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Değerli meslektaşlarım ve sevgili okurlarımız 

 

Dergimiz yayın hayatının 5. yılının son sayısı ile karşınızdayız.  

  

Bu sayımızda; birbirinden değerli araştırma makaleleri, derleme yazıları ve olgu sunumları ile 

bu yılı tamamlıyoruz.  

Dergimiz tıbbın hemen hemen her alanından yayın kabul etmeye devam etmekte olup 

özellikle İngilizce yazılan makalelere öncelik verilmektedir.  

Dergimiz tamamen ücretsiz bir şekilde araştırmacıların makalelerini basmaktadır.  

 

Journal of Human Rhythm, önümüzdeki 5 yıl içinde Türk Tıp Dizini, Pub-Med, ESCI ve 

sciexpended gibi indekslerde taranmayı hedeflemektedir.  

 

Bu süreçte yayın kalitesinde şu ana kadar koyduğu hedefleri daha da yükselterek 3 ayda bir 

yayınlanmaya, belli konulara odaklanmış özel sayılar çıkarmaya, belli kongrelerin bildiri 

özetlerini yayınlamaya devam edecektir.  

 

Doç. Dr. Cemil BİLİR / Editör 
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Genel Bilgiler  

Journal of Human Rhythm uluslararası bir dergidir. Gözlemsel çalışmalar, deneysel araştırmalar, klinik araştırmalar, vaka raporları, Tıptaki 

simgeler, uzman konsültasyonları, editöre mektup ve incelemeler de dahil olmak üzere tıbbın tüm alanlarından orijinal, hakemli dergileri üç 

ayda bir yayımlanır.  

Journal of Human Rhythm’e gönderilen makaleler başka bir yere sunulmamalıdır. Tüm yazıların yayınlanmadan önce ayrıntılı bir dil ve 

biçim kontrolü yapılmıştır. Eğer yazılar yazarlara bilgi için uygun değilse ve aynı zamanda dil düzenlemeye ihtiyaç duyarsa, ilgili yazara geri 

gönderilir. İnsan vücudu üzerindeki fizyoloji inceleyen, mevsimsel ve diğer ritmik değişikliklerin organ sistemlerine etkilerini içeren yazılar 

öncelikle kabul edilmektedir.  

Dergiye gönderilen tüm yazılar, 6 haftada karara varılır.  

Yeni ve düzeltilmiş yazılar ve yazı işleri bürosuna yazışmalar için adres:  

Makale Ofisi - İnsan Ritim Dergisi  

Editör Şef: Ramazan AKDEMİR - Tıp Fakültesi Morfoloji Binası, Kat: 4, Korucuk, Adapazarı, Sakarya, 54290, Türkiye.  

İletişim: manuscriptjhr@gmail.com  

ISSN: - Ek. ISSN: 2149-455X  

Etik İnsanları ilgilendiren tüm çalışmalar, çalışmanın yapıldığı yerdeki etik kurullarının onayına ve tüm kişilerin bilgilendirilmiş onamlarına 

ihtiyaç duyar.  

Dergi Makale Bölümleri  

Editörden: Editör 1.500 kelimeyle ve 20 referansla sınırlıdır ve yayınlanan verilere dayanarak yazarın kararını verir.  

Orijinal Araştırma Yazısı: Orijinal veya klinik bilimsel bulguları bildiren makale 4.000 kelimeyi, altı şekil veya tabloyu geçmemeli ve 

40’dan fazla referans içermemelidir. Türkçe ve İngilizce özet 250 kelimeyi geçmemelidir. Tüm özetler amaç, materyal ve method ve sonuç 

olarak yapılandırılmalıdır.  

Uzman Danışmanlığı: Bu, bir öğretim amacı ile yazılmış ve hastanın klinik karar verme ve tedavisi ile ilgili açık görüşler sunan vaka 

raporudur. Orijinal bilimsel makalelerin gerekliliklerine uymalıdır.  

Görüş: Yazarın herhangi bir konu, prosedür veya tedavide speküle edileceği şekilde editörler kadar yer verilen görüşlerdir.  

Vaka Raporları: Klinik uygulamayla ilgili belirli noktaları gösteren ve tartışan vaka raporları yayınlanacaktır. Makaleler resim gibi 

herhangi bir kanıt içermez veya benzeri raporlar yayınlanmaz. Olgu sunumlarında en fazla üç yazar, 1,500 kelime, 10 referans ve 2 rakam ve 

/ veya tablo bulunmalıdır. Bir özet (150 kelimeye kadar) sağlanmalıdır.  

Makale İncelemeler: Makaleleri, alanında uzman kişiler tarafından tartışılan genel tıbbi bir sorunla ilgilidir. Konu, geniş bir okuyucu 

kitlesine ilgi duymalı ve önemli tıbbi sonuçları içermelidir. Yazarlar konuyu tarihsel bir perspektiften ele almalı, ancak incelemenin 

kapsadığı alanda son gelişmelere öncelik vermelidir.  

Tıpta Görüntüleme: Bu kategori, elektrokardiyogramlar, ekokardiyogramlar, x ışınları, taramalar veya patoloji örnekleri gibi açıklayıcı 

tıbbi görüntüler içindir. Resim, en fazla 250 kelime olmalıdır.  

Editöre Mektup: Journal of Human Rhythm, son altı ay içerisindeki mektupları kabul eder. Mektuplar çift aralıkla yazılmalı ve 600 

kelimeyi ve altı referans uzunluğunu geçmemelidir. Bütün yazarlar mektubu imzalamalıdır.  

Kitap Eleştirileri: Journal of Human Rhythm tıp alanındaki seçili kitapları inceler. Kitap rewievları yazar tarafından Journal of Human 

Rhythm Editorial Office’e gönderilmelidir.  

Makale hazırlama: Tüm yazılar, http://www.icmje.org/ adresinde (Ekim 2004’de güncellenir) bulunan Uluslararası Tıp Dergisi Editörleri 

Kurulu tarafından “Biyomedikal Dergilere Sunulan Yazıların Tekdüzen Gereksinimleri” nde açıklanan şekilde hazırlanmalı ve sunulmalıdır. 

Buna ek olarak, yazarlar sistematik incelemeler ve meta-analiz raporlarını hazırlarken PRISMA Beyanına (http:// www.prisma-

statement.org) danışmalıdırlar ve CONSORT Bildirgesi (http://www.consort-statement.org) randomize kontrollü çalışmaların raporlarının 

hazırlanmasında kullanılmaktadır.  

Metin, referanslar, fi gürler, görüntüler ve tablolar dahil olmak üzere tüm yazılar İngilizce / Türkçe olarak 1 kopyasını e-posta adresine 

gönderilmelidir. İngilizce yazılar için Türkçe özet ve Türkçe yazılar için İngilizce özet gerekmektedir.  

mailto:manuscriptjhr@gmail.com
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Makale, iki taraflı, her iki tarafa en az 2.5 cm kenar boşluğu ile klavye ile yazılmış olmalıdır. Makaleler, (1) başlık sayfası, (2) özet (veya 

vaka raporları için özet), (3) metin, (4) uygun alıntılar alındığında, (5) tartışılan konular, (6) referanslar, (7) ) başlıkları ve şekiller olan 

tablolar ve rakamlar.  

Yazarlık ve Telif Hakkı: Yazarlar, yazar olarak listelenen tüm kişilerin yazılarını hazırlamaya katkıda bulunduklarını ve listelenen 

yazarlardan başka hiçbir kişi veya kişinin hazırlanmasında önemli katkıda bulunmadığını şart koşan, tüm yazarlar tarafından imzalanmış ayrı 

bir kapsam mektubu sunmalıdır. Yazarlar, yayına kabul edilen makalelerin telif hakkı Canadian Society for Clinical İnvestigation’a 

aktarılmalıdır. Yayınlanan makalelerin giriş mektubu önceden basılmış materyal veya konuyu açıklayan örnekleri tanımlamaya izin veren 

kelimeleri içermelidir. Giriş yazısı, basım masrafl arının kabul edildiğini kabul etmeli, üç (3) yorumcu önermeli ve telif hakkının CIM’e 

imzalandığına dair anlayışa sahip olduğunu kabul etmelidir. Klinik Araştırmalar Etik kurula uygun olmayan insanlar üzerinde yapılacak olan 

klinik çalışma yayına kabul edilmeyecektir. Hayvanlar üzerinde yapılacak olan çalışmalar hayvan etik kurulundan geçmeden yayınlanamaz.  

Özerklik ve gizlilik: Hastaların onamı alınmadan özeli ifşa edilmemelidir. Hastanın adı ve dosya numarası gibi kimlik bilgileri yazılmamalı, 

fotoğraf ve soy ağacı gibi bilgiler tıbbi gereklilik olsa dahi hasta veya velisinin onamı olmadıkça basılmamalıdır. Aydınlatılmış onamda hasta 

ile ilgili bilgilerin basılmasının onayı yer almalıdır.  

Başlık Sayfası (Sayfa 1, ancak numara verme): Başlık sayfası 50 karakterden daha kısa bir kısa başlık, yazarların tam ve soyadları, 

ünvanları, çalıştıkları hastaneler ve akademik ünvanları içermelidir. Yazışmalar için adres değişikliği olmuşsa son adreste yazarın tam adı, 

adresi, telefon, faks numarası ve e-posta adresi yeniden yazışma adresine gönderilmelidir.  

Sonraki Başlıklar: Sonraki başlıklar 2-6 kelime arasında ilk sayfada olmalıdır. ÖZET (Sayfa 2) Orijinal bilimsel makalelerin yazarları, 

aşağıdaki başlıklar altında en fazla 250 kelimeden oluşan bir özet sunmalıdır: Amaç (çalışma gerekçesini açıklayın), Yöntemler ve Sonuçlar 

(yöntemlerin kısa açıklaması ve önemli sonuçların sunulması), Tartışma (konu ile ilgili bilgileri destekleyen iddialar).  

Abstract (Page 2): Olgu sunumları, ana noktaları 150 kelimeyle özetleyen bir özet oluşturmaktadır. Özette referans kullanmayın ve 

kısaltmalar fazla sayıda kullanmayın. Anahtar Kelimeler: En fazla 6 anahtar kelime olmalıdır.  

Metin: Metin yeni bir sayfada başlamalı ve bölümler halinde düzenlenmelidir: Giriş, Yöntemler, Sonuçlar, Tartışma. Kalın, küçük harf ve 

italik başlıklar kullanarak uygun başlıkları ve alt başlıkları yapılmalıdır. Metinde ilk kez belirtildiği üzere şekil ve tabloları sayısal sırayla 

gösteriniz (Şekil 1, Şekil 2, Tablo 1). İlaçlar için jenerik ismi kullanılmalıdır. Hastalara baş harfl eri ile değil numaralandırma (örneğin hasta 

4) ile adlandırılmalıdır. Kısaltmalar SI üniteleri ile tanımlanmalıdır. Kan basıncı mm Hg olarak verilmelidir. Makale sonuna referanstan önce 

ilaç, ödenek, ekipman desteklerinin ayrıntıları yazılmalıdır.  

Çıkar Çatışması: Yazarlar arasında fi kir ayrılığı varsa belirtilmeli yoksa “çıkar çatışması yoktur” yazısı eklenmelidir.  

Referanslar: Metin içindeki referanslar Kaynaklar metinde göründükleri gibi sıralı olarak numaralandırılmalıdır. Metindeki referans 

numaraları üst yazı olarak (parantez içermez) verilmelidir. Referans listesindeki referanslar Index Medicus’un Ulusal Tıp Kütüphanesi stiline 

göre süreli yayınların başlıklarını kısaltın. Her referansta her yazarın belirtilmesi gerekir. Yazarın baş harfl erinden sonra periyodları 

kullanmayın.  

Dergi Makaleleri – Örnek: Soyadı RS, Soyadı FW, Soyadı GR, Soyadı AJ. Makale başlığı. Kısaltılmış gazete başlığı 2008; 52: 228-34. 

Et.al’ı kullanın. referans dörtten fazla ada sahipse.  

Kitapta Bölüm – Örnek: Soyad SY. Bölüm başlığı. In: Soyadı MM, ed. Kitap başlığı. Yayınevi, Şehir, 2008: 228-34. Özet / tamamlayıcı - 

Örnek Soyadı R, Soyadı F. Makale başlığı (soyut). Kısaltılmış gazete başlığı 1996; 52 yardımcı 3:48.  

Şekiller: Şekil açıklamaları, ayrı sayfalarda çift aralıklarla yazılmalıdır. Rakamlarda görünen kısaltmalar her şeklin sonunda yazılmalıdır. 

Daha önce basılan herhangi bir materyal için yayıncılardan yazılı izin alınmalıdır.  

Figürler: Figürler netlik için gerekli sayıyla sınırlandırılmalıdır. Resimler, tablolarda veya metinde verilen verileri taklit etmemelidir. Renkli 

olarak sunulan resimler renkli olarak basılacaktır.  

Tablolar: Tablolar açıklayıcı olmalıdır ve veriler metni tekrar etmeyecek şekilde eklemelidir. Tablolar, tablonun numarası ve başlığı 

tablonun üstünde ve açıklayıcı notlarla birlikte ayrı sayfalara çift aralıklarla yazılmalıdır. Tablonun numaraları Arabic olmalı ve metinde 

sırayla numaralandırılmalıdır. Tabloda kullanılan kısaltmalar dipnot edilmelidir ve alfabetik olarak açıklanmalıdır.  

Bütçe: Renkli yazdırma maliyetinin bir kısmı yazardan tahsil edilecektir. Yazarın maliyetleri, renk rakamlarının maliyeti ve yeniden 

yazdırma maliyetini içerir (asgari miktar elli tekrar baskıdır). Tekrarlayan basımlar için yazarlara fatura gönderilecektir. Sayfa ücreti yok.  
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Basım Mektubu  

Makale sunumunun bir parçası olarak, eşlik eden bir mektupta şunları belirtmelidir:  

1. Çalışmanın tasarımı ve yürütülmesi tüm yazarlar tarafından gerçekleştirilmeli,  
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ÖZET: Ġnsan embriyosunun uterus duvarına 

implantasyonu, blastosist ve reseptif endometriyum 

arasındaki karĢılıklı etkileĢim sonucu gerçekleĢir. 

Fertilizasyondan yaklaĢık 6-7 gün sonra 

implantasyon baĢlar. Ġmplantasyonun meydana 

gelebileceği uygun olgunluk düzeyine ulaĢmak için, 

hem blastosist hem de uterus birbirine paralel 

olarak farklılaĢmalıdır.  Trofoekdoterm (TE) ile 

uterus yüzeyini kaplayan lüminal epitel (LE) 

arasındaki etkileĢim, implantasyonu baĢlatır. TE ve 

LE arasındaki ilk bağlantıda bir dizi hücre-yüzey 

molekülü rol alır. Bu bileĢenlerin rolüne dair 

kanıtlar tartıĢmalıdır. Biz de çalıĢmamızda 

implantasyon olayının tüm aĢamalarında hangi 

sinyalizasyon ağlarının rol aldığını ve implantasyon 

esnasında meydana gelen olayların 

mekanizmalarını moleküler düzeyde literatür bilgisi 

ıĢığında derlemeyi amaçladık. 

Anahtar kelimeler: Embriyonik implantasyon, 

uterus reseptivitesi, hücre yüzey molekülleri, 

endometriyal sitokinler  

ABSTRACT: The implantation of the human 

embryo into the uterine wall results from the 

interaction between the blastocyst and the receptive 

endometrium. Approximately 6-7 days after 

fertilization, implantation begins. Both the 

blastocyst and the uterus must be differentiated in 

parallel to achieve the proper maturity at which 

implantation can occur. The interaction between 

trophoecdotherm (TE) and the luminal epithelium 

(LE) covering the uterine surface initiates 

implantation. A number of cell-surface molecules 

are involved in the initial connection between TE 

and LE. Evidence of the role of these components is 

controversial. In this study, we aimed to review 

which signaling networks are involved in all stages 

of implantation and the mechanisms of events 

occurring during implantation in the light of the 

literature. 

Key words: Embryonic implantation, uterine 

receptivity, cell surface molecules, endometrial 

cytokines 
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GİRİŞ  

Sağlıklı gebelik oluĢumunda oosit, sperm ve embriyo kalitesi yanı sıra, endometriyal yatağın 

uygunluğu en önemli unsurlardandır. Endometriyumun sağlıklı embriyo geliĢimine paralel 

senkronizasyonu ve implantasyona duyarlılaĢması, gebeliğin geliĢimi ve devam 

ettirilmesindeki en önemli konulardandır.
1 

Bu duyarlılaĢma ve senkronizasyon için de çeĢitli 

moleküller tanımlanmıĢtır ve bunların ahenk içinde çalıĢmaları sinyal yolakları sayesinde 

gerçekleĢir. Bu ahenkli çalıĢma implantasyonun oluĢması ve normal embriyonik geliĢim için 

Ģarttır.
2 

Fertilizasyon sonrası embriyonik gelişimin birinci haftası 

Fertilizasyon, ovulasyonla overden atılan sekonder oositin (23 kromozom, 2c veya 2n)  Fallop 

tüpü içine alınmasından sonra burada haploid sayıda kromozom (23 kromozom, 1n) içeren 

sperm ile birleĢmesi olayıdır. Spermin ooplazmaya penetrasyonunu takiben, oosit derhal 2. 

mayoz bölünmeyi tamamlayarak genetik materyalini yarıya (23 kromozom, 1n) indirir ve 

bunu, diĢi ve erkek pronukleusların oluĢumu izler. Bu Ģekilde oluĢan zigotta, iki pronukleusun 

membranlarının erimesiyle kromozomlar birbiri arasına girer ve her kromozomun kendini 

replike etmesiyle “46, 4n” içeriğine ulaĢılır. Böylece zigot mitoz bölünmeye hazır hale 

gelir.
3,4 

Genellikle zigotun ilk mitotik bölünmesi fertilizasyondan sonraki 30.-33. saatlerde 

gerçekleĢir. Zigotun mitoz bölünmelerine segmentasyon (cleavage) adı verilir. Mitoz 

bölünmeyle oluĢan yeni hücrelere blastomer denir. Döllenmeden sonraki 3. günde çok sayıda 

blastomer içeren ve görüntü olarak duta benzetilen hücre topu morula olarak adlandırılır. Bu 

aĢamaya kadar mitozla çoğalan hücrelerin sayısı arttığı halde hacimleri giderek küçülür. 

Böylece hücre topunun toplam hacmi sabit tutulur, en dıĢtan zona pellusida ile 

çevrelenmektedir. Fallop tüpündeki morula 3,5-4. günde uterus kavitesine ulaĢır. Uterus 

boĢluğundaki sıvı zona pellusidayı geçerek morulanın iç kısmındaki hücrelerin arasında 

birikmeye baĢlar ve iç hücre kitlesinin bir tarafa doğru yığılmasına yol açar. Bu Ģekliyle hücre 

topu; içerde blastosöl adı verilen bir boĢluk, bir tarafa kümelenmiĢ iç hücre kitlesi ve bunları 

dıĢtan saran tek tabakalı dıĢ hücre kitlesinden oluĢan blastosist adı verilen yapıya dönüĢmüĢ 

olur. Blastosist içinde biriken sıvı giderek artarken zona pellusidada incelme ortaya çıkar. 

BeĢinci günde zona pellusidanın tamamen ortadan kalkmasıyla hatching olaylanır. 

Fertilizasyondan sonraki 6. günde uterus boĢluğundaki blastosist, implantasyon için 
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endometrium yüzeyine tutanmaya baĢlar. Eğer hatching gerçekleĢemezse blastosist implante 

olamaz.
3-7

 

Endometrium ve menstrüel siklus 

Endometrium, uterusun lümene bakan taraftaki mukoza tabakasıdır ve iki alt tabakadan 

oluĢur. Bunlar; miyometrium (kas tabakası) üzerinde uzanan bazal tabaka (endometrium 

bazalis) ve uterus lümenine bakan fonksiyonel tabaka (endometrium fonksiyonalis)‟dır. 

Doğurganlık sürecinde ortalama 28 günde bir tekrarlanan menstrüel siklus boyunca bazal 

tabakada belirgin bir değiĢiklik olmazken, fonksiyonel tabaka her defasında kalınlaĢıp 

menstrüel kanamayla döküldükten sonra tekrar rejenere olur. Proliferatif faz, sekresyon fazı 

ve menstrüasyon fazı Ģeklinde gerçekleĢen her siklusun sekresyon fazında, endometrium 

fonksiyonaliste belirgin iki tabakalanma görülür. Uterus lümenine açılan endometrial bezlerin 

ağızlarını ve bunların arasını dolduran yoğun stromal dokuyu içeren ince yüzeyel tabaka 

stratum kompaktumdur. Bunun altında ise çok sayıda kıvrıntılı bezleri ve bezlerin arasını 

dolduran interstisyel dokuyu içeren stratum spongiozum bulunur.
3-7

 

Menstrüasyondan sonra endometrium, yalnızca 1-2 mm kalınlığındadır. Fonksiyonel 

tabakadaki glandüler ve stromal hücreler östrojenin etkisi altında, menstrüasyondan sonra 

hızla çoğalmaya baĢlar. Proliferatif faz olarak adlandırılan bu hızlı büyüme dönemi, 

overlerdeki folikül faza karĢılık gelir. Bu faz ilerledikçe, bezler daha kıvrımlı hale gelir. 

