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Akciğer Kanserli Hastalarda Pozitron Emisyon Tomografisi Görüntülerinden Elde 
Edilen Semikantitatif Parametreler ile Tümörün Histopatolojik Özellikleri Arasındaki 
İlişkisi
The Relationship Between Semiquantitative Parameters Obtained Positron Emission Tomography 
Images and Tumor Histopathological Characteristics The Patients with Lung Cancer
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ÖZ

Amaç: Bu çalışmanın amacı; küçük hücreli dışı akciğer kanseri (KHDAK) olan hastalarda Flor-18 Florodeoksiglukoz pozitron 
emisyon tomografi/Bilgisayarlı tomografi (18F-FDG PET/BT) görüntülerinden elde edilen tümör metabolizmasını yansıtan semi-
kantitatif parametrelerin, tümörün klinik evresi ve histopatolojik özellikleri ile ilişkisinin araştırılmasıdır. 
Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya 28’i adenokarsinom, 39’u epidermoid karsinom tanısı alan toplam 67 KHDAK’li hasta (E/K: 
54/13; yaş ortalaması 62.4±8.7) dahil edildi. Hastaların tamamına kemo/radyoterapi öncesi 18F-FDG PET/BT çekimi yapıldı ve 
lezyonların standart uptake değerlerine (SUV) bakıldı. En yüksek standart uptake değeri (SUVmax), ortalama standart uptake 
değeri (SUVmean), metabolik tümör volümü (MTV) ve total lezyon glikolizis (TLG) değerlerinden oluşan metabolik semikantitatif 
parametreler hesaplandı. 18F-FDG PET/BT metabolik parametreleri ile tümörün klinik evresi ve histopatolojik özellikleri (tümör 
alt tipi, ki-67 proliferasyon indeksi) arasında bir ilişki olup olmadığı istatistiksel olarak değerlendirildi.  
Bulgular: Tümör evrelerine göre tüm gruplar arası SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG değerlerinde anlamlı farklılık gözlenmedi. Tümör 
alt tiplerine göre yapılan analizde adenokarsinomlu hastaların SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG değerlerinin epidermoid karsinomlu 
hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı oranda daha düşük olduğu gözlendi (p=0.003, p=0.002, p=0.002, p=0.002). Ayrıca 
40 hastadan oluşan altgrupta yaptığımız histopatolojik incelemede ki-67 proliferasyon indeksi ile TLG arasında orta derecede 
korelasyon gözlendi (p=0.40, p=0.03). 
Sonuç: KHDAK olan hastalarda, 18F-FDG PET/BT metabolik parametreleri ile tümörün histopatolojik özellikleri korelasyon gös-
termekte olup hastalığın klinik sonuçlarını non-invaziv olarak öngörmede bu parametreler  yardımcı rol oynayabilir.

Anahtar Kelimeler: Akciğer kanseri, histopatoloji, pozitron emisyon tomografisi 

ABSTRACT

Aim: The purpose of this study is investigation of the relationship between the clinical stage and histopathological features of 
the tumor, obtained from Fluorine-18 fluorodeoxyglucose positron emission tomography/computed tomography (18F-FDG 
PET/CT) images reflecting tumor metabolism the patients with non-small cell lung cancer (NSCLC).
Material and Methods: A total of 67 patients (E/K: 54/13; mean age 62.4±8.7) were included in the study, of which 28 were 
diagnosed as adenocarcinoma and 39 were diagnosed as epidermoid carcinoma. All patients underwent 18F-FDG PET/CT pre-c-
hemo/radiotherapy and metabolic semiquantitative parameters including maximum standardized uptake value (SUVmax), mean 
standardized uptake value (SUVmean), metabolic tumor volume (MTV) and total lesion glycolysis (TLG) were calculated. It was 
statistically evaluated whether there is a relationship between metabolic semiquantitative parameters and tumor stage or 
hystopathological characteristics (tumor subtype, ki-67 index).
Results: There was no significant difference in SUVmax, SUVmean, MTV and TLG values between all groups according to tumor 
stages. In the analysis made according to tumor subtypes, SUVmax, SUVmean, MTV and TLG values of the patients with adenocar-
cinoma were statistically significantly lower than those with epidermoid carcinoma (p=0.003, p =0.002, p=0.002, p=0.002). In 
addition, in the histopathological examination of the subgroup consisting of 40 patients, a moderate correlation was observed 
between the ki-67 proliferation index and TLG (p=0.40, p=0.03).
Conclusion: In patients with NSCLC, 18F-FDG PET/CT metabolic parameters correlate with the histopathological features of the 
tumor, and these parameters may play a role in non-invasively predicting the clinical outcome of the disease.

Keywords: Lung cancer, histopathology, positron emission tomography
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GİRİŞ 
Flor-18 Florodeoksiglukoz Pozitron emisyon tomografi/
Bilgisayarlı tomografi (18F-FDG PET/BT) tek seansta fonk-
siyonel ve morfolojik bilgiler sağlamaya imkan tanıyan, çift 
modaliteli, onkolojik klinik pratikte etkinliği kanıtlanmış bir 
tanı yöntemidir (1,2). Pozitron emisyon tomografisi (PET) 
uygulamalarında yaygın olarak kullanılan Flor 18- Florode-
oksiglukozun (18F-FDG) moleküler düzeydeki tutulumu, 
tümör hücrelerindeki canlı hücre sayısı, büyüme indeksi, 
doku kanlanması, hipoksi ve enflamatuar hücrelerin varlığı 
gibi lezyonun biyolojik davranışını belirleyen parametreler 
ile yakından ilişkilidir (3). En yüksek standart uptake değeri 
(SUVmax), PET görüntülerinin analizinde en yaygın kullanılan, 
doz ve vücut ağırlığına göre normalize edilebilen semikan-
titatif bir parametredir ve kanserli hastaların  prognozu-
nun ve tedaviye cevabının belirlenmesinde değerli olduğu 
gösterilmiştir (4,5). Fakat, 18F-FDG’nin tümör içi dağılımı, 
tümördeki nekroz, hücresel proliferasyon, damarlanma ve 
hipoksi nedeniyle homojen değildir (6). Bu nedenle tümör 
içi heterojenite, 18F-FDG’nin tutulumunun doğru bir şekil-
de değerlendirilmesini karmaşık hale getirmektedir. Bazı 
çalışmalarda tümör evresi ve prognozu ile SUVmax arasında 
pozitif korelasyon saptanmasına rağmen, tümör alt tipleri-
ne göre yapılan çalışmalarda bu uyumun her zaman bulun-
madığı gözlenmiştir (7,8).

Son zamanlarda PET/BT görüntülerinde tümör kantifikasyo-
nu amacıyla tümör çevresinden çizilen ilgi hacmi içerisin-
deki ortalama standart uptake değeri (SUVmean), metabolik 
tümör volümü (MTV) ve total lezyon glikolizisi (TLG) gibi 
bazı volümetrik parametreler kullanılmaya başlanmıştır (9). 
MTV, lezyon çevresinden çizilen ROI ile ölçülen üç boyutlu 
total volümü göstermektedir. TLG ise MTV ile SUVmean de-
ğerlerinin çarpımından elde edilmektedir (10). 2009 yılında 
Amerikalı araştırmacılar tarafından yayınlanan Solid Tümör-
lerde PET Cevap Kriterleri (PERCIST 1.0) kantitatif 18F-FDG 
PET/BT ile tedavi yanıtının değerlendirilmesinde TLG kulla-
nımını önermektedir (11).

Bu çalışmanın amacı, küçük hücre dışı akciğer kanseri (KH-
DAK) olan hastaların PET/BT görüntülerinden elde edilerek 
yaygın olarak kullanılan semikantitatif metabolik paramet-
releri (SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG) ile tümörün klinik evre-
si ve histopatolojik karakteristik parametreleri (tümör tipi, 
ki-67 proliferasyon indeksi) arasındaki ilişkinin araştırılma-
sıdır.  

GEREÇ ve YÖNTEMLER
Çalışma grubu
Çalışmaya daha önceden KHDAK tanısı almış 28’i adenokar-
sinom, 39’u epidermoid karsinom olan toplam 67 hasta 

(E/K: 54/13; yaş ortalaması 62.4±8.7) dahil edildi. Hastala-
rın tamamının kemo/radyoterapi öncesi 18F-FDG PET/BT 
çekimi yapıldı ve SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG değerlerin-
den oluşan metabolik semikantitatif parametreleri hesap-
landı. Evreleme amacıyla PET/BT görüntülemesi yapılmış 
olan değişik evrelerdeki KHDAK’li hastaların görüntüleri 
analiz edildi. Toplam 109 lezyonun görüntüsü üzerinde çalı-
şıldı. Evre 1 ve 2. gruptaki hastalar aynı grupta kabul edildi. 
Buna göre Grup 1 (Evre I-II) 24 hasta, Grup 2 (Evre III) 20 
hasta, Grup III (Evre IV) 23 hastadan oluşturuldu. Ayrıca, bu 
67 hastanın 40’ından oluşan bir altgrupta tümör dokusunda 
histopatolojik inceleme yapılarak ki-67 ile tümöre ait PET/
BT semikantitatif parametreleri karşılaştırıldı. 

Bu çalışma için Bozok Üniversitesi Etik Kurulu’ndan gerekli 
onay alındı (Tarih: 01.03.2013, Karar No: 2013/62) ve ça-
lışma boyunca İnsan Hakları Helsinki Deklarasyonu’na bağlı 
kalındı.

PET/BT çalışması
Görüntüler, Kayseri Acıbadem Hastanesi Nükleer Tıp Bö-
lümünde bulunan, enerji rezolüsyonu <%15, Lutetium ox-
yorthosilicate (LSO) detektörü olan, 98 mm3’lük hacimsel 
rezolüsyon ve 4.3 mm’lik uzaysal rezolüsyon sunan, HI-REZ 
özelliği ve 3D teknolojisi ile yüksek kalitede görüntüleme 
imkânı veren, 6 kesit multidedektörlü BT donanımına sahip 
Siemens, Biograph 6, HI-REZ, USA marka PET/BT cihazı ile 
elde edildi. 

Yaklaşık 5-6 saatlik açlık sonrası, kan glukoz düzeyi 150 
mg/dl’nin altında olan hastalara 10-15 mCi (370-555 MBq) 
18F-FDG intravenöz enjekte edilip, enjeksiyondan 1 saat 
sonra  supin pozisyonda çekim yapıldı. Kafa tabanından 
uyluk bölgesine kadar, önce BT çekimi, ardından yine aynı 
aralıkta yatak başına 2-3 dakika olacak şekilde 8-9 yatak po-
zisyonunda PET çekimi gerçekleştirildi. Elde edilen görüntü-
ler, 3D iteratif rekonstrüksiyon algoritması ile rekonstrükte 
edildikten sonra PET/BT görüntüleme için geliştirilmiş olan 
Siemens e-Soft görüntüleme platformunda, üç boyutlu tüm 
vücut projeksiyonu (MIP-Maximum İntensity Projection) ve 
üç farklı kesitte (koronal, sagittal, transvers) iki Nükleer Tıp 
uzman hekimi tarafından (SK, EK) hem vizüel hem de se-
mikantitatif olarak değerlendirildi. Hedef lezyonlardan ilgi 
alanları (ROI) belirlenerek SUVmean, SUVmax, MTV ve TLG de-
ğerleri hesaplandı (Şekil 1). Larson ve ark. tarafından tarif 
edilen formüle göre; MTV; tümördeki SUVmax’ın %42’sinden 
daha büyük olan alanların hacmi; TLG ise lezyonun MTV 
değeri ile SUVmean değerinin çarpımı olarak hesaplandı (TLG 
= MTV x SUVmean) (12). Birden fazla lezyon olan hastalarda 
TLG, tüm lezyonların TLG değerlerinin toplamı olarak alındı.

JAMER 2020;5(1):1-6
Araştırma Makalesi
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3

Patolojik inceleme
Tüm hastaların patolojik spesmenleri, tümörün biyolojik 
davranışının daha iyi belirlenmesi amacıyla uzman bir pato-
log tarafından (AT) yeniden incelenerek tümör tipleri ve di-
feransiasyon dereceleri belirlendi ve immünohistokimyasal 
ki-67 boyaması yapıldı. Ki-67 için nükleer boyanma pozitif 
sonuç olarak değerlendirildi.
Tümör hücrelerinin  %1-30’undaki  pozitif boyanma (+),
                                     %31-65’indeki pozitif boyanma (++),
                                       %66-100’ündeki pozitif boyanma (+++) 
olarak alındı.

İstatistiksel Değerlendirme
İstatistiksel analiz, SPSS 18.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) 
paket programı kullanılarak yapıldı. Sayısal değişkenler orta-
lama±standart sapma olarak ifade edildi. Tüm değişkenlere 
dağılım testleri uygulandıktan sonra normal dağılıma uyan 
sürekli değişkenler Student-t testi, normal dağılıma uyma-
yan değişkenler Mann-Whitney U testi kullanılarak gruplar 
arası farklılıklar değerlendirildi. İkiden fazla grup karşılaştı-
rılmasında ANOVA testi ve gruplar arası farklılıkların anlam-
lılığını değerlendirmek üzere posthoc Tukey testi uygulandı. 
PET/BT semikantitatif parametreleri ile klinik evre ve histo-
patolojik veriler arasındaki korelasyonu tespit etmek ama-
cıyla Pearson ve Sperman korelasyon testleri uygulandı. 
Korelasyon katsayısı r ile ifade edildi. İstatistiksel anlamlılık 
düzeyi p<0.05 olarak belirlendi.

BULGULAR
Çalışma grubunu yaş ortalaması 62.4±8.7; kadın/er-
kek:13/54 olan 67 hasta oluşturmaktaydı. Hastalara ait de-
mografik özellikler Tablo 1’de verilmiştir. 

