli, çok az veya ilişkisiz defisitle 
ortaya çıkabilir. Bu nedenle, diastematomiyeli saptan-
dığında doğru ebeveyn danışmanlığı sağlamak için, 

diğer anomalileri dışlamak adına prenatal değerlen-
dirme dikkatle yapılmalıdır.
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OLGU SUNUMU CASE REPORT

Med J SDU / SDÜ Tıp Fak Derg u 2019:26(3):344-347 doi: 10.17343/sdutfd.453896

Öz

Tiroidin primer malign teratomu oldukça nadir görülen 
bir tümördür. Literatürde olgu sunumu ve olgu serileri 
olarak bildirilmiştir. Malign tiroid teratomları oldukça 
agresif seyirli tümörlerdir.  Bu olgu sunumunda his-
topatolojik bulgular ve immünhistokimyasal yöntemler 
ile tanısını koyduğumuz 39 yaşında kadın hastadaki 
tiroidin primer malign teratomunu sunmayı amaçladık. 

Anahtar Kelimeler: Tiroid, malign teratoma, primer

Absract

Primary malignant teratoma of thyroid gland is a rare 
neoplasm. There are case reports and case series in 
the literature. Malignant teratoma of thyroid gland was 
reported to be an aggressive neoplasm.  In the current 
case report we aimed to present a 39 years old wo-
men with malignant thyroid teratoma diagnosed with 
histopathologic and immunohistochemical methods. 

Keywords: Thyroid, Malignant Teratoma, Primary

Giriş

Teratomlar sıklıkla over ve testiste görülmekle birlikte 
daha az sıklıkta mediastende, retroperitonda ve daha 
da nadir olarak santral sinir sistemi, karaciğer, nazal 
sinüs, servikal bölge ve tiroidde görülür (1). Teratom-
lar, ektoderm, mezoderm ve endoderme ait 3 germ 
tabakasını da içeren germ hücreli tümörlerdir (2, 3). 
Çocukluk döneminde görülen ekstragonadal teratom-
lar genellikle benign olarak bildirilmiştir (3, 4, 5).  Ti-
roidin primer malign teratomu bir çalışmada 19 vaka, 
başka bir çalışmada 14 vaka olarak bildirilmiştir (6, 
7). Biz de kliniğimizde ilk defa tanısını koyduğumuz, 
oldukça nadir olarak görülen tiroidin primer malign te-
ratomasının sitolojik ve histopatolojik bulgularını sun-
mayı amaçladık.

Olgu

39 yaşında kadın hasta 1 ay önce boyunda şişlik şi-
kayeti ile hastanemize başvurdu. Hastanın geçmişte 
aldığı bir tedavi ve aile öyküsü yoktu. Fizik muayene-
de tiroid palpable olarak izlendi. Laboratuvar bulgula-
rından kalsiyum hafif düşük (8 mg/dl) olarak izlenmiş 
olup tiroid fonksiyonları ve diğer testlerinde anlamlı 
bir özellik gözlenmedi. Boyun ultrasonografisinde ti-
roid bezi sağ lob loju ile uyumlu bölgede izohipoeko-
ik iç yapıda sınırları belirgin 17x8 mm ve 16x8 mm 
boyutlarında 2 adet solid yuvarlak görünümlü lezyon 
izlenmiş olup tiroid bezi sol lobunda 3 adet birbirine 
komşu nodüler görünümde solid lezyon gözlenmiştir. 
Boyunda büyükleri submandibular alanlarda sağda 
yaklaşık 13x5 mm, solda büyüğü yaklaşık 17x5 mm 
boyutlarında olmak üzere her iki servikal zincirde yağ-
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lı hilusu korunmuş çok sayıda lenf nodu gözlenmiştir. 
Sağ lobda tariflenen solid lezyonlardan yapılan ince 
iğne aspirasyon biyopsisine ait yayma preparatlar 
kliniğimizde PAP ve Giemsa boyaları ile boyandık-
tan sonra mikroskopik incelemede sellüler, sıkışma 
artefaktı gösteren, koyu nükleuslu, sitoplazması se-
çilemeyen tabakalar oluşturmuş atipik hücre grup-
ları izlenmiştir. Arada lenfosit, apopitotik cisimcikler 
ve hücre kırıntıları içeren histiyositler görülmüş olup 
olgu lenfoid malignite veya epitelyal malignite yönün-
den kuşkuludur olarak rapor edilmiştir ( Resim 1, 2). 
Sitoloji raporu sonucu ile hastaya uygulan total tiroi-
dektomi materyallinde makroskopik olarak sağ lobda 
lokalize 5x4x3,5 cm ölçülerinde sağ lobu tama yakın 
dolduran cerrahi sınıra bitişik düzensiz sınırlı yer yer 
çevresinde bütünlüğü bozulmuş kapsül benzeri yapı 
bulunan solid beyaz renkli, kistik kanamalı alanlar içe-
ren tümöral lezyon izlendi. İstmus ve sol loba ait kesit-

lerde özellik izlenmedi. Materyalin tamamı örneklendi. 
Mikroskopik incelemede komşuluğunda lenfositik tiro-
iditis ile uyumlu alanlar izlenen arada matür kıkırdak 
dokusu, benign görünümde gland yapıları, hiposellü-
ler miksoid görünümde alanlar izlenen çoğu alanda 
küçük hiperkromatik nükleuslu sellüler görünümde 
belirgin bir patern göstermeyen solid hücre grupların-
dan oluşan tümör odakları dikkati çekti (Resim 3, 4). 
Tümörde birkaç odakta rozet benzeri yapılar gözlen-
di. 40x’lik büyütmede 4 odaktan fazla immatür alan 
izlendi (Resim 5). Vasküler boşluk invazyonu dikkati 
çekti. İmmünhistokimyasal çalışmada TTF-1, CK7, 
CK20, CD34, CDX2, PanCK, sinaptofizin ile tümörde 
farklı alanlarda boyanma gözlendi. Tiroglobulin ile tü-
mör komşuluğunda izlenen normal tiroid dokusunda 
boyanma izlendi (Resim 6). Ki67 ile en yoğun olduğu 
alanda %25 nükleer ekspresyon izlendi.

Resim 1-2: İnce iğne aspirasyon biyopsisine ait yayma preparetlarda ezilme artefaktı gösteren, natürü net olarak seçile-
meyen, yer yer farklı morfolojide hücre grupları (Giemsa, 100x ). 

Resim 3: Solid hücre grupları, teratoma ait kolumnar epitel-
le döşeli gland yapıları (H&E, 100x).

Resim 4: Normal tiroid dokusu komşuluğunda solid hücre 
grupları, matür kıkırdak dokusu, kolumnar epitelle döşeli 
gland yapıları (H&E, 20x).
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Tartışma

Primer tiroid teratomlarının çoğu 1 yaşından küçük 
infantlarda görülür (2,8). Erişkinde ilk malign tiroid 
teratomu 1954 yılında bildirilmiştir (9, 10, 11). Malign 
teratomlar geneklikle orta yaş kadınlarda izlenir (7). 
Malign tiroid teratomları agresif tümörlerdir (2, 5). Lite-
ratürdeki 14 malign tiroid teratoma vakasının sadece 
8 tanesinde histolojik örnekleme yapılabilmiştir (11). 
WHO 2017 Sınıflamasında tiroid tümörleri yeniden sı-
nıflandırılmış olup germ hücreli tümörler benign tera-
toma (grade 0-1), immatür teratoma (grade 2), malign 
teratoma (grade 3) olmak üzere 3 alt gruba ayrılmıştır 
(12). WHO 2017’de 109 adet teratomanın bildirildiği 
bir seride tümörlerin 62’si matür, 29’u immatür, 18’i 
malign teratoma olup malign teratomaların 12 tane-
si kadın 6 tanesi erkek hastadır (12).  Bizimde has-
tamız orta yaş kadın olup hızlı büyüyen kitle nedeni 
ile hastaneye başvurmuştur. Hastamızda tiroidde ele 
gelen kitle tespit edilmiş olup başka bir semptom, kli-
nik bulgu izlenmemiştir.  WHO 2017‘de malign tiroid 
teratoma vakalarında tümör boyutu ortalama 8,7 cm 
olarak bildirilmiştir. Bizim vakamızda tümör 5 cm uzun 
eksene sahiptir. Tümörün primer tiroide ait olduğunu 
anlamak için komşuluğunda normal tiroid dokusu-
nu görmek gerekir (12). Bizim vakamızda da tümör 
komşuluğunda normal tiroid dokusu izlenmiştir. Tiro-
id teratomaları sınıflanırken grade 0: tamamen matür 
dokudan oluşur, grade 1: az miktarda immatür kompo-
nent gözlenen genel olarak matür görünümde, x40’lık 
objektifte 1 immatür odak, grade 2: x40’lık objektifte 
2-4 immatür odak içeren,  grade 3: x40’lık büyütmede 
4’ten fazla immatür odak içeren şeklinde sınıflandırıl-
mıştır (12). Bizim olgumuz x40’lık büyütmede 4’ten 

fazla immatür odak içermesi sebebi ile malign olarak 
değerlendirilmiştir. Teratoma olgularında ayırıcı tanı-
da akla lenfoma, küçük hücreli karsinoma, medüller 
karsinoma, embriyonel rabdomyosarkoma ve akciğe-
rin metastatik küçük hücreli karsinoması akılda tutul-
malıdır. Vakamızın sitoloji preparatlarında da lenfoid 
bir malignite kuşkusu dışlanamamıştır. Kesin tanıda 
immünhistokimyasal çalışma faydalıdır. Tanı alalı 4 ay 
geçmiş olan hastamız hala hayattadır. 

Sonuç

Malign teratoma tiroidde nadir olarak görülür. Primer 
diyebilmemiz için çevresinde normal tiroid dokusunu 
görmemiz gereklidir. Tiroidin teratomlarında histopa-
tolojik olarak gradeleme yapılmaktadır. Malign tera-
toma (Grade 3) diyebilmek için kriterler belirlenmiştir. 
Bu kriterlerin varlığını veya yokluğunu gösterebilmek 
için tümörün tama yakınının makroskopik olarak ör-
neklemesi gerekmektedir. Ayırıcı tanılar akılda tutul-
malı immünhistokimyasal çalışmalar ile tanının teyidi 
sağlanmalıdır.
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Resim 5: Tümörde izlenen yaygın immatür odaklar (H&E, 
100x).