Bezlerin lümenini döĢeyen glandüler hücrelerde sitoplazmik glikojen birikimi gözlenir. 

Stroma daha yoğundur. Endometrium kalınlığı, lüteinleĢtirici horman (LH) piki sırasında 

yaklaĢık 12 mm‟ye ulaĢır ve bundan sonra belirgin bir artıĢ göstermez.
3-7

 

Endometrium, menstrüel siklusun ortasında gerçekleĢen ovulasyondan sonra bir sekretuar 

dokuya dönüĢür. Bu dönem, endometriumun sekresyon fazı olarak tanımlanır ve overlerdeki 

lüteal faza denk gelir. Uterusun glandüler hücrelerinin bazal (subnükleer) kısmı, zengin 

glikojen içeriğinden dolayı rutin boyalarla boyanmadığından boĢluklu (vakuoler) görünüm 

sergiler. Glikojen miktarı, progesteron uyarısına bağlı olarak artar ve tüm sitoplazmayı 

doldurulur, daha sonra da buradan bez lümenine verilir. Lüteal faz boyunca uterus bezleri 

giderek daha kıvrımlı ve stroma daha ödemli hale gelir. Ayrıca endometriumu besleyen spiral 

arterlerin sayısı ve kıvrımları da artar. Fertilizasyon olmazsa ya da blastosist implantasyonu 

gerçekleĢmezse, trofoblastik hCG tarafından korpus luteum desteklenmez, progesteron düzeyi 

azalır ve endometrial dokuda iskemik nekroz baĢlar.
3-7 
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Uterus reseptifitesi ve implantasyon penceresi 

Embriyoların uterus duvarına implantasyonu üremenin temel basamaklarından biridir. 

Ġmplantasyonun amacı geliĢecek olan canlının her türlü ihtiyacının anne kanından difüzyonla 

karĢılanmasıdır. Uterusa yapıĢan blastosist baĢlangıçta uterus salgısı ile bir süre beslenir, buna 

histopoietik (ilkel uteroplasental) beslenme adı verilir. Daha sonra ise embriyo ile anne 

arasında oluĢacak olan plasenta beslenme iĢini üstlenir, buna da hemopoietik beslenme adı 

verilir.
4, 6

 

Blastosistin uterusa tutunması daima embriyonal kutuptan olur. Çünkü embriyoyu kuĢatan 

trofoblastlar (polar trofoblast) farklılaĢarak içte sitotrofoblast, dıĢta sinsityotrofoblast adı 

verilen iki tabakalı hale dönüĢür. Sinsityotrofoblast tabakasından salgılanan proteolitik 

enzimlerle uterus mukozası eritilerek blastosistin gömülmesi (nidasyon) gerçekleĢir. Uterus 

endometriyumu, sadece „„implantasyon penceresi‟‟ olarak bilinen kısa bir süre içinde 

blastosistin implantasyonu için reseptiftir. Bu süre zarfında endometriyumda, epitelyal 

hücrelerde pinopodların oluĢmasının yanı sıra, adheziv moleküllerde ve sitokinlerdeki 

değiĢikliklerle birlikte seyreden, moleküler ve morfolojik düzeyde birçok karakteristik 

değiĢiklikler gözlenir.
1 

Ġmplantasyon penceresi progesteron ve östrojenin endometriyum üzerinde programlanmıĢ 

etkisinin sonucudur. Ġnsanda implantasyon penceresi LH‟ın ani artıĢından 6 gün sonra baĢlar 

ve 10. günde tamamlanır.
8
 Bu dönem 28 günlük normal menstrüel siklusun 20 ile 24. günleri 

arasına denk gelen dönemdir. Uterusun embriyoyu kabul etme ve içine alma yeteneği 

(endometrial reseptivite); damarlı ve ödemli stromaya, salgı yapan endometrial bezlere, 

endometriyum yüzeyini döĢeyen epitel hücrelerinin apikal yüzünde bulunan mikro çıkıntılara 

yani pinopodlara bağlıdır.
4, 9 

Ġmplantasyon penceresinin belirlenmesi önemlidir. Çünkü yalnızca bu süre boyunca eksprese 

edilen faktörler, uterus reseptivitesinin varsayılan belirleyicileri ya da fonksiyonel aracıları 

olarak kabul edilmektedir. Birçok araĢtırmacı, uterus reseptivitesi ile endometriumun yapısal 

özellikleri ve biyokimyasal belirteçler arasındaki olası iliĢkiyi araĢtırmıĢtır. Endometriyal 

epitelde hem mikrovilluslu hem de silli hücreler bulunur. Endometrial matürasyon, yüzeydeki 

mikrovillus ve silyalı hücrelerin kaybının yanı sıra, endometriyumun apikal yüzeyinde 

pinopod olarak adlandırılan hücresel çıkıntıların geliĢimiyle iliĢkilidir. Pinopodlar 

uterodomlar olarak da adlandırılır ve doğal menstrüel siklusun 19-21. günleri arasında oluĢan 

endometriyal epitel hücrelerinin membranlarındaki mikro çıkıntıları olarak bilinirler. 
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Pinopodların geliĢiminde lüteal fazın dominant hormonu olan progesteron ve HOXA-10 gen 

transkripsiyonu sorumludur.
12 

Pinopodlar insan embriyoları için önemli tutunma alanlarıdır. 

Özellikle pinopodların varlığı, peri-implantasyon endometriumun önemli bir morfolojik 

iĢareti olarak düĢünülmektedir. Ġmplantasyon penceresi döneminde uterodomlar, epitel 

hücrelerinin apikal yüzeylerinde büyür ve mikrovilluslar daha az düzenli ve kısa boylu 

görünüm alır.
8
 

Ġmplantasyon sürecinde ovaryan steroidlere yanıt olarak geliĢen uterin duyarlılık; prereseptif, 

reseptif ve nonreseptif Ģeklinde 3 fazda programlanır. Blastosist, endometriyumun benzersiz 

morfolojik ve moleküler değiĢimiyle karakterize olan reseptif fazda implante olur.
11

 

Endometriyumda östrojen ve progesteron reseptörleri, menstrüel siklus boyunca programlı bir 

Ģekilde düzenlenir. Steroid reseptör sayısındaki bu düzenlenme, endometrial geliĢim ve 

fonksiyondaki steroid etkisini kontrol etmek için ek mekanizma sağlar. Östrojen reseptörleri, 

epitel, stroma ve miyometrium hücrelerinin nükleuslarında eksprese edilir ve proliferatif fazda 

en yüksek konstrasyonda görülür. Ancak lüteal faz sırasında yükselen progesteron düzeyleri, 

östrojen reseptör ekspresyonunu azaltır. Endometrium progesteron reseptörleri, artan östrojen 

düzeylerine yanıt olarak siklusun ortasında pik yapar. Ekspresyon stromal kompartmanda 

midlüteal faza kadar güçlü olsa da, endometriumda progesteron reseptör ekspresyonu 

neredeyse yoktur.
11

 

Uterus epitelinin çoğalması ve farklılaĢması östrojen, progesteron ve çeĢitli büyüme 

faktörlerinin kontrolü altındadır. Östrojen etkisini, doğrudan östrojen reseptörleriyle 

etkileĢerek ve insülin benzeri büyüme faktörü (IGF-I), TGF-α ve epidermal büyüme faktörü 

(EGF) gibi çeĢitli büyüme faktörlerini indükleyerek oluĢturur. Progesteronun endometrial 

büyümeye etkisi, endometrial tabakalarda birbirinden farklıdır. Progesteron, endometriyal 

fonksiyonel tabakanın proliferatif fazdan sekretuar faza dönüĢümü için oldukça önemlidir. 

Ayrıca progesteron, endometriyumun bazal tabakasında hücre çoğalmasını artırmaktadır.
8
 

Ġmpantasyon penceresi boyunca endometriyumun hazırlanması tamamen maternal 

kaynaklıdır. Yetersiz uterin reseptivite, implantasyon baĢarısızlığının yaklaĢık üçte ikisinden 

sorumludur.
12 

İmplantasyonun aşamaları ve bu süreçte etkili olan moleküler faktörler 

Ġmplantasyon süreci üç aĢamada gerçekleĢir. Bunlar; apozisyon, adezyon ve invazyondur.
13 

Ġnsan blastosisti yaklaĢık 1-3 gün boyunca uterin kavitede sekresyon içerisinde kalmaktadır. 

Uterusta implantasyon sahası genellikle midsagittal planda üst-arka duvardır. Ġmplantasyon, 
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çoğunlukla morulanın uterin kaviteye giriĢini takip eden 2-4 gün sonra, blastosistin uterin 

epitele pozisyon alması ile baĢlamaktadır. Blastosist endometriyumda implante olacağı alana 

doğru yönelir. Apozisyon, blastosistin embriyonik kutbuyla endometriyuma temas 

etmesidir.
14

 

Ovulasyondan 6-7 gün sonra meydana gelen adezyon (yapıĢma) fazı, endometriyumda 

“implantasyon penceresi” olarak adlandırılan döneme denk gelir. Blastosistin trofoektodermi 

ile endometriyumun yüzey epiteli arasında doğrudan temas meydana gelir. Adezyon, 

blastosistin endometriyuma yapıĢma sürecidir.
15 

Ġstila (gömülme) fazı anlamına gelen invazyon fazında ise; embriyonik trofoblastlar, 

endometriyum epitelinin bazal membranını aĢar ve alttaki stromaya geçerek uterus 

damarlarına ulaĢır.
17 

Blastosist,  geliĢimin 11-12. gününde endometriyuma tamamen 

gömülmüĢ ve implantasyon bölgesindeki hasar, yüzey epiteli ile örtülmüĢ durumdadır. 
13

 

Plasenta oluĢumu ile implantasyon tamamlanmıĢ olur.
 15

 

Ġnsanda implantasyon süreci, oosit matürasyonunun erken dönemlerinde baĢlayan, embriyo ve 

endometriyum arasındaki kompleks bir iliĢki ile kontrol edilmektedir. Ġmplantasyonda bazı 

olaylar inflamatuar, bazıları da tümör invazyonundaki olaylara benzerlik gösterir. Ancak 

bunların aksine, implantasyon tamamen kontrollü ve çeĢitli faktörlerle düzenlenen bir dizi 

olayları içermektedir.
15,16

 

Ġnsanlar ve fareler üzerinde yapılan moleküler düzeydeki çeĢitli anatomik ve deneysel 

çalıĢmaların verileri sonucunda, imlantasyon sürecinde rol alabilecek birkaç adezyon 

molekülü tanımlamıĢtır. Bunlar; alfa V ailesi, trofin, CD44, cad-11, H tipi I ve Lewis y 

oligosakaritleri ve heparan sülfattır.
17

  

Endometriyum fonksiyonunda önemli rolü olan hücre adezyon molekülleri dört sınıfa ayrılır: 

integrinler, kaderinler (cadherins), selektin ve immunoglobulin süper ailesinin üyeleri. 

Herbiri, endometrial rejenerasyon ve embriyo implantasyonunu etkiler.
16,17 

Ġntegrinler, ekstrasellüler matrikse hücre bağlanması, migrasyon, hücre bölünmesi ve apoptoz 

inhibisyonu olaylarında aracılık yapan, heterodimerik yapıda transmembran proteinleridir.
18

 

Bir integrin molekülü, alfa ve beta olarak adlandırılan iki adet non-kovalent  transmembran 

glikoprotein alt birimlerinden oluĢur. Ġnsan integrin heterodimerleri 9 tip β alt birim ve 24 tip 

α alt birimden oluĢur.  Kollajenler, fibronektin ve lamininler de dahil olmak üzere, çoğu hücre 

dıĢı matriks proteinini bağlamada rol alan baĢlıca reseptörler integrinlerdir. Bu yapılar hücre- 

matriks adezyon reseptör ailesini oluĢturur. Ġntegrinler, hücrelerin ekstrasellüler matrikse 
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olduğu gibi diğer hücrelere de bağlanmasına yardımcı olan hücre-hücre yapıĢma molekülleri 

görevi görür.
19 

Ġntegrinlerin adezyonundaki aksaklıklar, implantasyon baĢarısızlığına ve infertiliteye sebep 

olmaktadır. αvβ3 ve  α4β1 integrinler implantasyon penceresi sırasında endometriyumun 

lüminal epitelinde birlikte eksprese olurlar. Bu integrinlerin embriyo implantasyonunda rol 

aldıkları düĢünülmektedir. αvβ3 integrinin yokluğu veya azlığı infertilite ile iliĢkilidir. Birçok 

çalıĢmada integrinin uterus reseptivitesi ile iliĢkili olduğu vurgulanmıĢtır. Fare ve tavĢanlarda 

yapılan çalıĢmalarda αvβ3 integrinin blokajı sonucu implantasyon oranlarında önemli bir 

azalma olduğu gösterilmiĢtir.
20

 Beta 1 integrinleri daha sonraki implantasyon ve yerleĢtirme 

aĢamalarında önemlidir.
17 

 

Kaderinler ise hücrelerin çevreleriyle etkileĢime girmelerini sağlayan diğer bir hücre adezyon 

molekülüdür. Kaderinler kalsiyum bağımlı olup, hücrelerin tümör metastazı, yara iyileĢmesi 

ve doku lokalizasyonunda diğer hücrelerle iletiĢim kurmasına yardımcı olur. N-kaderin, P-

kaderin, T-kaderin, V-kaderin ve E-kaderin olmak üzere 5 çeĢit kaderin vardır.
21 

Hamileliğin 

erken döneminde intermediyer  trofoblast tabakası, bazal plakaya  sızar  ve maternal-fetal 

dolaĢımın kurulması için gereken fizyolojik bir iĢlem olan spiral arterlerin infiltrasyonunu 

gerçekleĢtirir. Ġmmun boyama çalıĢmaları, trofoblastın spiral arterleri infiltre etmesinin, E-

kaderin ekspresyonunun down-regülasyonu ile iliĢkili olduğunu göstermiĢtir.
22

 

Selektinler dolaĢımdaki lökositler ile endotel arasındaki ilk etkileĢime aracılık eden kalsiyum 

bağımlı Tip I transmembran glikoproteinleridir. Selektinler endotel hücrelerinde, lökositlerde 

ve trombositlerde bulunurlar ve karbonhidrat bağlayıcı moleküllerdir. Selektin ailesinin L-

selektin, E-selektin ve P-selektin olarak tanımlanmıĢ üç üyesi vardır. Bu üyeler benzer bir 

yapıya sahiptir. 
23

 Ġn vivo ve in vitro veriler, L-selektinin ve bağlayıcı ligandlarının baĢarılı bir 

implantasyonun ilk aĢamasında rol aldığını göstermiĢtir. Ayrıca bu çalıĢmalar, uterin kavitede 

yüzen blastosistin endometriyuma adezyonunda ve sitotrofoblastların invazyonunda önemli 

rol oynadığını ortaya çıkarmıĢtır. P-selektin ve E-selektin ve ligandları arasındaki etkileĢim, 

trofoblastların spiral arteriyollere göçü için önemlidir. Klinik veriler, selektin ve ligandlarının 

değiĢtirilmiĢ ekspresyonunun anormal gebeliklere ve infertiliteye yol açtığını göstermiĢtir. 

Açıklanamayan infertilitesi olan kadınlarda sıkça kullanılan letrozol ve klomifen sitrat içeren 

ilaçların, L-selektinin ve diğer endometrial reseptivite markırlarının epitelyal ve stromal 

ekspresyonunu arttırabildiği gösterilmiĢtir.
24
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Ig süper ailesinin üyeleri ise morfogenez sırasında birçok hücre tanıma olaylarını yönetir. 
25 

Ig 

süper ailesi üyelerinden ICAM-1 (hücreler arası yapıĢma molekülü-1)  β2 integrinleri için bir 

ligand olarak görev alır.
26 

C-CAM, N-CAM, CD-146, ALCAM (CD166) ve basigin ise Ig 

süper ailesinin diğer üyeleridir.
27 

Koryonik Gonadotropin (CG), embriyo tarafından salgılandığı bilinen en eski embriyonik 

ürünlerden biridir. CG / LH reseptörü (CG / LH-R) de endometriyumda ifade edilir. CG'nin, 

ana trofoblasttan kaynaklanan sinyal olarak, korpus luteumun progesteron salgılamaya devam 

etmesini sağlamanın yanı sıra, implantasyon penceresi sırasında uterus ortamını modüle ettiği 

bildirilmektedir. CG, tiroid stimüle edici hormonla (TSH) ve gonadotropinlerle (FSH, LH)  

aynı aileye ait bir glikoprotein hormonudur. CG endometriyumda ve trofoblast dokusunda 

peri-implantasyon döneminde önemli etkiler yapar. CG'nin farklılaĢma, endokrin fonksiyonlar 

ve trofoblasttaki invaziv aktivitenin düzenlenmesinde rol oynadığı gösterilmiĢtir. CG 

infüzyonu, glandüler epitelde transkripsiyonel ve translasyon sonrası glikodelin 

modülasyonunda belirgin bir artıĢa neden olur. CG'nin stromal fibroblastlar üzerindeki 

birincil etkisi, alfa-düz kas aktin (αSMA) indüksiyonudur. Stromal hücre membranlarında 

bulunan ve ekstrasellüler matriks (ECM) proteinlerine bağlanmayı sağlayan integrinlerin, 

fibroblastlarda αSMA'nın indüksiyonunu sağladığı düĢünülmektedir. Ġntegrinler ile ECM 

arasındaki etkileĢim, glandüler epitelde hücre transformasyonu ve yüzey epitelinde  

pinopodların ortaya çıkmasına yol açan sinyal transdüksiyonu için kritik olan hücre 

iskeletindeki aktin değiĢikliklerini indükler.
28

 

SinyalleĢme, hücrelerden salınan eriyebilir moleküller yoluyla ortaya çıkabileceği gibi, 

membrana bağlı sinyal molekülleri yoluyla da gerçekleĢebilir. Heparin bağlayıcı epidermal 

büyüme faktörü (HB-EGF), epidermal büyüme faktörü ailesinin üyelerinden biridir. Embriyo 

ile endometrium arasındaki adezyon sürecinde blastosisti saran heparan sülfata bağlanmıĢ 

olan HB-EGF, endometriyum yüzey epitelindeki kendi reseptörüne (HB-EGF R) bağlanır. 