Tablo 1. Hastaların demografik özellikleri ve semikantitatif veriler

SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG ortalama değerleri sırasıyla 
Grup 1’de 17.8±10.8, 9.6±5.4 44.5±33.1, 399.8±343; Grup 
2’de 14.9±5.1, 9.4±3.5, 47.9±41.5, 490±439; Grup 3’te 
14.8±6.6, 7.5±4.1, 50.6±47.3, 499±435 olarak bulunmuştur. 
Tümör evrelerine göre gruplar arasında, tüm evreleri bir-
birinden ayırmada SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG ortalama 
değerlerinde anlamlı farklılık gözlenmezken, MTV ve TLG 
parametrelerinin Evre I-II ve III veya Evre I-II ve IV arasında 
anlamlı farklılık gösterdiği izlenmektedir. Ancak hiçbir para-
metre Evre III ve IV’ü birbirinden ayıramamıştır (Tablo  2) . 
Fakat MTV ve TLG değerleri ile tümör evresi arasında orta 
derecede korelasyon gözlenmiştir  (r=0.432, p=0.001; 
r=0.398, p=0006).

Şekil 1. Sol akciğerde epidermoid karsinom tanısı alan ve çok sayıda lenf nodları olan hastada MTV ve TLG değerlerinin hesaplanması 

için belirlenen ilgi alanları. 

Klinik özellikler
Yaş 62.4±8.7
Cinsiyet (F/M) 13/54
Tümör tipi
          Adenokarsinom 28
          Epidermoid karsinom 39
TNM  evreleme
    I 10
    II 14
    III 20
    IV 23
PET/BT semikantitatif verileri
SUVmax 16.1±8.3
SUVmean 8.9±4.5
MTV 47.9±39.2
TLG 463.7±435.4
 PET/BT: Pozitron emisyon tomografi/bilgisayarlı tomografi SUVmax: En yüksek 
standart uptake değeri,  SUVmean: Ortalama standart uptake değeri;  
MTV: Metabolik tümör volümü; TLG: Total lezyon glikozisi
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Tablo 2. Tümör evrelerine göre PET semikantitatif parametreleri

 

Tümör tipleri arasında ise SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG  de-
ğerlerinde anlamlı farklılık bulundu (Tablo 3). Ayrıca çalış-
ma grubu içinde ki-67 proliferasyon indeksine bakılan 40 
hastadan oluşan bir subgrupta yapılan histopatolojik ince-
leme sonucunda; ki-67 proliferasyon indeksi ile TLG (r=0.4, 
p=0.03) arasında orta derecede korelasyon gözlendi. Hasta 
sayısının az olmasından dolayı evrelere göre ayrı istatistiksel 
değerlendirme yapılamadı.

Tablo 3. Tümör tiplerine göre PET semikantitatif parametreleri

TARTIŞMA
Kanserli hastaların değerlendirilmesinde yaygın olarak kul-
lanılan 18F-FDG-PET/BT, tanı aşamasından başlayarak evre-
leme, tedavi yanıtı, nüks ve yeniden evreleme süreçlerinde 
konvansiyonel görüntüleme tetkiklerinden farklı olarak, 
tümörün anatomik özelliklerinin yanında biyolojik davranışı 
ile ilgili in vivo olarak fikir veren invaziv olmayan etkin bir 
yöntemdir (13). 18F-FDG’nin tümöral dokudaki tutulumu, 
canlı hücre sayısı, proliferasyon aktivitesi, doku perfüzyonu, 
hipoksi ve inflamatuar hücrelerin varlığı gibi tümörün biyo-
lojik özellikleri ile yakın ilişki içindedir (6). Aynı zamanda tü-
mör hacmi, intrensek glikoz metabolizması, kemoterapi ve 
radyoterapiye bağlı yanıtlar, ilaç kullanımına bağlı uyarılan 
glikoz metabolizması ile de yakın ilişkilidir (6). Ayrıca, bazı 
tümörlerin dediferansiasyonu (kendi özelliğini kaybedip 
daha immatur bir yapıya dönüşmesi), 18F-FDG tutulumun-
da kötü prognoz göstergesi olarak bilinir (14).

Yüksek SUVmax değerlerinin KHDAK’li hastalarda yüksek tü-
mör bölünme hızı ile korele olduğu gösterilmiştir (15,16). 
Ayrıca, artmış SUV değerinin ve diğer metabolik paramet-

relerin prognostik faktörlerden biri olduğunu gösteren ça-
lışmalar mevcuttur (17-19). Özellikle KHDAK’li olgularda 
yoğunlaşan evre, histolojik alt tip, tümör diferansiasyonu ve 
uygulanan tedavi şekillerine göre farklılık oluşturan değişik 
hasta gruplarında yapılan bazı çalışmalarda da primer tü-
mörün SUV değerinin artışı ile sağ kalım süresinin azaldığı 
bildirilmiştir (18,20). Bunun yanında SUVmax değerinin ileri 
evre kanserli hastalarda tümörde gelişen nekrozdan dola-
yı tam bir değerlendirme sağlayamadığı ileri sürülmüştür. 
Benzer özelliklerde hasta grupları ile yapılan çalışmalarda 
primer tümörün SUV değeri ile sağ kalım süresi arasında 
ilişki olmadığı ya da var olan ilişkinin, evrelemenin sağladı-
ğı bilgilere ek bir katkı yapmadığını bildiren sonuçlar ortaya 
çıkmıştır (21,22). Bir metaanalizde bu çalışmaların bir kısmı 
toplanarak değerlendirilmiş ve mevcut verilere göre akci-
ğer kanserinin prognozunu belirlemede SUV’un güçlü bir 
faktör olduğu ancak bu verilerin prospektif, çok değişkenli 
analizlerin uygulanabileceği ileri çalışmalarla desteklenmesi 
gerektiği belirtilmiştir (8). Son zamanlarda PET/BT görüntü-
lerinden elde edilen semikantitatif parametrelerin (SUVmax, 
SUVmean, MTV ve TLG gibi) histopatolojik tümör karakte-
ristikleri ile ilişkisi akciğer kanseri de dahil pek çok kanser 
türü için yoğun bir şekilde araştırılmaktadır (23).  Moleküler 
düzeyde görüntüleme imkanı veren PET/BT görüntülerinin 
daha fazla bilgi taşıdığı düşünülmekle birlikte tümörün bi-
yolojik davranışı ile ilişkisi tam olarak ortaya konulmamış-
tır. Tixier ve ark. yaptıkları çalışmada, özefagus kanserli 
hastalarda tedaviye cevabı öngörmede, MTV’nin başarısız 
olduğunu göstermişlerdir (24). Diğer yandan Hatt ve ark., 
MTV’nin tedaviye cevabı öngörmede yüksek prediktif değe-
re sahip olduğunu söylemişlerdir (25). Kanserli hastalarda 
tedaviye yanıt değerlendirmesinde “PET Response Criteria 
in Solid Tumors (PERCIST)” kriterlerinin tercih edilmesinden 
dolayı, PET görüntülerinin değerlendirilmesinde standar-
dize edilmiş parametrelere ihtiyaç vardır. Rutin kullanımda 
henüz SUVmax gibi parametrelerin yerine kullanılabilecek al-
ternatif kantitatif tekniklerin bulunmayışından dolayı, PET/
BT raporlamalarında bu parametrelerin yaygın olarak kulla-
nımına devam edilmektedir. 

Bu çalışmada KHDAK’li hastaların PET/BT görüntülerinden 
elde edilen metabolik semikantitatif parametreler (SUVmax, 
SUVmean, MTV, TLG) ve tümörün histopatolojik özellikleri (tü-
mör tipi, evresi ve ki-67 proliferasyon indeksi) ile karşılaştı-
rılmıştır. Tümör evrelerini SUVmax, SUVmean, MTV ve TLG de-
ğerleri ayıramazken (Tablo 2); tümör tipleri (adenokarsinom 
ve epidermoid karsinom) arasında SUVmax, SUVmean, MTV ve 
TLG değerlerinde anlamlı farklılık bulunmuştur. Fakat tümör 
evresi ile MTV ve TLG değerleri arasında orta derecede ko-
relasyon gözlenmiştir.

Evre 1-2 Evre 3 Evre 4
    SUVmax 17.8±10.8 14.9±5.1 14.8±6.6

    SUVmean 9.6±5.4 9.4±3.5 7.5±4.1

    MTV 44.5±33.1 a,b 47.9±41.5 a 50.6±47.3 b

    TLG 399.8±343 a,b 490±439 a 499±435 b

PET/BT: Pozitron emisyon tomografi/bilgisayarlı tomografi, SUVmax: En yüksek 
standart uptake değeri,  SUVmean: Ortalama standart uptake değeri;  
MTV: Metabolik tümör volümü; TLG: Total lezyon glikolizisi
a TNM evreleri I-II ile III arasında anlamlı farklılık var  (p<0.05)
b TNM evreleri I-II ile IV arasında anlamlı farklılık var  (p<0.05) 

Adenokarsinom Epidermoid karsinom p

SUVmax 10.3±3.2 17.2±4.7 0.001

SUVmean 5.6±1.5 7.5±1.3 0.005

MTV 47.6±29.8 38.9±31.2 0.004

TLG 435.7±368 389±278 0.004
PET/BT: Pozitron emisyon tomografi/bilgisayarlı tomografi, SUVmax: En yüksek 
standart uptake değeri,  SUVmean: Ortalama standart uptake değeri;  
MTV: Metabolik tümör volümü; TLG: Total lezyon glikolizisi
*p<0.05; istatistiksel anlamlılık düzeyi  
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Histolojik alt tip ve tümör diferansiyasyonu, bazı moleküler 
düzeydeki belirteçler belirli hasta gruplarında prognostik 
faktörler olarak kullanılmakla beraber tümörün biyolojik 
davranışları ile ilgili ek faktörlerin araştırılması sürdürül-
mektedir. Ki-67 pek çok tümörde kullanılan proliferasyon 
belirleyicisidir (26). Mitotik sayının belirttiği prognoza göre 
daha üstün sonuçlar elde edilememekle birlikte pek çok tü-
mörde yüksek yüzdeli ki-67 boyanmasının kötü prognozla 
ilişkili olduğu belirtilmektedir (27). Ancak bu belirteçler bi-
yopsi, cerrahi gibi invaziv bir girişim gerektirmenin yanında 
tümör hakkında in vitro olarak bilgi verebilmektedir. Daha 
önce yapılan çalışmalarda akciğer kanserli hastalarda SUV-

max ve PET/BT görüntülerinden elde edilen diğer semikanti-
tatif parametreler ile ki-67 proliferasyon indeksi arasında bir 
korelasyon olup olmadığı araştırılmıştır (28-30). İntratümö-
ral heterojeniteden dolayı bu konu tam olarak aydınlatıla-
mamış olmakla birlikte tüm kanser türlerinde araştırmalar 
devam etmektedir (31, 32). Çalışma grubumuzun bir diğer 
kısmında 40 hastadan oluşan altgrupta yaptığımız histopa-
tolojik incelemede ki-67 proliferasyon indeksi ile tümörün 
hem hacimsel hem de glikolitik aktivitesini birlikte yansıtan 
TLG arasında orta derecede korelasyon gözlenmiştir. Bu so-
nuçlara dayanarak semikantitatif parametrelerin, tümörün 
biyolojik davranışını yansıtma potansiyelinin olabileceği 
düşünülmüştür. Bu noktada hasta sayımızın az olmasından 
dolayı tümör altgrup ve evrelerine göre ayrı ayrı karşılaştır-
ma ve korelasyon tespiti yapılamaması çalışmamızın kısıtlı-
lığıdır. Ayrıntılı değerlendirme için daha fazla hasta sayısı ile 
yapılacak çalışmalara ihtiyaç vardır.

SONUÇ
Gelişen teknolojiye paralel olarak, moleküler düzeyde, in 
vivo, fonksiyonel bilgi edinme imkanı veren PET/BT moda-
litesi, sadece morfolojik değil, fonksiyonel olarak da tümö-
rün biyolojik davranışı hakkında non-invaziv değerlendirme 
fırsatı vermektedir. Yapılan tüm bu araştırmalar PET/BT gö-
rüntülerinin halen kullanılandan daha fazla bilgi taşıdığını 
ve klinik pratikte kişiye özel tedavi planlamalarının yapıl-
ması gibi imkanlar sunma potansiyelini desteklemektedir. 
Sunulan çalışmada, PET/BT görüntülerinden elde edilen 
semikantitatif metabolik parametrelerin tümörün histopa-
tolojik özelliklerinin belirlenmesinde faydalı olduğu ortaya 
koyulmuş ve tümörün biyolojik davranışını objektif, doğru 
ve non-invaziv bir şekilde yansıtma potansiyelinin olabile-
ceği düşünülmüştür.
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ÖZ

Amaç: Çalışmanın amacı bir genel cerrahi endoskopi ünitesinde özofagastroduodenoskopi (ÖGD) yapılan olgula-
rın endoskopik ve patolojik tanılarının retrospektif olarak değerlendirilmesidir.
Gereç ve Yöntemler: Ocak 2016-Aralık 2016 tarihleri arasında Kayseri Eğitim ve Araştırma Hastanesi Genel Cerra-
hi Endoskopi Ünitesinde 1560 ÖGD işleminden biyopsi alınan 715 olgunun sonuçları değerlendirildi.  
Bulgular: Çalışmaya dahil edilen olguların 431’i (%60) kadın, 284’ü (40) erkekti, yaş ortalaması 49.3±15.8 yıl idi. 
Endoskopik olarak gastrit tanısı alan 489 olgunun ortalama yaşı 47.5±14.8 idi. Bu olguların 342 (%70)’sinin histo-
patolojik olarak da gastrit (kronik gastrit, kronik aktif gastrit, atrofik gastrit, yüzeyel gastrit ya da kimyasal gastrit), 
38’inde intestinal metaplazi, beşinde foveolar hiperplazi, ikisinde epitelyal displazi saptandı. Olguların 102’sinde 
biyopsi sonucunda patolojik bulgu olmadığı, ancak bunların 86’sında Helicobacter Pylori pozitifliği bulunduğu ve 
kalan 16 (%0,3) olguda ise normal biyopsi sonucu olduğu görüldü.
Sonuç: Bir cerrahi ünitesinde yapılan endoskopi işlemlerinin endoskopik-patolojik tanı uyumluluğu değerlendiril-
diğinde yüksek endoskopik tanı oranları olduğu görülmüştür. 