Resim 6: immünhistokimyasal olarak çalışılan Tiroglobu-
lin ile tümör komşulundaki normal tiroid dokusunun yaygın 
ekspresyonu (100x).
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Öz

Parkinson Hastalığı (PH), substantia nigra pars com-
pacta’daki dopaminerjik nöronların progresif kaybı, 
striatal dopamin seviyesinde azalma ve dopaminerjik 
liflerin kaybıyla karakterizedir. PH’ındaki nöronal de-
jenerasyon sürecinde; oksidatif stresin, aktive edilmiş 
mikroglia hücrelerinin ve nöroinflamasyonun rolü ol-
duğu bilinmektedir. Mikroglial aktivasyon; proinflama-
tuar sitokinler,  reaktif oksijen ve nitrojen türleri gibi 
zararlı maddelerin salıverilmesine neden olarak dopa-
minerjik nöron dejenerasyonundan genellikle sorumlu 
tutulmaktadır. PH, yoğun araştırma konusu olmasına 
rağmen hastalığın patogenezinde yatan mekanizma-
lar tam olarak anlaşılamamıştır. Dolayısıyla, bu süreci 
tamamen önleyen bir tedavi de bulunamamıştır. Bu 
derlemede, PH patogenezinde yer alan nöroinflamas-
yon süreçleri incelenmiştir.

Anahtar Kelimeler: Parkinson hastalığı, nöroinfla-
masyon, mikroglia

Abstract

Parkinson’s disease (PD) is characterized by the loss 
of nigral dopaminergic neurons, loss of striatal dopa-
minergic fibers and reduction of the striatal dopami-
ne levels. It is known that oxidative stress, activated 
microglial cells and neuroinflammation are in neuro-
degeneration process of PD. Microglial activation is 
most likely responsible for dopaminergic neuron de-
generation through the release of harmful substances 
such as proinflammatory cytokines, reactive oxidative 
species and nitrogen species. Although a issue den-
se search, the mechanisms underlying patogenesis 
of PD have been incompletely understood. Therefore, 
treatment exactly prevent the duration, has not dis-
covered. In the present review, neuroinflammation 
processes are located in the pathogenesis of PD, are 
aimed.

Keywords: Parkinson’s disease, neuroinflammation, 
microglia 

Giriş

Parkinson Hastalığı (PH), 65 yaş üzeri kişilerde en 
sık görülen ikinci nörodejeneratif bozukluktur (1, 2). 
Nigral dopaminerjik nöron kaybıyla karakterize olan 
(3-8) bu hastalığın tedavisi semptomlara yönelik ya-
pılmaktadır. PH tanısındaki temel zorluk, hastaların 
nigrostriatal dopaminerjik nöronlarının yarısından faz-
lası hasara uğrayana kadar tipik motor semptomların 
görülmemesidir (9). Ayrıca, hastalığın patogenezinde 
rol alan substantia nigra (SN) nöronlarının dejenere 

olmasının sebebi tam olarak anlaşılamadığı için bu 
süreci tamamen önleyen bir tedavi de bulunamamış-
tır. PH ile mücadele etmek için çok az sayıda ilaçla 
tedavi yöntemi vardır ki, kullanılan bu ilaçlar da maa-
lesef ileriki aşamalarda ciddi yan etkilere neden olabil-
mektedir. Bu sebeple PH patogeneziyle ilgili çalışma-
lar yoğun olarak yapılmaktadır. 

Birçok nörolojik hastalığın patogenezinde inflamasyo-
nun önemli rol oynadığı düşünülmektedir. Bir derleme-
de, beyin hücrelerinin stres ve akut olaylar karşısında 
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nöroinflamasyonu tetiklemesiyle, inflamasyon yanıtını 
daha da alevlendirdiği belirtilmiştir (10). Bu derlemede 
PH’nın patogenezinde yer alan nöroinflamasyon sü-
reçleri ve önemi açıklanmaya çalışılmaktadır. 

Parkinson Hastalığında Nöroinflamasyon
Kronik hastalıklardaki çoğu semptomların enflama-
tuar yolaklardaki disregülasyonun bir sonucu olduğu 
belirtilmiştir  (11). İnsan, hayvan çalışmaları (12,13) 
ve terapötik çalışmalar, PH’ında bir nöroinflamatuar 
kaskadının varlığını desteklemektedir (13).

Bu hastalıkta, çevresel toksinler ve genetik faktörleri 
kapsayan çeşitli mekanizmaların striatum ve SN’da 
nöronal hasarı başlattığı ve nöroinflamatuar hücre-
lerin aktivasyonunun da bu nörodejeneratif süreci 
kötüleştirdiği bildirilmiştir (14). Ayrıca, farelerde ve 
dopaminerjik nöron kültüründe lipopolisakkarit (LPS) 
uygulaması sonucunda oluşan nöroinflamasyonun, 
dopaminerjik nöron ölümüyle ve α-sinükleinin çözün-
meyen sitoplazmik içeriğinin nigral nöronlarda biriki-
miyle ilişkili olduğu sonucuna varılmıştır (15). 

PH bulunan kişilerin SN’larında, proinflamatuar me-
diyatörlerin ekspresyonunda artışla beraber, aktive 
edilmiş mikroglia hücreleri (6) ve T lenfositleri tespit 
edilmiştir (6,16). Son zamanlardaki bulgulara göre; 
tümör nekrozis faktör-α (TNF-α), prostaglandin E2 
(PGE2), nitrik oksit (NO), serbest radikaller ve diğer 
aktive edilmiş immun hücrelerin ürünleri gibi çok sayı-
da inflamatuar mediyatör, birçok Parkinson modelinde 
nigral dopamin üreten nöronların dejenerasyonunda 
rol oynamaktadır (16). Duke ve ark. PH ve kontrol va-
kalarındaki SN’nın lateral tabakasındaki gen ekspres-
yonu düzeylerini karşılaştırmışlar ve çalışmalarında; 
mitokondrial elektron transportu zincirindeki subüni-
teleri ve proinflamatuvar sitokinleri kodlayan genle-
rin ekspresyonunda artış gözlendiğini belirtmişlerdir 
(17). Ayrıca deksametazon gibi antienflamatuar ilaç-
ların 1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridin (MPTP) 
ve LPS’nin indüklediği toksisiteye karşı nöroprotektif 
etkiye sahip olduğu gösterilmiştir (16). Epidemiyolojik 
çalışmalara göre; kronik olarak non-steroidal antienf-
lamatuar ilaç (NSAİİ) kullanımının hastalarda Alzhei-
mer ve Parkinson gelişmesi riskinin daha az olduğu 
rapor edilmiştir (18). Buna ek olarak, bir derlemede 
İbuprofen kullanımının PH gelişmesi riskini azaltabi-
leceği belirtilmiştir (9). Bununla birlikte, ibuprofenin 
ratlarda rotenonun indüklediği motor ve depresif dav-
ranış üzerine etkisini araştıran Zaminelli ve ark. ilacın 
bu bozuklukları geri çevirdiğini göstermişlerdir (19).
 
Normal fizyolojik şartlar altında, aktive edilmiş T ve 
B- lenfositler santral sinir sisteminde yüksek miktarda 
bulunmaktadır. Santral sinir sistemindeki enfeksiyon 

veya yaralanmanın ardından glial hücreler tarafından 
interlökin-1β (IL-1β) ve TNF-α gibi proinflamatuvar 
sitokinlerin üretimi artmaktadır. Santral sinir siste-
mindeki bu akut nöroinflamasyonun yaralanma veya 
enfeksiyondan sonra gelişen homeostazi açısından 
yararlı olduğu düşünülmektedir. Ancak kronik nöroinf-
lamasyonun santral sinir sistemini hasara uğrattığı ve 
reaktif oksijen türleri (ROT) oluşumuna sebep olduğu 
bilinmektedir (20). Chung ve ark. (2010) yaptığı bir ça-
lışmada; MPTP’nin indüklediği Parkinson modelinde 
farelerin SN’larında TNF-α, IL-1β gibi proinflamatuar 
sitokinlerin arttığı gösterilmiş ve bunun dopaminerik 
nöronların ölümüne sebep olabileceği bildirilmiştir 
(21). Bununla ilişkili olarak; TNF sinyalizasyonunu 
bloklamak için yapılan dominant negatif TNF aşırı 
ekspresyonunun, 6-hidroksi dopamin (6-OHDA) ile 
indüklenen hücre ölümünde nöronları etkili şekilde 
koruduğu gösterilmiştir. Ayrıca interlökin-18’i geçer-
siz olan farelerde MPTP uygulamasının dopaminerjik 
nöron kaybını azalttığı da gösterilmiştir (7). 

PH’ındaki T hücrelerinin beyin infiltrasyonunun ast-
rogliozisten önce, mikroglial aktivasyondan sonra ol-
duğu belirtilmiştir. Buna ek olarak; TNF-α, IL-1β gibi 
proinflamatuar sitokinlerin toksik reaktif türler üreten 
indüklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) veya COX-
2 enzimlerinin ekspresyonunu indükleyebilmektedir 
(15). Parkinsonlu bireylerden alınan beyin örnekle-
rinin post mortem incelemelerinde, iNOS ve COX-2 
gibi inflamasyonla ilişkili enzimlerin bulunduğu belirtil-
miştir (9). Yapılan bir çalışmaya göre; PH’nda ventral 
midbrain’deki COX-2 ekspresyonunun kontrole göre 3 
kat arttığı bulunmuştur. Bunun yanı sıra, post mortem 
çalışmalarda  COX-2’nin majör enzimatik ürünü olan 
PGE2’nin kontrol dokusuna kıyasla Parkinson belirtisi 
gösteren beyin dokusunda daha yüksek olduğu gös-
terilmiştir (22). Liberatore ve ark.’nın yaptığı bir çalış-
mada, MPTP uygulanan farelerde iNOS miktarında 
artma ve iNOS geni olmayan mutant farelerin MP-
TP’nin indüklediği dopaminerjik nöron dejenerasyo-
nuna karşı koruyucu etki gösterdiği belirtilmiştir. Diğer 
bir ifadeyle, iNOS’un MPTP’nin indüklediği dejeneras-
yonu tetiklediği rapor edilmiştir (23).

Mikroglia ve Parkinson Hastalığı
Mikroglialar, santral sinir sistemindeki yerli makrofaj 
olarak bilinen (24) nöroinflamatuar hücrelerdir (22). 
Bu hücrelerin yüksek yoğunlukta olduğu beyin bölge-
lerinde midbrain dopaminerjik nöronlar bulunmaktadır 
(25). Enfeksiyon, doku hasarı, toksik protein birikimi 
gibi tetikleyici sinyaller mikroglia aktivasyonuna ne-
den olmaktadır. Proinflamatuar sitokinleri üreten akti-
ve edilmiş mikroglia, aynı zamanda ROT’un ana kay-
nağıdır (26). Glial-aktivasyon kaynaklı oksidatif stres 
ve enflamatuar moleküllerin hayvan modellerindeki ve 
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Parkinson hastalarındaki dopaminerjik nöron ölümün-
de önemli rol oynadığı bilinmektedir. Bu mekanizma; 
mikroglial aktivasyon, reaktif astrositler, hasarlanmış 
kan beyin bariyeri ve sızan periferik immun hücreler-
den oluşmaktadır (Şekil-1) (27). 