HB-EGF foliküler geliĢim, ovulasyon, implantasyon ve embriyo geliĢiminde rol oynar. HG-

EGF, blastosiste bağlanma zamanından 6-7 saat önce endometriyum epitelinin apikal 

yüzeyinde blastosiste komĢu bölgede eksprese edilir.
29 

Endometrial hücre yüzeyi moleküllerinden sorumlu MUC1 gen ekspresyonu luminal östrojen 

reseptörü(ERa) ve progesteron reseptörü(PR) sayılarıyla iliĢkili bulunmuĢtur. MUC1 

düzeyinde düĢüĢle  lüminal ve glandüler epitelde düz kas miyozin II (SMMII) ekspresyonu ile 

yüzey epitelindeki pinopod benzeri yapıların görünümünde bir artıĢ vardır.
28

 Ġnfertilite 
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olgularında MUC1 gibi anti-adeziv faktörlerin azaltılması, pinopodların yapıĢkanlıklarına 

katkı sağlayabilir.
29 

Prostaglandinler (PG) implantasyon döneminde gözlemlenen karar verme ve  lokalize 

endometriyal vasküler geçirgenliğin devamında rol oynayan biyoaktif lipit bileĢiğidir.
30 

PG'ler 

vazoaktif, mitojenik ve farklılaĢtırıcı özelliklere sahip olup, diĢi üreme fonksiyonlarında rol 

oynamaktadır. COX-1 ve COX-2 Ģeklinde iki izoformda bulunan siklooksijenaz (COX) 

enzimi PG'lerin biyosentezinde hız sınırlayıcı olarak rol oynar.
31 

COX-2 erken implantasyon 

mekanizmaları için bir dizi sinyalleĢme yolunun merkezindedir; PG ve prostasiklin (PGI-2) 

sentezinde görevlidir. PG sentezi için gerekli COX-2 ve fosfolipaz A2 enzimlerin yokluğu 

farelerde implantasyon baĢarısızlığına neden olur. COX-2 endometriyum yüzey epitelinde ve 

altta yatan stromal hücrelerde yalnızca blastosist bağlanma bölgesinde eksprese edilir.
30 

Ġnsanlarda gebelik  sırasında kullanılan non-steroid anti-enflamatuar ilaçlar, PG sentezini 

bloke ettiğinden düĢük riskini önemli ölçüde arttırmaktadır. Ayrıca IVF çalıĢmalarında art 

arda implantasyon baĢarısızlığı olan kadınlarda bozulmuĢ endometrial PG sentezi 

gözlenmiĢtir. COX-2 aracılığıyla üretilen prostaglandin E2 (PGE2 ), implantasyon kararını 

baĢlatmak için gerekli olan en önemli PG'lerden biridir. COX-2 olmayan diĢilerde, ovulasyon 

ve döllenmede hatalar ve implantasyonu destekleme yetersizliklerini de içine alan çoklu 

üreme baĢarısızlıklarına rastlanmaktadır.
 28,32 

Lösemi inhibitör faktör (LIF) embriyo implantasyon sürecinde görev alan bir 

glikoproteindir.
33 

Ġnsan endometriyumu, LIF'i menstrüel döngüye bağlı bir Ģekilde eksprese 

(ifade) eder. En fazla ifade, döngünün 19 ile 25. günleri arasında, implantasyon zamanına 

denk gelen dönemde gözlenir. ÇeĢitli sitokinler ve büyüme faktörleri, in vitro endometrial LIF 

ekspresyonunu indükler. Ġnsan blastosistlerinde LIF reseptörü, menstrüel döngü boyunca 

endometriyal dokunun evresine bağlı bir Ģekilde eksprese edilir. LIF  trofoblast farklılaĢma 

sürecini adeziv fenotipe doğru etkiler. LIF aynı zamanda Fallop tüpünün epitel hücreleri 

tarafından da ifade edilir ve salgılanır. LIF‟in  Fallop tüpü stromal hücre kültürlerinde 

enflamatuar sitokinler tarafından arttırılmıĢ  ekspresyonu, salpenjit ile Fallop tüpündeki 

ektopik implantasyonlar arasında bir  bağlantı olduğunu göstermektedir. Ovulasyon boyunca 

foliküler sıvıda yükselen LIF seviyesi, LIF'in ovulasyon sürecinde, erken embriyonik 

geliĢimde ve implantasyonda rol oynayabileceğini gösterir.
34

 

Ekspresyon ve gen hedefleme çalıĢmaları, IL-6 ailesinin bir sitokini olan LIF‟in ve abdominal 

B benzeri bir homeobox geninin (Hoxa-10) farelerde implantasyon ve desidualizasyonda  çok 
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önemli olduğunu göstermiĢtir. Mutant LIF‟i olan uterusta implantasyon baĢarısızlığı 

gösterilmiĢtir. LIF proteini uterin Msx1 ekspresyonu ile iliĢkilidir. Uterusta bozulmuĢ Msx1 

ekspresyonu, LIF proteininde aksaklığa neden olduğu için infertiliteye neden olur.
35 

Ġnfertil kadınların çoğunda, endometriyal döngünün hem proliferatif hem de sekresyon 

aĢamalarında LIF üretiminin düzensizliği gözlenir. Bu Ģekide LIF sekresyonunun 

deregülasyonu, açıklanamayan infertilitenin ve tekrarlayan implantasyon baĢarısızlıklarının 

olası bir nedenidir.
36

 Rekombinant insan LIF'i uygulaması, açıklanamayan infertilitesi olan 

kadınlarda implantasyon oranını iyileĢtirmeye yardımcı olabilir.
33 

Hamilelik sırasında  uterus  epitelinden salgılanan  heparan bağlayan epitelyal büyüme 

faktörü (HB- EGF) ve siklooksijenaz-2 (COX-2), plasenta oluĢumu ve fetal geliĢim için 

gerekli olan uterustaki bir dizi morfolojik değiĢiklik sürecinde rol alır. Lipid mediatörü 

lizofosfatidik asit (LPA) , uterus epitelindeki G-protein-bağlantılı reseptör (LPA3) boyunca 

etki gösterir ve desidualizasyonda rol oynar. LPA3 'ün devreden çıkarılması veya gebe 

farelerde LPA üreten enzim olan ototaksinin (ATX) inhibisyonu, embriyoların yakınında HB-

EGF ve COX-2 'nin down-regülasyonuna yol açar  ve desidual  reaksiyonları azaltır. Buna 

karĢılık, LPA3'ün seçici farmakolojik aktivasyonu, HB-EGF ve COX-2'nin up-regülasyonuna 

neden olarak desidualizasyonu indükler. Embriyo-epitelyal sınırdaki ATX-LPA-LPA3 sinyali  

standart  HB-EGF ve COX-2 yolakları üzerinden desidüalizasyonu indükler.
37 

Bu nedenle, 

kadınların  bir LPA3 agonisti ile tedavisi, endometrial hücre büyümesini teĢvik ederek ve  

endometriyum kalınlığını arttırarak gebelik oranını arttırabilir.
38 

 

Platelet aktive edici faktör (PAF),  erken embriyo için hayatta kalma faktörü olarak rol 

oynayan otokrin etki eden bir moleküldür. PAF sentezi fertilizasyondan hemen sonra baĢlar 

ve preimplantasyon aĢaması boyunca devam eder. Embriyodan salınan PAF; trombosit 

aktivasyonu, oviduktal, endometriyal ve maternal immün fonksiyonlardaki değiĢiklikler dahil 

olmak üzere maternal fizyolojide bir dizi değiĢikliğe neden olur.  PAF, bugüne kadar 

incelenen tüm memeli türlerinin embriyoları tarafından üretilir ve salınır. Yardımcı üreme 

teknikleri,  bazı embriyoların PAF üretimini tehlikeye atar ve PAF reseptörünün 

ekspresyonunu geciktirir.
39 

Nishi ve ark. yaptıkları bir çalıĢmada PAF‟ ın ve bir PAF 

antagonisti olan CV6209 molekülünün embriyo implantasyonundaki rolünü araĢtırmıĢlardır. 

Bu çalıĢmada fare embriyoları için endometriyum yokluğunda bir in vitro embriyo kültür 

sistemi kullanılmıĢtır. Ġki hücreli evredeki kültüre PAF'ın eklenmesi, in vitro embriyo 

implantasyon oranlarını arttırmıĢtır. Aynı Ģekilde, 4-8 hücreli ve morula aĢamasındaki 
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embriyo kültürlerine PAF ilavesi de  implantasyon oranlarını  arttırmıĢtır.
40 

Ġn vitro kültür 

ortamının PAF ile takviyesi, embriyo geliĢimini iyileĢtirir.
39

  Buna karĢılık, CV6209'un 

kültüre  eklenmesi  in vitro embriyo implantasyonu oranlarını azaltmıĢtır. CV6209‟un ayrıca 

blastosist oluĢum hızını da azalttığı kaydedilmiĢtir.
40 

Roudebush ve ark. ise embriyo 

kültürlerinde PAF seviyelerinin ölçülerek gebelik olasılığının tahmin edilebileceğini ileri 

sürerek, Yardımla Üreme Teknikleri (YÜT) uygulamalarında transfer için en iyi embriyoları 

seçmek amacıyla PAF‟ın etkinliğini belirlemek için PAF ölçümü yapabilen bir ELISA 

(Enzyme-linked immunosorbent assay) sistemi üzerine çalıĢma yapmaktadırlar ve böylece, 

bunu klinik çalıĢmalara entegre edip hangi embriyonun transfer edileceği konusunda 

embriyologlara yol göstermeyi amaçlamaktadırlar.
41

 BaĢka bir çalıĢmada ise diĢi farelere PAF 

uygulamasının döllenme, in vitro geliĢim ve implantasyon potansiyeli yüksek olan oositlerin 

üretilmesini sağladığı gösterilmiĢtir.
42 
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ÖZ  

Amaç: Bu araştırma, hemşirelik bölümü 

öğrencilerinin sağlık algıları ile fiziksel aktivite 

düzeylerinin belirlenmesi amacıyla yapılmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Tanımlayıcı tipte olan bu 

araştırmanın örneklemini  2017-2018 Bahar 

Yarıyılı’nda bir devlet üniversitesinin hemşirelik 

bölümünde öğrenim gören   ve araştırmaya 

katılmayı kabul eden öğrenciler (n=117) (evrenin 

%69.6’sı) oluşturmuştur. Araştırma verileri Kişisel 

Bilgi Formu, Sağlık Algısı Ölçeği ve Uluslararası 

Fiziksel Aktivite Ölçeği ile toplanmıştır. Verilerin 

değerlendirilmesinde tanımlayıcı istatistikler 

(frekans, medyan, minimum ve maksimum 

değerler), Spearman korelasyon analizi, Mann 

Whitney- U testi ve  Kruskall Wallis analizleri 

kullanılmıştır. 

Bulgular: Öğrencilerin %30.8’i 3. sınıf düzeyinde, 

%62.4’ü 21 yaş ve üstünde ve %53.8’i erkektir. 

Öğrencilerin sağlık algısı puan ortalaması 

50.04±6.21, fiziksel aktivite puan ortalaması 

2903.57±2922.00 olarak bulunmuştur. Fiziksel 

aktivite düzeyinin erkeklerde (p=0.000) ve sigara 

(p=0.019) kullananlarda istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde daha yüksek olduğu saptanmıştır.  Sağlık 

algısı ile fiziksel aktivite metabolik eşdeğer skoru 
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arasında anlamlı bir ilişki olmadığı belirlenmiştir 

(p=0.398). 

Sonuç: Öğrencilerin sağlık algısı düzeylerinin iyi 

olduğu fakat fiziksel aktivite düzeylerinin yetersiz 

olduğu ve sağlık algısı ile fiziksel aktivite düzeyi 

arasında anlamlı ilişki olmadığı belirlenmiştir. 

Anahtar kelimeler: Fiziksel aktivite, Hemşirelik 

öğrencileri, Sağlık algısı 

 

ABSTRACT 

Purpose: This study aims to identify the 

relationship between nursing department students’ 

health perceptions and physical activity levels.   

Materials and Methods: Target population of this 

descriptive study was all the students who were 

enrolled in nursing department of a state university 

(n=168) in the 2017-2018 spring term, and the 

sample was the students who accepted to participate 

in the study (n=117) (69.6% of the 

population).  Data were collected through the 

Personal Information Form, the Health Perception 

Scale and the International Physical Activity 

Questionnaire. Data were analyzed using 

descriptive statistics (frequency, median, minimum 

and maximum values), Kolmogorov Smirnov 

normal distribution test, Spearman correlation 

analysis, Mann Whitney-U test, and Kruskall 

Wallis analyses.  

Results: Of all the students, 30.8% were enrolled in 

3
rd

 year, 62.4% were aged 21 and over, and 53.8% 

were male. Students’ health perception mean score 

was 50.04±6.21 and the physical activity mean 

score was   2903.57±2922.00. The physical activity 

was higher in men (p=0.000) and in those who 

smoked (p=0.019). No significant relationship was 

found between the health perception and physical 

activity metabolic equivalent score (p=0.398). 

Conclusion: The students were found to have good 

health perception but insufficient physical activity 

levels, and no significant relationship was found 

between health perception and the physical activity 

level.  

Keywords: Physical activity, Nursing students, 

Health perception 
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Sağlık, bireylerin iç ve dış çevredeki değişimlere adaptasyon sağlayarak iyi olma 

halini sürdürdükleri dinamik bir süreçtir (1,2). Bireylerin sağlık durumu sağlık 

davranışlarından etkilenmekte olup, bu davranışların gelişiminde inançlar,  tutumlar ve algılar 

rol oynamaktadır (3). Sağlık algısı, bireylerin sağlık durumlarının belirlenmesinde dikkate 

alınan önemli parametrelerden biridir. Sağlık algısı, bireyin kendi sağlığına ilişkin kişisel 

duygu, düşünce, önyargı ve beklentilerinin bir bileşimi olup, bireyin kendi sağlığını 

değerlendirmesine olanak sağlayan basit ama güçlü bir göstergedir (4,5).  

Sağlık algısı, sağlıklı yaşam davranışlarının kazandırılması, sürdürülmesi ve sağlığın 

geliştirilmesi süreci ile doğrudan ilişkilidir (6,7). Sağlıklı yaşam davranışları; kişisel sağlık 

sorumluluğunu, fiziksel aktiviteyi, iyi beslenme alışkanlıklarını, manevi gelişimi, kişilerarası 

ilişkileri ve stres yönetimini içermektedir (8). Önemli sağlıklı yaşam davranışlarından biri 

olan fiziksel aktivite, bazal seviyenin üstünde enerji harcamasını artıran, iskelet kaslarının 

kontraksiyonu ile oluşan vücut hareketleri olarak tanımlanmaktadır (9). Fiziksel aktivite; ev 

işleri, yürüme, egzersiz, spor, dans ve serbest zaman aktiviteleri gibi günlük yaşam 

aktivitelerinden çeşitli spor faaliyetlerine kadar geniş bir alanı kapsamaktadır (10). Fiziksel 

olarak aktif olmanın; fizyolojik, metabolik, psikolojik parametreleri iyileştirdiği, 

hipertansiyon ve diyabet gibi birçok kronik hastalık riskini ve erken mortaliteyi azalttığı 

bilinmektedir (11). Bu doğrultuda; bireylerin fiziksel olarak aktif bir yaşam sürecine sahip 

olmaları ile yaşam kalitelerinin arttırılabileceği ve sağlık düzeylerinin yükseltilebileceği 

söylenebilir. 

Sağlık algısı düzeyi, sağlıklı yaşam davranışlarının benimsenmesi ve sergilenmesinde 

önemli bir yere sahiptir.  Literatürde, sağlıklı yaşam davranışları sergilemenin ve dolayısıyla 

fiziksel olarak aktif olmanın, sağlık durumunu iyi olarak algılamayla yakından ilişkili olduğu 

belirtilmektedir (6,7).  
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Sağlıklı ya da hasta bireylere bakım, eğitim, danışmanlık ve destek hizmetleri vermek 

üzere yetiştirilen hemşirelik öğrencilerinin olumlu sağlık algısına ve fiziksel anlamda aktif bir 

yaşam sürecine sahip olmaları beklenmektedir. Böylece kendi sağlığına gereken önemi veren 

hemşireler, hizmet sundukları bireylerin sağlığına daha fazla katkı sağlayacaktır (12). Bu 

araştırma, Ağrı İbrahim Çeçen Üniversitesi Sağlık Yüksekokulu hemşirelik bölümü 

öğrencilerinin sağlık algıları ve  fiziksel aktivite düzeylerinin belirlenmesi amacıyla 

yapılmıştır. Bu genel amaç çerçevesinde aşağıdaki üç soruya yanıt aranmıştır: 

1. Öğrencilerin sağlık algıları ile fiziksel aktivite düzeyleri nasıldır? 

2. Öğrencilerin sağlık algılarına ve fiziksel aktivite düzeylerine etki eden faktörler 

nelerdir? 

3. Öğrencilerin sağlık algıları ile fiziksel aktivite düzeyleri arasında ilişki var mıdır? 

METOT 

Tanımlayıcı olarak yapılan bu araştırmanın evrenini, 2017-2018 Bahar Yarıyılı’nda bir 

üniversitesinin hemşirelik bölümünde öğrenim gören tüm öğrenciler(n=168) oluşturmuştur. 

Araştırmada örneklem seçimine gidilmeyerek tüm evrene ulaşmak hedeflenmiştir. 

Araştırmanın örneklemini ise verilerin toplandığı tarihte çalışmaya katılmayı kabul eden 

öğrenciler (n=117) (evrenin %69.6’sı) oluşturmuştur. Çalışmanın örneklem yeterliliğine 

yönelik yapılan güç analizinde %95 güven aralığında, 0.05 anlamlılık düzeyinde gücün 0.87 

olduğu (n=117, r=-0.079) belirlenmiştir (13). Bu değer örneklemin yeterli olduğuna işaret 

etmektedir.  

 

Veri Toplama Araçları  
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Kişisel Bilgi Formu: Araştırmacı tarafından literatür doğrultusunda hazırlanan yaş, cinsiyet, 

beden kitle indeksi gibi tanıtıcı bilgileri içeren 8 sorudan oluşmaktadır (6,14,15).  

Sağlık Algısı Ölçeği (SAÖ): Diamond ve ark.ları (3) tarafından geliştirilen, Kadıoğlu ve 

Yıldız (16) tarafından Türkçe’ye uyarlanan Sağlık Algısı Ölçeği, toplam 15 maddeden oluşan, 

beşli likert tipi bir ölçektir. Ölçek toplam puanları 15 ile 75 arasında değişmekte ve toplam 

puanın yüksekliği kişinin sağlık algısı düzeyinin yüksek olduğunu, düşük puanlar ise sağlık 

algısı düzeyinin düşük olduğunu göstermektedir. 1. , 5. , 9. , 10. , 11. ve 14. sorular olumlu ve 

2. , 3. , 4. , 6. , 7. , 8. , 12. , 13. ve 15. sorular olumsuz ifadelerdir. Ölçeğin kontrol merkezi, 

kesinlik, sağlığın önemi ve öz farkındalık olmak üzere 4 alt boyutu vardır. Orijinal 

çalışmasında ölçek toplam puanı için Cronbach Alpha katsayı .77 olarak bildirilmiştir (16). 

Bu araştırmada ise Cronbach Alpha katsayı .62 olarak bulunmuştur. 

Uluslararası Fiziksel Aktivite Anketi (UFAA): Ölçek, 15-65 yaş aralığındaki katılımcıların 

fiziksel aktivite düzeylerini belirlemek amacıyla Craig ve ark. (17) tarafından geliştirilmiştir. 

UFAA’nın Türkiye’de geçerlilik ve güvenilirlik çalışması Öztürk (18) tarafından yapılmıştır. 

Bütün aktivitelerin değerlendirilmesinde her bir aktivitenin tek seferde en az 10 dk yapılıyor 

olması ölçüt alınmaktadır. Dakika, gün ve metabolik eşdeğer (MET) değeri çarpılarak 

“METdakika/hafta’’ olarak bir skor elde edilmektedir. Fiziksel aktivite düzeyleri, fiziksel 

olarak aktif olmayan (<600 MET- dk/hafta), fiziksel aktivite düzeyi düşük (600 – 3000 

METdk/hafta) ve fiziksel aktivite düzeyi yeterli olan (sağlık açısından yararlı olan) (>3000 

METdk/hafta) şeklinde sınıflandırılmıştır (17).  

Verilerin Toplanması  

Veri toplama araçları, araştırmacı tarafından öğrencilere ders başlamadan  önce 

dağıtılmış ve öğrenciler tarafından ortalama 15 dakikalık bir sürede doldurulmuştur. 

Verilerin Değerlendirilmesi 
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Veriler, SPSS for Windows 17 paket programı ile değerlendirilmiştir. Verilerin 

değerlendirilmesinde tanımlayıcı istatistikler (frekans, medyan, minimum ve maksimum 

değerler), Kolmogorov Smirnov normal dağılım testi, Spearman korelasyon analizi, Mann 

Whitney- U testi ve Kruskall Wallis analizleri kullanılmıştır. İstatistiksel önemlilik düzeyi 

p<0.05 olarak kabul edilmiştir. 

Araştırmanın Etik Yönü 

Araştırma için Ağrı İbrahim Çeçen Üniversitesi Bilimsel Araştırmalar Etik 

Kurulu’ndan yazılı izin (Sayı: 95531838-050.99) ve öğrencilerden gönüllülük ilkesi 

doğrultusunda yazılı aydınlatılmış onam alınmıştır. 

BULGULAR 

Öğrencilerin, %30.8’i 3. sınıfta öğrenim görmekte, %62.4’ü 21 yaş ve üzerinde ve 

%53.8’i erkektir. Öğrencilerin %95.7’si bekâr olup, %89.7’sinin BKI değeri 25’in altındadır. 

Öğrencilerin %72.6’sı sigara, %94.9’u alkol kullanmamaktadır ve %95.7’sinin kronik 

hastalığı yoktur (Tablo 1). 

Öğrencilerin sağlık algısı puan ortalamaları 50.04±6.21, fiziksel aktivite puan 

ortalamaları 2903.57±2922.00’dir (Tablo 2). 

Tablo 3’de öğrencilerin sınıf, yaş, cinsiyet, medeni durum, beden kitle indeksi(BKI), 

sigara kullanma, alkol kullanma ve kronik hastalık bulundurma durumlarına göre sağlık algısı 

puan ortalamaları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı değildir (p>0.05).   