Anahtar Kelimeler: Özofagogastroduodenoskopi, genel cerrah, endoskopi

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to evaluate the endoscopic and pathological diagnoses of patients who underwent 
esophagostroduodenoscopy (OGD) in a surgical endoscopy unit.
Material and Methods: The results of 715 patients who underwent biopsy from 1560 ÖGD procedures in Kayseri 
Training and Research Hospital Surgical Endoscopy Unit between January 2016 and December 2016 were evalu-
ated.
Results: Demographic data of patients show 431 (60%) of the cases were female and 284 (40%) were male, the 
mean age was 49.3±15.8 years. The mean age of 489 cases diagnosed with gastritis by endoscopy was 47.5±14.8. 
Histopathologically, 342 (70%) of these cases had gastritis (chronic gastritis, chronic active gastritis, atrophic 
gastritis, superficial gastritis or chemical gastritis), 38 had intestinal metaplasia, five had foveolar hyperplasia, 
two had epithelial dysplasia. In 102 cases, it was observed that there were no pathological findings as a result of 
biopsy, but 86 of them had Helicobacter Pylori positivity, and 16 (0.3%) cases were normal biopsy results.
Conclusion: When the endoscopic-pathological diagnosis concordance of endoscopic procedures performed in a 
surgical unit was evaluated, it was observed that there were high diagnostic rates.

Keywords: Esophagogastroduodenoscopy, general surgeon, endoscopy
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Karagöz Eren ve ark.
Cerrahi Ünitesi Üst Gastrointestinal Sistem 
Endoskopi Sonuçları

GİRİŞ
Gastrointestinal sistem için endoskopi hem teşhis hem de 
tedavi amacı ile kullanılmaktadır. Özefagogastroduodenos-
kopi (ÖGD) çoğunlukla semptomatik hastalarda tanı amaçlı 
yapılmakla birlikte, günümüzde akalazya, gastrointestinal 
fistüller, pankraetik psödokistler, erken gastrik kanser ve 
nöroendokrin tümörlerin tedavisinde endoskopik yöntem-
ler kullanılmaktadır (1).

İlk gastroskopinin, bir cerrah olan Jan Mikulicz-Radecki 
(1850-1905) tarafından 1880 yılında, Nitze sistoskopuna 
benzer bir sistem kullanarak yapıldığı bilinmektedir (2). 
Özellikle, gastrointestinal sistem kanamalarının endoskopik 
kontrolü, gastroözofageal reflü hastalığının ve pankreatit 
komplikasyonlarının endoskopik tedavisi ve Doğal Açıklık 
Transluminal Endoskopik Cerrahi (NOTES) ile ilişkili cerrahi 
yaklaşımların geliştirilmesi, cerrahların endoskopiye katkısı 
ile mümkün hale gelmiştir (3).  Günümüzde ÖGD, hem gast-
roenterologlar hem de cerrahlar tarafından uygulanmakta-
dır. Ancak artan gastrointestinal maligniteler, Helicobacter 
Pylori (H.pylori) sıklığında artış ve  yaygınlaşan tarama prog-
ramları nedeniyle endoskopi  gereksinimi ve endoksopist 
ihtiyacı artmaktadır.

Bu çalışmada Kayseri Eğitim ve Araştırma Hastanesi Cerrahi 
Endoskopi Ünitesi’nde ÖGD yapılan ve biyopsi alınan olgula-
rın endoskopik ve patolojik tanıları ile bir cerrahi endoskopi 
ünitesinin sonuçlarının değerlendirmesi amaçlandı.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Kayseri Eğitim ve Araştırma Hastanesi  Cerrahi Endoskopi 
Ünitesinde, Ocak 2016-Aralık 2016 tarihleri arasında ÖGD 
yapılan ve biyopsi alınan olgular çalışmaya dahil edildi. Bu 
çalışma için Kayseri Şehir Eğitim ve Araştırma Hastane-
si Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan onay alındı (Tarih: 
12.03.2020, Karar No: 2020-03/21) ve İnsan Hakları Helsinki 
Deklarasyonu’na bağlı kalındı. Olguların yaş, cinsiyet, şika-
yetleri, endoskopik tanıları, komplikasyonlar ve patolojik 
değerlendirme sonuçları, retrospektif olarak hastane bilgi 
işlem sistem kayıtlarından incelendi. Cerrahi endoskopik 
ünitesinde tüm ÖGD işlemleri, endoskopik deneyimi olan 
beş farklı cerrah tarafından, sekiz saat açlık sonrası, sedas-
yon yapılmaksızın topikal orofaringeal anestezi ile (Xylocai-
ne %10 sprey) yapılmaktadır. 

İstatistiksel Değerlendirme
İstatistiksel analiz, SPSS 22.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) 
paket programı kullanılarak yapıldı. Sayısal değişkenler orta-
lama±standart sapma ve yüzde (%) olarak olarak ifade edil-
di. Tüm analizlerde p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi.

BULGULAR
Çalışmaya dahil edilen, ÖGD yapılan 1560 olgudan, biyop-
si alınan 715’inin sonuçları değerlendirildi. Olguların 431’i 
(%60) kadın, 284’ü (40%) erkekti, yaş ortalaması 49.3±15.8 
yıl (dağılımı 15-91) idi.

Olguların başvuru yakınmaları epigastrik yanma ve ağrı, bu-
lantı, kusma, kilo kaybı, hazımsızlık ve ağıza acı su gelmesi 
idi. Endoskopik tanılar özofajit, pangastrit, antral gastrit, 
akut gastrit, peptik ülser, hiatal herni, alkalen reflü gastrit, 
mide tümörü, distal özefagus tümörü, polip ve özofagus tü-
mörüydü (Tablo 1).

Tablo 1. Endoskopik tanılar

Patolojik tanılar adenokarsinom, diffüz büyük B hücreli len-
foma, kronik gastrit, akut gastrit, Barret özofajit, intestinal 
metaplazi, yüzeyel gastrit ve atrofik gastrit idi (Tablo 2).

H.pylori pozitifliği saptanan hastaların ortalama yaş 48±15.4 
yıl (dağılımı 18-91) idi, H.pylori şiddetine göre yaş ortala-
masında farklılık saptanmadı.  Pangastrit görülen olguların 
%58’inde antral gastritli olguların ise %59’unda H.pylori po-
zitifliği saptandı.

Endoskopik olarak gastrit tanısı alan 489 olgunun ortalama 
yaşı 47.5±14.8 idi. Bu olguların 342’sinde (%70) histopato-
lojik olarak gastrit (kronik gastrit, kronik aktif gastrit, atrofik 
gastrit, yüzeyel gastrit ya da kimyasal gastrit), 38’inde intes-
tinal metaplazi, beşinde foveolar hiperplazi, ikisinde epitel-

Kadın
n (%)

431 (60)

Erkek
n (%)

284 (40)

Toplam
n (%)

715 (100)
Normal 23 (0.5) 5 (1.7) 28 (0.3)
Özofajit 31 (7.1) 38 (13.3) 69 (0.9)
Hiatal herni 58 (13.4) 41 (14.4) 99 (13.8)
KÖS Gevşekliği 46 (10.6) 34 (11.9) 80 (1.1)
Akalazya - 2 (0.7) 2 (0.2)
Barret özofagus 2 (0.4) - 2 (0.2)
Özofagus tümörü 1 (0.2) 1 (0.3) 2 (0.2)
Özofagus varisi 2 (0.4) 1 (0.3) 3 (0.4)
Özofagus divertikülü 1 (0.2) 0 (0) 1 (0.1)
Pangastrit 82 (19.0) 97 (34.0) 179 (25.0)
Antral gastrit 83 (19.2) 32 (11.2) 100 (13.9)
Alkalen reflü gastrit 29 (6.7) 18 (6.3) 47 (6.5)
Diğer gastrit 106 (25.0) 57 (20.0) 163 (22.0)
Polip 20 (4.6) 8 (2.8) 28 (3.9)
Peptik ülser 33 (7.6) 27 (9.5) 60 (8.3)
Mide tümörü 5 (1.1) 6 (2.0) 11 (1.5)
Duodenum divertikülü 1 (0.2) 2 (0.7) 3 (0.4)
Duedenit/bulbit 19 (4.4) 28 (9.8) 47 (6.5)
Pilor stenozu 1 (0.2) 3 (1.0) 4 (0.5)
KÖS: Kardiyoözofageal sfinkter 
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yal displazi saptanırken, 102 olgunun biyopsi sonucunda 
patolojik bulgusu olmadığı ancak bunların 86’sında H.pylori 
pozitifliği bulunduğu, kalan 16 (%0,3) olguda ise normal bi-
yopsi sonucu olduğu görüldü. Histopatolojik olarak gastrit 
saptanan tüm olguların %70’inde H. Pylori pozitifliği olduğu 
görüldü. Patolojik olarak intestinal metaplazi tanısı alan olgu 
sayısı 58 (%0.8) iken, endoskopik tanısı gastrit olan olguların 
%11’inde intestinal metaplazi vardı. Bu olguların %63’ünde 
H.pylori pozitif idi. Endoskopik olarak kitle tanısı alan bir 
olguda histopatolojik olarak nekrotik eksuda olduğu, diğer 
tüm olguların ise endoskopik tanı ile uyumlu olarak maligni-
te tanısı aldığı görüldü. Toplam 15(%2) olguda 13’ü adeno-
karsinom ve ikisi lenfoma olmak üzere malignite saptandı. 

Endoskopik olarak normal bulguları olan ancak biyopsi alı-
nanların %53’ünde H.Pylori pozitifliği olduğu görüldü. En-
doskopik olarak tespit edilen poliplerin üçünün duodenum-
da diğerlerinin gastrik polipler olduğu ve patolojik olarak 
malignite tespit edilmediği görüldü. Olguların hiçbirinde 
işleme bağlı komplikasyon gelişmediği görüldü.  

Tablo 2. Patolojik tanılar   

TARTIŞMA
Özefagogastroduodenoskopi oldukça güvenli bir işlemdir. 
Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Derneği (ASGE) tara-
fından 1976 yılında yapılan geniş serili bir çalışmada komp-
likasyon oranı %0.13 ve ölüm oranı %0.004 olarak bildiril-
miştir (4). Daha güncel verilerde ise işleme bağlı herhangi 
bir komplikasyon gelişme olasılığı %0.05 ile %0.0001, ölüm 
oranları ise %0-0.02 arasında olduğu bildirilmektedir (5,6). 
Endoskopi ile ilişkili komplikasyonlar hipoksi-hiperkapni, 
aspirasyon pnömonisi, hipotansiyon, hipertansiyon, arit-
mi, vazovagal reaksiyon, akut koroner sendrom gibi kardi-
yo-pulmoner olaylar iken, işleme bağlı olarak kanama, per-

forasyon ve enfeksiyon görülmektedir (7). Çalışmaya alınan 
olguların hiçbirinde komplikasyon ya da işleme bağlı ölüm 
saptanmadı. Hastanemiz acil poliklinikte gastrointestinal 
kanama veya yabancı cisim gibi acil endoskopik müdahale 
gerektiren durumlar gastroenteroloji tarafından konsülte 
edilmektedir. Ancak, cerrahi servislerinde yatmakta olan 
olgulara acil endoskopik değerlendirme gerektiğinde cer-
rahlar tarafından yapılmaktadır. Bu olguların hiçbirinde 
komplikasyon gelişmemesi tüm olguların elektif olması ile 
ilişkili olabilir. Ayrıca literatürde bildirilen komplikasyonların 
bir kısmı sedasyon ile ilişkilidir (7). Endoskopik işlemlerin se-
dasyon olmaksızın yapılması bu komplikasyonların görülme 
olasılığını ortadan kaldırmıştır. Literatürde cerrahlar tarafın-
dan yapılan endoskopik girişimler ile ilgili kısıtlı sayıda ça-
lışma bulunmaktadır. Amerikan Gastrointestinal ve Endos-
kopik Cerrahlar Topluluğu (SAGES) tarafından dizayn edilen, 
cerrahlar tarafından yapılan 3525 ÖGD’nin değerlendirildiği 
prospektif bir çalışmada, cerrahların tanısal ve terapötik 
endoskopik işlemleri yüksek güvenlik ve etkinlik ile yapabi-
leceği söylenmiştir. Daha az deneyimli cerrahlar tarafından 
yapılan endoskopik işlemlerin ciddi komplikasyon açısından 
yüksek riskli olmadığı ancak, hipoksi riskinde artış olduğu 
gösterilmiştir. Endoskopik işlemin duodenumun görülerek 
tamamlanmasının deneyimle ilişkili olmadığı, ancak işlemi 
tamamlamak için deneyimli bir cerraha oranla 2-7 dakika 
daha fazla zamana ihtiyacı olduğu belirtilmiştir (8).