 
Şekil-1: PH’ndaki nöroinflamatuar proseslerin şematik gös-
terimi. Chung YC 2010 (27)’den modifiye edilmiştir. 
(KBB: Kan beyin bariyeri)

İnflamasyon ve PH arasındaki ilişki ilk kez 1988 yılında 
McGeer ve arkadaşlarının postmortem çalışmasında 
PH olan kişilerdeki SN bölgesinde aktive edilmiş mik-
roglia varlığının gösterilmesiyle ortaya çıkmıştır (26, 
28). Ancak, Parkinson sendromlarındaki mikrogliozisi 
tetikleyen uyarılar tam olarak bilinmemektedir (14). 

Reaktif mikrogliozis ve daha az olmak üzere astrog-
liozis PH’nın belirleyici özelliklerindendir (29). Klasik 

mikroglia aktivasyonu; nöronları yaralanmaktan ko-
rumakta, beyindeki homeostaz (7) ve beyne yapılan 
akut saldırılarda nöronların hayatta kalması için ge-
rekli görülmektedir (30). Diğer taraftan, dinlenim du-
rumundaki mikroglia fonksiyonu ile ilgili bilgiler azdır 
(27). Mikroglia, aktivasyonunun resolüsyonunda din-
lenim fazına yeniden dönmektedir. Fakat PH’nda, kro-
nik mikroglia aktivasyonunun olduğu bildirilmiştir (7). 
Tekrarlayan kafa travması veya pestisid maruziyeti, 
kronik sistemik hastalıklar ve/veya uzun süren beyin 
enfeksiyonları, protein agregatları ile meydana gele-
bilen mikroglia aktivasyonunun kronikleşmesi, nöron-
ların yaşamı ve ölümleri arasındaki dengeyi bozduğu 
bildirilmiştir (25). LPS ile yapılan SN’daki mikroglial 
aktivasyon, GABAerjik ve serotonerjik nöronları ayı-
rarak dopaminerjik nöronlarda dejenerasyona sebep 
olmaktadır. Bu da dopaminerjik nöronların inflamas-
yona selektif hassasiyetini göstermektedir (31).

Yapılan çalışmalarda parkinsonlu hastaların beyin-
lerinde (20, 32) ve serebrospinal sıvılarında proinf-
lamatuar değişiklikler olduğu (15, 31), TNF-α, IL-1β 
gözlenildiği belirtilmiştir. Bu sitokinlerin nörotoksisite 
etkilerinin oluşmasında temelde 2 mekanizma vardır 
(15):

1- Direkt mekanizma (Dopaminerjik nöronlar üzerin-
deki resepörlere bağlanarak)

2- İndirekt mekanizma (Glial-hücre aktivasyonu ve 
enflamatuar faktörlerin ekspresyonu)

Nöroinflamasyon meydana geldiğinde beyinde mik-
roglia aktive olmakta ve sonra sitokinler, kemokinler, 
ROT (30), ve reaktif nitrojen türleri (1) salıverilmekte-
dir (Şekil-2). Bu sitokinlerin, ROT ve NO ile sonuçla-
nan nikotinamid adenin dinükleotid fosfat oksidaz ve 
iNOS’u aktive ettiği belirtilmiştir (31). Mikroglial akti-
vasyonunu baskılayan ajanların, PH’na karşı nöropro-
teksiyon amaçlı aday ilaç olabileceği belirtilmektedir 
(14).
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Şekil-2: Aktive edilmiş mikrogliadan ve ast-
rositlerden salıverilen enflamatuar mediya-
törlerin dopaminerjik nöronlar üzerine etkileri. 
Nolan 2013 (9)’ten modifiye edilmiştir. (KBB: 
Kan beyin bariyeri, NO: Nitrik oksit, ROS: Re-
aktif oksijen türleri)
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Mikroglial aktivasyonunun, farelerde α-sinükleinin 
aşırı üretilmesine sebep olduğu belirtilmiştir. Bu yüz-
den mikroglial aktivasyon; gen manuplasyonları veya 
nörotoksinlerle indüklenen parkinsonizmdeki hayvan 
modellerinin genel bir özelliği olarak nitelendirilmek-
tedir. Ayrıca nöronal dejenerasyona sebep olan olay-
larda mikroglial aktivasyonun direkt rolünün olduğu 
yapılan bir çalışmada desteklenmiştir (15). Minosiklin 
gibi mikroglia inhibitörü kullanımının, PH modellerinde 
nöronları koruyucu yönde etki gösterdiği bildirilmiştir 
(16). 

Astrositler ve Parkinson Hastalığı
Astrositler, beyinde fazla miktarda bulunan hücrelerdir 
(33) ve beyin volümünün %20-50’sini oluşturmaktadır 
(27). Bu hücrelerin nöroinflamasyonda (33) ve beyin-
deki antioksidan savunmada rol oynadığı belirtilmiştir 
(27). Ayrıca, nöronların hayatta kalmasında ve geliş-
mesinde önemli olan glial hücre kaynaklı nörotrofik 
faktör ve beyin kaynaklı nörotrofik faktör gibi büyüme 
faktörleri astrositlerden salındığı bilinmektedir (34). 
Bu hücreler aktive edilmiş mikroglianın ve astrositlerin 
santral sinir sisteminde aktifleşmiş immun cevaptan 
sorumlu olduğu ve dopaminerjik nöronal ölümle ilişkili 
bölgelerde bulunduğu bildirilmiştir (35). Parkinsonlu 
hastaların SN’larındaki astroglial hücre yoğunluğunun 
%30 oranında arttığı bildirilmiştir. Ama bu hücrelerin 
patolojik süreçteki rolü tam olarak bilinmemektedir 
(15). 

Sonuç

Yapılan çalışmalara göre; hem familyal hem de spo-
radik PH’nın başlamasında patolojik süreçler sorum-
lu tutulmakta ve hastalığın ilerlemesindeki belirleyici 
faktörler inflamasyon ve immun cevap olarak görül-
mektedir (7, 36). Ayrıca; nöroinflamasyonun hücre 
hasarına, ölümüne ve dolayısıyla ortaya çıkan fonksi-
yonel yetersizliklere ve davranışsal bozukluklara ne-
den olduğu bildirilmiştir (10). PH’ndaki dopaminerjik 
nöron kaybı mekanizmalarının aydınlatılabilmesi için 
nöroinflamasyon çalışmaları büyük bir öneme sahip-
tir. Bununla ilişkili olarak; günümüzde PH’nın tedavisi 
için nöroinflamasyon yolakları ve bu yolakların ürün-
leri üzerinde durulmakta ve terapötik ajan geliştirilme-
ye çalışılmaktadır. Bu derlemede PH patolojisindeki 
inflamasyon süreçleri, çeşitli mekanizmalarla açıklan-
maya çalışılmıştır.
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Öz

Plateletten zengin fibrin (PZF) doğal yollardan oluşan 
bir fibrin bazı ve ikinci-jenerasyon trombosit konsant-
residir. Farklı büyüme faktörleri ve sitokinlerin sekres-
yonu, osteoblast adezyonunu kolaylaştırıcı etkisi ve 
kollajen protein ekspresyonunun artışı gibi fonksiyon-
ları açısından yara iyileşmesi ve rejenerasyon süre-
cini tetikleyici potansiyeli büyüktür. PZF kullanımının 
ortopedik cerrahi alanındaki öneminden hareketle, bu 
derlemede PZF’nin iyileşme ve rejenerasyondaki rolü 
ve ortopedik cerrahideki kullanımı sunulmaktadır. So-
nuç olarak, PZF klinik araştırmalara yeni bir boyut ge-
tiren ve ortopedik cerrahide kullanım alanı açısından 
geniş potansiyel vaad eden bir tedavi alternatifidir. 
Daha basit hazırlama protokolü, fizyolojik bir yapıda 
olmasını sağlayan daha güçlü ve stabil fibrin polimeri-
zasyonu, daha esnek ve iyi fibrin ağını sağlayan doğal 
yollarla pıhtı oluşumu ve büyüme faktörleri ve sitokin-
lerin sürekli ve zaman içinde dengeli salınımı ile yara 
iyileşmesi ve rejenerasyon süreci fizyolojik kriterlerini 
karşılar görünmektedir.  
 
Anahtar Kelimeler: Plateletten zengin fibrin; yara iyi-
leşmesi, doku rejenerasyonu; büyüme faktörleri; orto-
pedik cerrahi 

Abstract 

Platelet-rich fibrin (PRF) is a naturally derived fibrin 
scaffold and second-generation platelet concentrate. 
It has great potential for promoting wound healing and 
the regenerative process via the secretion of different 
cytokines and growth factors, enhanced osteoblast 
adhesion, and augmentation of collagen protein exp-
ression. Given the significance of the scope of PRF in 
the field of orthopaedic surgery, this study presents an 
overview for the role of PRF in the recovery and the 
regenerative process with emphasis on use in ortho-
paedic surgery. In conclusion, PRF offers a new di-
mension for clinical research with expanded range of 
potential applications in orthopaedic surgery. It seems 
to have a simpler preparation protocol, a stronger and 
more stable fibrin polymerization leading to a physio-
logic architecture, occurrence of natural clot formation 
allowing formation of a flexible and fine fibrin network 
and a continual and steady release of cytokines and 
growth factors, mimicking the requirements of the re-
parative tissue and wound healing processes.
 
Keywords: Platelet rich fibrin; wound healing; tissue 
regeneration; growth factors; orthopaedic surgery

PLATELETTEN ZENGİN FİBRİNİN İYİLEŞME VE REJENERASYON SÜRECİNDEKİ 
ROLÜ VE ORTOPEDİK CERRAHİDE KULLANIMINA DAİR BİR DERLEME
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Introductıon

Advances in surgical techniques and diagnostic ima-
ging and implant optimization with autologous bone 
grafting are the main areas of progression to reduce 
morbidity and to improve patient outcomes in ortho-
paedic surgery (1,2). Accordingly, using regenerative 
and/or biological adjuncts to improve the recovery 
and tissue regeneration has become the latest inter-
ventional step (1,2). 

Even though the autologous bone grafting is accep-
ted as the gold standard repair method, it has been 
associated with  the likelihood of postoperative hae-
morrhage, nerve injury and dysfunction complications 
as well as the risk of autograft failure (3). Accordingly, 
use of inert bone graft materials have become a more 
favourable option in management of bone defects, 
despite they act as a supporting material with a limited 
potential on skeletal regeneration (2,4).