Öğrencilerin sınıf, yaş, medeni durum, BKI, alkol kullanma ve kronik hastalık 

durumları ile fiziksel aktivite puan ortalamaları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

değil iken (p>0.05), cinsiyet ve sigara kullanma durumları ile fiziksel aktivite puan 

ortalamaları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.05). Erkeklerin ve 

sigara kullananların fiziksel aktivite puan ortalamalarının daha yüksek olduğu saptanmıştır. 
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sağlık algısı toplam puan ve alt boyutları puan ortalamaları ile fiziksel aktivite MET 

skoru puan ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki olmadığı saptanmıştır. 

(Tablo 4).  

TARTIŞMA 

Araştırmada, hemşirelik bölümü öğrencilerinin sağlık algıları ile fiziksel aktivite 

düzeylerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. 

Bireylerin olumlu sağlık algısına sahip olmaları, onların sağlık algısı ölçeğinden 

aldıkları puan ortalamalarının yüksek olması ile ilişkilidir. Bu araştırmada; öğrencilerin sağlık 

algısı puan ortalamalarının (50.04±6.21) yüksek olduğu bulunmuştur. Literatürde hemşirelik 

öğrencilerinin sağlık algısı düzeylerinin iyi olduğunu gösteren birçok araştırmanın yanı sıra 

(4,6,8,19-22), sağlık algısı düzeylerinin orta ve düşük olduğunu gösteren araştırmalar da 

mevcuttur (2,23). Eser ve ark.’nın (24) eczacılık fakültesi öğrencileri ile gerçekleştirdiği 

araştırmada öğrencilerin sağlık algısı düzeylerinin iyi olduğu görülürken, Şimşek ve ark.’nın 

(25) tıp fakültesi öğrencileri ile gerçekleştirdiği araştırmada öğrencilerin %40’ının sağlık 

algısı düzeyinin iyi, %20’sinin ise çok iyi olduğu görülmüştür. Marzieh ve ark.’nın (26), 

Tuğut ve Bekar’ın (27), Ahn ve ark.’nın (28) üniversite öğrencileri ile gerçekleştirdikleri 

araştırmalarda da öğrencilerin sağlık algısı düzeylerinin iyi olduğu belirtilirken, Klm ve 

Jung’ın (29) araştırması sonucunda öğrencilerin sağlık algılarının orta düzeyde olduğu 

belirtilmiştir. Öğrencilerin olumlu sağlık algısına sahip olmaları, sağlık davranışları 

kazanmaları ve sağlık düzeylerini yükseltmeleri açısından önemlidir. Sağlık davranışları 

kazanmış ve sağlık düzeyi yüksek olan hemşirelik öğrencileri, hizmet sundukları bireylerin 

sağlığına daha fazla katkı sağlayacaktır (30).  

Çalışmamızda öğrencilerin fiziksel aktivite ölçeğinden aldıkları puan ortalamalarının 

(2903.57±2922.00); düşük olduğu belirlenmiştir. Ayrıca öğrencilerin fiziksel aktivite 
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düzeylerinin cinsiyete ve sigara kullanma durumuna göre farklılık gösterdiği, erkeklerde ve 

sigara kullananlarda fiziksel aktivite düzeyinin anlamlı derecede yüksek olduğu bulunmuştur. 

Üniversite öğrencileri, sağlık bilimleri öğrencileri ve yetişkinlerde gerçekleştirilmiş 

araştırmaların sonucunda da benzer şekilde bireylerin fiziksel aktivite düzeylerinin düşük 

olduğu ve fiziksel aktivite düzeyinin erkeklerde daha yüksek olduğu görülmüştür (9,10,15,31-

33). Üçok ve ark.’nın (34) tıp fakültesi öğrencileri ile gerçekleştirdiği araştırmada öğrencilerin 

fiziksel aktivite düzeylerinin yetersiz olduğu ve fiziksel aktiviteye cinsiyetin etki etmediği 

görülürken, Bozkuş ve ark.’nın (35) beden eğitimi ve spor yüksekokulunda öğrenim gören 

öğrencilerde gerçekleştirdikleri araştırmada öğrencilerin fiziksel aktivite düzeylerinin yeterli 

olduğu görülmüştür. Demir ve Baydar’ın (36) tıp ve hemşirelik öğrencilerinin sağlıklı yaşam 

biçimi davranışlarını değerlendirdiği araştırmada ise öğrencilerin en düşük puanı fiziksel 

aktivite alt ölçeğinden aldıkları bildirilmiştir. Bu araştırmanın bulgusu ile benzer şekilde; 

Savcı ve ark.’nın (15) araştırmasında sigara kullanan öğrencilerin fiziksel aktivite 

düzeylerinin daha yüksek olduğu görülürken, Kızar ve ark.’nın (37) araştırmasında fiziksel 

aktivite düzeyinin sigara içmeyenlerde daha yüksek olduğu görülmüş olup sigaranın fiziksel 

aktivite düzeyine etki etmediğini gösteren araştırmalar da mevcuttur (9,32). Bu araştırmadaki 

hemşirelik öğrencilerinin fiziksel aktivite düzeyi yetersizliklerinin iklim ve fiziksel aktiviteyi 

arttıracak sahaların yetersizliği ile ilgili olduğu düşünülmektedir. Ayrıca kadınların fiziksel 

aktivite düzeylerinin daha düşük olması, toplumun kadına yüklediği sosyal rollerle 

ilişkilendirilebilir. 

Bu araştırmanın sonucunda, öğrencilerin sağlık algısı ile fiziksel aktivite düzeyleri 

arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Ahn ve ark.’nın (28) araştırmasında öğrencilerin 

sağlık algıları ile fiziksel aktivite düzeyleri arasında,  Ayaz ve Akıncı'nın (38) araştırmasında 

ise öğrencilerin beden sağlığı algısı ile fiziksel aktiviteleri arasında pozitif ilişki bulunmuştur. 
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Öğrencilerin sağlık algıları ile sağlığı geliştirme davranışları arasında pozitif ilişkinin 

saptandığı araştırmalar da mevcuttur (6,21,26,29).  

SONUÇ VE ÖNERİLER 

Araştırma sonucunda; öğrencilerin sağlık algısı düzeylerinin iyi, fiziksel aktivite 

düzeylerinin yetersiz olduğu ve fiziksel aktivite düzeyinin erkeklerde ve sigara kullananlarda 

daha yüksek olduğu bulunmuş olup sağlık algısı ile fiziksel aktivite düzeyi arasında anlamlı 

ilişki olmadığı görülmüştür. Sağlık davranışlarında toplum için örnek olması beklenen 

hemşire adaylarının sağlık davranışları geliştirmeleri ve bu davranışlarını tüm yaşamlarına 

entegre etmeleri önemlidir.  Fiziksel aktivite düzeyi düşük olan bu öğrencilerin, fiziksel 

aktivitelerine engel olan faktörlerin belirlenmesine yönelik araştırmaların yapılması ve 

öğrenciler için fiziksel aktiviteye imkan sağlayacak sosyal-sportif faaliyet alan sayısının 

arttırılarak bu alanlara ulaşımın kolaylaştırılması önerilmektedir. 
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 n % 

Sınıf düzeyi 1. Sınıf 32 27.3 

2. Sınıf 22 18.8 

3. Sınıf 36 30.8 

4. Sınıf 27 23.1 

Yaş 20 yaş ve altı 44 37.6 

21 yaş ve üzeri 73 62.4 

Cinsiyet Kadın 54 46.2 

Erkek 63 53.8 

Medeni Durum Evli 5 4.3 

Bekâr 112 95.7 

BKI 25 altı 105 89.7 

25 ve üzeri 12 10.3 

Sigara Kullanma Durumu Evet 32 27.4 

Hayır 85 72.6 

Alkol KullanmaDurumu Evet 6 5.1 

Hayır 111 94.9 

Kronik Hastalık Varlığı Evet 5 4.3 

Hayır 112 95.7 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 2: Öğrencilerin Sağlık Algısı ve Fiziksel Aktivite Ölçeklerinden Aldıkları Puanların 

Dağılımları 
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 n Min Max Ort.  SS. 

Sağlık Algısı Ölçeği 117 26 75 50.04 6.21 

S
ağ

lı
k
 A

lg
ıs

ı 

Ö
lç

eğ
i 

A
lt

 

b
o
y
u
tl

ar
ı 

Kontrol Merkezi  117 9 23 17.15 3.1 

Öz farkındalık 117 6 15 9.98 1.7 

Kesinlik  117 6 16 11.1 2.1 

Sağlığı Önemi  117 4 15 10.8 2.1 

Uluslararası Fiziksel Aktivite 

Ölçeği  

117 0 16104.00 2903.57 2922.00 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 3: Öğrencilerin Sosyodemografik Özelliklerine Göre Sağlık Algısı ve Fiziksel 

Aktivitelerinin Karşılaştırılması 
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 n Sağlık Algısı Fiziksel Aktivite 

Median (Min-

Max) 

Önemlili

k 

Median (Min-

Max) 

Önemlili

k 

Sınıf 1. Sınıf 32 49.00 (29-59) x
2

KW=3.4

20 

p=0.331 

1371.00 (0-

14532) 

x
2

KW=2.5

06 

p=0.474 2. Sınıf 22 49.50 (37-56) 2283.00 (0-

9870) 

3. Sınıf 36 49.00 (39-60) 1548.00 (0-

7248) 

4. Sınıf 27 50.00 (38-61) 2730.00 (198-

14532) 

Yaş 20 yaş 

ve altı 

44 48.50 (29-59) U=1572.5

00 

p=0.850 

1386.00 (330-

14532) 

U=1460.5

00 

p=0.323 21 yaş 

ve üzeri 

73 50.00 (37-61) 2445.00 (0-

14532) 

Cinsiyet Kadın 54 49.00 (42-59) U=1675.0

00 

p=0.887 

1314.00 (0-

8718) 

U=901.00

0 

p=0.000 Erkek 63 50.00 (29-61) 2826.00 (0-

14532) 

Medeni 

Durum 

Evli 5 50.00 (44-53) U=249.50

0 

p=0.680 

1386.00 (198-

4416) 

U=235.50

0 

p=0.549 Bekâr 11

2 

49.00 (29-61) 2274.00 (0-

14532) 

BKI 25 altı 10

5 

50.00 (29-61) U=542.50

0 

p=0.431 

1707.00 (0-

14532) 

U=464.00

0 

p=0.136 25 ve 

üzeri 

12 47.50 (44-54) 3159.00 (357-

7518) 

Sigara 

Kullan

ma 

Evet 32 48.50 (37-58) U=1203.5

00 

p=0.337 

2772.00 (891-

14532) 

U=977.00

0 

p=0.019 Hayır 85 49.50 (29-61) 1476.00 (0-

14532) 
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Alkol 

Kullan

ma 

Evet 6 50.00 (46-54) U=299.00

0 

p=0.674 

2919.00 (123-

5838) 

U=248.50

0 

p=0.296 Hayır 11

1 

49.00 (29-61) 2166.00 (0-

14532) 

Kronik 

Hastalı

k 

Evet 5 52.00 (50-58) U=163.00

0 

p=0.114 

1470.00 (594-

5946) 

U=256.00

0 

p=0.746 Hayır 11

2 

49.00 (29-61) 2274.00 (0-

14532) 

*Kruskal Wallis, **Mann Whitney U 

 

 

 

Tablo 4: Sağlık Algısı ve Alt Boyutları ile Fiziksel Aktivite Arasındaki İlişki 

 Fiziksel Aktivite 

Sağlık Algısı r -0.079 

p 0.398 

S
ağ

lı
k
 A

lg
ıs

ı 
A

lt
 B

o
y
u
tl

ar
ı 

Kontrol 

Merkezi 

r -0.144 

p 0.120 

Öz farkındalık r 0.124 

p 0.180 

Kesinlik  r -0.087 

p 0.351 

Sağlığı Önemi  r 0.024 

p 0.794 

* Spearman korelasyon 
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ABSTRACT 

Malignant melanoma can metastasize to the 

gastrointestinal tract as it can metastasize to many 

parts of the body. Small bowel is the most common 

involvement in gastrointestinal tract, while gastric 

involvement is rare. A 82-year-old male patient 

who presented to the emergency department with 

complaints of hematemesis and melena had a large 

number of black polypoid masses in the gastric 

corpus and antrum in his gastroscopic  examination. 

And the result of the biopsy taken from that part, 

was malignant melanoma. In this way, it is very 

rare that a patient who is not known to have 

malignant melanoma, presents with upper 

gastrointestinal bleeding. 

Key words: Malignant melanoma; gastric 

metastasis; gastrointestinal bleeding. 

 

ÖZET 

Malign melanoma, vücudun birçok yerine metastaz 

yapabildiği gibi gastrointestinal sisteme de metastaz 

yapabilmektedir. Gastrointestinal sistemde en sık 

ince barsak tutulumu varken mide tutulumu 

nadirdir. Hematemez ve melena şikayetleri ile acil 

servise başvuran 82 yaşında bir erkek hastanın, 

gastroskopisinde mide korpus ve antrumda çok 

sayıda siyah renkli polipoid kitle saptanmış olup 

alınan biyopsi sonucunda ise malign melonoma 

tanısı almıştır. Bu şekilde henüz malign melonom 

mailto:gulsahaltuntas11@gmail.com
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olduğu bilinmeyen bir hastanın üst kanama ile 

prezente olması oldukça nadir bir durumdur. 

Anahtar kelimeler: Malign melanom; gastrik 

metastaz; gastrointestinal kanama 

 

INTRODUCTION 

Malignant melanoma (MM) is a malignant tumor originating from neural cleft melanocytes 

and nevus cells thought to occur as a result of differentiation of melanocytes. 
1
 Although MM 

constitutes only 2-3% of all cancers, it is the most common cause of mortality among skin 

cancers. The most important localisation of the MM is skin. Rarely, it can also originate from 

mucosaes, meninges of brain, eye and internal organs. MM can metastasize to all organs in 

the human body
2
 Gastrointestinal system metastases can also be observed, which is the most 

common in intestinal tract. Gastric metastasis is more rare. In the following, we present a case 

of MM presenting with gastrointestinal bleeding. 

 

CASE 

The 82-year-old male patient had a history of 5 mg/day warfarin usage due to chronic atrial 

fibrillation. He was admitted to the emergency department with sudden onset of hematemesis 

and melena. Physical examination; the arterial blood pressure was 90/55 mmHg and the pulse 

was 128 beats/min. A mass of 8 cm x 6 cm in the left inguinal region was detected. And also 

melena was seen in his rectal examination. In laboratory tests; Hb: 11.6 g/dL Hct: 33.7% 

Mcv: 69fL Plt: 308.000, INR: 6.45 Urea: 188 mg / dL, creatinine: 2 mg / dl. The patient was 

admitted to the department with the diagnosis of upper gastrointestinal bleeding; Inotropic 

agents, volume expanders and intravenous infusion of 0.9% NaCL were started. In his 

gastroscopic examination; “The appearance of a large number of polypoid masses in the 

corpus and antrum with a diameter of max. 3.5-4 cm, some of which are joined with each 

other, most of which are black, some are pink. In second part of duodenum, there is black-

colored polypoid mass which is similar to those in the stomach, the largest one is 1 cm in 

diameter, the others are 6-7 mm in diameter” (Figure 1-2). Endoscopic biopsy was reported as 

MM (Figure 3). A biopsy was planned from a suspected skin lesion that was thought to be the 

origin of MM. However, without the opportunity to excise the suspicious skin lesion of the 

patient, he died due to multiorgan failure in intensive care unit. 

 

 

DISCUSSION 
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Primary non-cutaneous MM can rarely be seen in the small intestine, colon, stomach, 

esophagus, rectum and anal canal. Malignant melanoma originates mostly from the skin 

(>90%). MM is one of the most common malignancies that metastasize to the gastrointestinal 

tract.
3
 The incidence of metastasis to the gastrointestinal tract is 43.5%; esophagus 4%, 

stomach 22.7%, small intestine 35.6%, colon 28.2%, rectum 5%, anal canal 1%.
4
 In our case, 

the lesion causing gastrointestinal bleeding was thought to be metastasis; beacuse the lesions 

in the stomach of the patient showed itself later than the lesions on the skin, there was a 

suspicious inguinal lymph node involvement on the side of the skin lesion, and primary MM 

often occurs on the skin. Gastrointestinal bleeding due to gastric metastasis is rare; however, 

it is much rarer for a case who has not yet been diagnosed with MM to present with 

gastrointestinal bleeding. In the literature; a 73-year-old female patient with nodular 

melanoma was reported to have melena. And gastroscopy revealed that there were multiple 

lesions in the fundus and corpus.
5
 Similarly, 2 male patients with a diagnosis of malignant 

melanoma at the age of 49 and 61 years; were reported to have upper gastrointestinal bleeding 

and then to have a diagnosis of gastrointestinal melanoma metastasis.
6 

Unlike the above cases, 

our case had not yet been diagnosed as malignant melanoma. In the literature, a case similar 

to our case was reported by Kotteas et al.; a 81-year-old woman who had no history of any 

disease had multiple metastatic MM lesions in her gastric corpus, which were deteceted after 

her admission to hospital with complaints of melena and hematemesis.
7 

Metastases may present as the first sign of relapse at the time of initial diagnosis or after 

years. MM can present with nonspecific symptoms such as abdominal pain, dysphagia, 

obstruction, hematemesis or melena.
8
 MM can metastasize to the gastrointestinal tract and 

may also be primary. Primary MM can occur anywhere from the oral cavity to the anüs, 

without skin lesions or other organ involvement. They are rarely diagnosed in the early period 

and are very aggressive. It may be difficult to differentiate the metastatic MM from the 

primary. While metastatic MM usually produces ulcerative polypoid lesion in the 

gastrointestinal tract; the spontaneously regressed primary mass histologically makes 

lymphocyte infiltration together with melanophages in the dermis. When the primary origin of 

MM is not detected in any organ; gastrointestinal MM can be evaluated as primary lesion. On 

the other hand; metastatic lesions can be distinguished from the primary by the presence of 

melanocytes or by detecting the precursor lesion.
9,10 

 It may be quite difficult to differentiate 

MM, especially in cases where the primary skin lesion is regressed.  
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In this case, we aimed to show that the etiology of a patient with gastrointestinal bleeding may 

be gastric metastasis of MM. 
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Figure 1 Black-colored polypoid mass in the stomach

Figure 2 Black-colored polypoid mass in the stomach

Figure 3 Malignant melanoma lesion on the foot base 
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ÖZET 

Giriş: Yoğun bakım ünitelerinde (YBÜ) bakım ve 

tedavi gören hastaların mümkün olan en kısa sürede 

beslenme aktivitelerinin gerçekleştirilmesinin en az 

ilaç tedavileri kadar önemli olduğu bilinmektedir. 

Yeterli ve dengeli beslenen, günlük kalori ve enerji 

gereksinimleri karşılanan hastalarda yara 

iyileşmesinin hızlandığı, immun yeterliliğin 

sağlandığı, morbidite ve mortalite hızlarının 

azaldığı yapılan çalışmalarda belirtilmektedir. 

Herhangi bir kontrendikasyon bulunmaması 

durumunda öncelikle fizyolojik bir beslenme 

yöntemi olan enteral yolun kullanılması 

önerilmektedir. Enteral beslenme (EB); 

gastrointestinal sistem (GİS) fonksiyonlarının 

normal veya normale yakın olduğu durumlarda, 

besin öğelerinin GİS yollarından devamlı ya da 

aralıklı olarak hastaya verilmesidir. EB 

gastrointestinal intolerans veya disfonksiyon 

(kusma), gastrik distansiyon, yüksek gastrik 

rezidüel volüm (GRV), diyare nedeniyle 

kısıtlanabilmektedir. GRV eşiğinin en az 30 mL, en 
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çok 500 mL olarak alındığı araştırmalar bulunmakla 

birlikte, bu değerin 200 mL’den az olması 

gerektiğini ifade eden çalışmalar da bulunmaktadır. 

Amerikan Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği 

(ASPEN)’nin kılavuzuna göre 4 saatte bir ölçülen 

GRV’nin 500 mL’ye kadar  normal olduğu ve bu 

değerin üstünde motilite arttırıcı ilaçlara 

başlanabileceği, Kanada Klinik Uygulama 

Kılavuzu’na göre ise bu değerin 250-500 mL 

arasında olması gerektiği önerilmektedir.  

Amaç: Bu derlemenin amacı, yoğun bakım 

ünitesinde enteral beslenen hastaların gastrik 

rezidüel volüm ölçümündeki farklı görüşleri 

açıklamaktır. 