Kanada Genel Cerrahlar Derneği (CAGS) tarafından, Kana-
da'daki genel cerrahlar arasında endoskopi pratiğinin ve 
genel cerrahların durumunu değerlendirmek için yapılan 
ulusal çaplı bir anket çalışmasında, genel cerrahların çoğun-
luğun (%95.7) endoskopinin sahip olunması gereken önemli 
bir beceri olduğunu ve kendi uygulamalarında %85.5'inden 
fazlasının endoskopi kullandığını göstermiştir. Yapılan tüm 
endoskopik işlemlerin yaklaşık %50’sinin genel cerrahlar 
tarafından gerçekleştirildiği belirtilmektedir. Ancak, cer-
rahların yaklaşık yarısı (%46.4), Kanada'daki genel cerrahi 
endoskopi eğitiminin şu anda yetkin endoskopist üretmek 
için yetersiz olduğunu düşünmektedir. Endoskopi alanında 
lisansüstü eğitimin, endoskopi öğretimine daha fazla önem 
verilmek üzere, resmileştirilmesi ve standartlaştırılması ge-
rektiği vurgulanmıştır (9).

Cerrahların endoskopik yapabilmesi minimal invazif endos-
kopik tümör rezeksiyonları gibi tekniklerin de gelişmesi ile 
birlikte yaygın hale gelmiştir, endoskopi ihtiyacında artış ve 
ülkemizde gastroenteroloji uzman sayısının yeterli olmadığı 
göz önünde bulundurulduğunda cerrahi endoskopi ünite-
lerinin ve cerrah endoskopistlerin sayısının artması kaçınıl-
mazdır. Endoskopik olarak gastrit tanısı alanların %70’inde 
patolojik olarak da gastrit saptandığı, H.pylori ve intestinal 

Kadın
n (%)

431 (60)

Erkek
n (%)

284 (40)

Toplam
n (%)

715 (100)
Helicobakter Pylori 279 (64.7) 176 (61.9) 455 (63.6)
Kronik Gastrit 156 (55.3) 92 (32.3) 247 (34.5)
Kronik Aktif Gastrit 48 (11.1) 30 (10.5) 78 (10.9)
Akut gastrit 6 (1.4) 4 (1.4) 10 (1.3)
Erozif gastrit 8 (1.8) 7 (2.4) 15 (2.0)
Yüzeyel gastrit 62 (14.3) 35 (12.3) 97 (13.5)
Kimyasal gastrit 2 (0.4) 5 (0.6) 7 (0.9)
İntestinal metaplazi 34 (7.9) 20 (7.0) 54 (7.5)
Barret özofajit 2 (0.4) - 2 (0.2)
Adenokarsinom 7 (1.4) 6 (2.1) 13 (1.8)
Özofajit 6 (1.3) 5 (1.7) 11 (1.5)
Atrofik gastrit 5 (1.1) 3 (1.1) 8 (1.1)
Lenfoma 1 (0.2) 1 (0.4) 2 (0.3)
Normal 81 (18.7) 55 (12.7) 136 (19.0)
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metaplazi saptanan olgular da eklendiğinde %95 oranında 
endoskopik-patolojik tanı uyumluluğu olduğu görüldü. Di-
ğer endoskopik tanılar için, geniş bir tanı spektrumu olması 
ve standardize olmaması, işlemlerin farklı yerde eğitim al-
mış 5 farklı endoskopist tarafından yapılıyor olması nede-
niyle patolojik tanı uyumu değerlendirilemedi. 

SONUÇ
Sindirim sistemi cerrahisi endoskopik tanıya dayanır ve 
endoskopi olmaksızın cerrahi planlanması düşünülemez. 
H.Pylori sıklığında artış, artan gastrointestinal maligniteler, 
kolorektal kanserler için yapılan tarama programları ne-
deniyle endoskopik işlem ihtiyacında artış söz konusudur. 
Yalnızca cerrahi endoskopi ünitesinde bir yılda 1560 endos-
kopik işlem yapıldığı göz önünde bulundurulduğunda genel 
cerrahlar tarafından yapılan endoskopik işlemler önem arz 
etmektedir.

Çıkar çatışması: Yazarlar tarafından çıkar çatışması olmadığı 
bildirilmiştir.
Finansal destek: Yazarlar tarafından finansal destek olma-
dığı bildirilmiştir.
Etik Komite Onayı: Bu çalışma için etik komite onayı Kayseri 
Şehir Eğitim ve Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik 
Kurulundan alınmıştır.
Bilgilendirilmiş Onam: Katılımcılardan bilgilendirilmiş onam
alınmıştır.
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S.K.E, O.Ç., A.Y.; İçeriğin Eleştirel İncelemesi- S.K.E., O.Ç., 
A.Y., Ö.T., T.E., E.A.; Son Onay ve Sorumluluk- S.K.E., O.Ç., 
A.Y., Ö.T., T.E., E.A.; Malzeme ve Teknik Destek- S.K.E., O.Ç., 
A.Y.; Süpervizyon- S.K.E., O.Ç., A.Y.

KAYNAKÇA
1. Tekin A, Belviranlı MM. Endoskopinin Tarihçesi. Karahan Ö, Cingi A, Şim-
şek G, Sevinç B. Gastrointestinal Sistem Endoksopisi. Ankara: BAYT; 2016.
2. Morgenthal CB, Richards WO, Dunkin BJ, Forde KA, Vitale G Lin E. SAGES 
Flexible Endoscopy Committee. The role of the surgeon in the evolution of 
flexible endoscopy. Surg Endosc. 2007;21(6):838-53. 
3. Dolay K, Hasbahçeci M. The role of surgeons on the development and 
performance of endoscopy. Turk J Surg. 2017;33(1):1-4.
4. Silvis SE, Nebel O, Rogers G, Sugawa C, Mandelstam P. Endoscopic comp-
lications. Results of the 1974 American Society for Gastrointestinal Endos-
copySurvey. JAMA. 1976;235(9):928-30.
5. Wolfsen HC, Hemminger LL, Achem SR, Loeb DS, Stark ME, Bouras EP, et 
al. Complications of endoscopy of the upper gastrointestinal tract: a sing-
le-center experience. Mayo Clin Proc. 2004 ;79(10):1264-7.
6. Sieg A, Hachmoeller-Eisenbach U, Eisenbach T. Prospective evaluation 
of adverse events in outpatient GI endoscopy: a survey among German 
gastroenterologists. Gastrointest Endosc 2001;53:620-7.
7. Reed WP, Kilkenny JW, Dias CE, Wexner SD; SAGES EGD Outcomes Study 
Group. A prospective analysis of 3525 esophagogastroduodenoscopies 

performed by surgeons. Surg Endosc. 2004 ;18(1):11-21. 
8. Skubleny D, Switzer N, Karmali S, de Gara C. Endoscopy services and tra-
ining: a national survey of general surgeons. Can J Surg. 2015 ;58(5):330-4. 
9. Levy I. Gralnek IM. Complications of diagnostic colonoscopy, upper 
endoscopy, and enteroscopy. Best Pract Res Clin Gastroenterol. 2016 
;30(5):705-18.

Karagöz Eren ve ark.
Cerrahi Ünitesi Üst Gastrointestinal Sistem 
Endoskopi Sonuçları

JAMER 2020;5(1):7-10
Araştırma Makalesi



11

İç Hastalıkları Uzmanları, İnsülin Degludec/Aspart Ko-Formülasyon Tedavisini 
Nasıl Konumlandırıyor?
How Do Internal Medicine Specialists Position Insulin Degludec/Aspart Co-Formulation 
Treatment?

1Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi, Aile Hekimliği Anabilim Dalı, Kayseri, Türkiye
2Kayseri Şehir Hastanesi, İç Hastalıkları Kliniği, Kayseri, Türkiye

İletişim: 
Ulaş Serkan Topaloğlu, Bahçelievler Mahallesi, 6153. Sokak, Gönen Apartmanı, No:8/35 38280 Talas/Kayseri/Turkey
e-mail: ustop38@gmail.com
Tel: +90 555 557 9016                                
JAMER 2020;5(1):11-14

Geliş tarihi/Received: 13.02.2020

Kabul tarihi/Accepted: 13.03.2020

Hatice Kayış Topaloğlu1İD

Ulaş Serkan Topaloğlu2 Yasin Şimşek2İD İD

Melih Kızıltepe2İD Mesut Kılıç2İD

Şeyma Yıldız2İD

Sami Bahçebaşı2İD Sibel Ata2İD

ÖZ

Amaç: İç hastalıkları hekimlerinin insülin degludec/aspart (IDegAsp) tedavisini, hastalar için nerede ve nasıl konumlandırdığının 
tespitinin yapılması amaçlanmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Ocak-Aralık 2019 tarihleri arasında hekimlere yöneltilen sorulardan oluşan kesitsel bir anket çalışmasıdır. 
Hastalar, 18-75 yaş aralığında olup üçüncü basamak bir hastanenin iç hastalıkları polikliniğine başvuranlardan 55 hasta rasgele 
yöntem ile seçilmişlerdir. Hastalara IDegAsp başlarken hekimlere bu tercihi neden yaptıkları 10 soruluk anket ile sorulmuştur. 
Sonuçlar sıklıklarına ve hastaların cinsiyetine göre karşılaştırılmıştır.
Bulgular: Çalışmaya alınan hastaların 39’u (%71) kadın iken, 16’sı (%29) erkek idi. Tüm hastaların ortanca yaş değeri 62 (23-74) 
yıl idi. Erkeklerde bu değer 61 (31-73) yıl iken, kadınlarda ise 62 (23-74) yıl idi. Her iki cinsiyetin yaş dağılımları açısından arala-
rında istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.316). Hastaların altı tanesi tip 1 diyabetes mellitus iken, 49 tanesinde tip 2 diyabetes 
mellitus vardı. Tüm hastalar değerlendirildiğinde, IDegAsp başlamak için hekimlerce kabul gören gerekçelerin başında %52.7 ile 
etkililik gelmektedir. İkinci sırada %40 ile düşük hipoglisemi riski gelirken, üçüncü sırada ise %34.6 ile hasta uyum kolaylığı şek-
linde sıralama izlemiştir. Salt erkeklere özgü değerlendirmede ilk üç sıra; %50 hipoglisemi, %43.8 etkililik, %43.8 hasta uyumu 
şeklinde kaydedilmiştir. Sadece kadınlarda ise; %56.4 etkililik, %35.9 hipoglisemi hesaplanırken üçüncü sırada %30.8 ile hasta 
uyumu ve doz titrasyon kolaylığı aynı oranda yer almaktadır. Cinsiyetlere göre yapılan karşılaştırmalı istatistiksel değerlendirme-
lerde anlamlı bir fark saptanmamıştır.
Sonuç: IDegAsp ko-formülasyon tedavisinin etkililik, güvenlilik ve hasta uyumu avantajı hekimlerin tercih sebeplerinin temelini 
oluşturmaktadır.
Anahtar Kelimeler: Diabetes mellitus, iç hastalıkları, insülin

ABSTRACT

Aim: To determine where and how internal medicine specialists position insulin degludec/aspart (IDegAsp) treatment for pa-
tients.
Material and Methods: This is a cross-sectional survey study consisting of questions directed to physicians between January 
and December 2019. The patients were between 18-75 years of age and 55 patients were selected randomly from among those 
who applied to the internal medicine outpatient clinic of a tertiary hospital. While starting IDegAsp, the patients were asked to 
the specialists with a questionnaire of 10 questions why they made this preference. The results were compared according to 
their frequency and gender of the patients.
Results: While 39 (71%) of the patients included in the study were female, 16 (29%) were male. The median age of all patients 
was 62 (23-74) years. This value was 61 (31-73) years for males and 62 (23-74) years for females. There was no statistical 
difference between genders in terms of age distribution (p = 0.316). Six of the patients had type 1 diabetes mellitus, while 49 
of them had type 2 diabetes mellitus. When all patients are evaluated, efficiency is the most important reason accepted by 
physicians to start IDegAsp with 52.7%. While the risk of low hypoglycemia was at the second place with 40%, the patient was 
ranked as ease of compliance with the third place at 34.6%. The first three ranks in the evaluation of men only; 50% hypog-
lycemia, 43.8% efficiency, 43.8% patient compliance were recorded. Only in women; while calculating 56.4% efficiency and 
35.9% hypoglycemia, the third place is 30.8%, patient compliance and ease of dose titration are at the same rate. No significant 
difference was found in comparative statistical evaluations based on gender.
Conclusion: The effectiveness, safety, and patient compliance advantage of IDegAsp co-formulation therapy is the basis of 
specialists’ preference.
Keywords: Diabetes mellitus, internal medicine, insulin
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GİRİŞ
Bir pandemi gibi hızla ilerleyen diyabet ile mücadelede bir-
çok oral ve parenteral tedavi yöntemleri vardır. Her geçen 
gün yeni tedavi protokolleri geliştiriliyor olsa da her daim 
diyabetiklerde ilk hedef normoglisemiyi sağlamaktır. Bu he-
def doğrultusunda ilerlerken asıl gaye ise komplikasyonların 
önlenmesidir. Bununla birlikte diyabette tedavinin bireysel-
leştirilmesi kılavuzlarda genişçe yer edindiği gibi, tedavinin 
kişiye özgü kılınarak belirlenmesi alınacak sonuçları da doğ-
rudan etkilemektedir (1).

Bazal-bolus insulin tedavisinin günlük çoklu enjeksiyon ge-
rektirmesi nedeniyle, tüm dünyada pre-mix insülinler geniş 
bir kullanım alanı bulmaktadır. Ancak pre-mix tedavinin 
hastalarda “omuz etkisi” şeklinde klinik sonuçlara sebebi-
yet vermesi tedavide aksamalara neden olmaktadır (2). Bu 
durum hipoglisemi riskini artırdığı gibi, fazladan gıda tüketi-
mine ve dolayısıyla kilo almaya sebebiyet vermektedir. Ba-
sal-bolus tedavinin ise daha fazla kilo aldırdığı dikkate alına-
rak, bu çıkmazdan hastayı kurtaran ve hekimin de tedavisini 
kolaylaştıran bazal-plus tedavi rejimleri önerilmektedir. Yine 
de enjektör sayı ve çeşitliliğindeki artış, insülin kullanım 
güçlüğünü artırmaktadır (3).