Wound healing is a complex process involving many 
cellular responses, such as proliferation, inflammati-
on, angiogenesis, migration, and tissue remodelling 
(5). On the basis of osteo-inductive and collagen sy-
nthetic properties, adding the derivatives of platelet 
to bone is considered to offer better results for graf-
ting than bone alone (1,2,4,6-9). This leads to  the 
use of platelet derivatives with a potential benefit in 
many challenging areas of orthopaedic surgery such 
as surgical repair of large bone defects, rotator cuff, 
meniscus, tendon, ligament, and articular cartilage 
(1,2,4,6-9).

The risk of cross-infection and difficulties in the pre-
paration of fibrin adhesives provoked development of 
the platelet-rich plasma (PRP), while the platelet-rich 
fibrin (PRF) was developed via further simplification 
of the procedure and considered to involve all compo-
nents for optimal recovery and healing (10). 

As a naturally derived fibrin scaffold and a second-ge-
neration platelet concentrate prepared with a simpli-
fied method, PRF has a potential to catalyse wound 
healing, haemostasis, and the variation of pre-osteob-
lasts (2,8,11-15). It has been considered to have a role  
in promoting the healing and the regenerative process 
via secretion of different cytokines and growth factors, 
enhanced osteoblast adhesion, and augmentation of 
collagen protein expression (2,8,11-15). Accordingly, 
while platelet-derived products were in the clinical use 
as a source in regenerative medicine in various me-
dical settings including dentistry, maxillofacial, ortho-
paedic, and ophthalmology, the scope of PRF is con-
sidered important in the orthopaedic surgery (8,16).

This study presents an overview for the role of PRF in 
the recovery and the regenerative process with emp-
hasis on its use in orthopaedic surgery.

History Of Platelet Concentrates: From Fibrin 
Glues To PRP And PRF 
Platelets play a crucial role in the tissue regeneration 
and coagulation phases of wound repair by releasing 
cytokines and growth factors stimulating the cell mig-
ration and proliferation, such as PDGF, TGF-ß, basic 
FGF (bFGF), IGF-1, epidermal growth factor (EGF), 
and hepatocyte growth factor (HGF) as well as dif-
ferent angiogenic and antiangiogenic proteins (8,17-
19). 

Platelet-derived factors is considered to have a gre-
at potential as biological therapeutics in regenerative 
medicine and they are widely used in clinical applica-
tions and surgical operations that require tissue rege-
neration (8,17,18,20,21). 

Use of blood-derived technologies has started in the 
60s to 70s with use of fibrin glues on skin healing (22), 
and followed by  use of platelet-fibrinogen-thrombin 
mixtures (23), platelet-derived wound healing factors 
(24), platelet gels (25) and platelet concentrates inc-
luding PRP and PRF (16,26-28). Hence, the techno-
logy has focused on 3 interconnected phases to date 
including first the fibrin matrix, then the growth factors, 
and currently the direct effects of cellular content (leu-
kocytes and platelets) (26). 

Platelet concentrates were initially developed based 
on utilizing a two-step centrifugation procedure and 
with use of anticoagulants, termed PRP (13,26,29-
31). However, due to  later findings on the adverse 
impact of anticoagulant addition on wound healing, 
PRF formulation was developed by utilizing platelet 
concentrates without using anti-coagulants in the pre-
paration (13,26,29-31). 

Currently, the generic name “PRF” has been used in 
the terminology instead of individual brand names, 
consistent with expanded range of its potential app-
lications (13,30,32). However, PRF was in fact desig-
nated as the Pure Platelet-Rich Fibrin (P-PRF),  Leu-
kocyte- and Platelet-Rich Fibrin (LPRF), advanced 
PRF (A-PRF) and injectable PRF (i-PRF) as well as 
several other groups of products such as a novel liqu-
id formulation of PRF (L-PRF) obtained via utilizing 
lower centrifugation protocols (13,30,32). 

PRF in Healıng And Regenerative Process
PRP is generally considered as the enhanced fibrin 
glues, while PRF is the second-generation dense fib-
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rin biomaterial (i.e. derivative of PRP) with advanced 
biomechanical characteristics that can serve as a bio-
logical healing matrix by supporting cell migration and 
cytokine release (11,16,30,32) (Table 1).

PRF has been associated with several advantages 
over the first generation PRP, such as simpler prepa-
ration protocol, easier application, lower cost and lack 
of biochemical modification (12,33). In addition, PRF 
has been associated with a stronger and more stable 
fibrin polymerization leading to a physiologic archite-
cture that assists the healing process (8,26,34), and 
occurrence of natural clot formation with a natural pla-
telet degranulation without the stimulation of throm-
bin, allowing the formation of a fine and flexible fibrin 
network that support cellular migration and cytokine 
release (8,11,12,35). Moreover, it is a real biomaterial 
involving platelets, fibrin clot, and leukocytes acting to 
promote local wound healing and fight off the infection 
(11,13,16) (Table 1).

In contrast to rapid polymerization process in the pre-
sence of high thrombin concentration and thus, the 
rapid release of proteins from PRP in a day, slow and 
natural polymerization in PRF enables a continual 
and steady release of growth factors and cytokines 
from the fibrin graft in a 10-day period (12,36,37). 
Accordingly, PRF is the only autologous fibrin matrix 
with scaffolding properties, which releases growth fa-
ctors continuously and slowly (17,38-40), fulfils the 3 
main criteria of acting as a scaffold, and contain li-
ving cells and growth factors simultaneously (13,29). 

Thus, PRF is the ideal source of components for the 
recovery period with abundance of three main plate-
let cytokines (TGFβ-1, PDGF-BB, and IGF-1) (40-42) 
and a high potential for tissue repair that suits better 
to long-term release (12). 
Use Of PRF in Orthopaedıc Surgery
The rationale for use
Original PRF is a gelatinous solid body that allows the 
use of PRF in orthopaedic surgery either directly as a 
bell-shaped clot (PRF matrix) or as a strong membra-
ne after compression (PRF membrane) (40). PRF has 
been shown to be associated with an increase in oste-
oblast attachment and with proliferation and up-regu-
lation of collagen-related protein production in in vitro 
quality assessment studies (12,14,43-46). Alongside 
its advanced biomechanical properties, this indicates 
its great potential to effectively promote bone regene-
ration (12,14,43-46).

In addition to simplified processing technique with 
high reproducibility and appropriate firmness for ma-
intenance of the shape during the orthopaedics sur-
gery, utility of PRF and advantages over standard 
repair procedures in terms of wound healing, bone re-
generation, graft stabilization and wound sealing has 
been shown in various orthopaedic surgical situations 
(40,47-50).

Notably, in a systematic review of 48 studies regar-
ding the application of PRF for the soft tissue regene-
ration, augmentation and or wound healing, authors 
concluded PRF usage to be advantageous in 85% 
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Table 1 Comparison between platelet concentrates (16) 

Characteristics Fibrin glue PRP PRF
Purely autologous +

No biochemical modification of blood +

Cost effective +

Preparation requires anti-coagulants + +

Wound healing + + +

Regenerative potential + +

Release of growth factors + + +

Haemostatic properties + + +

Supportive role in immune system +

Most efficient cell migration and proliferation +

Continual and steady release of growth factors +

PRP: Platelet-rich plasma; PRF: Platelet-rich fibrin
Adapted from Nanditha S, et al. Appraising the diverse facets of Platelet rich fibrin in surgery through a systematic review. 
Int J Surg. 2017;46:186-194 (16).
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of the in-vitro and 100% of the in-vivo studies, while 
positive wound healing was shown with PRF usage 
in 58% of the clinical studies and 87% of the clinical 
studies defended the application of PRF for soft tissue 
regeneration and wound healing for different surgical 
operations (29).

Large variations in the preparation and administra-
tion methods are considered associated with incon-
sistency regarding the clinical outcomes of platelet 
concentrate therapies in orthopaedic surgery (51). In 
this regard, besides being a less extensively studied 
area than PRP, investigations addressing use of PRF 
in orthopaedic surgery revealed inconsistent data on 
the clinical outcomes (51).

Composition of platelet concentrate, localization of 
platelet concentrate to the target region and durati-
on of in situ therapeutic effectiveness are considered 
factors associated with efficacy of treatment (51). No-
netheless, amongst the three major types of delivery 
(injection, invasive implantation, and topical applicati-
on) for platelet concentrates, use of PRF is based on 
intraoperative implantation and platelet concentrates 
in solid form (PRF) is considered superior to liquid 
PRP in terms of localization to the lesion sites (52).  
However, the amount of growth factors released over 
time and the manufacturing process of the different 
platelet-rich preparations and an immense inter-indi-
vidual variation in the quantity and quality of platelets 
and growth factors leads to variability in efficacy of 
PRF with a wide variation in platelet activation, growth 
factor release, and reaction with the cells of the ten-
don and bone (38,53,54)

Treatment Outcomes 
The use of solid scaffolds for the long-term delivery 
of growth factors is a novel approach, particularly the 
use of L-PRF as a regenerative in situ tissue enginee-
ring method during the treatment of tendinopathies of 
the quadriceps and the patellar tendon and for rege-
nerative stimulation in rotator cuff repair or in anterior 
cruciate ligament repair (7).

In particular, use of PRF in experimental and clinical 
studies revealed favourable outcomes in articular 
cartilage defects (12,55-57), meniscal repair (58), 
knee arthroplasty (59,60), healing in tendinopathies 
(6,26,48,61,62), rotator cuff repair (26,63-66) and 
augmentation of anterior cruciate ligament (26,52). 

Articular Cartilage Defects
Cartilage transplantation to the medial femoral condy-
le with PRF augmentation in a porcine model of oste-
ochondral defects was shown to be associated with 

better matrix, cell distribution and cartilage mineraliza-
tion than use of cartilage fragments or RF alone (12). 
Authors indicated positive effect of PRF on the cartila-
ge repair when combined with autologous chondrocy-
tes, emphasizing the likelihood of a successfully emp-
loyed technique to target cartilage defects in vivo (12).
In an in vitro and ex vivo analysis of the chemota-
ctic effects of PRF on chondrocytes harvested from 
the primary culture of rabbit cartilage, combining PRF 
and autologous cartilage graft for repairing articular 
chondral defects was reported to be associated with 
capacity for cartilage repair in terms of its positive ef-
fects on the migration, proliferation, viability and diffe-
rentiation of chondrocytes (56). Authors emphasized 
the likelihood of PRF to simplify and potentiate the 
efficacy of autologous cartilage transplantation in cli-
nical practice (56).