Sonuç: GRV ölçümü YBÜ’lerde beslenme 

tolerasyonunun değerlendirilmesinde yaygın olarak 

kullanılan bir yöntemdir ve EB’nin kesilmesine 

neden olan ana faktörlerden birisidir. Konu 

hakkındaki çalışmalardan ve klavuzlardan henüz 

GRV’nin eşik değeri, izlem sıklığı ve protokolü 

hakkında net olarak bir fikir birliğine varılamadığı 

anlaşılmaktadır. Bu nedenle GRV’nin eşik değeri, 

izlem sıklığı ve uygulama protokolüne ilişkin daha 

fazla sayıda randomize ve kontrollü çalışmaların 

gerekli olduğu düşünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Enteral beslenme, gastrik 

rezidüel volüm, hemşirelik, yoğun bakım ünitesi 

 

ABSTRACT 

Introduction: It is known that the implementation of 

nutritional activities of the patients receiving care 

and treatment in intensive care units (ICU) as soon 

as possible is as important as the drug treatments. 

Several studies state that wound healing is 

accelerated, immune competence is achieved and 

morbidity and mortality rates are decreased in 

patients who are supplied with adequate and 

balanced nutrition and daily calorie and energy 

requirements. The use of the enteral route, a 

physiological feeding method, is recommended in 

the absence of any contraindications. Enteral 

nutrition (EN) is the continuous or intermittent 

delivery of nutrients through gastrointestinal system 

(GIS) pathways in cases where GIS functions are 

normal or near normal. EN may be limited in the 

occurrence of gastrointestinal intolerance or 

dysfunction (vomiting), gastric distension, high 

gastric residual volume (GRV), or diarrhoea. There 

are studies where the GRV threshold is at least 30 

mL and at most 500 mL, while there are also 

studies indicating that this value should be less than 

200 mL. According to the guidelines of the 

American Society for Parenteral and Enteral 

Nutrition Association (ASPEN), the GRV, which is 

measured every four hours, is normal if it’s not 

more than 500 mL, and motility-enhancing drugs 
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above this value can be started, while according to 

the Canadian Clinical Practice Guide, this value 

should be between 250-500 mL.  

Aim: The aim of this review is to evaluate different 

views on gastric residual volume measurements of 

enteral fed patients in the intensive care unit. 

Conclusion: Measurement of GRV is a widely used 

method in the assessment of nutritional tolerance in 

ICUs and is one of the main factors leading to 

discontinuation of EN. It is concluded with regard 

to the studies and guidelines on the subject, that 

there is no clear consensus on the threshold value, 

frequency and protocol of GRV. Therefore, further 

randomized and controlled trials of the threshold 

values, follow-up frequencies and application 

protocols of GRV are considered to be necessary. 

Keywords: Enteral nutrition, gastric residual 

volume, nursing, intensive care unit 

 

GİRİŞ 

Oral yolla beslenemeyen, GİS fonksiyonları aktif olan hastaların beslenmesinde yapay 

beslenmenin bir formu olan enteral yol ile beslenme öncelikli olarak tercih edilen bir 

yöntemdir. Özellikle yoğun bakım hastalarında beden gereksiniminden daha az beslenme, 

iyileşme sürecini ve mortaliteyi doğrudan etkileyebilmekte ve yoğun bakımda kalış süresinin 

uzamasına yol açabilmektedir.
1-3

  

Bir enjektör aracılığıyla beslenme ve dinlenme sonrası mide içeriğinin ölçülmesi 

esasına dayalı GRV, EB’nin değerlendirilmesinde, besin tolerasyonu hakkında fikir elde 

etmede en sık kullanılan parametrelerden birisidir.
3-5

 GRV konusunda birçok kılavuz 

yayınlanmış olup, kılavuzlar hekim, hemşire ve diyetisyenler tarafından kliniklerde rehber 

olarak kullanılmaktadır. Ancak son yıllarda GRV'nin değerlendirilmesinde temel alınan 

miktar, takip sıklığı, GRV’ye göre beslenmenin devam durumu ve uygulanan girişimler 

konusunda birbirinden farklı kılavuzlar ve çalışma sonuçları bulunmaktadır.
2,5-7

  

Bu derlemenin amacı, GRV’nin önemi, izlem sıklığı ve dikkate alınması gereken eşik 

değeri hakkında yapılan çalışmalardan örnekler sunarak kılavuzlar eşliğinde bu konudaki 

değişik görüşleri açıklamaktır. 
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Enteral beslenmede GRV ölçümü konusunda 1994 yılından bu zamana 80’i aşkın 

makale yayınlanmış olup, GRV’nin kabul edilen eşik değeri 150 mL-500 mL arasında 

oldukça geniş ve izlem sıklığının farklı şekillerde belirtildiği çalışmalar bulunmaktadır.
1,2.8

 

Yoğun bakım hemşireleri (n=2298) ile yapılan bir çalışmada; hemşirelerin %36,5'inin GRV 

miktarını 200 mL, %25'inin 250 mL, %12,6'sının 500 mL olarak baz aldığı bildirilmektedir.
9
 

Amerikan Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ASPEN) ve Yoğun Bakım Tıp 

Derneği, GRV<500 mL olarak değerlendirirken, GRV'nin 4 saat aralıklarla 

değerlendirilmesini, eşik değerine göre EB’nin hızının azaltılması, kesilmesi veya ara 

verilmesinin uygun olmadığını, diğer intolerans belirtilerinin de takip edilmesini 

belirtmektedir.
3,10,11

 GRV miktarının pnömoni, gastrik boşalma, regürjitasyon insidansı ve 

aspirasyon riski ile ilişkisi olduğunu gösteren çalışmaların aksine, GRV’nin yüksekliğini 

değerlendirmede belirlenen sınırın 50-150 mL’den 250-500 mL’ye yükseltilmesinin 

regürjitasyon, aspirasyon veya pnömoni insidansını artırmadığı iddia edilmektedir.
2,12

 

Avrupa Yoğun Bakım Derneği (The European Society of Intensive Care Medicine-

ESICM), GRV>300 mL ise sadece gastrik motilite artırıcı ajanların başlanmasını ve günde bir 

kez GRV takibini, GRV>500 mL ise infüzyon hızı 4-6saat süre ile %50 azaltılmasını, 

prokinetik ajanların başlanmasını, tolerans bulgularının (distansiyon, bulantı, kusma) 

değerlendirilmesini ve 6 saat sonra GRV tekrar değerlendirilmesini önermektedir. Sık 

aralıklarla GRV izleminin hasta bireyde hedef kaloriye ulaşmada gecikmelere neden 

olabileceği, izlem aralıklarının uzamasının ise gastrointestinal tolerans problemLerinin 

gözden kaçmasına yol açabileceği düşünülmektedir.
3,10,11

  

Kanada Klinik Uygulama Kılavuzları (Canadian Clinical Practice Guidelines),  GRV 

eşik değerinin 250-500 mL kadar değerlendirirken, GRV'ün fazla olması halinde beslenme 
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protokolüne sadece prokinetik ajanın eklenmesinin yeterli olduğu bildirmiş ve konu hakkında 

yeterli sayıda çalışma olmadığını vurgulamıştır.
3,8,13

 

Avrupa Klinik Nütrisyon ve Metabolizma Derneği (The European Society for Clinical 

Nutrition and Metabolism-ESPEN), GRV>250mL ise 4 saat aralıklar ile takip yapılmasını, 

EB hızının azaltılmasını, GRV>400mL den fazla ise EB'nin sonlandırılmasını 

önermektedir.
8,11

  

Klavuzlara benzer şekilde yapılan çalışmalarda GRV'ün değerlendirme sıklığı, eşik 

değeri ve beslenme protokolüne etkisinde farklılıklar olduğu ortaya konmaktadır. Kenny ve 

Goodman’nın çalışmasında, GRV>200 mL ise ve diğer intolerasyon bulguları yoksa bir saat 

sonra tekrar kontrol edilmesi, GRV>200 mL ise dört saat dinlenmesi ve tekrar kontrol 

edilmesini, hala GRV>200 mL ise hekime haber verilmesi önerilmektedir.
14

 

Bankhead ve ark., GRV >200 mL ise ve başka intolerans bulgusu yoksa bir saat sonra tekrar 

kontrol edilmesini, tekrar aynı değerin ölçülmesi halinde beslenmeye dört saat ara verilmesini, 

sonraki kontrolde GRV>200 mL’nin ise hekime iletilmesini, beslenme hızının %50 

azaltılmasını ve gastrik motilite artırıcı ajanların başlanmasını önermektedirler.
8
 

Büyükçoban, GRV eşik değeri 200 mL ise 8 saatte bir, GRV eşik değeri 100 mL ise 4 saatte 

bir izlem protokolünü uygulamış ve gastrointestinal intolerans bulgularını karşılaştırdığı 

çalışmada; GRV eşik değeri 100 mL ve izlem sıklığı 4 saat olan protokolün tercih 

edilebileceğini ifade etmektedir.
15

 

Bourgault ve ark., GRV’de 200-250mL ‘nin eşik değer olarak alınabileceğini ve gastrik 

motilite hakkında fikir elde edebilmek için GRV’nin değerlendirilmesi gerekliliğini 

önermektedir.
1
 

Çalışmalarda genel olarak GRV miktarlarının yüksek olmasının reflü ve aspirasyona neden 

olacağı ve bu nedenle GRV’nin izlemi önerilmekte ve izlemin 4 saat aralıklarla olması 
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gerektiği belirtilmektedir.
3,9

 Metheny ve ark.’nın gözlemsel çalışmasında, GRV miktarları 

150-200-300 mL olan hasta gruplarını aspirasyon riski açısından karşılaştırmışlar ve 

aralarında anlamlı bir farklılık bulamamışlardır.
5 

Ancak GRV miktarı arttıkça aspirasyon 

riskinin de artabileceğini ve bu nedenle takibin gerektiğini ifade etmektedirler.
5
 

Ancak son yıllarda GRV'nin gerekliliği konusunda da farklı görüşler bildirilmektedir.  

Kuppinger ve ark., 12 farklı çalışma bulgularını tartıştıkları sistematik bir derlemede erken 

beslenmeye başlanmasının önemli olduğu ancak GRV takibinin YBÜ’deki mekanik 

ventilasyona bağlı cerrahi dışı tıbbi tanılı hastalarda gerekli olmadığı; YBÜ’deki mekanik 

ventilasyona bağlı cerrahi tanılı hasta grubunda ancak düşük eşikte (200 mL) GRV takibinin 

faydalı olabileceği belirtmektedirler.
2 

Reignier ve ark. ise, mekanik ventilatördeki hastaların 

GRV takibinin ventilatör ile ilişkili enfeksiyon gelişimine etkisini inceledikleri çalışmada, 

vaka grubunda her 6 saatte bir GRV takibi yapmış ve her iki grupta da Ventilatör İlişkili 

Pnömoni (VİP)  gelişme insidansı ve beslenme intoleransı açısından değerlendirmişlerdir. 

Çalışma sonucunda VİP önleme açısından GRV takibinin gerekli olmadığını, gereksinim olan 

besin maddesinin kaybına neden olduğu için bakım paketlerinden çıkarılabileceğini 

belirtmektedirler.
16

 

Ayrıca GRV değerlendirmesi sırasında hastada abdominal ağrı ve distansiyon yoksa 

aspire edilen gastrik içeriğin geri verilmesi gerektiği belirtilmektedir.
8
 Öte yandan Booker ve 

ark.’nın çalışmasında, GRV takibinde gelen besin ürününün geri verildiği ve atıldığı iki 

grubun beslenme intoleransı, besin kontaminasyonu nedeniyle enfeksiyon, pulmoner 

aspirasyon ve elektrolit kayıpları açısından arasında anlamlı bir farklılık olmadığı 

gösterilmektedir.
17 

Williams ve Leslie ise GRV değerlendirmesi sırasında aspire edilenm 

miktarın hastaya geri verilmesini kanıt düzeyi III olarak sınıflandırmaktadırlar.
6
 

Sonuç 



Terzi ve ark. Yoğun Bakim Ünitesinde Enteral Beslenen Hastalarin Gastrik Rezidüel Volüm Ölçümünde 

Farkli Görüşler.  Journal of Human Rhythm 2019;5(4):344-351. 

 

 

Yapılan literatür incelemesi sonucunda, önceki yıllarda yapılan çalışmalarda EB sonrası elde 

edilen GRV değerlerine göre beslenmeye ara verme ya da devam kararı verildiği görüldü. Bu 

kararın verilebilmesi için GRV ölçümünde eşik değerin belirlenmesi ve ölçüm sıklığına karar 

verilmesi gerekmekte olup, son yıllardaki çalışmalarda ise GRV'nin değerlendirilmesine bile 

gerek olmadığı belirtilmektedir. 

Konu hakkındaki çalışmalardan ve klavuzlardan henüz GRV’nin eşik değeri, izlem 

sıklığı ve protokolü hakkında net olarak bir fikir birliğine varılamadığı anlaşılmaktadır. Bu 

nedenle GRV eşik değeri, izlem sıklığı ve protokol dahilinde olması gerekliliği konularında 

daha fazla sayıda randomize ve kontrollü çalışmaların gerekli olduğu düşünülmektedir.  

Çıkar Çatışması 

Yazarlar arasında çıkar çatışması bulunmamaktadır. 
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Abstract 

Urinary incontinence (UI) is a condition that aggravates the 

performance status of the patient, decreases the quality of 

life, and has a high prevalence. When the incidence of 

urinary incontinence is observed, stress urinary incontinence 

(SUI) is the most common (49%), mixed urinary 

incontinence (MUI) is the second (29%) and urge urinary 

incontinence (UUI) (21%) is the least frequent in all ages. 

Conservative methods are effective, well-tolerated, 

noninvasive, and safe treatment options for the treatment of 

UI. Conservative approaches can be summarized as lifestyle 

changes, bladder training, and pelvic floor muscle training 

(PFMT). PFMT includes biofeedback, vaginal pressure, 

PFM exercises, electrical stimulation (ES), electromagnetic 

stimulation (EMS). The goal of rehabilitation is to achieve 

urethral stability by increasing the strength of the pelvic 

floor muscles. These approaches can result in approximately 

26% reduction in incontinence episodes. 

This article was conducted by examining the latest 

international literature data available on this subject. In this 

article, it is aimed to give an overview of conservative 

treatment in patients diagnosed with urinary incontinence. 

Key Words: Urinary incontinence, Conservative methods, 

Pelvic floor muscle training, Biofeedback, Electrical 

stimulation, Electromagnetic stimulation 

 

 

Özet 

Üriner inkontinans (Üİ) , hastayı zorlayan, hayat kalitesinde 

düşüş yaşatan, yüksek prevelansa sahip bir durumdur. 

Üriner inkontinansın görülme oranlarına bakıldığında tüm 

yaşlarda en sık SÜİ (%49), ikinci sıklıkta MÜİ (%29) ve en 

az sıklıkta ise Üİ (%21) görülmektedir. 

Üİ tedavisinde konservatif yöntemler, etkili, iyi tolere 

edilebilen, noninvaziv ve güvenli tedavi seçenekleridir. 

Konservatif yaklaşımlar, yaşam tarzı değişiklikleri, mesane 
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eğitimi ve pelvik taban kas (PTK) rehabilitasyonu olarak 

özetlenebilir. PTK rehabilitasyonu içine biofeedback, 

vaginal ağırlıklar, PTK egzersizleri, elektriksel stimülasyon 

(ES), elektromagnetik stimülasyon (EMS) girer. 

Rehabilitasyonun amacı pelvik taban kaslarının gücünü 

artırarak üretral stabiliteyi sağlamaktır. Bu yaklaşımlarla 

inkontinans epizodlarında %26’ya yakın bir azalma elde 

edilebilir. 

 Bu çalışma bu konuda mevcut son uluslararası literatür 

verileri incelenerek yapılmıştır. Biz bu çalışmada üriner 

inkontinans tanılı hastalarda konservatif tedavi hakkında 

genel bir bakış vermeyi amaçladık.  

Anahtar Kelimeler: Uriner inkontinans, Konservatif 

yöntemler, Pelvik taban kas egzersizleri, Biofeedback, 

Elektriksel stimulasyon, Elektromagnetik stimulasyon 

 

Introduction 

The definition of urinary incontinence (UI) was standardized and edited as “involuntary urinary 

incontinence" by The International Continence Society (ICS) in 2002. There are different rates in the 

prevalence studies for urinary incontinence in the literature, ranging from 11% to 57% 
1
. Among these 

studies, in the EPINCONT study (n=27900), which had the highest number of cases, a postal survey method 

was used in Norwegian women and the prevalence of urinary incontinence was reported as 25% 
2
. 

UI is divided into subgroups: stress urinary incontinence (SUI), urge urinary incontinence (UUI), mixed 

urinary incontinence (MUI), and overactive bladder (OAB). Risk factors for UI are; age, pregnancy, parity, 

obstetric causes, menopause, history of hysterectomy, obesity, smoking, diet, and genetic causes. 

UI, which affects the quality of life considerably, is a highly probable curable health problem. There is a 

wide range of treatment options ranging from drug treatments, conservative treatments and, where 

necessary, surgical interventions. The main purpose of the treatments is to increase the strength of the pelvic 

floor muscles and correct the position of the urethra. The expected outcome of all these treatments is to 

increase the quality of life of the patient. 

The choice of treatment for UI is based on etiopathogenesis. The aim of surgical approaches is to correct the 

deformed ureterovesical angle, to increase the strength (resistance) of the urethra and to provide its 

coaptation (capacity to close). 

Behavioral therapy, timed voiding, fluid restriction, regulation of the gastrointestinal system, avoidance of 

irritant food, psychotherapy, pelvic floor exercises, biofeedback, pelvic electrical stimulation, and sacral 

nerve stimulation are applied in conservative approaches. Today, conservative methods are recommended as 

an alternative in the treatment of UI because the probability of side effects is close to zero and they are low 

cost. In the literature, continence rates are reported to be between 43% and 68% by using biofeedback and 

combined exercise methods
3
. In this article, it is aimed to review the actual situation of conservative 

treatment methods used in the treatment of UI in women. 

 

Treatment of Urinary Incontinence 
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The choice of treatment for UI is mainly based on etiopathogenesis. The main purpose of the treatments is to 

increase the strength of the pelvic floor muscles and correct the position of the urethra. Although UI is not a 

life-threatening discomfort, patients develop emotional disorders up to depression due to the feeling of 

discomfort caused by constant wetness and irritation. It is known that the sexual life of patients with UI, 

their daily domestic and business activities are affected and that to prevent this condition, limit their social 

and physical activities and even reduce their fluid intake. 

First and second-line diagnosis and treatment recommendations for female incontinence were identified in 

the Third International Incontinence Consultation (IIC) report
4
. Conservative, pharmacological, and surgical 

methods are being tried in the treatment of patients with UI. The purpose of this is to regain bladder control. 

The expected outcome of all these treatments is to increase the quality of life of the patient. 

Conservative Treatment Approaches in Urinary Incontinence 

Conservative treatments are the treatment methods that are effective, safe, tolerable, and preferred by many 

patients. Today, conservative methods are recommended as an alternative in the treatment of UI because the 

probability of side effects is close to zero and UI is low cost. Behavioral therapy, timed voiding, fluid 

restriction, regulation of the gastrointestinal system, avoidance of irritant food, psychotherapy, pelvic floor 

exercises, biofeedback, pelvic electrical stimulation, and sacral nerve stimulation are applied in conservative 

approaches. There are studies in the literature that have reported continence rates between 43% and 68% by 

biofeedback and combined exercise methods 
3
. 

Since the effect of incontinence varies from one patient to another, the patient's emotional level and 

expectations of the treatment should definitely be taken into account when planning the treatment. 

Therefore, the patient should be treated with the least invasive treatment that can be successful. 

 

1. Behavior Therapies: 

It is known that lifestyle interventions such as weight loss and reducing fluid intake decrease UI. Patients are 

advised to modify their diet and lifestyle to improve their quality of life. In general, patients should pay 

attention to the amount of fluid they take. Some foods and drinks are thought to trigger detrusor activity and 

an overactive bladder problem. Therefore, it is recommended to avoid foods and drinks such as alcohol, 

caffeine, carbonated foods, tomato and tomato products, spicy foods, citrus type fruits and fruit juices, 

artificial sugars, chocolate, corn syrup, sugar, and honey. 

a. Diet: 

It is known that consumption of caffeinated foods facilitates the formation of UUİ. Therefore, foods 

containing caffeine are limited. Fizzy drinks, tea, coffee, alcohol and chocolate is removed from the diet 
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because they cause diuresis. Consumption of foods that cause irritation in the genitourinary system should 

also be limited. 

It is important to take fibrous food and sufficient fluid since the consolidation is usually associated with UI. 

Therefore, fluid intake should not be extremely limited. The person should consume at least 2-3 liters of 

liquid per day. Thus, constipation is prevented and urine is diluted. 

b. Fluid Restriction: 

A healthy person voids 4-6 times during the day and 1-2 times at night, a total of eight times a day. In each 

micturition, patients needs to urinate at an average of 300cc so that the bladder is fully emptied. If the 

patient urinates more frequently and urinates in fewer amounts, the bladder capacity will become smaller 

and smaller since there is no complete ejaculation. 