Bu çalışmada ülkemizde sadece üç yıldır kullanımda olan ve 
üzerinde oldukça kısıtlı sayıda çalışmanın yapıldığı insulin 
degludec/aspart (IDegAsp) ko-formülasyon tedavi tercihine 
yaklaşım konusunda bir bakış açısı yansıtılacaktır. İç hasta-
lıkları hekimlerine bu tedaviyi hastalar için nerede ve nasıl 
konumlandırdığına dair sorular sorularak, elde edilen ce-
vapların literature kazandırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Ocak-Aralık 2019 tarihleri arasında hekimlere yöneltilen an-
ket sorularından oluşan ve gözlemsel verilerin ele alındığı 
kesitsel bir çalışmadır.  Diyabetes mellitus tanısı olan hasta-
lara IDegAsp tedavisi başlanırken, hekimlere bu insülini ne-
den tercih edildiği sorulmuştur. Hekimler için çalışmaya da-
hil edilme kriterleri; “iki yıldan fazla iç hastalıkları uzmanlığı 
tecrübesi olma, zamanının en az %50 kadarını hasta tedavisi 
yönetimine ayırma, haftada en az on diyabetik hastanın te-
davisini planlama, son altı ayda en az üç hastaya IDegAsp 
tedavisi başlamış olma” şeklinde belirlenmiştir.

Hastalar, 18-75 yaş aralığında olup üçüncü basamak bir has-
tanenin iç hastalıkları polikliniğine başvuranlardan rasgele 
yöntem ile seçilmişlerdir. Seçilen hastalarda malignite, pşi-
şik hastalıklar, adrenal veya hipofizer yetmezlik, kortikoste-
roid kullanımı varsa çalışma dışı tutulmuşlardır. Hastaların 
yaş, cinsiyet ve diyabet tipi kaydedilmiştir. Bu çalışma için 
Erciyes Üniversitesi Etik Kurulu’ndan gerekli onay alındı (Ta-

rih: 17.04.2019, Karar No: 2019/286) ve çalışma boyunca 
İnsan Hakları Helsinki Deklarasyonu’na bağlı kalındı.
IDegAsp tedavisi başlanırken hekimlere bu tedaviyi hastaya 
neden başlamayı düşündüğü ve hastanın tedavisindeki yeri 
ve konumunun ne olduğu sorulmuştur. Bu sorulara yanıt 
olarak aşağıdaki cevaplardan en az birini işaretlemesi isten-
miştir:
1. Etkililik
2. Hasta tarafından IDegAsp talebi 
3. Düşük hipoglisemi riski 
4. Öğüne uygun kullanım
5. Ramazan ayına uygun tedavi
6. Oral anti-diyabetik ile uygun kombinasyon
7. Daha iyi hasta uyumu
8. Doz titrasyon kolaylığı
9. Ekonomik tedavi avantajı
10. Geniş literatür bilgisi

İstatistiksel Değerlendirme
İstatistiksel analiz, SPSS 22.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) 
paket programı kullanılarak yapıldı. Kategorik değişkenler 
sayı ve yüzde olarak ifade edilmiş olup, karşılaştırmalar için 
Ki-kare veya Fisher’s Exact Test analizi kullanılmıştır. Sürekli 
değişkenlerin normal dağılım gösterip göstermediğinin tes-
piti için Shapiro-Wilks testi ve histogram analizleri yapılmış-
tır. Parametrik veriler; ortalama±standart sapma şeklinde 
gösterilirken, gruplar arası anlamlılıklar Student t testi kul-
lanılarak belirlendi. Parametrik olmayan veriler ise; ortanca 
(min.-max.) şeklinde gösterilirken, gruplar arası anlamlılık-
lar Mann Whitney U testi kullanılarak belirlendi. Tüm ana-
lizlerde p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.

BULGULAR
Toplam 55 hastanın değerlendirilmesi yapılmştır. Çalışma-
ya alınan hastaların 39’u (%71) kadın iken, 16’sı (%29) er-
kek idi. Tüm hastaların ortanca yaş değeri 62 (23-74) yıl idi. 
Erkeklerde bu değer 61 (31-73) yıl iken, kadınlarda ise 62 
(23-74) yıl idi. Her iki cinsiyetin yaş dağılımları açısından ara-
larında istatistiksel olarak fark yoktu (p=0.316). Hastaların 
altı tanesi tip 1 diyabetes mellitus iken, 49 tanesinde tip 2 
diyabetes mellitus vardı.

Tüm hastalar değerlendirildiğinde, IDegAsp başlamak için 
hekimlerce kabul gören gerekçelerin başında %52.7 ile et-
kililik gelmektedir. İkinci sırada %40 ile düşük hipoglisemi 
gelirken, üçüncü sırada ise %34.6 ile hasta uyum kolaylığı 
şeklinde sıralama izlemiştir. Salt erkeklere özgü değerlen-
dirmede ilk üç sıra; %50 hipoglisemi, %43.8 etkililik, %43.8 
hasta uyumu şeklinde kaydedilmiştir. Sadece kadınlarda ise; 
%56.4 etkililik, %35.9 hipoglisemi hesaplanırken üçüncü sı-
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rada %30.8 ile hasta uyumu ve doz titrasyon kolaylığı aynı 
oranda yer almaktadır. Cinsiyetlere gore yapılan karşılaştır-
malı istatistiksel değerlendirmelerde anlamlı bir fark sap-
tanmamıştır.

TARTIŞMA
IDegAsp, %70 bazal insulin ve %30 ise öğün sonrası insulin 
olmak üzere ko-formülasyon şeklinde üretilmiştir. Her ne 
kadar karışım halinde olsa da, pre-mix insülinler gibi “omuz 
etkisi” olmayıp bazal-plus tedavi seçeneğini tek kalemde 
sunmaktadır (1,4). IDegAsp tedavi yaklaşımları konusunda 
literatürde oldukça kısıtlı bilgi olup kılavuzlar ve konsensus-
lar eşliğinde hastalara tedaviler uygulanmaktadır. Hekim 
deneyimleri ile her geçen gün kullanımı artıyor olsa da bu 
alandaki klinik çalışmalar yönünden bakir kalan alan doldu-
rulmayı beklemektedir. Bu çalışma ile bizler de hekimlerin 
bu tedaviyi başlarken izledikleri strateji ve hasta odaklı yak-
laşım konusunda fikir sunarak bu açığı kapatmak üzere çaba 
harcamayı planladık.

IDegAsp tedavisinin faz 3 ve gözlemsel çalışmalarla etkili-
lik ve güvenliliği birçok çalışmada ortaya konulmuştur (2,5). 
Tüm insülinler gibi IDegAsp da titrasyon avantajı sayesinde 

hekimlerin etkililik anlamında sıkça başvurduğu güçlü bir 
ajandır (1). Bu çalışmalar içerisinde hipoglisemi açısından 
pre-mix ve bazal bolus tedaviden daha güvenli olduğu ra-
por edilmektedir (4-6). Hatta birebir kıyaslandığında insulin 
glargin U100 kadar hipoglisemi güvenliği olduğu da vurgu-
lanmaktadır (7). Etki ve güvenliliği konusunda hekimlerin 
önde gelen tercihlerinden biri haline gelen IDegAsp tedavi-
sinin bu açıdan bakıldığında dökümente edilmiş bir çalışma-
sı yoktur. Insulin glargin U100 ve U300 ile yapılan 553 katı-
lımcının olduğu bir çalışmada hekimlere tercihleri sorulmuş 
ve verilen cevaplar kaydedilmiştir. Bu cevaplara göre, her iki 
insulin tedavisi için ilk sıra tercih nedeni olarak etkililik ileri 
sürülmüştür (8). Bizim çalışmamıza göre, IDegAsp tercihinin 
ilk sebebi etkililik olarak rapor edilmiştir. Gupta ve ark. ta-
rafından yapılan bu çalışmada, hekimler ikinci en sık neden 
olarak ise insulin glargin U100 kullanma durumlarına eko-
nomik uygunluğu gerekçe olarak sunarlarken, insulin glar-
gin U300’de ise hipoglisemi güvenliği ikinci sırayı almaktadır 
(8). İnsulin glargin U300 gibi yeni jenerasyon bir insulin olan 
IDegAsp için bizim sonuçlarımızda, yine hipoglisemi güven-
liği en sık hekim tercihinde ikinci sırayı almıştır. Diğer tüm 
sonuçları Tablo 1 üzerinde sunulmaktadır.

Tüm hastalar
(n=55)

Erkekler
(n=16)

Kadınlar
(n=39)

p

Etkililik 29 (%52.7) 7 (%43.8) 22 (%56.4) 0.553
Hasta tarafından IDegAsp talebi 13 (%23.6) 4 (%25.0) 9 (%23.1) 0.999
Düşük hipoglisemi riski 22 (%40.0) 8 (%50.0) 14 (%35.9) 0.375
Öğüne uygun kullanım 0 (0) 0 (%0) 0 (%0) -
Ramazan ayına uygun tedavi 2 (%3.6) 0 (%0) 2 (%5.1) -
OAD ile uygun kombinasyon 1 (%1.8) 0 (%0) 1 (%2.6) -
Daha iyi hasta uyumu 19 (%34.6) 7 (%43.8) 12 (%30.8) 0.370
Doz titrasyon kolaylığı 17 (%30.9) 5 (%31.3) 12 (%30.8) 0.999
Ekonomik tedavi avantajı 1 (%1.8) 0 (%0) 1 (%2.6) -
Geniş literatur bilgisi 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) -
IDegAsp: İnsulin degludec/aspart; OAD: Oral anti-diyabetik. *p<0.05 ise istatistiksel olarak anlamlıdır.

Tablo 1. IDegAsp tedavisine başlamak üzere hekimlerce kabul gören gerekçeler ve cinsiyetler arası dağılım farkı

İnsülin değişikliğine hekim tercihli yaklaşım konusu Gupta 
ve ark. tarafından yapılan aynı çalışmada hekimlere sorul-
muştur. İnsulin glargin U100 tedavisinden, insulin glargin 
U300 tedavisine geçiş nedeni olarak hekimler %45 ile etki-
lilik derken, %41 ise daha iyi hasta uyumu nedeniyle tercih 
ettiklerini belirtmişlerdir (8).  Bizim çalışmamızda ise etkili-
lik %53 ile yine ilk sırada bulunurken, ikinci sırada %40 ile 
düşük hipoglisemi riski, üçüncü sırada ise %34 ile daha iyi 
hasta uyumu yer almaktadır. Hekimlerin verdiği cevaplar 
arasında, IDegAsp tedavisine dair geniş literatür bilgisinin 
olmaması dikkat çekicidir. Bu durum, IDegAsp tedavisi üze-
rine çalışmaların ne derece az olduğu ve bakir kalan bu ala-

nın doldurulması gerektiği konusunda da fikir vermektedir.
Çalışmamızın bazı kısıtlayıcı noktaları vardır. Bunlardan ilki 
hasta sayısının oldukça az olmasıdır. Bunun sebebi olarak ül-
kemizdeki IDegAsp sigorta geri ödeme koşullarının koyduğu 
kısıtlayıcı faktörlerden kaynaklı olarak sık yazılamamasıdır. 

İkinci kısıtlayıcı nokta ise hekimlerin yaptıkları bu tercihler-
de başarılı sonuçlar alıp almadığının bilinmezliğidir. Çalış-
manın doğası gereği gözlemsel olması bu verilerin toplan-
masına imkan vermemiştir. Üçüncü durum ise tek merkez 
çalışmasının evrensel genellemeye olan kısıtlılığıdır. Ancak 
Kayseri Şehir Hastanesi, yaklaşık dört milyon nüfusa hitap 
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etmekte olup sağlık turizmi açısından da bir merkez niteli-
ğindedir. Yaklaşık her ay 6000 diyabetlinin tedavi edildiği bu 
hastanede diyabet üzerine her türlü komplikasyon ve takip 
yapılmaktadır. Coğrafi yapısı nedeniyle Avrupa, Yakın doğu, 
Ortadoğu ve Afrika kıtasının jeopolitik bir köprüsü niteliğin-
deki Türkiye’nin merkezi bölgesinde olup, demografik ola-
rak da oldukça farklı insanlara hitap eden bu hastanede ya-
pılan çalışmalar adeta çok-merkezli çalışmalar gibi çeşitlilik 
arz etmektedir. 2000 yıl önce Arateus tarafından diyabetin 
ilk kez tanımlandığı ve isimlendirildiği yer olan Kapadokya 
bölgesi yakınlarında Orta Anadolu’da bulunan Kayseri Şehir 
Hastanesi, diyabet tarihi açısından da literatürde ayrı bir 
önemi sahiptir.

SONUÇ
IDegAsp ko-formülasyon tedavisinin etkililik, güvenlilik ve 
hasta uyumu avantajı hekimlerin tercih sebeplerinin teme-
lini oluşturmaktadır. Yeni jenerasyon bu insulinin daha çok 
sık kullanılması ve daha iyi konumlandırılması üzere keşfedi-
lebilmesi için sigorta kapsamının genişletilmesi önerilmek-
tedir. 

Çıkar çatışması: Yazarlar tarafından çıkar çatışması olmadığı 
bildirilmiştir.
Finansal destek: Yazarlar tarafından finansal destek olma-
dığı bildirilmiştir.
Etik Komite Onayı: Bu çalışma için etik komite onayı Erciyes 
Üniversitesi Etik Kurulundan alınmıştır.
Bilgilendirilmiş Onam: Katılımcılardan bilgilendirilmiş onam
alınmıştır.