Use of intraoperative PRF vs. postoperative PRP or 
no platelet concentration in patients undergoing mic-
ro-fracturing for knee pain related to cartilage lesions 
was reported to be associated with better clinical re-
sults at an earlier period of 2 year follow up in terms 
of clinical scores (IKDC, VAS pain) and MRI-based  
MOCART criteria (55).

Transplantation of autologous bone marrow mesen-
chymal stem cells (BM-MSC) on platelet-rich fibrin 
glue (PR-FG) as a cell scaffold was reported to an 
effective approach to promote the repair of full-thi-
ckness articular cartilage defects of the knee, parti-
cularly in patients with  large-sized defects (>4 cm2) 
(57). Authors concluded the 1-year clinical outcomes 
support the efficacy of PR-FG in fixing the cultured 
MSCs within the defects and enabling a suitable en-
vironment for the synthesis of a hyaline-like cartilagi-
nous matrix (57).

Meniscal Repair 
Low thrombin level of PRF has been considered op-
timal for the migration of endothelial cells and fibrob-
lasts and thus for the promotion of angiogenesis, 
which is of critical importance for meniscal healing 
(58,67). However, role of PRF as a bioactive scaf-
fold in facilitating meniscal repair has been addres-
sed only in few studies (58). Positive anabolic effects 
of PRF on meniscocytes harvested from the primary 
culture of a rabbit meniscus were reported in vitro in 
terms of cell migration, proliferation, and extracellular 
matrix formation (58). In addition, efficacy of PRF on 
facilitation of meniscal repair was shown in a rabbit 
model of meniscal defects with significantly improved 
quality of meniscal healing noted in the PRF-augmen-
ted suture vs. non-suture or suture-only groups (58). 
Hence, the potential utility of PRF-based therapeutic 
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approach has been suggested in augmenting the he-
aling of meniscal injuries in clinical practice (58).

Tendinopathies
In a retrospective analysis of patients undergoing sur-
gery for acute rupture of the Achilles tendon with and 
without PRF augmentation, gait analysis 6 months 
after surgery revealed significant functional improve-
ments in term of biomechanical characteristics and 
efficiency of motion during the gait cycle in the PRF 
group (6). Authors also emphasized the potential ef-
ficacy of PRF to support tendon healing, reconstruct 
tendon extension and flexible return and potency of 
muscle work during ambulation at the sixth postope-
rative month, compared with surgical repair only (6). 
PRF has also been associated with a higher likeliho-
od of improvement and acceleration of healing when 
compared to PRP in an animal model of Achilles ten-
don repair (48). 

In a retrospective analysis of the effect of PRF matrix 
(PRFM) on outcomes after surgical repair of gluteus 
medius tendons, PRFM augmentation had no positive 
effect on pain or clinical evidence of re-tears, while 
the likelihood of its association with improved subjec-
tive outcomes of overall and hip-specific physical fun-
ctioning was considered (68).

PRF scaffold is suggested to have a potential to acce-
lerate healing of tendons and ligaments in rabbit mo-
dels of patellar tendon and medial collateral ligament 
defects as a provisional bioscaffold or a material for 
graft augmentation (61). In a dog model of patellar 
tendon defect, PRF membrane was not associated 
with an improvement in the rate or quality of tendon 
healing, whereas resulted in an increased amount of 
repair tissue within and surrounding the defect, sug-
gesting that a PRF membrane may not be indicated 
for augmenting the repair of acutely injured tendons 
that are otherwise healthy (62).

Hence, PRF matrices seem to play a central role in 
the complex processes of tendon healing (6) and it 
is possible to suggest the use of PRF may be a pro-
mising alternative in orthopaedic surgery, although 
further experiments are required to support published 
results (48).

Rotator Cuff Tear
Given the association of PRF, unlike other platelet 
concentrates, with progressive release of cytokines 
during fibrin matrix remodelling, application of growth 
factor mixtures through PRF maps is considered a po-
tential approach for tendon-bone insertion regenerati-
on such as rotator cuff repair (64). Accordingly, sutu-

ring PRF side-to-side to close the tear in patients with 
rotator cuff tear was reported to be associated with 
improved range of motion and pain relief alongside 
the decrease in the re-tear rates (65,66). Local appli-
cation of autologous PRF to the repair site of massive 
rotator cuffs was shown to be associated with impro-
ved functional outcome and integrity of the arthrosco-
pically repaired tendons than a standard repair (63).
However arthroscopic rotator cuff repair with local 
application of L-PRF to the repair site was also repor-
ted be associated with no beneficial effect in clinical 
outcome, anatomic healing rate, mean postoperative 
defect size and tendon quality at 12 months of fol-
low-up (54). Similarly use of leucocyte-poor or P-PRF 
for rotator cuff augmentation was not associated with 
superior clinical and structural outcomes compared 
with a control group (69,70), or associated with lower 
healing defect rates without a clinical difference in 
outcome measures (71) in other studies.

In a systematic review of randomized controlled trials 
on patient outcomes in arthroscopic rotator cuff repair, 
it was concluded that in contrast to PRP, PRF was not 
associated with  improved healing rates, pain levels, 
and functional outcomes (72), while in a meta-analy-
sis on the efficacy and safety of PRF in improving cli-
nical outcomes in rotator cuff tears, it was concluded 
that PRF does not have better effect on improving the 
overall clinical outcomes and re-tear rate in the arth-
roscopic repair of rotator cuff tears (64).

While the exact mechanism underlying failure of PRF 
to fulfil its promise remains un known, some factors 
have been considered responsible for this failure such 
as inter-individual variations in growth factors contai-
ned in autologous source PRF that likely to affect the 
therapeutic effect of PRF as well as lack of enough 
data to determine the best clinical usage of PRF (64).
Anterior cruciate ligament (ACL) surgery

While the ACL rupture is the most common complete 
ligamentous injury in the knee and several studies in-
vestigated ACL graft integration and maturation, app-
lication of PRFM as augmentation for ACL reconstru-
ction has only been assessed in a few studies (52).

In patients who underwent ACL reconstruction with se-
mitendinosus and gracilis grafts with or without PRFM 
augmentation, assessment of graft-bone integration, 
knee stability and patient-reported functional status 
revealed similar outcome between groups in terms of 
radiologic graft integration and knee stability at 1 year 
from surgery, whereas better short-term improvement 
of patient-reported knee function (52).
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Conclusıon        

The therapeutic use of autologous PRF is a relatively 
novel biotechnology with remarkable potential in the 
agitation and speedup of the bone and soft-tissue 
healing (16,26). Simpler preparation protocol, easier 
application, lower cost, lack of biochemical modifica-
tion, a stronger and more stable fibrin polymerization 
leading to a physiologic architecture and occurrence 
of natural clot formation allowing formation of a fine 
and flexible fibrin network seems to be major advan-
tages of PRF (8,11,12,26,33-35). 

On the basis of clinical and experimental evidence, 
the potential utility of PRF-based therapeutic appro-
ach has been suggested in simplifying  and potentia-
ting the efficacy of autologous cartilage transplantati-
on (56), in augmenting the healing of meniscal injuries 
(58) and in improving tendon healing (6), while results 
on its impact on clinical outcomes in arthroscopic ro-
tator cuff repair are inconsistent (64,72). 

Composition of platelet concentrate, localization of 
platelet concentrate to the target region and duration 
of in situ therapeutic effectiveness are considered fac-
tors associated with efficacy of treatment with platelet 
concentrates (51). In general, treatments with intrao-
perative delivery of solid form of platelet concentrates 
(PRF) are considered more effective, while injections 
into anatomical sites with confined space to retain 
PRP are associated with consistent outcomes in ort-
hopaedic surgery (51). 

However, large variations in the preparation and ad-
ministration methods, the amount of growth factors 
released over time and an immense inter-individual 
variation in the quantity and quality of platelets and 
growth factors leads to variability in efficacy of PRF 
(38,51,53,54). Nonetheless, PRF is considered to 
be the only autologous fibrin matrix that meets the 3 
main criteria of acting as a scaffold, containing living 
cells, and containing growth factors, simultaneously 
(13,29). Consequently, PRF offers a new aspect for 
clinical studies with expanded range of potential appli-
cations in orthopaedic surgery, while further long-term 
studies need to determine the ideal composition of 
platelet and leukocyte concentration, fibrin architec-
ture, and biological signature specifically in distinct 
areas of clinical applications to conclude an eviden-
ce-based effectiveness of PRF (16,26).
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DERLEME REVIEW
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Öz

Vücut enzimatik ve enzimatik olmayan karmaşık bir 
antioksidan savunma sistemine sahiptir. Antioksidan 
mekanizmalar vücut dokuları için zararlı etkilere sahip 
olan serbest radikallere karşı savunma sistemi geliş-
tirirler. Süperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve 
glutatyon peroksidaz (GPx) hücrede serbest radikal-
lere karşı temel savunma hattını oluştururlar. Serbest 
radikaller özellikle mitokondriyal enerji üretim yoluyla 
sürekli olarak üretilir.   

Serbest radikallerin hücrede birikmesi oksidatif strese 
ve hücresel hasara neden olur. Hücre reaktif oksijen 
türlerinde artışın nörodejeneratif, kardiyovasküler, di-
yebet ve böbrek hastalıkları gibi bir çok hastalıkların 
patogenezinde rol oynadığı ifade edilmektedir.  SOD, 
CAT ve GPx’in hücresel hasarı önlemedeki rolü sü-
rekli olarak araştırılmaktadır.  

Bu derleme makalesi, SOD, CAT ve GPx antioksidan 
enzimlerinin oksidatif stresi önlemedeki rolünü açıkla-
mak için yazılmıştır. 

Anahtar Kelimeler: Süperoksit dismutaz, Katalaz, 
Glutatyon peroksidaz, Oksidatif stres, Antioksidan

Abstract

The human body has a complex antioxidant defense 
system that is enzymatic and non-enzymatic. Antioxi-
dant mechanisms develop a defense system against 
free radicals which have harmful effects on body tis-
sues. Superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT) 
and glutathione peroxidase (GPx) occur the basic line 
of defense against free radicals in the cell. Especially 
free radicals are produced continuously through pro-
duction of mitochondrial energy. The accumulation of 
free radicals in the cell causes oxidative stress and 
cellular damage. It is stated that increased reactive 
oxygen species in the cell, play a role in the pathoge-
nesis of many diseases such as neurodegenerative, 
cardiovascular, diabetic and kidney diseases. The role 
of SOD, CAT, and GPx in preventing cellular damage 
is constantly being investigated. This review article 
was written to explain the role of SOD, CAT and GPx 
antioxidant enzymes in preventing oxidative stress. 