Attention should be paid to the diurnal rhythm of liquid consumption. For example, the fluid restriction 

should be made at night to reduce the patient's nocturia. Foods that increase diuresis should not be 

consumed, especially during the evening hours. 

c. Bladder Training: 

First, the patient should be educated about the anatomy and pathophysiology of the lower urinary tract. The 

urination schedule should be determined by looking at the daily voiding intervals in the bladder diary. The 

patient should be encouraged to urinate according to the schedule even patients do not need for micturition. 

The aim here is to open the voiding intervals and provide more urine output. The extension of the weekly 

urination interval is calculated. The voiding interval is increased by approximately 30 (15-60) min each 

week. It is aimed to reach a 3-4 hour interval. After 6 weeks, the bladder schedule is reviewed. A 60% 

reduction in incontinence episodes can be observed by this training. Besides, patients may be advised to 

urinate before starting physical activity. 

For example, in a study aimed at examining the effects of the combination of behavioral therapy and drug 

therapy, it was shown that combining drug and behavioral therapy in a gradual program might provide 

additional benefit for patients with UUI 
5
. Patients were randomized as first group-behavioral therapy, 

second group-drug (oxybutynin chloride) therapy, and third group-control group (adiaphorous) at the 

beginning of the study. At the end of 8 weeks, subjects who were dissatisfied with the treatment were 

offered a chance to proceed to the combined treatment. Of the 197 patients, 35 agreed to switch to combined 

treatment. Eight cases (12.7%) in the first group proceed from behavioral therapy to behavioral and drug 

treatment. It provided an average reduction of 57.5% in incontinence with a single treatment and an average 

reduction of 88.5% in incontinence with a combined treatment as well as provided additional benefit in 

terms of recovery (P=.034). Twenty-seven people (41.5%) in the second group went from drug therapy to 

combined drug and behavioral therapy Additionally, an extra improvement was observed - there was a 
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72.7% reduction in incontinence with a single treatment and an 84.3% reduction in incontinence with 

combined treatment (P = .001). This study demonstrated that combining drugs and behavioral therapy in a 

gradual program could provide additional benefits for patients with UUI 
5
. 

2. Physical Therapy Methods: 

The determination of muscle strength of the pelvic floor muscles by vaginal palpation is our key 

examination in the application of physical therapy methods. If pelvic muscle strength is <3, electrical 

stimulation is applied as a passive method. Physical therapy is continued until the muscle strength reaches 

the level of 3 with the treatment and if there is no improvement, surgical treatment should be applied. When 

pelvic muscle strength is determined as (3 and> 3), exercise biofeedback, vaginal cone, and magnetic field 

treatments can be applied
6,7

. 

Conservative treatment including physical therapy and exercise should absolutely be tried in UI, except in 

cases with the severe anatomic disorder and cases diagnosed with definitive surgical indication. Recovery 

with conservative treatment in patients with SUI varies by 59-70% 
8,9

. 

a. Pelvic Floor Muscle Training (PFMT): 

Exercise is very effective in increasing the muscle strength of the pelvic floor and is a behavioral treatment 

option applied in the prevention and treatment of incontinence. Short verbal warnings to women are not 

enough to teach them how to do the exercises correctly. The patients cannot learn which muscles to flex 

unless tested directly. For this reason, patients are taught to relax the pelvic floor muscles by vaginal digital 

palpation in the supine position, knees flexion with head raised slightly, abdominal, hip and thigh muscles in 

loose position (lithotomy position) and the patient is observed to flex the right muscle group. Patients do 

these exercises 3 times a day for 12 weeks, in the way that 10sec. contraction and 10sec. in the form of 

relaxation periods. The number of contractions is gradually increased and it reaches 60 repetitions per day. 

Patients exercises should be applied in 3 different positions - lying down, sitting and standing. If the patient 

is unable to flex the right muscle, the desire to urinate accidentally may become increasingly congested or 

exercise may not be effective. The most important factor in the success of exercises is thought to be to 

supervise exercises with a physiotherapist or a trained nurse. In the correct pelvic floor muscle contraction, 

the clitoris is pulled down, the vagina is pulled inwards, and the anus thickens. 

With PFMT, it is possible to improve the success of increasing muscle strength and delaying urinary 

incontinence. If the patient learns to flex the pelvic floor muscles correctly, a decrease in incontinence 

episodes can be observed quickly. However, increasing muscle strength is a time-sink process and no 

response can be obtained before 4 weeks. It is known that the formation of muscle hypertrophy occurs not 

before 8 weeks and training should continue for at least 15-20 weeks. 
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It has been reported that exercises have a success rate of 65-75% in the short term, but the success rate is 

low due to poor patient compliance in long-term results in Cochrane screening. Moreover, it has been found 

that only half of the women have continued their exercises in a 5-year follow-up. 

 

 

 

b. Biofeedback (BF): 

Biofeedback is used for the evaluation and treatment of pelvic floor muscle strength. BF is the projection of 

physiological events into visual and auditory signals. Since it is an active method, muscle strength increase 

is higher. Superficial and vaginal electrodes can be used in biofeedback and when the patient contracts his 

muscles, he/she can see them on the screen as visual or auditory signals. With these warnings, patient can 

learn to flex or relax his muscles correctly. Use of BF in UI; BF is used in patients with detrusor instability 

to teach the voluntary inhibition of detrusor contractions, as well as relaxation of abdominal muscles and 

pelvic floor muscle contraction. This technique is time-consuming and requires the patient to be motivated, 

independent in patients daily life, and normal in terms of his/her cognitive functions. 

When the current literature is examined, Wang et al. compared BF exercises with exercise alone or with 

exercise applied by intravaginal electrodes. They conducted this study in 103 women between the ages of 15 

and 71. The treatment was administered for 12 weeks and results were better in the BFgroup, although the 

cure rate varied between the groups. 

In another study, 70 women were given medical treatment due to UUI and 30 were taken to BF or PFMT 

group when there was no response to treatment. Although the cure rate was unchanged, larger bladder 

volumes were obtained in the BF group 
10

. 

In a study in which Choii et al. investigated the effect of behavioral therapy; BF and functional electrical 

stimulation were applied to the first group and only PFMT was applied to the second group. Statistically, the 

frequency and amount of urinary incontinence in the BF group were reported to decrease significantly 

compared to the PFMT group 
11

. 

c. Vaginal Cones: 

Vaginal cones are applied both to learn exercise and to increase muscle strength. Cone weights range from 

20 to 90 gr. Treatment is first started as 10 minutes then increased to 20 minutes and the procedure is 

repeated twice a day and caused strong isometric contractions in pelvic floor muscles. Weight is increased as 

muscle strength increases 
12

. The application of the vaginal cones in standing position causes the feeling of 

slipping, which in turn triggers the contraction of the pelvic floor muscles. 
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The most important advantage is that vaginal cones can be applied without supervision, giving the patient 

the chance to apply at home. It is not recommended for use in the presence of advanced pelvic organ 

prolapse. Vaginal cones are not accepted by some women and may cause vaginitis, pelvic pain, and 

ultimately patient non-compliance. 

d. Magnetic Field Treatments: 

The magnetic field is applied to the patient in the sitting chair and controlled by an external apparatus. The 

force and magnitude of the magnetic field are adjusted by changing the frequency and amplitude. Since the 

impact is the largest in the center, the perineum should be located in the middle of the seating area. It is 

applied in 2 periods of 10 minutes, 2 times a week for 8 weeks at 10-50 Hz. 1-minute rest is left in between 

periods. This treatment is recommended for use in elderly and obese patients 
7,13

. 

e. Electrical stimulation (ES): 

A medium-frequency current, the interferential current is used in ES. Faradic current is abandoned because 

there is a lot of pain with it. Interferential current application can be done by an electrode or vaginal probe. 

The vaginal probe is more preferred. Mechanism of action; ES applied intravaginally to the perineum region 

allows to increase urethral sphincter function and reduce bladder contractility. The effective frequency to 

inhibit bladder contractions in urge incontinence is 5-10 Hz. Urethral contraction should be activated in 

stress incontinence, the frequency should be between 10-50 Hz. and must be stimulated for five seconds, 

rested for 10 seconds. A total of 12 sessions of treatment are applied in 2 or 3 sessions per week, can be 

applied up to 16-18 sessions. Total treatment time is 20-30 minutes. The treatment time is shorter in the first 

sessions and in “urge” incontinence. The treatment time should not exceed 15 min
14

.  

The sacral reflex arch should be intact; muscle denervation should be minimal and combined with active 

exercises for electrical stimulation to be successful. Besides, it is also more preferred in cases with muscle 

strength below 3/5. However, it is contraindicated in cases such as severe vaginal prolapse, pregnancy, 

vaginal infection, intense menstrual bleeding, cardiac arrhythmia, cardiac pacemaker, urinary retention, 

vesicourethral reflux. 

The Posterior tibial nerve is a sensory-motor mixture peripheral nerve and originates from the spinal roots of 

L4-S3, which also directly contributes to sensory-motor control of the bladder and pelvic floor. Pretibial 

nerve stimulation (PTNS) is used to treat OAB due to its minimally invasive nature, no need for permanent 

implants, and its applicability in polyclinic conditions. PTNS is a minimally invasive method that does not 

require clinical conditions. Techniques developed for superficial, anal, and intravaginal stimulation is 

available. 

Preyer et al. aimed to compare tolterodine with percutaneous tibial nerve stimulation therapy in a 

randomized controlled study, which conducted in 36 women with OAB symptoms. They administered 
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tolterodine (2mg bid p.o.) to the first group and PTNS weekly to the second group. At the end of twelve 

weeks of treatment, patients were followed up with QoL (quality of life) form for the total number of UI and 

its effect on the quality of life in 24 hours. The decrease in QoL scores and 24-hour incontinence attacks 

improved in both groups compared to pre-treatment (p = 0.002). However, there was no statistically 

significant difference between the two treatment groups (p = 0.07). The superiority of the treatments could 

not be determined, but PTNS administration was shown to cause fewer side effects than tolterodine (p = 

0.04)
15

. 

In a similar study, Souto and his colleagues investigated whether the combination of transcutaneous 

electrical nerve stimulation (TENS) with oxybutynin was more effective than isolated treatment in the 

treatment of 75 women with overactive bladder syndrome. 75 women with OAB were prospectively 

randomized in three groups. They applied TENS to the first group twice a week (30-minute periods), 10 mg 

of slow-release oxybutynin to the second group daily, and the combination of TENS + oxybutynin 

(multimodal) to the third group. Patients were evaluated with ICIQ-SF, ICIQ-OAB and 3-day urination 

diaries in 0, 12th and 24th weeks. Significant improvement in OAB symptoms and quality of life (QoL) was 

observed in all groups after treatment (p = 0.0001). Statistically, significant deterioration was detected in the 

second group although there was a correlation with the scores after the treatment (after 12th week) in the 

first and third groups at the 24
th

-week follow-up. As a result, the treatment success of TENS-added groups 

(either alone or in combination) was shown to be better 
16

. 

Sirls et al. retrospectively examined 113 patients with urge urinary incontinence and PTNS, unlike others. 

As a result of these examinations, the patients completed an average of 10.5 ± 3 of the planned 12-week 

PTNS treatment. Additional therapies to PTNS (most commonly anticholinergics) were used in 40 patients 

(38.1%). The duration of the decrease in symptoms of patients varied between 6 and 12 weeks. 

Consequently, incompatibility with care and lack of efficacy limited long-term feasibility although the 

symptoms of most patients after weekly PTNS decreased 
17

. 

In another study, 60 women with OAB syndrome were randomized into two groups by Scaldazza et al. 

PFMT together with ES were applied to the women in Group A and PTNS were applied to the women in 

Group B. There was a statistically significant decrease in the number of daily urination, nocturia attacks, and 

UUI in both groups, but the difference was found to be higher in women treated with PTNS. While the 

quality of life improved in both groups, frequency improved only in women treated with PTNS. 

Consequently, PTNS’ superiority over ES was shown in this study 
18

. 

In another study, Manríquez et al. evaluated the efficacy of transcutaneous posterior tibial nerve stimulation 

(PTNS) in contrast to the extended-release oxybutynin (E.R.O.) in 70 patients with OAB by a prospective 

randomized study. The patients were followed up with a 3-day voiding diary and OAB-q before treatment 
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and after 12 weeks of treatment. Sixty-four patients completed the treatment protocol. No significant 

differences were found between the study groups in terms of age, body mass index, past hormone 

replacement therapy, smoking habits, menopause, and parity. No significant differences were observed in 

the analysis of the 3-day voiding diary before the treatment or in the results of the OAB-q. After 12 weeks of 

treatment, there was a statistically significant decrease in frequency, urgency, and UUI attacks compared to 

pre-treatment values. However, no significant difference was found between the two groups 
19

. 

Conclusion 

Conservative methods in the treatment of UI are effective, well-tolerated, and safe treatment options. The 

aim of rehabilitation is to provide urethral stability by increasing the strength of the pelvic floor muscles 
6,20

. 

However, today, conservative approaches are considered to be at the stage of development and relatively 

new therapeutic modalities.  

Conservative methods have a very important place in the treatment of incontinence due to their economic, 

noninvasive, high patient compliance, low side effects, easy to apply nature and positive results in treatment. 

Besides, the combination and comparison with medical treatment have been the subject of many studies. 

When the literature is examined, it is observed that the use of conservative treatment methods either 

individually or in binary-tripartite combinations gives more positive results. Since the effectiveness of the 

treatments is similar in general, individual characteristics of the patient, educational status, ease of follow-up 

come into prominence when deciding on the treatment method. The patient's dominant symptoms and the 

patient preference as well should be taken into consideration when choosing the treatment combination. 

Studies are ongoing in terms of different combinations that may be effective in the treatment of OAB. 

Conflict of interest: 'none declared'. 
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ÖZET 

 

Amaç: Kanama varfarinin en sık yan etkisi olup, 

gastrointestinal sistem kanamanın en sık görüldüğü 

yerdir. Bu çalışmada varfarin kullanan ve 

gastrointestinal sistem (GİS) kanaması ile yatırılan 

hastaların klinik özelliklerini ve kanama riskini 

artıran faktörleri araştırmayı hedefledik. 

Materyal ve Metot: Bu çalışmada; 2009 ve 2013 

tarihleri arasında Sakarya Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi Gastroenteroloji Kliniği’nde varfarine 

bağlı GİS kanaması teşhisi ile yatarak tedavi olan 

45 hasta retrospektif olarak değerlendirildi. 

Dosyaları incelenerek hastaların endoskopik 

bulguları, klinik bulguları, tedavileri, varfarin 

tedavisini başlayan klinik, INR takibi olup olmadığı 

ve klinik sonlanımları gözden geçirildi. Veriler 

analiz edilerek risk faktörleri araştırıldı. 

Bulgular: Çalışmaya dahil edilen 45 hastanın, 22 

(%48,9)’i kadın ve 23 (%51,1)’u erkekti. Hastaların 

ortalama yaşı 67,3±12,9 idi. Hastaların tümü üst 

GİS kanama idi. varfarinle birlikte 6 (%30) hasta da 

asetilsalisilikasit kullanımı, 3 (%15,8) hastada non 

steroid antiinflamatuar kullanımı mevcuttu. 15 

(%57,7) hasta profilaktik olarak proton pompa 

inhibitörü kullanmaktaydı. Hastaların 14 

(%31,1)’üne kardiyoloji, 7 (%15,6)’sine nöroloji, 

23 (%51,1)’üne kardiyovasküler cerrahi, 1 (%2,2) 

hastaya ise hematoloji tarafından varfarin 

başlanmıştı. Varfarin başlanan bölümlere göre 

yapılan alt gruplarda başvuru INR düzeyleri, geliş 

hemodinamik parametreleri ve klinik sonlanımları 

arasında fark yoktu. En sık endoskopik tanı eroziv 
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gastrit veya odağı belli olmayan kanamalar idi. INR 

takipli ve takipsiz hastalar geliş tansiyon, geliş 

nabız, geliş hemoglobin, geliş INR ve TDP ihityacı 

bakımından farklı değildi. TDP verilen hastalarda 

delta INR’ yi etkileyen faktörler yaş, cinsiyet, 

varfarin endikasyonu ve K-vit uygulamasıydı. 

Sonuç: Varfarine bağlı GİS kanama hastalarının 

çoğunlukla kardiyoloji ve kardiyovasküler cerrahi 

hastalarının oluşturduğu gözükmektedir. Hastalar 

genellikle yaşlı ve ek problemleri olan hastalardır. 

Bu hastaların tedavisinde varfarin yan etkisini 

azaltmak için yaş, cinsiyet ve varfarin endikasyonu 

göz önünde bulundurulmalıdır 

Anahtar kelimeler: varfarin, gastrointestinal kanama 

SUMMARY  

Introduction: The most common adverse effect of 

varfarin is bleeding which most commonly takes 

place in the gastrointestinal tract. In this study, we 

aimed to investigate the clinical features and risk 

factors for bleeding of the patients who were 

hospitalized for upper gastrointestinal bleeding 

while on coumadin therapy.  

Materials and Methods: In this study, we 

evaluated retrospectively 45 patients who were 

hospitalized at our gastroenterology clinic from 

2009 to 2013 for gastrointestinal bleeding. The 

endoscopic and clinical findings, treatment, and 

clinical outcomes were reviewed. Patients were 

evaluated according to varfarin indication and 

reversal. 

Results: Of the 45 patients, 22 (48.9%) were 

female and 23 (51.1%) were male. The mean age 

was 67,3±12,9. All of the patients had upper 

gastrointestinal bleeding. Six (30%) patients were 

using acetylsalicylic acid, and three (15.8) patients 

were on non-steroidal anti-inflammatory drugs. 15 

(57.7) patients had been using proton pump 

inhibitor as a prophylactic measure. When varfarin 

indications were analyzed according to the clinics, 

14 patients (31.1%) were prescribed varfarin by 

cardiology clinic, seven (15.6%)  patients by 

neurology clinic, 23 (51.1%) patients by 

cardiovascular surgery clinic and one (2.2%) patient 

by hematology clinic. There was no difference in 

the initial INR levels, hemodynamic parameters and 

clinical outcomes between the clinics that started 

varfarin. The most common endoscopic diagnosis 

was erosive gastritis or bleeding from unknown 

source. Initial INR levels, blood pressure, heart rate, 

initial hemoglobin, and the amount of FFP used 

were not different between groups of patients 

remained on follow-up and lost to follow up. 

Predictors affecting delta INR in patients receiving 

FFP were found to be age, gender, indication for 

varfarin and presence of vitamin K treatment. 

Conclusion: Most of the patients with 

gastrointestinal bleeding due to varfarin seems to be 

from cardiology and cardiovascular surgery. Also, 

these patients were usually elderly with co-morbid 

diseases. We suggest that age, gender and varfarin 

starting indication should be considered in the 

treatment of gastointestinal bleeding due to varfarin 

to ensure effective dose for varfarin reversal. 

Key words: varfarin, gastointestinal bleeding 
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GİRİŞ VE AMAÇ: Üst GİS kanamaları, özofagusun üst kısmı ile treitz ligamanı arası 

herhangi biryerden lümen içine olan kanamalara denir. Akut üst GİS kanamaları sık 

karşılaşılan mortalite ve morbidite nedenlerindendir. Peptik ülser kanaması, tüm vakaların 

yaklaşık %50'sinden sorumlu olan üst gastrointestinal kanamalarının en sık nedenidir; bunu 

özofagit ve eroziv hastalık izlemektedir. Varis kanaması, siroz hastalarında %50-60 oranında 

kanama nedenidir. Ölüm oranı % 3-14 arasında değişmektedir. Mortalite, yaş arttıkça 

artmaktadır ve komorbidite nedeniyle hastaneye kabul edilen hastalarda belirgin şekilde 

yüksektir (1,2). 

Varfarin çeşitli endikasyonlarla yaygın kullanılmaktadır. Uzun dönem varfarin kullanan 

hastalarda kanama komplikasyonu görülebilmektedir, en sık kanama odağı ise gastrointestinal 

sistemdir (3). 

Çalışmamızda, 2009-2013 tarihleri arasında Gastroenteroloji Kliniği’nde varfarin kullanan ve 

üst GİS kanama teşhisiyle interne edilerek tedavi edilen hastaların dosyalarını retrospektif 

olarak inceleyerek varfarin kullanan hastalarda kanamaya neden olan risk faktörlerini 

araştırmayı amaçladık. 

GEREÇ VE YÖNTEM: Çalışmamız 2009-2013 yılları arasında Sakarya Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi Gastroenteroloji Kliniği’nde varfarine bağlı üst GİS kanaması teşhisi ile 

yatarak tedavi gören hastaların retrospektif olarak dosya kayıtlarının taraması yapılarak 

gerçekleştirildi. 