Yazar Katkıları: Çalışma Konsepti/Tasarım- H.K.T., U.S.T., Y.Ş.; 
Veri Toplama- M.K., M.K., S.B., S.A., Ş.Y., U.S.T.; Veri Analizi/
Yorumlama- H.K.T., U.S.T.; Yazı Taslağı- H.K.T., U.S.T.; İçeriğin 
Eleştirel İncelemesi- H.K.T., M.K., M.K., S.B., S.A., Ş.Y., U.S.T.; 
Son Onay ve Sorumluluk- H.K.T., M.K., M.K., S.B., S.A., Ş.Y., 
U.S.T.; Malzeme ve Teknik Destek- H.K.T., U.S.T., Y.Ş.; Süper-
vizyon- H.K.T., U.S.T., Y.Ş.
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ÖZ

Amaç: Bu çalışmamızda amaç, kliniğimize hiponatremi nedeniyle yatırılmış olan hastaların genel özelliklerini ve 
etyolojilerini ortaya koymaktır.
Gereç ve Yöntemler: Ocak 2019-Aralık 2019 ayları arasında kliniğimize hiponatremi nedeniyle yatırılan 110 has-
tanın dosyası retrospektif olarak tarandı. Hastaların demografik bilgileri ve hiponatremi türleri ve etyolojileri in-
celendi
Bulgular: Çalışmaya gerçek hiponatremisi olan 34 erkek (%30.9), 76 kadın (%69.1) ve yaş ortalaması 71.44±11.90 
yıl olan toplam 110 hasta alınmıştır. Hastalar, volüm durumuna göre sınıflandırıldığında 28 hasta (%25.5) hipervo-
lemik,  55 hasta (%50) övolemik, 27 hasta (%24.5) hipovolemik hiponatremi olarak değerlendirildi. Etyolojilerine 
bakıldığında en sık hiponatremi nedeni, 22 hastada (%81,5) görülen oral alım azlığı, ikinci en sık neden ise beş 
hastada (%18,5) görülen gastrointestinal nedenler (bulantı, kusma, ishal) idi.
Sonuç: Hiponatreminin en sık nedeni övolemik hiponatremi olarak saptandı ve övolemik hiponatremininde en sık 
nedeni (31 hasta %56.4) ilaçlar, özellikle de diüretikli antihipertansifler olarak saptandı.

Anahtar Kelimeler: Hiponatremi, etiyoloji, diüretik

ABSTRACT

Aim: To reveal the general features and etiologies of the patients who were hospitalized in our clinic due to 
hyponatremia.
Material and Methods: 110 patients who were hospitalized in our clinic between January 2019 and December 
2019 due to hyponatremia were retrospectively reviewed. Demographic data, the types of hyponatremia and 
etiologies of the patients were examined.
Results: The study included 34 male (30.9%), 76 female (69.1%) with hyponatremia, and the mean age of them 
ise 71.44±11.90 years. When classified according to the volume of the patients with hyponatremia, 28 patients 
(25.5%) were evaluated as hypervolemic, 55 patients (50%) were evaluated as euvolemic and 27 patients (24.5%) 
were considered hypovolemic. According to their etiology, the most common hyponatremia cause was insuf-
ficient oral intake in 22 patients (81.5%), and its the second most common  cause was gastrointestinal causes 
(nausea, vomiting, diarrhea) in five patients (18.5%).
Conclusion: The most common cause of hyponatremia was found to be euvolemic hyponatremia. Drugs, especi-
ally antihypertensives with diuretics, were found to be the most common cause (31 patients, 56.4%) in euvolemic 
hyponatraemia.

Keywords: Hyponatremia, etiology, diuretic

ARAŞTIRMA MAKALESİ

http://orcid.org/0000-0003-3284-2838
http://orcid.org/0000-0001-9466-0955


16

GİRİŞ
Serum sodyum düzeyinin 135 mEq/L’nin altında saptanması 
hiponatremi olarak tanımlanmaktadır. Hiponatremi günlük 
klinik uygulamamızda, özellikle yatan hastalarda en sık görü-
len elektrolit bozukluğudur (1,2). Hastaların çoğu asempto-
matik olmakla beraber semptomların görülmesi hiponatre-
minin gelişme hızına ve hiponatreminin derinliğine bağlıdır. 
Bu elektrolit bozukluğu, artmış mortalite ve morbidite ile 
uzamış hastane yatış süresi ile ilişkili bulunmuştur. Özellikle 
yaşlı hastalarda ve şiddetli semptomu olan hastalarda hızlı 
değerlendirme ve acil müdahale gerekebilmektedir (3).

Hiponatremik hastayı değerlendirirken bu değerin gerçek 
bir hiponatremi olup olmadığı değerlendirilmeli ve psödo-
hiponatremi nedenleri dışlanmalıdır. Gerçek hiponatremik 
olgularda hiponatreminin nedeni sodyum dengesizliğine 
nispeten daha çok su dengesizliğinden kaynaklanmakta-
dır. Bu nedenle olgular değerlendirilirken volüm durumuna 
göre değerlendirilmeli, etyoloji belirlenmeye çalışmalı ve 
tedavi yaklaşımı etyolojiye göre belirlenmelidir (4).

Tedavinin başarılı olabilmesi için etyolojinin belirlenmesi 
önemlidir. Biz de bu çalışmamızda son bir yıl içinde kliniği-
mize hiponatremi nedeniyle yatırılan hastaların etyolojileri-
ni araştırmayı amaçladık.  

GEREÇ ve YÖNTEMLER    
Kliniğimize Ocak 2019 ile Aralık 2019 tarihleri arasında hipo-
natremi nedeni ile yatırılan hastaların dosyaları retrospektif 
olarak tarandı. Çalışmaya alınan 110 hastanın demografik 
özellikleri, eşlik eden hastalıkları, ilaç kullanımları, hiponat-
remi etyolojileri ve volüm durumları kaydedildi. 

Bu çalışma için Çukurova Üniversitesi Etik Kurulu’ndan ge-
rekli onay alındı (Tarih: 06.03.2020, Karar No: 2020/51) ve 
çalışma boyunca İnsan Hakları Helsinki Deklarasyonu’na 
bağlı kalındı.

İstatistiksel Değerlendirme
İstatistiksel analiz, SPSS 21.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) 
paket programı kullanılarak yapıldı. Tanımlayıcı istatistikler; 
kesikli değişkenler için sayı (%), sürekli değişkenler için orta-
lama±standart sapma olarak verildi.

BULGULAR
Çalışmaya alınan 111 hastanın bir tanesi psödohiponatremi 
olduğu için çalışmadan çıkarıldı. Çalışmaya gerçek hiponat-
remisi olan 34 erkek (%30.9), 76 kadın (%69.1) ve yaş or-
talaması 71.44±11.90 yıl olan toplam 110 hasta alınmıştır. 
Hastalar, volüm durumuna göre sınıflandırıldığında 28 hasta 
(%25.5) hipervolemik,  55 hasta (%50) övolemik, 27 hasta 

(%24.5) hipovolemik hiponatremi olarak değerlendirildi. 
Hastaların demografik bilgileri ve hiponatremi türleri Tablo 
1’de verilmiştir.

Tablo 1. Hastaların klinik verileri

Hastaların hiponatremi nedenlerinin alt grupları incelendi-
ğinde hipervolemik hiponatremik hastaların yaş ortalaması 
71.93±10.75 olarak hesaplandı. Hipervolemik hipernat-
remik olguların en sık nedeni konjestif kalp yetmezliği (25 
hasta, %89.3) olduğu görüldü. Hipervolemik hiponatremik 
olanların üçünün (%10.7) etyolojisi ise siroza bağlı idi.

Övolemik olan 55 olgunun yaş ortalaması 69.78±8.52  ola-
rak hesaplandı. Olguların etyolojik dağılımına bakıldığında; 
31 hastada (%56.4) ilaçlara bağlı, 12 hastada (%21.8) hipo-
kortizolemi, 10 hastada (%18.2) uygunsuz anti-diüretik hor-
mon (ADH) sendromu, iki hastada (%3.6) ise serebral tuz 
kaybı saptandı. İlaca bağlı hiponatremiye neden olan ilaç-
ların dağılımına bakıldığında 23 hasta (%74.1) anjiotensin 
resptör blokörü/aldosteron reseptör blokörü + tiazid kombi-
nasyonu, üç hasta (%9.6) antidepresanlar ve üç hasta (%6.4) 
antiepileptik kullanırken; üç hastada ise birden fazla ilaç 
kullanımı olduğu saptandı. Uygunsuz ADH sendromu olan 
hastaların nedenlerine bakıldığında 10 hastanın tamamında 
malignite olduğu ve en sık neden olarak akciğer kanseri (altı 
hasta, %60) olduğu görüldü. Diğer malignite türleri ise len-
foma, meme kanseri ve santral sistemi malignitesi olduğu 
görüldü. Hiponatreminin en sık tipi olarak saptanan övole-
mik hiponatreminin etyolojik dağılımı Tablo 2’de verilmiştir.

Tablo 2. Övolemik hiponatreminin etyolojik dağılımı

Hipovolemik hiponatremi olan 27 hastanın yaş ortalaması 
74.30±9.45 olarak saptandı. Olguların etyolojilerine bakıldı-
ğında en sık neden, 22 hasta (%81.5) ile oral alım azlığı idi. 

Değişkenler n (%)
Cinsiyet
             Erkek 34 (30.9)
             Kadın 76 (69.1)
Hiponatremi türü
             Hipervolemik 28 (25.5)
             Övolemik 55 (50.0)
             Hipovolemik 27 (24.5)

Değişkenler n (%)
Hiperkortizolemi 12 (21.8)
İlaçlar 31 (56.4)
Uygunsuz ADH sendromu 10 (18.2)
Serebral tuz kaybı 2 (3.6)
ADH: anti-diüretik hormon. 
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İkinci en sık neden ise beş hasta (%18.5) ile gastrointestinal 
nedenler (bulantı, kusma, ishal) idi.

TARTIŞMA
Bu çalışmamızda, üçüncü basamak bir hastaneye hiponat-
remi nedeniyle yatırılmış olan hastaların klinik özelliklerini, 
etyolojilerini ve ilaç etkisini ortaya koymuş bulunmaktayız.
Hiponatremi klinik pratikte en sık gördüğümüz elektrolit bo-
zukluğu olup ayaktan takip edilen hastalarda %17 olan bu 
oran yatan hastalarda %30’lara kadar çıkabilmektedir (5,6). 
Literatüre bakıldığında ülkemizden Akşit ve arkadaşlarının 
yaptığı çalışmada kadın/erkek oranı 1.8 ve hastaların yaş 
ortalaması 73.5 olarak hesaplanmış (7). Çalışmamızda ise 
literatürle uyumlu olarak hiponatremi nedeniyle yatırılan 
hastalarımızın %69.1’inin kadın, %30.9’unun erkek olduğu-
nu saptadık. Kadın/erkek oranı 2.2 ve hastaların yaş ortala-
ması 71.44±11.90 idi.

Hiponatremi etyolojisinin araştırılmasında hacim durumu 
çok önemlidir ve çalışmamızda en sık olarak övolemik hi-
ponatremi klinik tablosu saptandı (%50). Akşit ve arkadaş-
larının ülkemizde yaptıkları bir çalışmada hastaların büyük 
çoğunluğunun övolemik (%52), %22’sinin hipovolemik ve 
%26’sının da hipervolemik olduğu görülmüştür (7). Ayrıca 
Yawar ve ark. tarafından yapılmış olan bir çalışmada, has-
taların %58.6’sı övolemik, %33.2’si hipovolemik, %8.6’sı ise 
hipervolemik idi (8). Benzer olarak bizim çalışmamızda da 
hastaların çoğunluğu övolemik (%50) ve %25.5’i hipervole-
mik ve %24.5’i hipovolemik idi. Çalışmamızdaki bu oranlar 
literatür ile benzerdi.

Övolemik hiponatreminin en sık nedenlerinden biri ilaç kul-
lanımıdır (7,8). Özellikle tiazid türüvi diüretikler bu konuda 
başı çekmektedir. Literatür ile benzer olarak çalışmamızda 
da övalemik hipernatremi olan hastalarda en sık neden 
%56.4 ile ilaç kullanımı olarak görülmüştür. Bu ilaçlardan da 
en sık etken diüretikler (%74.1) olarak saptanmıştır.

Klinisyen hiponatremiyi değerlendirirken, övolemik hipo-
natremi üzerine iyi bir ayırıcı tanı yapması gerekmektedir. 
Övolemik hiponatreminin en sık nedenleri ilaç kullanımı, 
uygunsuz ADH sendromu ve glukokortikoid eksikliğidir. 
Glukokortikoid eksikliği, uygunsuz ADH sendromunun te-
mel ayırıcı tanısıdır. Bu nedenle hiponatremisi olan hasta 
glukokortikoid eksikliği yönünden değerlendirilmelidir (9). 
Çalışmamızda normovolemik hastalarda en sık ikinci ne-
den olarak glukokortikoid eksikliği saptanmıştır. Literatürde 
uygunsuz ADH sendromunun glukokortikoid eksikliğinden 
daha sık olduğu bilinmektedir (10). Çalışmamızda tanı al-
mamış malignitesi olan hastalar kliniğimizce takip edilmek-
tedir. Tanısı olup onkoloji kliniğinde takip edilen hastaların 

kliniğimizce takip edilmiyor olması, bu sıralamayı etkilemiş 
olabilir.