Keywords: Superoxide dismutase, catalase, glutathi-
one peroxidase, oxidative stress, antioxidant
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Giriş

Normal fizyolojik koşullarda, hücrelerde sürekli olu-
şan reaktif oksijen türleri (ROS) ile onlarla etkileşime 
geçen antioksidanlar arasında bir denge vardır. Bu 
dengenin ROS lehine bozulması yani hücrede süpe-
roksit radikallerinin birikmesi ya da endojen savunma 
sistemlerinin yetersiz kalması oksidatif stres olarak ta-
nımlanır (1, 2). Serbest radikaller organizmada mole-
küler düzeyde birçok etkiye neden olur. ROS’da artış 
hücre için toksiktir ve hücrede proteinleri, lipidleri ve 
nükleik asitleri hasara uğratarak hücre içi sinyal yolak-
larını bozar (3). Serbest radikallerle uyarılan oksidatif 
stresin, Parkinson, Alzheimer, Huntington, Amyotrofik 
lateral skleroz, immün sistem bozuklukları, diyabet, 
kanser, kardiyovasküler bozukluklar ve kanser gibi 
yüzden fazla hastalığın oluşumuna neden olduğu dü-
şünülmektedir (4). Ayrıca, serbest radikallerin neden 
olduğu oksidatif hasarın ilerleyici olması, yaşlanma ve 
yaşlanmaya bağlı dejeneratif hastalıkların (katarakt, 
ateroskleroz) ortaya çıkmasına neden olmaktadır (5).   

Hücrede sürekli olarak üretilen serbest radikaller 
vücutta normal metabolizma süresince üretilen an-
tioksidan savunma sistemleri tarafından yok edilir. 
Antioksidanlar temel olarak hücrede serbest radikal-
leri temizleyerek hücre hasarını önler ya da geciktirir. 
Antioksidanlar vücutta doğal olarak üretilebildiği gibi 
dışardan besinlerden de sağlanabilir (6). Antioksidan 
savunma sistemleri enzimatik ve enzimatik olamayan 
karmaşık sistemlere sahiptir. Bu nedenle hücrede bi-
rinci, ikinci, üçüncü antioksidan savunma mekanizma-
larından bahsedebiliriz. Birinci savunma hattı serbest 
radikallerin oluşumunu baskılayan süperoksit dizmu-
taz (SOD), katalaz (CAT) ve glutatyon peroksidaz 
(GPx) antioksidan savunma sistemleridir (7).  

Reaktif Oksijen Türleri; 
Oluşum Mekanizması ve Fonksiyonu

Serbest radikaller, dış orbitallerinde bir ya da daha 
fazla eşlenmemiş elektron içeren moleküler yapılar 

olarak tanımlanır. Bu moleküller oksijenin kısmen in-
dirgenmesi sonucu oluşan kısa ömürlü ve güçlü oksi-
dan özellikte oksijen metabolitleridir. Bu serbest oksi-
jen radikalleri başka bir radikalle veya radikal olmayan 
bir ajanla birleşir. Böylece organizmada moleküler dü-
zeyde birçok biyolojik etkiye neden olur. Ekzojen ve 
endojen serbest radikallerin oluşumu engellenemez 
(8). Hem metabolik süreçler (hücresel solunum) hem 
de çevresel oksidanların (ilaç toksisitesi, sigara du-
manı, ultraviyole radyasyon, hava kirliliği, yoğun fizik-
sel aktivite ve alkol gibi) etkisi ile sürekli olarak üretilir 
(9, 10) (Şekil 1).  
 
Serbest radikallerin kaynağı moleküler oksijendir. 
Moleküler oksijen paralel spin durumunda iki eşlen-
memiş elektrona sahiptir. Organizmadaki geçiş me-
tallerini (Fe, Cu gibi) içeren enzimler vasıtasıyla mo-
leküler oksijene tek elektron transferi ile oksitlenme 
reaksiyonları meydana gelir.   Eşlenmemiş elektron 
içeren moleküler oksijen, ROS oluşumunda önemli 
rol oynar (11). ROS hem serbest radikalleri hem de 
hidrojen peroksit (H2O2), süperoksit (O2.- ), singlet ok-
sijen (1/2 O2) ve hidroksil radikali (OH) gibi serbest 
radikal olmayan oksijenli molekülleri içerir. Hidrojen 
peroksit (H2O2), süperoksit (O2.- ), singlet oksijen (1/2 
O2) ve hidroksil radikali (OH) gibi aktifleşmiş oksijen 
türleri oldukça reaktiftir ve organlarda toksik etkilere 
yol açar. Hidrojen peroksit (H2O2), süperoksidin çevre-
sindeki moleküllerden bir elektron veya moleküler ok-
sijenin çevresindeki moleküllerden iki elektron alması 
sonucu oluşan peroksitin iki proton (H+) ile birleşmesi 
sonucu meydana gelir (12).   

O2.
- + e- + 2H+gH2O2

O2.
- + 2e- + 2H+gH2O2

Biyolojik sistemlerde hidrojen peroksitin üretimi süpe-
roksidin (O2.

-) dismutasyonu ile gerçekleşir. Bu reak-
siyonda iki tane süperoksit molekülü iki proton alarak 
hidrojen peroksit ve moleküler oksijeni oluşturur. Sü-
peroksit dizmutaz enzimi bu reaksiyonu katalizler ya 

Şekil 1
Reaktif Oksijen Türlerinin (ROS) Kaynakları
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da spontan olarak gerçekleşir (13).  

2O2.
- + 2H+gH2O2 + O2

Hidrojen peroksit serbest radikal değildir. Ancak 
ROS kapsamına girer ve serbest radikal oluşumun-
da önemli rol oynar. Çünkü hidrojen peroksit, geçiş 
metallerinin (Fe+2, Cu+ gibi) varlığında Fenton reak-
siyonu ile ve süperoksit radikallerinin varlığında Ha-
ber-Weiss reaksiyonu sonucunda hidroksil radikalini 
(OH*) oluşturur (Şekil 2). OH* radikali,  DNA, protein-
ler, lipitler, aminoasitler, glikoz ve metallerle etkileşime 
girebilen en güçlü oksitleyici radikal olarak tespit edil-
miştir (14, 15).  

Fenton reaksiyonu 
H2O2 + Fe+2gOH* + OH- + Fe+3 

Haber-Weiss reaksiyonu
O2- + H2O2gOH* + OH- + O2

Şekil 2 
Fenton ve Haber-Weiss reaksiyonu

Süperoksit radikali (O2
-) oksijen (O2) molekülünün bir 

elektron alarak indirgenmesi sonucu oluşur. İndirgen-
miş geçiş metallerinin otooksidasyonunda süperoksit 
radikali meydana getirebilir. Süperoksit radikali yük-
sek derecede reaktif değildir ve direkt olarak zarar 
vermez. Bu radikal anyonun asıl önemi, hidrojen pe-
roksit kaynağı olması ve geçiş metalleri iyonlarının 
indirgeyicisi olmasıdır. 

Fe2
+ + O2gFe3+  +  O2

-

Cu+ + O2gCu2+  +  O2
-

Süperoksit radikali çoğunlukla mitokondride oluşur. 
Mitokondride enerji dönüşümü sırasında meydana 
gelen az miktarda elektron kaçakları oksijenin O2-‘le-
rine dönüşümüne neden olur ve Parkinson gibi çeşitli 
hastalıkların oluşumunda rol oynar (16).  

Serbest radikaller nitrojen kaynaklı olabilir. Reaktif nit-
rojen türleri (RNS) nitrik oksit ve nitrojen dioksittir. Nit-
rik oksit, L-arjininin nitrik oksit sentaz (NOS) enzimleri 
tarafından sentezlenmesiyle oluşur ve vazodilatör bir 
etkiye sahiptir. İmmün sistem reaksiyonu sonucunda 
monositler, makrofajlar ve nötrofiller tarafından salınır. 
Nitrik oksit süperoksit radikali ile reaksiyona girerek 
yüksek oranda reaktif, zarar verici ve oldukça güçlü 
bir oksidan olan peroksinitriti oluşturur. Peroksinitrit 
(ONOOH), hidroksile benzer şekilde davranır ve DNA 
hasarından sorumludur.

 Lipit Peroksidasyonu ve Malondialdehit
Serbest radikaller hücre membranındaki kolesterol ve 
yağ asitlerinin doymamış bağları ile kolayca reaksi-
yona girerek lipit peroksidasyonunu meydana getirir. 
Lipid peroksidayonu yağ asidi zincirlerinden hidrojen 
atomlarının koparılması sonucunda yağ asidi zinciri-
nin bir lipid radikali (L*) özelliği kazanması ile başlar. 
Lipid radikali daha sonra bir dizi değişikliğe uğrar. Li-
pid radikallerinin moleküler oksijenle reaksiyona gir-
mesi sonucu lipid peroksit radikalleri (LOO*) oluşur. 
Lipit peroksid radikalleri membran yapısındaki diğer 
yağ asitlerini etkileyerek yeni lipid radikalleri oluşumu-
na neden olur. Bu reaksiyonda açığa çıkan hidrojeni 
lipid peroksit bağlayarak lipitperoksitlerine (LOOH) 
dönüşürler. Böylece zincirleme bir reaksiyon başlamış 
olur. Lipid peroksitler yıkıldığında açığa çıkan yıkım 
ürünleri (acrolein, malondialdehit, 4-hidroksinonenal) 
biyolojik olarak aktiftir. Bunlar ya hücrede metabolize 
edilir ya da hücrenin diğer bölümlerine hasarı yayar 
(14, 17). 

Malondialdehit (MDA), çoklu doymamış yağ asidi pe-
roksidasyonunun ana ve en çok çalışılan ürünüdür. 
MDA yağ asidi oksidasyonunun spesifik yada kantita-
tif bir göstergesi olmamakla beraber lipid peroksidas-
yonunun derecesiyle iyi korelasyon gösterir. 1960’lar-
dan bu yana, in vivo ve in vitro olarak oksidatif stres 
seviyesini ölçmek için bu molekül değerlendirilmiş ve 
birkaç yöntem geliştirilmiştir (18).