Hastane kayıtlarından ulaşılarak incelenen hasta dosyalarından, hastaların laboratuvar 

bulguları, endoskopik bulguları, klinik bulguları, tedavileri, klinik sonlanımları gözden 

geçirildi. Çalışmaya alınan hastalar INR takibi ve tedavi başlanan disipline göre alt gruplara 

ayrılarak karşılaştırıldı. Hastaların klinik ve endoskopik bulgularına göre Rockall skorları 

hesaplanıldı. Hesaplamada yaş>80 ise 2, 60-80 ise 1, ˂60 ise 0; sistolik kan basıncı ˂ 100 

mm/Hg ise 2, sistolik kan basıncı ≥ 100 mm/Hg ve nabız >100/dk ise 1, sistolik kan basıncı ≥ 

100 mm/Hg ve nabız ˂ 100/dk ise 0 puan; komorbidite yoksa 0, kalp yetersizliği, iskemik 

kalp hastalığı ve majör komorbidite varsa 2, böbrek yetersizliği, karaciğer yetersizliği ve 

yaygın malignitelerde 3 puan; endoskopide odak yoksa ya da Mallory Weiss yırtığında 0, 

malignitelerde 2, diğer endoskopik tanılarda 1 puan; kanama işareti yok ya da benek işareti 

varsa 0, görünen damar, yapışık pıhtı ya da aktif kanama varsa 2 puan olacak şekilde 
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hesaplamaya katıldı. Rockall skoru ≤ 2 ile ≥ 3 olan hastalar ayrı olarak gruplandırıldı. 

Hastalara verilen TDP miktarı ile INR değişimi arasındaki ilişki incelendi.   

Çalışmaya Dahil Edilme Kriterleri: 

1. 18 yaş üstü 

2. Varfarin kullanan 

3. Gastrointestinal sistem kanaması nedeniyle hastaneye yatan hastalar 

Varis kanaması olan hastalar çalışma dışı bırakıldı.  

 

Araştırmanın Etik Yönü: 18/06/2013 tarihinde Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik 

Kurulundan etik açıdan onay alındı. Etik kurul sayı no: 71522473.050.01.04/46. 

 

İstatistiksel Analiz: Çalışmadan elde edilen bulguların istatiksel analizi için SPSS 17.0 

programı kullanıldı (SPSS Inc., Chicago, IL). Çalışmadan elde edilen sayısal veriler ortalama 

± standart sapma veya ortanca (min-max), kategorik veriler ise sayı ve yüzdelik oran olarak 

belirtildi. 

INR takibi, tedavi başlanan disiplin ve rockall skoruna göre alt gruplara ayrılmış olan hastalar 

arasında karşılaştırmalar yapıldı. Normal dağılım gösteren sürekli değişkenlerin 2’ li alt grup 

karşılaştırılmalarında t-testi, dağılım normal değilse Mann-Whitney U testi kullanıldı. 2’ den 

fazla alt grup karşılaştırıldığında ise normal dağılım gösteren sayısal veriler tek yönlü 

ANOVA, dağılım normal olmayan sayısal veriler Kruskal-Wallis, kategorik değişkenler ki-

kare testi ile karşılaştırıldı. 

Hastaların INR düzeyleri verilen TDP ünitelerine göre değişimi değerlendirmek için tekrarlı 

ölçümler ANOVA ve general lineer model varyans analizi kullanıldı. Tüm karşılaştırmalarda  

<0,05 düzeyi anlamlı olarak kabul edildi. 

BULGULAR: Çalışmaya alınan 45 hastanın yaşları 41 ile 86 arasında değişmekte olup, 

ortalama yaş 67,3±12,9 idi. Olguların 22’si (%48,9) kadın ve 23’ü (%51,1) erkekti. Üç hasta 

da NSAİİ kullanım öyküsü mevcuttu. Varfarin ile birlikte 6 hastanın aspirin kullandığı tespit 

edildi. 38 hastada varfarin endikasyonu dışında ek hastalık mevcuttu, 1 hasta sigara 
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kullanmaktaydı, daha önce kanama geçiren hasta sayısı 5 (%11,1) iken eski ülser tanılı hasta 

sayısı 1 idi ve tamamı üst GİS kanamaydı. Hastaların demografik özellikleri Tablo 1’de 

gösterilmiştir.  

Takip edilen hastaların varfarin endikasyonu dışındaki ek hastalıklarına baktığımızda 6 

(%15,8) hasta DM, 11 (%28,9) hasta SVO, 2 (%5,3) hasta KAH, 2 (%5,3) hasta KKY, 3 

(%7,9) hasta malignite, 4 (%10,5) hasta HT, 1 (%2,6) hasta KOAH’ 1ı idi. 

Hastaların 37 (%82,2)’ si melena, 8’ i (%17,8) ise hematemez şikayetiyle başvurmuştu, takip 

edilen tüm hastalara ortalama 24 saatte (min-max 6-96 saat) üst GİS endoskopisi yapıldı, 

bunların 2 (%4,4)’ sinde doedonal ülser, 9 (%20)’ unda gastrik ülser, 1 (%2,2)’ inde hem 

gastrik hem doedonal ülser, 1 (%2,2)’ inde özafajit, 1 (%2,2)’ inde dieulafoy lezyonu, 15 

(%33,3)’ inde eroziv gastrit saptandı ve 16’sında (%35,6) kanama odağı saptanamadı. 

Hastaların başvuru INR değerleri 6,1 (min-max: 2,5-40), ortalama başvuru hemoglobin düzeyi 

8,1±1,9 mg/dl idi.   

Başvuru anındaki ortalama sistolik kan basıncı 111±24 mm/Hg iken, ortalama diastolik kan 

basıncı 70±84 mm/Hg idi. Geliş nabzı ortalama 83±89 /dk idi. Hastaların ortalama rockall 

skoru ise 3 (0-7) idi (Tablo 2). 

Yapılan gastroskopi sonucunda 12 hastada ülser saptandı, forrest sınıflamasına göre dağılımı 

ise; 3 (%25) hastada forrest 1b,1 (%8,3) hastada forrest 2a, 1 (%8,3) hastada forrest 2c, 7 

(%58,3) hastada forrest 3 şeklindeydi.  

Hastaların 16 (%35,6)’ sı atriyal fibrilasyon, 18 (%40)’ i kapak replasmanı nedeniyle, 5 

(11,1%)’ i daha önce geçirilen serebrovaskuler hastalık nedeniyle, 1 (2,2%)’ i ise geçirilmiş 

periferik vasküler tromboz nedeniyle varfarin kullanmaktaydı. 

Hastalara varfarin başlayan klinik branşlara bakıldığında 14 (%31,1)’ üne kardiyoloji, 7 

(%15,6)’ sine nöroloji, 23 (%51,1)’ üne kardiyovasküler cerrahi, 1 (%2,2) hastaya ise 

hematoloji tarafından varfarin başlanmıştı. Hastalar ortalama 5 (2,5-5) mg varfarin 

kullanmaktaydı ve ortalama 36 (1-200) aydır bu ilacı kullanıyorlardı. Hastaların 34’ünün 

(75,6) INR takibini düzenli yaptırmakta olduğu belirlendi. 
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Hastaların ortalama yatış süresi 4 (min-max 2-17) gündü, büyük çoğunluğuna ilk 24 (min-

max 6-96) saatte gastroskopi yapıldı. 3 (%6,7) endoskopik tedaviye ihtiyaç duydu, bir hastaya 

argon, 2 hastaya skleroterapi enjeksiyonu yapıldı. Ortalama 3,4±2 ünite eritrosit replasmanı, 

2,7±1,8 taze donmuş plazma replasmanı ve 6 (%13,3) hastaya K-vit uygulanması yapıldı. 

Hastaların hiç birinde tekrar kanama olmadı, cerrahi konsültasyona ihtiyaç duyulmadı, 

1(%2,2) komorbid hastalıkları nedeniyle exitus oldu. Hastaların tedavileri ve klinik 

sonlanımları Tablo 3’de gösterilmiştir. 

Hastaların INR ölçümlerini düzenli yaptırıp yaptırmayanlara göre iki gruba ayırıp 

karşılaştırma yapıldığında kanama şiddeti ile ilişkili geliş hemodinamik parametreler, geliş 

INR ve geliş Hb düzeyleri, ihtiyaç duydukları taze donmuş plazma ve eritrosit miktarları ile 

yatış süreleri farklı değildi (Tablo 3).  

Kardiyoloji tarafından varfarin başlanılan hastaların geliş INR düzeyi 4,9 (2,9-40,0), Nöroloji 

tarafından başlanılan hastaların geliş INR düzeyi 7,0 (3,1-12,0), kardiyovaskuler cerrahi 

tarafından başlanılan hastaların geliş INR düzeyi 6,9 (2,5-11,0), hematoloji tarafından 

başlanılan hastaların geliş INR düzeyi 6,0 (6,0-6,0) idi. Karşılaştırılan diğer parametreler 

Tablo 4’de gösterildi. Geliş INR düzeyleri, hemodinamik parametreleri, TDP ihtiyaçları ve 

yatış süreleri gruplar arasında farklı değildi. 

Takip edilen hastaların yatış süreleri ve Rockal puanına göre karşılaştırdığımızda Rockall 

puanı ≤ 2 olan hastalar 5,4±3,6 gün yatarken, Rockall puanı ≥ 3 olan hastalar 4±1,6 gün 

saptanmış, istatistiksel fark saptanmadı.  

Başvuran hastaların geliş INR düzeyleri terapötik aralıktan oldukça yüksek olması nedeniyle 

hastalara taze donmuş plasma ve K vitamini replasmanı yapıldı. Tedavi sonrası INR düzeyleri 

terapötik aralığa geriledi. Artan TDP miktarlarına göre geliş INR düzeylerinde ne kadar düşüş 

sağlandığına bakıldığında tekrarlanan INR ölçümleri ile verilen, TDP miktarı arasında anlamlı 

fark gözlenmedi (p=0.296). Hastaların delta INR düzeyleri, yaş, cinsiyet, başvuru hgb, 

varfarin dozu, varfarin kullanım süresi ve K-vit. replasmanına göre, general lineer model 

varyans analizi ile karşılaştırıldığında yaş, cinsiyet, varfarin endikasyonu ve K-vit 

uygulanmasında istatiksel anlamlı farklılık mevcut idi (p<0.05) (Tablo 5).  
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Tablo 1. Hastaların demografik özellikleri 

Parametre  n (%) 

Cinsiyet(E/K) 23 (51,1) / 22 (48,9) 

Yaş* 67,3±12,9 

NSAİİ kullanım öyküsü 3 (15,8) 

Asetilsalisilik asit kullanımı  6 (30) 

Sigara 1 (7,1) 

Ülser öyküsü 1 (5,6) 

Kanama öyküsü 5 (11,1) 

PPİ kullanımı 15 (57,7) 

Yandaş hastalık 38(84,4) 

Aksi belirtilmedikçe değerler n(%) olarak belirtildi. *Ortalama standarta sapma 

Tablo 2: Hastaların klinik ve laboratuvar bulguları 

Parametre n (%) 

Melena 37(82,2) 

Hematemez 8(17,8) 

Endoskopik tanı  

 Duodenal ülser 2 (4,4) 

 Gastrik ülser 9 (20) 

 Gastrik ve duodenal 1 (2,2) 

 Özefajit 1(2,2) 

 Dieulafoy lezyonu 1(2,2) 

 Erozif gastrit 15(33,3) 

 Odak saptanmayan 16(35,6) 

Rockall skoru** 3(0-7) 

Geliş INR** 6,1(2,5-40) 

Geliş Hb* 8,1±1,9 

Geliş sistolik kan basıncı* 111±24 

Geliş diastolik kan basıncı* 70±84 

Geliş nabız* 83±89 

Aksi belirtilmedikçe değerler n(%) olarak belirtildi. *Ortalama standarta **Medyan (min-

max) 



Temiz ve ark. Varfarin Kullanan Hastalarda Akut Gastrointestinal Sistem Kanamalarının Ve Risk 

Faktörlerinin Araştırılması. 
Journal of Human Rhythm 2019;5(4):362-372. 

 

368 

 

Tablo 3: Takipli ve takipsiz grup arasında kanama şiddeti ile ilişkili faktörlerin 

karşılaştırılması 

Parametre 
Takipli hastalar 

n=34 

Takipsiz hastalar 

n=11 

P değeri 

 

Geliş sistolik tansiyon* 111,5±19,1 110,1±16,2 0,82 

Geliş nabız* 82,7±12,7 87,5±11,8 0,27 

Geliş hemoglobin* 8,2±2,1 7,9±1,2 0,66 

Geliş INR 6,05(2,5-40) 6,2(3,1-12) 0,45 

TDP ünite 3(0-8) 3(1-4) 0,87 

Eritrosit transfüzyonu (ünite) 3(0-10) 3(2-6) 0,29 

Yatış süresi  (gün) 4(2-17) 3(2-9) 0,31 

Aksi belirtilmedikçe değerlermedyan (min-max), *Ortalama standarta sapma 

Tablo 4: Varfarin tedavisi başlanan disiplinler arasında kanama riski ve şiddeti ile 

ilişkili faktörlerin karşılaştırılması 

Parametre 

Kardiyoloji 

n=14 

Nöroloji 

n=7 

KVC 

n=23 

Hematoloji 

n=1 
P değeri 

ASA kullanım 

birlikteliği 
3(30) 1(33,3) 2(33,3) 0(0) 0.92 

Geliş INR 4,9(2,9-40,0) 7,0(3,1-12,0) 6,9(2,5-11,0) 6,0(6,0-6,0) 0.44 

Geliş sistolik 

Tansiyon 
110(60-140) 

120(110- 

140) 
110(80-160) 130(130-130) 

0.19 

Geliş nabız 78(60-98) 78(65-92) 88(80-117) 80(80-80) 0.17 

Geliş hemoglobin 7,8(4,6-11,6) 8(6-9,5) 8,3(4,1-11,3) 9(9-9) 0.88 

TDP replasmanı 2,5(0-7) 3,5(2-4) 2(0-8) 2(2-2) 0.40 

ERT replasmanı 3(1-10) 3(2-5) 3(0-6) 4(4-4) 0.81 

Yatış süresi 4(2-17) 4(3-5) 4(2-9) 5(5-5) 0.88 

ASA: Asetil salisilik asit, TDP: Taze donmuş plasma,  ERT : Eritrosit süspansiyonu, 

KVC:Kardiyovasküler cerrahi 
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Tablo 5. TDP verilen hastalarda delta INR yi etkileyen faktörlerin varyans analizi 

Parametre R² P değeri 

Yaş 31,89 0,046 

Cinsiyet 34,25 0,039 

Geliş hemoglobin 20,9 0,103 

Varfarin dozu 10,12 0,251 

Varfarin  kullanım süresi 15,09 0,163 

Varfarin endikasyonu 24,92 0,021 

K vit uygulaması 31,56 0,047 

 

TARTIŞMA VE SONUÇ: Varfarin tromboemboli riski olan hastalarda profilaksi ve tedavi 

amacıyla uzun yıllardır etkin bir biçimde ve yaygın olarak kullanılmaktadır. Terapötik 

aralığının düşük olması nedeniyle organ ve dokulardaki kanamalar başta olmak üzere 

kullanımıyla ilgili birçok sorunlar oluşabilmektedir. Komplikasyonların en başında gelen ise 

üst GİS hemorajileridir (4,5,6). Çalışmamızda varfarine bağlı üst GİS kanama ile başvuran 

hastaların demografik verileri, varfarin endikasyonu, geliş hemoglobinleri, geliş INR’ leri, 

endoskopi sonuçları, yatış süreleri ve bu parametrelerin birbirleriyle ilişkileri incelendi. 

Çalışmamızda hastaların ortalama yaşı 67±12 idi. Hastaların ileri yaşta olması, yaşla birlikte 

varfarin kullanım sıklığının artmasıyla ilişkili olabileceği düşünüldü. Varfarine bağlı kanama 

komplikasyonu ile yaş arasında net bir ilişki gösterilemese de yapılan bazı çalışmalarda 40 

yaşından sonra her bir dekadda riskin önemli derecede arttığı gösterilmiştir (7,8). 

Üst gastrointestinal kanamalar gizli veya aşikar şekilde olabilir. Aşikâr kanamalar; klinikte 

kendini hematemez, melena veya hematokezya şeklinde gösterir. Çalışmamızda acil servise 

başvuru şikayetleri incelendiğinde; hastaların %82,2’ sinin melena, %17,8’ inin hematemezle 

başvurduğu görüldü. Hastaların en sık başvuru sebebi melena olarak tespit edildi. Üst GİS 

kanamalarla ilgili yapılan bir çalışmada en sık geliş şikâyetinin çalışmamızdaki gibi melena 

(%48 oranında) olarak belirtmiştir (9).  
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Hastaların endoskopi bulgularına bakıldığında hastaların %35,6’ sında herhangi bir odak 

saptanmazken, odak saptanan hastalarda en sık eroziv gastrit mevcuttu (%33,3). Diğer 

endoskopik bulgular ise gastrik ülser (%20), duodonal ülser (%4,4) ve ozafajit (%2,2)’ di. 

Yapılan bir çalışmada varfarin kullanımına sekonder gelişen üst GİS kanamalı hastalarda 

kanama odağı olarak en sık peptik ülser (%45) tespit edilmiştir. Diğer sık bir neden eroziv 

gastrit olarak saptanmış ve hastaların %29,7’ sinde herhangi bir odak saptanmamıştır (5).  

Oral antikoagulan kullanan 4204 hastanın incelendiği bir çalışmada, oral antikoagulana bağlı 

üst GİS kanamalarında eşlik eden ilaç kullanımının (asetaminofen dahil) üst GİS kanamasını 

artırdığını ve bu hastaların daha yüksek riskli olduğunu rapor etmişlerdir (6). Çalışmamızda 

45 hastanın 9’ unda eşlik eden ilaç kullanımı mevcuttu. Diğer bir çalışmada oral 

antikoagülanlarla birlikte NSAİİ kullanımının üst GİS kanama riskini 13 kat arttırdığı 

gösterilmiştir (6).  

Üst GİS kanamalarında prognozu etkileyen en önemli faktörlerden biri ek hastalık varlığıdır. 

Varfarin endikasyonu yaratan hastalık dışında, hastaların %82,2 sinde komorbid hastalık 

mevcuttu, komorbid hastalık sıklığı literatürle benzer bulundu (5). 

Varfarin tedavisi alan akut gastrintestinal kanamalı hastaları incelediği bir çalışmada hastalar 

normal terapötik aralıkta INR (2-3.9 arası 43 hasta) ve terapötik aralığın üzerindeki INR (4 ve 

üzeri olan 55 hasta) olarak iki gruba ayrılmış, iki gruptaki endoskopik bulgular, klinik 

bulgular ve sonlanım noktaları araştırılmıştır. INR değeri terapötik değerin üzerinde saptanan 

hastaların %67’ ine (37 hasta) üst GİS endoskopisi yapılmış, bunlardan %81.1’ inde pozitif 

bulgular, %18.9’ unda peptik ülser hastalığı saptanmış olup, hastaların %7.2’ inde endoskopik 

tedaviye ihtiyaç duyulmuştur. Bu hastaların %38’ ine alt GİS endoskopisi yapılmış ve 

bunlardan %57.1’ inde anormal bulgular saptanmıştır ve bunların %9.5’ i endoskopik 

tedaviye ihtiyaç duymuştur. INR değeri terapötik değerin üstünde saptanan hastalardan 4 

tanesi (%7.3) hastane takiplerinde ölmüştür. Bu bulgular, INR değeri terapötik aralıktaki hasta 

grubuyla karşılaştırıldığında iki grup arasında hastanede kalış süresi, transfüzyon yapılan kan 

miktarı, rekürren kanama sıklığı, cerrahi gereksinimi ve hastane içi mortalite oranlarında 

anlamlı fark saptanmamıştır. Bu bulgular neticesinde INR değeri terapötik değerin üzerinde 

olan gastrointesitinal kanamalı hastalarda endoskopik bulguların önemi vurgulanmıştır (10). 
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Bizim çalışmamızda da hastaların tümüne üst GİS endoskopisi yapılmış olup, hastaların %45’ 

inde peptik ülser tespit edildi ve hastaların %6.7’ inde endoskopik tedaviye ihtiyaç duyuldu.  