Hiponatremi kanserli hastalarda en sık görülen elektrolit 
bozukluğudur. Onkoloji hastalarında hiponatremi prevalan-
sı %4 ile %47 arasındadır (11). Doğrudan maligniteye bağlı 
olarak ortaya çıkan hiponatreminin en sık nedeni uygunsuz 
ADH sendromudur. Tüm kanserler içinde uygunsuz ADH 
sendromu en sık akciğer kanserinde ve ikinci sıklıkta baş ve 
boyun kanserlerinde görülmektedir (12,13). Çalışmamızda 
övolemik hiponatreminin üçüncü sırada sık nedeni maligni-
teye bağlı uygunsuz ADH sendromu olduğu görüldü ve lite-
ratür ile uyumlu olarak en sık malignitenin akciğer kanseri 
olduğu saptandı.

SONUÇ
Hiponatreminin en sık nedeni övolemik hiponatremidir ve 
bunun da en sık nedeni de ilaçlar olsa da her hasta titizlikle 
değerlendirilmelidir. Hiponatremi, ciddi mortalite ve morbi-
dite nedeni olabileceği için hastalığın etyolojisi net belirlen-
melidir. Mümkün olan en düşük dozda ilaç kullanılmasıyla 
ilaca bağlı hiponatremi riskinin azaltılması mümkündür.

Çıkar çatışması: Yazarlar tarafından çıkar çatışması olmadığı 
bildirilmiştir.
Finansal destek: Yazarlar tarafından finansal destek olma-
dığı bildirilmiştir. 
Etik Komite Onayı: Bu çalışma için etik komite onayı Çu-
kurova Üniversitesi Etik Kurulundan alınmıştır.
Bilgilendirilmiş Onam: Katılımcılardan bilgilendirilmiş onam
alınmıştır.
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Ürogenital Kondilom Lezyonu Olan Erkek Hastalarda Lezyonda ve Üretral 
Sürüntü Örneğinde İnsan Papilloma Virüs Tanısı ve Tiplendirmesi
Human Papilloma Virus Diagnosis and Typing in Tissue Samples and Urethral Swabs 
Obtained From Male Patients with Condylamatous Lesions
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ÖZ

Amaç: Ürogenital kondilomu olan erkek hastalarda İnsan Papilloma Virüs (İPV) enfeksiyon varlığının tespitinde, üretral sürüntü 
örneklerinin etkinliğini değerlendirilmesi ve mevcut olan bu enfeksiyonların sık görülen onkolojik tip olan İPV-16 ile olan ilişki-
sini ortaya konulması amaçlanmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Kliniğimize ürogenital siğil şikâyeti ile başvuran, cinsel olarak aktif olan ve immünsupresif tedavi öyküsü 
olmayan erkek hastalar dahil edildi. Eksternal meatusta tespit edilen lezyonlar eksize edildi. Üretroskopi yapılarak üretrada 
başka lezyon olmadığı gösterildi. Kutanöz lezyonların belirgin olanları dokudan eksize edildi. Küçük lezyonlar elektrokoter ile 
koterize edildi. Tüm hastalardan viral tanı ve tiplendirme amacıyla üretral sürüntü örneği alındı. Elde edilen dokular virolojik 
çalışma ve patolojik incelemeye gönderilmek üzere ikiye ayrıldı. İPV tanısı için dokuda ve sürüntü örneklerinde polimeraz zincir 
reaksiyonu uygulandı.
Bulgular: Ortalama yaşı 34.9±9 yıl olan 34 hasta çalışmaya dahil edildi. Toplam üç hastada eksternal meatusta verrüköz leyzon 
tespit edildi. Otuz hastada patolojik inceleme sonucunda kondilom tespit edildi. Bir hastada eşlik eden karsinoma in situ mev-
cuttu. Dört hastada ise seboreik keratoz (iki kişi) ve akantoz (iki kişi) tespit edildi. Dokulardan yapılan virolojik çalışmalarda 18 
hastada İPV varlığı gösterildi.  İPV-16 mikst enfeksiyon gözlenen altı örnekte gösterildi. İPV-16 varlığı malign ve benign lezyonlar-
da gösterildi (karsinoma in situ bir hasta, akantoz bir hasta). Üretral sürüntü örneklerinde ise altı hastada İPV varlığı gösterildi. 
Üretral sürüntüde İPV(+) olan iki hastanın doku örneği İPV(-)’ti. 
Sonuç: İPV tanısında ve tiplendirmede üretral sürüntü örnekleri doku örnekleri kadar yeterli görünmemektedir.

Anahtar Kelimeler: Ürogenital, insan papillomavirüsü, verrüköz

ABSTRACT

Aim: To evaluate the effectiveness of urethral swab samples in the detection and typing of Human Papilloma Virus (HPV) in 
male patients with urogenital condyloma.
Material and Methods: Sexually active male patients who have had no history of immunosuppressive therapy or chemothe-
rapy with urogenital warts were included. The lesions detected in the external meatus were excised. Urethroscopy was done 
to check whether there is any other lesion in the urethra. Prominent cutaneous lesions were excised. Small lesions were cau-
terized. Urethral swab was taken from all patients for viral diagnosis and typing. The tissues obtained were divided into two to 
be sent for virological study and pathological examination. For the diagnosis of IPV, polymerase chain reaction was applied in 
tissue and swab samples.
Results: A total of 34 patients with a mean age of 34.9±9 years were included in the study. Verrucous lesion in the external 
meatus was detected in three patients. In 30 patients’ pathological diagnosis was condyloma. Accompanying carcinoma in 
situ was detected in a patient. In four patients, seborrheic keratosis (two participants) and acanthosis (two participants) were 
detected. HPV was detected in 18 tissue samples and six urethral swap samples. HPV-16 was detected as a part of the mixt 
infection in six tissue samples. Also HPV-16 was detected both in malign and benign lesions. (one patient with carcinoma in 
situ, one patient with acanthosis). 
Conclusion: Urethral swab samples do not seem as adequate as tissue samples in IPV diagnosis and typing.

Keywords: Urogenital, human papillomavirus, verrucous
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GİRİŞ
Papilloma virüsler tüm dünyada yaygın olarak bulunan, çe-
şitli türlerde deri ve mukoz membranlarda enfeksiyon oluş-
turan virüslerdir. İnsan Papilloma Virüsleri (İPV), iyi huylu 
proliferatif lezyonlardan invaziv kansere kadar çeşitlilik gös-
teren mukozal ve epitelyal lezyonlarla ilişkilidir. Kadın popü-
lasyon için İPV enfeksiyon prevalansı tüm dünyada; sapta-
ma yöntemleri, demografik ya da sosyokültürel farklılıklara 
bağlı olarak %2-44 oranında izlenmektedir (1). İPV’nin erkek 
genitalyasında da enfeksiyonlara ve pre-kanseröz lezyonlara 
yol açtığı bilinmektedir. İki yüzün üzerinde bilinen İPV tipi 
mevcuttur. Bu İPV tiplerinden yaklaşık 30 tanesinin genital 
mukozayı enfekte ettiği bilinmektedir. Fakat en sık dört İPV 
tipinin (6, 11, 16 ve 18), bu lezyonların %60-70’inden so-
rumlu olduğu gösterilmiştir. İPV’nin yalnızca serviks kanseri 
değil aynı zamanda penil kanser etiyolojisindeki yeri ortaya 
konmuştur. Enfekte veya asemptomatik erkeklerde penis, 
üretra ve prostat mukozasında İPV varlığı gösterilmiştir. Bu 
rezervuarların varlığı, İPV’nin cinsel yolla bulaşı, aynı İPV 
tiplerinin ve pre-kanseröz lezyonların her iki partnerde de 
tespiti açısından önem taşımaktadır. Genital İPV enfeksi-
yonu olan kadınların partnerlerinde %50-90 oranında İPV 
enfeksiyonu tespit edilmiştir (2-4). Bu enfeksiyonların çoğu 
subklinik veya latent enfeksiyonlardır. Subklinik veya la-
tent enfeksiyonu olan bu erkek partnerler, serviks kanseri 
etiyolojisinde etkin olan yüksek riskli İPV tipleri için rezer-
vuar olabilirler. Onkolojik bir ajan olarak virüsün bulaşması 
ve cinsel yolla hastalık meydana getirmesi servikal ve penil 
kanserlerin önlenebilmesi açısından önemlidir. Literatürde 
bu bilgiler ışığı altında İPV(+) kadınların partnerleri üzerin-
de veya toplum genelinde erkekler üzerinde yapılan sayısız 
çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmalarda sık görülen İPV tip-
leri ve virüsün sık izole edildiği anogenital alanlar belirtil-
mektedir (5). Ancak ülkemizden literatüre girmiş, erkekler 
üzerinde yapılmış İPV çalışmalarının sayısı çok azdır. Mevcut 
çalışmalar ise sadece histopatolojik tanı üzerine dayanmak-
tadır. Bu çalışmalarda moleküler tanı yöntemleri kullanıla-
rak tiplendirme yapılmamıştır (6).

Bu çalışmada, anogenital kondilomu olan erkek hastalarda 
hem lezyon hem de eş zamanlı üretrada olabilecek İPV en-
feksiyon varlığını ve mevcut olan bu İPV enfeksiyonlarının 
sık görülen onkolojik tip olan İPV-16 ile olan ilişkisini gerçek 
zamanlı polimeraz zincir reaksiyon (PZR) yöntemi kullanıla-
rak ortaya konulması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hasta Seçimi:
Çalışmaya Hacettepe Üniversitesi Üroloji Anabilim Dalı Po-
likliniği’ne ürogenital siğil şikâyeti ile başvuran, cinsel olarak 
aktif olan ve immünsupresif tedavi öyküsü olmayan erkek 

hastalar dahil edildi. Bu çalışma için Hacettepe Üniversite-
si Etik Kurulu’ndan gerekli onay alındı (Tarih: 09.02.2009, 
Karar No: FON 09/29-51) ve çalışma boyunca İnsan Hakları 
Helsinki Deklarasyonu’na bağlı kalındı.

Doku ve Sürüntü Örneklerinin Toplanması:
Genital verrü yerleşimi penis gövdesi ve pubik bölge olan 31 
hastaya işlem lokal anestezi altında yapıldı. Sadece eksternal 
üretral meatusta lezyonu olan diğer 3 hasta ise hem doku ve 
sürüntü toplama işleminin daha az ağrılı olması, hem de eş 
zamanlı üretroskopi yapabilmek amacıyla genel anestezi uy-
gulanmıştır. Bütün işlemler genel sterilite kurallarına uygun 
olarak ameliyathane ortamında yapılmıştır. Penis gövdesi 
ve pubik bölge yerleşimli lezyonlardan en belirgin olanları 
eksize edildi. Oluşan deri defekti hemostaz sağlanmasını 
takiben emilebilen 5/0 dikişler ile primer kapatıldı. Diğer 
lezyonlar elektrokoterizasyon ile ablate edildi. Eksize edilen 
lezyonların bir kısmı serum fizyolojik (%0.9 NaCl) içerisine 
konarak sonradan viral tanı ve tiplendirme çalışmalarında 
kullanılmak üzere -80oC’de saklandı. Dokuların kalan kısmı 
ise formole konarak histopatolojik inceleme için Patoloji 
Anabilim Dalı Laboratuvarı’na gönderildi. Üretral meatus-
taki lezyonlar tamamen eksize edildi. Buradaki lezyonlara 
koterizasyon uygulanmadı. Eksizyon sonrası distal üretral 
mukozası ile glans arasındaki defekt 6/0 rapid vikril ile pri-
mer onarıldı. Bu hastalar üç gün süreyle üretral foley katater 
ile izlendi. Üretral lezyonu olan 3 hastaya 18Fr rijid sistoskop 
ile girilerek üretroskopi yapıldı. Bütün hastalarda üretral sü-
rüntü örneği elde etmek için steril pamuklu çubuklar kul-
lanıldı. Bu çubuklar fossa navicularise kadar ilerletilip dai-
resel hareketlerle döndürülerek sürüntü örnekleri toplandı.  
Üretral sürüntü örnekleri ve serum fizyolojik içerisine konan 
dokular -80oC içinde saklandı.

Patolojik İnceleme:
Formol içerisindeki dokular parafin ile tespit edildikten son-
ra standart kesit alma ve boyama işlemlerini takiben İPV’ye 
ikincil histopatolojik değişiklerinin tespiti için ışık mikrosko-
bu altında incelenmiştir. 

İPV Tanı ve Tiplendirmesi: 
Sürüntü ve Doku Örneklerinin İşlenmesi
Tüm doku örneklerinden 3-4 mm3’lük bir kısım steril petri 
içerisinde bistüri ile küçük parçalara ayrılmış; daha sonra 
her örneğe 150 mM NaCl, 10 mM TRIS-HCL (pH:8), 25mM 
EDTA ve %0.5 SDS içeren parçalama tamponundan 500 µl ve 
40 µl/ml proteinaz K eklenmiştir. Bu şekilde bir gece 55oC’de 
inkübe edilen örnekler, ertesi gün DNA saflaştırma işlemine 
alınmıştır. Kontaminasyonun önlenmesi amacıyla her örne-
ğin parçalanması sırasında yeni bir petri ve bistüri kullanıl-
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mıştır. Sürüntü örneklerinde ise; eküvyonların uçları kırıla-
rak aynı miktarda parçalama tamponu eklenerek iki dakika 
vortekslendikten sonra aynı şekilde işlenmiştir.