MDA, araşidonik asidin ve daha büyük çoklu doyma-
mış yağ asitlerilerin (PUFA)  enzimatik veya enzimatik 
olmayan yolla ayrışması sonucu oluşan son üründür. 
Enzimatik süreçlerle MDA üretimi iyi bilinmektedir. Fa-
kat MDA kimyasal olarak kararlı, ROS’a göre memb-
randan daha kolay geçebilen, 4-HNE (4-hydroxyno-
nenal) ve metil-glikoaldan daha az toksik olmasına 
rağmen, MDA’nın biyolojik fonksiyonları ve muhtemel 
doza bağlı rolü araştırılmamıştır (19). Bazı çalışmalar 
MDA’nın gen ekspresyonunu düzenleyici ve haberci 
olarak çalıştığını göstermiştir (20, 21). Öte yandan, 
enzimatik olmayan işlemlerle MDA üretimi, potansiyel 
terapötik değerlerine rağmen yeterince anlaşılma-
mıştır. Çünkü bu ürünün proteinlerin veya DNA gibi 
çoklu biyomoleküller ile reaksiyona girme kabiliyeti 
yüksektir (22). Bu nedenle yapılan çalışmalarda aşırı 
MDA üretimi oksidatif stresin bir göstergesi olarak Al-
zheimer hastalığı, kanser,  kardiovasküler hastalıklar, 
diyabet, karaciğer hastalıkları ve Parkinson gibi farklı 
patolojik durumlarla ilişkilendirilmiştir (17, 23, 24).  

MDA, tiyobarbitürik asitle (TBA) kolay reaksiyona gir-
mesi nedeniyle omega-3 ve omega-6 yağ asitlerinin 
lipid peroksidasyonu için uygun bir biyobelirteç olarak 
uzun yıllardan beri kullanılmaktadır. TBA testi, yoğun 
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renkli bir kromojen floresan renk absorbanı elde et-
mek için TBA’nın MDA’ya reaktivitesine dayanır. 

Oksidatif Stres ve Fizyopatoloji
Oksidatif Stres ve Nörodejeneratif Hastalıklar
Lipoperoksidasyon sonucu membran fosfolipitlerinin 
azalması Alzheimer gibi nörodejeneratif hastalıkların 
majör nedeni olabilir. Lipit oluşumu ve azalmış antiok-
sidan enzim aktiviteleri Alzheimer hastalarının beyin-
de plak oluşumuna neden olmaktadır. Oksidatif stres 
belirteçleri (akrolein, malondialdehit, hidroksinonenal 
gibi) yapılan çalışmalarda Alzheimer hastalarının be-
yin dokusunda ve beyin omurilik sıvılarında tespit edil-
miştir. Hücrede ROS üretimi nöronal glikoz taşıyıcısı 
GLUT3’ün, glutamat taşıyıcılarının, Na+/ K+ ATPaz 
pompasının, membran proteinlerinin fonksiyonlarının, 
iyon transportunun ve kinazların aktivitesinin bozul-
masına yol açarak nörodejeneratif hastalıkların oluş-
masına neden olur (4). Parkinson, oksidatif stres du-
rumunda oluşan diğer bir nörodejeneratif hastalıktır. 
Malondialdehit ve hidroksinonenal gibi lipit peroksi-
dasyon ürünlerinin substantia nigrada yoğunluğunun 
artması Parkinson hastalığının oluşumunda kilit rol 
oynamaktadır (25). Oksidatif stres ayrıca Down send-
romunun temel biyolojik yapısına katılır. Yani serbest 
radikallerin metabolizmadaki dengesizliği Down send-
romu fizyopatolojisinde önemli rol oynar (4).

Oksidatif Stres ve Kardiyovasküler Hastalıklar
Oksidatif stres aterosklerozun fizyopatolojisinde 
önemli rol oynar (26). Oksidasyon, düşük yoğunluklu 
lipoproteinlerin (LDL) makrofajlar tarafından alımını 
başlatır. Ayrıca oksidasyon süreci proinflamatuar et-
kileri olan lipitlere okside olabilir. Ayrıca LDL’nin dışın-
da kan damarları duvarında bulunan diğer lipidler ve 
lipopteinler inflamasyon ve ateroskleroza neden ola-
bilir (4). Deneysel ve klinik çalışmalar oksidatif stres 
ve ROS’un atriyal fibrilasyon patogenezinde, ve kal-
bin elektriksel ritminin patogenezinde rol oynadığını 
göstermiştir (27). Ayrıca damar endotel hücrelerinde 
bulunan NADPH oksidazlar, nitrik oksit sentaz me-
tabolizmasının önemli enzimlerindendir. Nitrik oksit 
(NO) sentezinin artmasının toksik etkileri olduğu bilin-
mektedir. NO’nun önemli reaksiyonlarından birisi ok-
sijen radikallerinden süperoksit anyonu ile reaksiyona 
girmesidir. Böylece fazla reaktif olmayan NO daha re-
aktif olan peroksinitriti oluşturur. Peroksinitrit özellikle 
proteinlerdeki tirozil, sisteinil ve triptofan halkalarının 
nitritlenmesine neden olmaktadır. NO ekspresyonun-
da artış makro ve mikro vasküler hastalıklarla ilişkilen-
dirilmektedir (28).       

Oksidatif Stres ve Kanser
Oksidan ve antioksidanlar arasındaki dengenin bo-
zulması, DNA gibi tüm temel biyolojik bileşiklerin za-

rar görmesini,  membran lipitleri ve hücre ölümlerinin 
oluşmasına neden olabilir. Kanser hücrelerinin sağ-
lıklı hücrelerden daha fazla miktarda reaktif oksijen 
türü ile karakterize olduğu ve reaktif oksijenli türlerin 
kanser fenotipinin korunmasından sorumlu olduğu 
kanıtlanmıştır. ROS onkogenler için uyarıcı olarak ta-
nımlanmıştır (29). ROS, hücre membran proteinleri-
ne, lipit, lipoproetin ve DNA’ya önemli derecede zarar 
verir. Oksidaitif hasar sonucu oluşan malondialdehit 
DNA yapısındaki bazlarla reaksiyona girerek mutaje-
nik etki gösterir. Hidroksil radikalleri DNA bazlarının 
oksidatif hasarına veya zincirlerin kopmasına neden 
olur. Hidroksilin DNA ile etkileşmesi kanser oluşumun-
da önemli rol oynar (4).  

Oksidatif Stres ve İnflamatuar Hastalıklar
Astım ve alerjik rinit dahil kronik inflamasyon ve oksi-
datif stres arasında oksidatif türler ve antioksidanlar 
arasında bir korelasyon olduğu çalışmalarda gös-
terilmiştir. Hidroksil radikallerinin, süperoksit radikal 
anyonlarının ve peroksitlerin artması hava yolu mu-
kozasında bir dizi değişikliği başlatabilir. Lipit perok-
sidasyonu, hava yollarında mukozal duyarlılık ve sek-
resyonda artış aynı zamanda vasküler permeabilitede 
artışa neden olur. Temelde oksidatif stres araşidonik 
asit metabolizmasını bozar hava yolu ve sistemik 
inflamasyon oluşumunu arttırır. Epidemiyolojik çalış-
malar oksidatif stresin astım riskini arttırdığını göster-
mektedir (30). 

ROS üretiminin artması romatoid artritin patogenezin-
de önemli rol oynar. İnflamasyon fagositik hücreleri 
aktive eder. Artan fagositik hücreler sinoviyal inflama-
tuar proliferatif cevabı güçlendirir. Tekrarlayan hipoksi 
ve reoksijenasyon döngüleri sinovyal perfüzyondaki 
değişikliklerle bağlantılıdır ve hipoksi ile uyarılan fak-
tör-1-α ve nükleer faktör-k-B tetikleyebilir. Hücresel 
oksijenasyon ve sitokin stimülasyonundaki değişiklik-
ler bu iki faktör ile düzenlenebilir. Bu faktörlerdeki artış 
sinoviyal inflamasyonla sonuçlanır (31, 32).  

Birinci Basamak Antioksidan Savunma Sistemleri
Hücrede lipit, protein ve DNA gibi okside olabilecek 
maddelerin serbest radikaller tarafından oksidasyo-
nunu önleyebilen veya geciktirebilen maddelere an-
tioksidan, bu mekanizmalara ise antioksidan savun-
ma sistemleri denir. Antioksidanlar serbest radikallere 
elektron transferi yaparak hücresel düzeydeki hasarı 
engellemektedir. Antioksidanların dört farklı meka-
nizması vardır. (1) Temizleme etkisi; serbest oksijen 
radikallerini etkileyerek onların tutulması ya da oksi-
danları daha zayıf bir moleküle dönüştürerek etkisiz-
leştirmedir. Antioksidan enzimler ve mikromoleküller 
bu yolla etki eder. (2) Baskılama etkisi; Oksidanlara 
bir hidrojen aktararak onları etkisiz hale getirme ya da 
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etkilerinin veya reaksiyon hızlarının azaltılması. Vita-
minler ve flavonoidler ise etkilerini bu yolla gösterir-
ler. (3) Onarma etkisi; serbest radikallerin lipiti protein 
ve DNA gibi yapılarda oluşturdukları biyolojik hasarın 
onarılması. (4) Zincir koparma etkisi; serbest oksijen 
radikallerini bağlayarak, zincirlerini kırıp işlevlerinin 
engellenmesi (33).   

Antioksidanların bir kısmını vücut diyetle alırken (en-
zimatik olmayan) bir kısmını kendisi hücresel düzey-
de (enzimatik olarak) üretir. Vücudun serbest radi-
kallere karşı ürettiği birinci basamak antioksidanlar 
(enzimatik); katalaz, süperoksit dizmutaz ve glutatyon 
peroksidazdır (34). Sağlık açısından önemli enzima-
tik olmayan antioksidanlar vardır. Bunlar; A, E ve C 
vitaminleri, sebze, meyve, baharat, tahıllarda yaygın 
olarak bulunan fenolik maddeler, resveratrol (35) ile 
kuersetin (36) ve kateşin (37) gibi flavonoidlerdir. Nor-
mal fizyolojik koşullarda bu antioksidanların hücre içi 
seviyeleri ve aktiviteleri arasında denge vardır. Birçok 
çalışma, enzimatik antioksidanların (SOD, CAT, GPx) 
ve enzimatik olmayan antioksidanların (C Vitamini, E 
Vitamini, karotenoidler, lipoik asit ve diğerleri) oksida-
tif strese karşı korunmasında çeşitli rolleri olduğunu 
gösterdi (38- 43). 

Süperoksit Dismutaz (SOD)
Süperoksit dismutaz (SOD), ROS ve süperoksit an-
yon radikallerine karşı en önemli antioksidan savun-
ma sistemidir. SOD bir süperoksit radikalini O2 mo-
lekülüne yükseltgeyip, diğer bir süperoksit radikalini 
ise daha az reaktif bir molekül olan hidrojen perokside 
(H2O2) indirgenmesini katalize eder. 