Verilen TDP ünitesine göre INR’ yi tahmin etmek için yapılan bir çalışmada; kullandıkları 

formülde hastaların yaş, vücut ağırlığı, cinsiyeti anlamlı buldukları görülmüştür (11). Biz de 

yaptığımız çalışmada INR’ si yüksek olan hastalara yaptığımız TDP replasmanın INR’ yi 

düşürme oranın aynı olmadığını gördük. Bu durumun hastaların yaş, cinsiyet, geliş 

hemoglobin, K-vit. replasmanı, varfarin dozu, varfarin kullanım süresi ve varfarin 

endikasyonu ile ilişkili olabileceğini düşünerek general lineer istatiksel analizine göre; yaş, 

cinsiyet, varfarin endikasyonu ve K-vit. uygulamasının INR düzeylerindeki düşüşü etkileyen 

faktörlerden olduğunu bulduk.  

Değişik klinik durumlar nedeniyle varfarin başlanan hastalar INR ile takip edilmektedir, farklı 

hastalık tablolarında istenilen INR düzeyleri de değişkenlik arz etmektedir. Bu nedenle 

varfarin başlayan bölümlere göre değerlendirme yapıldı. Kanamayla gelen hastaların üçte ikisi 

AF ve kapak replasmanı tanılı Kardiyoloji ve KVC tarafından takip edilen hastalardı. INR 

değeri istenilen düzeyin altında tromboz riski artarken, istenilen düzeyin üstünde 

saptandığında ise başta GİS kanama olmak üzere, kanama riskini artırmaktadır. Bu durum; 

yandaş hastalıklar, kullanılan diğer ilaçlar, diyet ve ilaca uyum gibi birçok faktörden 

etkilenmektedir (4). Bu yüzden hastalar düzenli INR ölçümü ile takip edilmelidir. Bizim 

çalışmamızda hastalar INR takiplerine göre iki gruba ayrıldı, INR takipli ve INR takipsiz 

hastaların geliş sistolik tansiyonu, geliş nabzı, geliş hemoglobini, geliş INR, verilen TDP ve 

eritrosit suspansiyon ünite sayısı ve yatış süresi karşılaştırıldığında anlamlı fark bulunamadı. 

INR takipli ve takipsiz hastalar arasında beklenen asıl durum kanama sıklığıdır, fakat 

toplumda tüm varfarin kullanan hastaların bilgileri dökümente edilemediğinden kanama 

sıklığı tespit edilemedi. 

Duodenal ülserli kanamalı 72 hastada yapılan retrospektif bir çalışmada, düşük risk 

grubundaki hastaların erken taburcu edilmesinin güvenli olduğu saptanmıştır. Bu çalışmada 

tüm hastaların vital bulguların stabil, 60 yaş altı ve endoskopi de ülser üzerinde pıhtı veya 

kanama odağı saptanmamış ve ortalama yatış süresi 1.4 gün tespit edilmiştir. Bu hastalar 

taburcu olduktan 2 gün sonra değerlendirildiğinde hemogromlarının stabil seyrettiği ve tekrar 

kanama epizotunun olmadığı görülmüştür (12). Çalışmamızda hastalar Rockall puanı ≤ 2 ve ≥ 
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3 üstünde olmak üzere iki gruba ayrıldığında hastaların yatış süreleri ile Rockall skoru 

arasında anlamlı fark saptanmadı. Bunun nedeni takip edilen hastaların çoğunun Rockall 

skoru yüksek olsa bile tekrar kanama oranı düşük olan odağı saptanamamış kanama ve erozif 

kanamalardan oluşması olabilir. 

Sonuç olarak; kanama ile komplike olmuş varfarin kullanan hasta popülasyonunu çoğunlukla 

kardiyoloji ve kardiyovasküler cerrahi hastalarının oluşturduğu gözükmektedir. Hastalar 

genellikle yaşlı ve yandaş problemleri olan hastalardır. Bu nedenle hastalarda etkin doz 

sağlama ve monitörizasyon prosedürlerinin yeniden gözden geçirilmesi ve ekip çalışmasının 

değerlendirilmesi gerekmektedir. Bu hastaların tedavisinde varfarin yan etkisini azaltmak için 

yaş, cinsiyet ve varfarin endikasyonu ayrıntılı olarak göz önünde bulundurulmalıdır. Ayrıca, 

varfarin kullanımında en önemli sorun başta üst GİS kanama olmak üzere kanama 

komplikasyonu olduğundan, kanamaya yol açan risk faktörlerinin ortaya konması adına 

kapsamlı çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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ÖZET 

 

Amaç: Kliniğimizde vitiligo nedeniyle takip edilen 

hastalarda sigara kullanımının hastalık semptom ve 

bulguları üzerine etkisi olup olmadığını araştırmayı 

amaçladık. 

Materyal ve Metod: Çalışmamızda Sakarya 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi (SÜEAH) Dermatoloji Kliniğinde 

poliklinik takibi olan hastaların retrospektif olarak 

dosyaları taranarak klinik ve laboratuvar verileri 

kayıt altına alındı. Hastaların demografik verileri, 

komorbid hastalıkları ve hastalıkları ile ilişkili 

bulguları retrospektif dosya verilerinden incelendi.  

Bulgular: Çalışmaya 217 hasta alındı.  52 hasta 

sigara kullanan (grup I) ve 165 hasta sigara 

kullanmayan grupta (Grup II) idi. Grup I ile Grup II 

karşılaştırıldığında sigara kullananların yaş olarak 

daha büyük ve erkek baskınlığında olduğu görüldü. 

Sigara içmeyen grupta Keobner fenomeni, halo 

nevüs ve lökotrişi anlamlı derecede fazla saptandı. 

Repigmentasyon sigara içenlerde daha az izlendi. 

HDL düzeyi sigara içen grupta daha düşük bulundu. 

Tartışma: Vitiligo hastalarında sigaranın 

bırakılması repigmentasyonun sağlanması açısından 

önemlidir. 

Anahtar Kelimeler: vitiligo; repigmentasyon; 

sigara. 

 

ABSTRACT 

Aim: We aimed to investigate whether smoking 

affects the symptoms and signs of vitiligo in 

patients followed up for vitiligo in our department. 

Materials and Methods: In our study, the files of 

patients who were followed up in outpatient clinic 

in Dermatology Clinic of Sakarya University 

Medical Faculty Training and Research Hospital 

(SÜEAH) were included, and the records of the 

patients were retrospectively scanned and clinical 

and laboratory data were analized. Patients' 

demographic data, comorbid diseases and their 

findings related to their diseases were collected 

from retrospective file data.  
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Results: Two hundred and seventeen patients were 

included in the study. Fifty-two patients were in 

smokers group (group I) and 165 patients were in 

non-smokers group (Group II). When Group I and 

Group II were compared, it was revealed that 

smokers were older in age and male dominated. 

Keobner phenomena, halo nevus and leukotrichia 

were significantly higher in nonsmoker group. 

Repigmentation was less frequent in smokers. HDL 

levels were lower in the smoker group. 

Conclusion: Smoking cessation in vitiligo patients 

may be important in terms of repigmentation. 

Keywords: vitiligo, repigmentation,smoking. 

 

Giriş 

Vitiligo, genel popülasyonun % 0.5-1 'ini etkileyen ve pigmentasyon bozukluğu ile seyreden 

bir hastalıktır. Vitiligo’nun kesin etiyolojisi bilinmemektedir, ancak otoimmün, nörolojik ve 

ototoksik mekanizmaların rolü birkaç çalışmada gösterilmiştir.
 
Vitiligo’nun genetiği hastalığa 

yatkın bireylerde meydana gelen otoimmün bir reaksiyon olduğu kabul edilmektedir.
1 

Yetersiz beslenme, duygusal stres, otoimmünite, travma, ilaçlar, enfeksiyonlar, sepsis, güneşe 

maruz kalma, kimyasallar ve toksinler gibi faktörlerin hastalığı tetiklediği düşünülmektedir.
2 

Aktif vitiligo hastalarının derisinde malondialdehit (MDA) seviyelerinde artış rapor 

edilmiştir. Ek olarak, vitiligo hastalarında glutatyon peroksidaz (GPX) ve süperoksit dismutaz 

(SOD) seviyelerinin yükseldiği bildirilmiştir.
3-6 

Sigara içmenin insan vücudunun hemen 

hemen tüm sistemleri üzerinde zararlı etkileri olduğu kanıtlanmıştır. Tütün dumanındaki en 

zararlı bileşikler katran, karbon monoksit, siyanür, toksik metaller (kurşun, arsenik ve 

kadmiyum) ve serbest radikallerdir. Sigara içmenin oksidatif stresi artırdığı ve vücutta doğal 

bir antioksidan olan glutatyon depolarını tükettiği bilinmektedir. Vitiligoda hücre ölümünün 

önemli nedenlerinden birisi, hidrojen peroksit ve diğer reaktif oksijen türleri gibi serbest 

radikallerin birikmesidir. Dumandaki siyanür ise B12 vitamininin aktif hale gelmesini engeller. 

B12 vitamini eksikliği vitiligoda yavaş repigmentasyon ile ilişkilidir.
7  

Bu çalışmada vitiligo nedeniyle takip edilen hastalarda sigara kullanımının hastalık semptom 

ve bulguları üzerine etkisi olup olmadığını araştırmayı amaçladık. 

 

Gereç-Yöntemler 

Bu tanımlayıcı gözlemsel çalışma için, dermatoloji polikliniğine başvuran vitiligo hastalarının 

tıbbi kayıtları retrospektif olarak incelendi. En az 6 aydır vitiligo tanısı olan, ardışık 217 

segmental olmayan vitiligo hastası çalışmaya dahil edildi. Tedavi ihtiyacı olan sistemik 

hastalıkları bulunan ve verileri eksik olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. Kaydedilen veriler; 
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hasta yaşı, cinsiyet, Fitzpatrick cilt tipi, vitiligo süresi, mukozal bölgelerin tutulumu, Koebner 

fenomeni, antinükleer antikor (ANA) pozitifliği, halo nevüs, lökotrişi, peliozis varlığı, eşlik 

eden otoimmün hastalık, birinci derece akrabalarda aile öyküsü, sigara kullanımı, hastalık 

aktivitesi ve repigmentasyon durumunu içeriyordu. Ayrıca serum glukoz, CRP ve tiroid 

hormonu seviyeleri de kaydedildi. 

Hastalar sigara içenler (grup 1) ve içmeyenler (grup 2) olarak ikiye ayrıldı. İki grubun klinik 

ve labaratuvar bulguları karşılaştırıldı. 

Çalışma, Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu tarafından onaylandı. 

İstatistiksel Analiz 

Araştırmadan elde edilen veriler SPSS 16 paket programı aracılığı ile analiz edilmiştir. Elde 

edilen verilerin normallik testleri Kolmogorov-Smirnov testi ile yapılmıştır. Normal dağılımlı 

veriler için bağımsız örneklem t testi kullanıldı, normal dağılmayan değişkenler için Mann-

Whitney U testi uygulandı. Normal dağılan veriler, ortalama ± standart sapma olarak 

belirtildi. Anlamlılık düzeyi p<0,05 olması durumunda anlamlı farklılığın olduğu, p>0,05 

olması durumunda ise anlamlı farklılığın olmadığı kabul edilmiştir. 

 

Bulgular 

Çalışmaya dahil edilen 217 hasta sigara kullanan (grup 1, n= 52) ve kullanmayan (grup 2, n= 

165) olarak ikiye ayrıldı. Tablo 1 grupların semptom ve bulgularının karşılaştırılmasını 

göstermektedir. Sigara içen vitiligo hastalarında yaş daha ileri ve erkek cinsiyet daha fazlaydı. 

Hastalık süresi bakımından gruplar arası farklılık saptanmadı. Ayrıca gruplar; eşlik eden 

otoimmun hastalık, deri tipi, peliozis varlığı, mukoza tutulumu, ailede vitiligo öyküsü ve 

ailede otoimmun hastalık bakımından benzer bulundu (p˃0.05). Koebner fenomeni, halo 

nevüs ve lökotrişi varlığı bakımından gruplar arası anlamlı farklılık vardı. Sigara içmeyen 

grupta Keobner fenomeni, halo nevüs ve lökotrişi anlamlı derecede daha fazlaydı (sırasıyla; 

p= 0.001, p= 0.004, p= 0.02).  

Tablo 2 grupların repigmentasyon açısından karşılaştırılmasını göstermektedir. Sigara 

kullananlarda repigmentasyon daha az saptandı (p= 0.03). Grup 2’ de kendiliğinden 

repigmentasyon ve tedavi ile repigmentasyon daha fazla görüldü. Repigmentasyon yokluğu 

ise sigara içenlerin oluşturduğu grup 1’de anlamlı derecede fazlaydı. 

Tablo 3 vitiligo hastalarında, grupların labaratuvar verileri açısından karşılaştırılmasını 

göstermektedir. Glukoz, CRP, ANA, Anti-TG, anti TPO, sedimantasyon ve trigliserid 
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düzeyleri gruplar arasında benzer bulundu (p˃0.05). HDL ise sigara içenlerde anlamlı 

derecede daha düşüktü (p= 0.01). 

 

Tablo 1. Grupların semptom ve bulgularının karşılaştırılması. 

 

Grup 1 

(n=52)    

Grup 2 

 (n=165) p-değeri 

Yaş 39.0± 15.9 31.2± 17.2  .004 

Erkek Cinsiyet  67.3 (35) 44.2 (73) .003 

Hastalık süresi, ay 65.1± 99.9 57.7± 82.4 .590 

Eşlik eden otoimmun 

Hastalık Öyküsü 23.1 (12) 15.8 (26) .267 

Deri Tipi:   .944 

        1 9.6 (5)  7.3 (12)  

        2 36 (69.2) 73.9 (122)  

        3 11 (21.2) 18.2 (30)  

       4 0 (0) 0.6 (1)  

Koebner Fenomeni 1.9 (1) 17.0 (28) .0001 

Halo Nevüs 1.9 (1) 10.9 (18) .004 

Peliozis 40.4 (21) 40.0 (66)            .594 

Lökotrişi 0 (0) 3.0 (5) .025 

Mukoza Tutulumu 19.2 (10) 11.5 (19) .207 

Ailede Vitiligo 26.9 (14) 19.4 (32) .281 

Ailede Otoimmunite 21.2 (11) 25.5 (42) .531 
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Tablo 2. Grupların repigmentasyon açısından karşılaştırılması. 

 

Grup 1 

(n=52)      

Grup 2 

 (n=165) p-değeri 

Repigmentasyon 

  

 .003 

           - Spontan       17.3 (9) 23.0 (38)  

             - Tedavi ile 5.8 (3) 21.8 (36)  

    - Yok 76.9 (40) 55.2 (91)  

 

Tablo 3. Vitiligo hastalarında, grupların labaratuvar verileri açısından karşılaştırılması. 

 

Grup 1 

(n=52)         

Grup 2 

 (n=165) p-değeri 

Glukoz 99.3 ± 37.8  100.0 ± 26.9   .898 

CRP 4.54± 4.09 3.81 ± 3.90 .320 

ANA 1.38 ± 0.56 1.63 ± 0.48 .124 

Anti-TG 46.6± 114.1 70.2 ± 184.0 .441 

Anti-TPO 184.8 ± 328.8 88.0 ± 268.0 .100 

Sedimantasyon 9.30 ± 7.85 12.1 ± 11.3  .157 

HDL 43.6 ± 10.9 49.1 ± 13.6 .011 

Trigliserid 133.2 ± 88.0 117.1 ± 72.5            .230 

 

Tartışma 

Çalışmamızın başlıca sonuçları şunlardır: Sigara kullanan vitiligo hastaları yaş ortalaması 

daha büyük saptandı ve erkek cinsiyet daha baskındı.  Sigara içmeyen grupta Kobner 

fenomeni, halo nevüs ve lökotrişi varlığı anlamlı derecede daha fazlaydı. Repigmentasyon 

sigara içen hastalarda daha az oranda gözlendi. Son olarak HDL sigara içen vitiligo 

hastalarında daha düşüktü. 

Vitiligo günlük dermatolojik pratikte sık görülen bir hastalık olup etiyolojisi henüz açıklığa 

kavuşturulamamıştır. Her ne kadar çeşitli teoriler öne sürülmüş, otoimmün teori ön plandadır, 

çünkü diğer otoimmün hastalıklarla birlikteliği sıktır.
1 

Vitiligo hastalarının hem lezyonlu hem 

de lezyon dışı cildinde, azalmış seviyelerde katalaz aktivitesi ile birlikte reaktif oksijen 

türlerinde (ROS) artış gözlenmişdir.
5,8,9,10,11

 Normal melanositler, epidermiste oldukça pro-

oksidan bir duruma yol açan aşırı ROS'a karşı savunmasızdırlar.
12,13 

Pro-oksidanlar ve 
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antioksidanlar arasındaki dengesizlik, melanositlerin homeostazisini bozabilir, okside ve hasar 

görmüş proteinlerin veya organellerin birikmesine sebep olabilir, bunların sonucunda da 

melanositler tahrip olabilir.
12-16 

Sigara içmenin insan vücudunun hemen hemen tüm sistemleri 

üzerinde zararlı etkileri olduğu kanıtlanmıştır. Sigara içmek vücutta oksidatif stresi artırır, 

ayrıca vücutta doğal bir antioksidan olan glutatyon depolarını tüketir.
 

Çalışmamızda sigara içen grupta erkek baskınlığı ve ortalama yaşın fazla olması toplumun 

genelindeki durumu yansıtmaktadır. Vitiligo hastalarının yüzde 15 ila 25'i en az bir başka 

otoimmün hastalığa sahiptir.
17 

Çalışmamızda bu oranlara uyumlu olarak, sigara içen grupta 

eşlik eden otoimmun hastalık sıklığı %23,1, içmeyen grupta ise %15,8 saptandı. Vitiligo 

hastalarının %6 ile %38’inde ailede vitiligo olduğu görülmüştür.
18

 Bizim çalışmamızda ise 

sigara içenlerde bu oran %26.9 iken içmeyenlerde %19.4 bulundu. Lökotrişi, vitiligo da 

olguların %9-45’inde gözlenmektedir.
19

 Bizim çalışmamızda ise sadece sigara içmeyen grupta 

ve %3 oranında izlenmiştir. Bu farklılığın sebebi muhtemelen çalışma grubundan kaynaklıdır. 

Koebner fenomeninin vitiligo da prevalansı oldukça farklıdır ve hastaların %21 ila %62'sinde 

ortaya çıktığı bildirilmektedir.
20

 Mevcut çalışmamızda ise sigara içmeyen grupta %17 iken 

sigara içenlerde %1,9 gibi düşük bir prevelansta bulundu. Halo nevüs vitiligo da tek veya 

çoklu olabilir, hastaların%20-50'sinde görülür. Biz ise sigara içenlerde %1,9, içmeyenlerde ise 

%10,9 bulduk.  Diğer çalışmalar ile bu farklılığın sebebi muhtemelen çalışma grubunun 

özelliklerinin farklı olmasından kaynaklıdır. Ancak sigara içenlerde bu durumların az 

görülmesi sigaranın neden olduğu oksidan faktörlere yanıt olarak antioksadan sisteminde aktif 

bulunması kaynaklı olabilir. Daha önce de değindiğimiz gibi sigara repigmantasyonu birkaç 

sebeple bozmaktadır. Bununla uyumlu olarak çalışmamıda da repigmantasyon sigara içen 

grupta daha az bulunmuştur. Ayrıca tedavi ile veya spontan repipmentasyon da daha az 

görülmüştür. Vitiligo hastalarında gruplara göre kan parametreleri incelendiğinde HDL 

dışında anlamlı bir farklılık saptamadık. HDL düzeyinin sigara ile daha düşük saptanması 

zaten bilinmekte olan bir durum olup, bu durum çalışmamız da vitiligo hastalarında da teyit 

edilmiştir. 

Çalışmamızda bazı sınırlamalar vardır. İlk olarak, örneklem büyüklüğümüz nispeten küçüktü. 

İkinci olarak çalışmamız retrospektif dizaynda olup dosya taraması ile yapılmıştır. Üçüncü 

olarak hastalar sigara içen ve içmeyen olarak sadece iki gruba ayrılmış, sigarayı bırakmış 

olanlar sigara içmeyen grubuna dahil edilmiştir.  
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Sonuç 

Çalışmamızda sigara içmenin vitiligo hastalarında klinik ve bulgu açısından farklılık 

oluşturup oluşturmadığı araştırıldı. Sigara içen vitiligo hastalarının repigmentasyon açısından 

sigarayı bırakmaları önerilmelidir. Daha büyük hasta popülasyonunda, sigara durumuna göre 

daha fazla grup oluşturularak yeni çalışmalar yapılması sigaranın etkileri konusunda daha 

aydınlatıcı olacaktır. 

 

Potansiyel Çıkar Çatışması: Yazarlar herhangi bir çıkar çatışması olmadığını belirtir. 

Finansman Kaynakları: Bu makale finansal olarak herhangi bir kurum tarafından 

desteklenmemiştir. 
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