O2-
* + O2-

* + 2H+gO2 +  H2O2

SOD’un üç farklı izoformu vardır. Bunlar; Cu-Zn-SOD 
(SOD 1), Mn-SOD (SOD 2) ve Cu-SOD (SOD 3) (24). 
SOD 1, 32,000 dalton ağırlığında ve sitoplazmada, 
nükleer bölmelerde ve lizozomlarda bulunur. SOD 1 
gen mutasyonları Down sendromu, Amniyotrofik Late-
ral Skleroz (ALS) hastalıklarının patofizyolojisinde rol 
oynamaktadır (44). SOD 2, aerobik hücrelerin mito-
kondrisinde bulunur ve 23,000 dalton ağırlığındadır. 
SOD 2, hücre farklılaşmasında, tümorogenezisde ve 
pulmoner toksisite ile uyarılan hipokside majör rol oy-
nar. Ayrıca, SOD 2 gen mutasyonları nadir görülen 
ailesel motor nöron hastalıkları, idiyopatik kardiyomi-
yopati ve erken yaşlanma ile ilişkilendirilebilir (44, 45). 
SOD 3, SOD ailesinin en son tespit edilen üyesidir. 
Bu enzim 135,000 dalton ağırlığında, plazmada, lenf-
te ve sinoviyal sıvıda bulunur.  SOD 3 özellikle damar 
duvarlarında yüksek oranda bulunur. Vasküler düz 
kas hücrelerinin büyük oranda SOD 3 sentezlediği 
gösterilmiştir. Bu hücrelerin vasküler duvardaki enzi-

min ana kaynağı olduğu düşünülmektedir. Histamin, 
vazopressin, oksitosin, endotelin-1, anjiyotensin-II ve 
serotonin, bir G-protein bağlı mekanizma yoluyla vas-
küler düz kas hücrelerinde EC-SOD ekspresyonunu 
düzenleyebilir (46). SOD 3, heparine karşı yüksek afi-
niteye sahiptir. Bu nedenle heparin ve heparan sülfat 
protein kinaz C aracılı mekanizma ile SOD 3 ekspres-
yonunu düzenleyebilir. SOD 3 seviyelerinin düzen-
lenmesi, ateroskleroz, koroner arter hastalıkları (47), 
hipertansiyon (48), diyabet (49) ve iskemi / reperfüz-
yon (50) hasarı gibi vasküler kaynaklı hastalıkların pa-
togenezinde özellikle önemli rol oynayabilir. Farelerde 
SOD 3’ün, hipokampus, striatum, suprakiazmatik çe-
kirdek, glial hücreler, beyin omurilik sıvısı bulunduğu 
ifade edilmektedir. Bu nedenle,  SOD 3 ekspresyonu, 
öğrenme ve bellek, serebral iskemi, travmatik beyin 
hasarı gibi nörolojik bozukluklarla ilişkilendirilebilir. 
Ayrıca romatoid artrit, akut akciğer hasarı ve infla-
masyonun patogenezinde önemli rol oynar (46). SOD 
enzim eksikliği yaygındır. SOD seviyesinin düşmesi 
serbest radikal oluşumunu arttırır. Yaşlanma ile bir-
likte SOD seviyeleri azalır.  Günlük SOD desteğini 
bağışıklık sistemini koruyarak hastalıklara yakalanma 
şansını ve yaşlanma sürecini azaltır. SOD kaynakla-
rı içinde lahana, Brüksel lahanası, buğday çimi, arpa 
çimi ve brokoli sayılabilir (34).  

Katalaz (CAT)
Katalaz (CAT) enzimi temel olarak peroksizomlarda 
bulunur. Memeli hücrelerinin mitokondrilerinde yoktur. 
Bunun tek istisna yeri sıçan kalbinde bulunan mito-
kondridir (34). Mitokondride oksijenin suya indirgen-
mesi sırasında, toplam oksijen tüketiminin %1-2’si, 
potansiyel olarak süperoksit ve hidrojen peroksiti 
gibi sitotoksik türlerin oluşumuna yol açar. Artan sü-
peroksit radikalleri mitokondriye hasar verir. ROS’un 
oluşturabileceği hasara karşı antioksidan savunma 
sistemleri önlem alır.  Mitokondride oluşan süperok-
sit radikalleri ilk olarak Mn-SOD (SOD 2) ve glutat-
yon peroksidaz enzimleri tarafından yok edilir. Ancak 
önemli bir miktar H2O2 mitokondriden ayrılarak sitop-
lazmaya geçer (51). 

Mitokondriden sitozole geçen H2O2’in detoksifikasyo-
nu peroksizomlar tarafından sentezlenen CAT enzimi 
tarafından gerçekleştirilir. Peroksizomlardan sentez-
lenen CAT, glutatyon peroksidiza göre daha yüksek 
kararlı durumdaki H2O2 konsantrasyonlarını temizler 
(51). Glutatyon peroksidaz’ın H2O2’e karşı Km’si (Mi-
chaelis-Menten Sabiti) CAT’a göre daha düşüktür.  
Yani,  glutatyon peroksidaz daha düşük konsantras-
yonlarda H2O2’i parçalar. 

H2O2g2H2O + O2
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Katalaz, her bir polipeptit alt birimi yapısında tek bir 
ferriprotoporfirin içeren bir hemoproteindir. H2O2 mo-
leküllerini sürekli olarak izler ve yoğunlukları artar. 
CAT bir saniyede milyonlarca H2O2 molekülünü par-
çalayabilir (34). CAT etkinliği iki adımda gerçekleşir. 
Bir hidrojen peroksit molekülü Hem’i bir oksiferril tü-
rüne okside eder. Bir oksidasyon eşdeğeri, bir porfirin 
halkasından ve demirden çıkarıldığı zaman bir porfirin 
katyon radikali meydana gelir. İkinci bir hidrojen pe-
roksit molekülü, dinlenme durumu enzimini yeniden 
oluşturmak için bir oksijen ve su molekülü üreten bir 
indirgeyici ajan olarak görev yapar (52). Hidrojen pe-
roksit düşük miktarlarda hücre proliferasyonunda sin-
yal iletimi, hücre ölümü, karbonhidrat metabolizması, 
mitokondriyal fonksiyon ve trombosit aktivasyonu ve 
normal tiyol redoks dengesinin korunması gibi bazı fiz-
yolojik süreçlerin düzenlenmesinde rol oynar (53). An-
cak yüksek konsantrasyonlarda hücre için çok zararlı 
olduğu ifade edilmektedir (34). Bu nedenle, CAT’ın 
hücrelerde H2O2 konsantrasyonunu etkili bir şekilde 
sınırlayabilmesi, fizyolojik süreçlerde birinci basa-
mak antioksidan savunma enzimi olarak rol oynaması 
önemlidir. CAT enzimin eksikliği veya mutasyonu çe-
şitli hastalık koşulları ve anormallikler ile ilişkilendiril-
mektedir. Yapılan çalışmalarda, CAT gen aktivitesinin 
değişmesi ve genetik polimorfizim ile bireylerde oksi-
datif DNA hasarı ve kanser duyarlılığı riskinin arttığı 
(54), CAT’ı kodlayan gendeki polimorfizmin sonucun-
da mental bozuklukların gelişimi ifade edilmektedir 
(55). Diğer çalışmalarda, CAT düzeyi düşük olan ki-
şilerin tip 2 diabetes mellitus,  hipertansiyon için daha 
fazla eğilimli oldukları (56) ve bazen ateroskleroz ve 
neoplazmadan etkilendikleri gösterilmektedir. CAT bu 
anlamda en çok çalışılan enzim sınıflarından biridir ve 
birçok farklı organizmada antioksidan çalışmalarının 
temelini oluşturmaktadır (52).

Glutatyon Peroksidaz (GPx) 
Glutatyon peroksidaz mitokondri ve bazen de sito-
zolde hidrojen peroksidi suya parçalayan önemli bir 
antioksidandır (46). Çoğu zaman aktivitesi selenyu-
ma bağlıdır. Bu nedenle selenyuma bağlı olan - GPx 
ve selenyuma bağlı olmayan – GPx olarak ayrılabilir. 
GPx asıl önemli rolü oksidatif strese karşı hücreyi ko-
rumadır (57). Tanımlanmış en az 8 tane GPx enzimi 
vardır; GPx1-GPx-8. GPx 1-8 genleri sırasıyla 3, 14, 
5, 19, 6, 6, 1 ve 5 kromozomlarına eşlenir. GPx’lerin 
ekspresyonunun olduğu yerler; GPx1 selenyum ba-
ğımlıdır ve hemen hemen her dokuda; GPx2, gast-
rointestinal sistemde; GPx3 ekspresyonu başlıca 
böbrekte, ancak çeşitli dokularda eksprese edilir ve 
glikoprotein olarak hücre dışı sıvılara salgılanır; GPx4 
fosfolipid hidroperoksitleri azaltan tek GPx enzimidir. 
Ayrıca enzim oksidatif strese apoptotik tepkiye aracı-
lık eden ve sperm olgunlaşmasında bağımsız yapı-

sal role sahip olan mitokondriyal bir izoforma sahiptir 
(24); GPx5 ve GPx6 selenyum içermez ancak GPx6 
insan gen araştırmalarında selenoprotein olarak ta-
nımlanmıştır. GPx7 ve GPx8 selenyumdan bağımsız 
hidrojen peroksit temizleyicisi olarak görev yapmak-
tadır. Araştırmalara göre düşük GPx seviyeleri anti-
oksidan sistemin bozulmasına neden olur. Sonuçta, 
membran yağ asitler ve fonksiyonel proteinlerde ok-
sidatif hasarın oluşması buna bağlı olarak nörotoksik 
hasarın gelişmesi ve nörodejenerasyon ile birlikte 
kalıcı hasarların oluşması antioksidan savunma sis-
teminin bozulduğunu göstermektedir (58). Başka bir 
çalışmada, elektriksel alanla uyarılan testis dokusun-
da GPx’in azaldığı, sperm DNA hasarının oluştuğu, 
sperm sayısında ve motilitesinde azalmanın meydana 
geldiği gösterilmiştir (25). Blankenber ve ark. (2003) 
yaptıkları çalışmada koroner arter hastalığı olan has-
talarda, GPx1 aktivitesinin azalması kardiyovasküler 
hastalık riski ile bağımsız olarak ilişkilendirilebileceği-
ni göstermiştir (59).  

Sonuç

Serbest radikaller kardiyovasküler, inflamatuar, kan-
ser ve nörodejeneratif hastalıkların patafizyolojisinde 
rol oynar. Antioksidanlar serbest radikal oluşumunu 
önleyerek doku hasarını önler ya da azaltır. Süperok-
sit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve glutatyon perok-
sidaz (GPx) enzim aktiviteleri hücrede temel savunma 
sistemlerini oluşturur ve oksidatif hasarın neden oldu-
ğu hastalıklara karşı kilit rol oynar. 
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