Nükleik Asit Saflaştırması
Doku parçalanması işlemi tamamlanan örneklerden nükleik 
asit saflaştırılması için; ticari bir spin kolon nükleik asit eks-
traksiyon kiti olan Roche High Pure Viral Nucleic Acid Kiti 
(Roche Diagnostics, Almanya) üreticinin önerileri doğrul-
tusunda uygulanmıştır. Buna göre örneklere poli(A) taşıyıcı 
RNA solüsyonu ve proteinaz K içeren 200 µl “Binding Buf-
fer” (6M guanidin-HCL, 10 mM üre, 10 mM Tris-HCL, %20 
Triton X-100, pH:4.4 (25oC) eklenerek karıştırılmış, 72oC’de 
10 dakikalık inkübasyonu takiben, 100 µl “Binding Buffer” 
daha eklenerek, kitle sağlanan kolonlara aktarılmış ve 1 da-
kika 12.000rpm’ de santrifüj uygulanmıştır. Kolonlara 500 µl 
“Inhibitor Removal Buffer” (saf alkolde 5M guanidin-HCL, 
20 mM Tris-HCL, pH:6.6 25oC) eklenmiş ve aynı şekilde sant-
rifüj edilmiştir. Daha sonra 450µl “Wash Buffer” (saf alkolde 
20 mM NaCl, 2 mM Tris-HCL, pH:7.5 25oC) ile iki kez yıka-
nan kolonlara son olarak önceden ısıtılmış “Elution Buffer” 
(10mM Tris-HCL, pH:8.5) eklenerek 1 dakika 12.000 rpm’de 
santrifüj edilmiş ve nükleik asitler elde edilmiştir. Saflaştır-
ması tamamlanan örnekler -20oC’de saklanmıştır.

İPV DNA’sının Saptanması ve Tiplendirilmesi
İPV DNA’sının saptanması amacıyla, viral majör kapsid pro-
teini sentezinden sorumlu L1 gen bölgesinde yer alan yak-
laşık 450 baz çiftlik hedef bölgeyi çoğaltan MY11/MY09 
primer setleri kullanılmıştır. Amplifikasyon reaksiyonu 50 
μl’lik hacimde gerçekleştirilmiş; 100 pmol primerler, 100 
μM dNTP karışımı, 0.25 μl Taq DNA polimeraz, 5 μl kalıp 
DNA örneği ve MgCl2, KCI2’den oluşan karışım MJ Resear-
ch, PTC-200 Peltier "thermalcycler" da amplifiye edilmiştir. 
Kullanılan sıcaklık döngüsü programı önce 94°C’de 5 dakika 
tutulmuş, ardından 35 siklus 94°C’de 20 saniye, 55°C’de 45 
saniye ve 72°C’de bir dakika amplifiye edilerek son döngü-
nün ardından 72°C’de 5 dakika bekletilmiştir. Amplifikasyon 
sonucunda elde edilen ürünler %1,5’luk agaroz jel elekt-
roforezi sonrası etidyumbromide ile boyanarak UV tran-
silluminatör altında incelenmiştir. Beklenen amplifikasyon 
ürünü olan yaklaşık 450 baz çiftlik bandın izlendiği örnekler 
pozitif kabul edilmiş ve tiplendirme reaksiyonuna alınmıştır.
İPV ile enfekte örneklerde virüsün tiplendirilmesi amacıyla 
ticari bir tiplendirme sistemi olan Heliosis İPV-16 Real-Ti-
me PZR sistemi (Metis Biyoteknoloji, Türkiye) kullanılmış-
tır. Buna göre pozitif örneklerden 2 μl; 0.5 μl primer, 0.5 μl 
probe karışımı; 1 μl LC SYBR green DNA master mix, 1.4 μl 
MgCl2 (25 mM) ve 4.6 μl PCR-grade su içeren amplifikasyon 
karışımına eklenerek Light Cycler 2.0 (Roche Diagnostics, 
Almanya) gerçek zamanlı PZR cihazında üreticinin önerileri 

doğrultusunda ikinci amplifikasyon ve erime eğrisi analizi-
ne alınmıştır. Erime eğrisi analizinde; erime peak noktası 
69.5oC ve 78.5oC (±1.0oC)’de olan örnekler İPV tip 16; 80oC 
ve 80oC’nin üzerinde (82oC veya 83oC ± 1.0oC) olan örnekler 
ise 16-dışı tipler olarak değerlendirilmiştir.

İstatistiksel Değerlendirme
İstatistiksel analiz, SPSS 15.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) 
paket programı kullanılarak yapıldı. Kategorik veriler yüzde 
(%) olarak, normal dağılım gösteren sayısal veriler ortala-
ma±standart sapma olarak ifade edilmiştir.

BULGULAR
Çalışmamıza klinik olarak genital bölgede papillom şüphesi 
olan, 21-63 yaş arasındaki 34 hasta dahil edildi (ortalama 
yaş 34.9±9 yıl). Üç hastada fizik muayenede eksternal me-
atusta tespit edilen lezyon olduğu için doku eksizyonu ile 
birlikte sistoüretroskopi işlemi genel anestezi altında yapıl-
dı. Diğer hastalarda işlemler lokal anestezi altında yapıldı. 
Postoperatif hiçbir hastada yara yeri enfeksiyonu ya da idrar 
yolu enfeksiyonu gelişmedi. Hastaların hepsinde bir-iki gün 
süren dizüri şikayeti mevcut idi. Eksternal meatustan lezyon 
eksize edilen üç hasta üç gün süreyle üretral kateterle iz-
lendi. Bu hastalarda kateterizasyon sonrası erken dönemde 
üretral meatus darlığına bağlı şikayetler izlenmedi. Sistoü-
retroskopi yapılan hiçbir hastada üretranın geri kalan kıs-
mında kondilom ile uyumlu lezyon saptanmadı.

Toplam 34 hastanın 30’unda (%88.2) lezyonların İPV enfek-
siyonu ile uyumlu olduğu tespit edildi. Diğer dört hastada 
(%11.2) ise patolojik tanı İPV dışı lezyonlar olarak rapor 
edildi (iki hasta seboreik keratoz ve iki hasta akantoz içeren 
deri ve mukozal doku). Diğer İPV ile uyumlu tespit edilen 
lezyonlardan birinde in situ karsinom tespit edildi. Diğer bir 
hastada kondilomda şiddetli displastik değişiklikler tespit 
edildi. Ayrıca iki hastada lezyonda melanin pigment artışı 
mevcuttu (Tablo 1). 

Tablo 1 : Patolojik tanılara göre hasta dağılımı

Doku tiplendirmesi sonucunda 18 hastada İPV varlığı tespit 
edildi. Dokuz hastada birden fazla İPV tipi ile enfeksiyon tes-
pit edildi. Mikst enfeksiyon tespit edilen hastaların altısında 

Patolojik Tanı Hasta Sayısı
(n= 34)

İPV ile uyumlu 30
       İn-situ karsinom 1
       Kondilom 29
İPV dışı lezyon (seboreikkeratoz ve akontoz) 4
       Seboreikkeratoz 2
       Akantoz 2
İPV: İnsan Papilloma Virüs
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İPV tip-16 tespit edildi. Bu hastalarda İPV-16 enfeksiyon so-
rumlu tek tip değildi. Üç hastada İPV-16 dışındaki tiplerle 
olan mikst İPV enfeksiyonlar olduğu görüldü. Patolojik ola-
rak İPV dışı lezyonlar belirlenen dört hastanın birinde İPV-16 
dışı tiplerle mikst enfeksiyon tespit edildi. Ayrıca insitu kar-
sinom patolojisi izlenen bir hastada da İPV-16’nın da dahil 
olduğu birden fazla İPV tipi ile enfeksiyon tespit edildi. Tek 
bir İPV tipinin enfeksiyondan sorumlu olduğu dokuz hasta-
da İPV-16 dışı tipler tespit edildi. 16 hastada ise yapılan iş-
lemler sonucunda İPV varlığı gösterilemedi (Tablo 2).

Tablo 2: Patolojik tanı ve doku PZR sonuçlarının karşılaştırılması

Üretral sürüntü örneklerinden yapılan tanı ve tiplendirme 
çalışmaları sonucuna altı hastada İPV enfeksiyonu tespit 
edildi. Üretral sürüntüde İPV(+) olan hastaların dördünde 
aynı zamanda doku çalışmalarında da İPV tanısı gösterilmiş-
ti. Hem doku hem de sürüntü örnekleri pozitif olan hasta-
ların ikisinde doku ve sürüntü örneklerinde İPV tipleri bir-
birleri ile uyumluydu (İPV tip-16 dışı). iki hastada ise doku 
örneklerinde tip-16’nın da dahil olduğu mikst enfeksiyon 
mevcutken sürüntü çalışmalarında İPV-16 dışı tipler ile çok-
lu enfeksiyon tespit edildi (Tablo 3).

Tablo. 3: Patolojik tanı ve sürüntü PZR sonuçlarının karşılaştırılması

TARTIŞMA
İPV cinsel yolla bulaşan bir enfeksiyon olduğundan erkekler 
virüsün enfeksiyon patogenezinde hep bir rezervuar olarak 
görülmüştür. Hem asemptomatik erkeklerde hem de İPV ile 
enfekte kadınların eşlerinde üretral sürüntü örneklerinde 
İPV DNA tespiti için birçok çalışma yapılmıştır. Bu çalışma-
larda İPV DNA pozitifliği %15-20 arasında değişmektedir 
(7-13). Hippeläinen ve ark. tarafından askerlerdeki üretral 
İPV enfeksiyon prevalansını belirmemek için yapılan çalış-
mada, üretral sürüntüde İPV DNA’sı PZR ile %16.5 (47/285) 
oranında tespit edilmiştir (7). Yapılan yaymada koilositoz 

tespit edilmeyenlerde bu oran %9 iken, koilositoz olanlarda 
%46.2 olarak bulunmuştur. Benzer bir çalışmada Forslund 
ve arkadaşları 138 asker üzerinde üretral sürüntü ve idrar 
örneklerindeki İPV DNA pozitifliğini sırasıyla %8 (12/138) ve 
%5 (8/138) olarak bildirmişlerdir (8). Astori ve arkadaşları 
İPV DNA(+) kadınların eşleri olan 70 erkekten topladıkları 
üretral sürüntü, semen ve idrar örneklerinde yaptıkları ça-
lışmada İPV DNA’sını araştırmışlardır. Bu çalışmada üretral 
sürüntü örnekleri PZR çalışması için en az güvenilir materyal 
olarak tespit edilmiştir. Alınan sürüntü örneklerinin %87’si 
PZR için yetersizken idrar örneklerinde bu oran %21 olarak 
bildirilmiştir (9). Öte yandan Cecchini ve arkadaşları üret-
ral sürüntü ile tanı yüzdesi üzerine daha iyimser bir görüş 
bildirmişlerdir. Servikal İPV enfeksiyonu olan 53 kadının eş-
lerinde yaptıkları çalışmada İPV enfeksiyonu tespit edilme 
oranını %52.8 (28/53) olarak bulmuşlardır (14). Aynaud ve 
arkadaşları yine enfekte kadınların eşleri üzerinde yaptıkla-
rı çalışmada İPV DNA pozitifliğini asemptomatik, yani klinik 
olarak lezyonu olmayan hastalarda %3, üretral lezyonu ol-
mayan fakat penil lezyonu olan hastalarda %15 ve üretral 
lezyonu olan hastalarda ise %78 olarak bildirmişlerdir (15). 
Meksika’da 1612 erkek asker üzerinde yapılan prevelans 
çalışmasında üretral sürüntüde %20.8 oranında İPV DNA 
tespit edilmiştir. Yine bu çalışmada üretral örneklerin ince-
lenmemesi ile İPV tanısında %1.5-5.1 yanlış negatiflik olabi-
leceği de vurgulanmaktadır (10). 

Çalışmamızda üretral sürüntü örneklerini değerlendirildi-
ğinde, toplam altı (%20) hastada İPV DNA’sı tespit edilmiş-
tir. Bu hastaların hepsi histopatolojik olarak kondilom tanısı 
almıştır. Bu oran, yukarıda özetlenen çalışmalar ile uyum-
ludur. Ancak uygulanan PZR tekniğine bağlı olarak ayrıntılı 
tiplendirme yapılmamış olsa da bu altı hastanın tümünde 
İPV tip-16 dışı papilloma virüsleri ile gerçekleşmiş enfeksi-
yon tespit edilmiştir. Bu hastaların bir tanesinde ise birden 
fazla İPV tipi ile enfeksiyon olduğunu belirlenmiştir. Üretral 
meatusda lezyonu olan üç hastanın üretral sürüntü örnekle-
rinde İPV DNA’sı tespit edilmiştir. Üretral sürüntü örneğinde 
İPV DNA tespit edilen diğer üç (%20) hastada ise üretral lez-
yon gösterilememiştir.

Dokudan yaptığımız tanı çalışmalarında patolojik olarak 
kondilom tanısı almış 30 hastanın 16’sında (%53) İPV(+) bu-
lunmuştur. Ayrıca histopatolojik olarak seboreikkeratoz ta-
nısı almış iki vakanın da dokularında İPV DNA’sı tespit ettik. 
Literatüre bakıldığında seboreik keratoz patogenezinde PZR 
ile İPV DNA tespit edilen çalışmaların olduğu göze çarpmak-
tadır (16,17). Rombaldi ve arkadaşlarının servikal intraepi-
telyal neoplazi olan kadınların eşleri ile yaptıkları çalışmada 
bu oranı %40 (19/47) olarak belirtmişlerdir (18). Kataoka 
ve arkadaşları ise çalışmalarında penil biyopsilerde PZR so-

Patolojik Tanı Toplam

İPV(+) İPV(-)

Doku PZR
İPV (+) 16 2 18

İPV (-) 14 2  16

Toplam 30 4 34

İPV: İnsan Papilloma Virüs; PZR: Polimeraz Zincir Reaksiyon
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Patolojik Tanı Toplam

İPV(+) İPV(-)

Sürüntü PZR
İPV (+) 6 0 6

İPV (-) 24 4  28

Toplam 30 4 34

İPV: İnsan Papilloma Virüs; PZR: Polimeraz Zincir Reaksiyon
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nucunda İPV DNA tespit etme oranını %44 (17/39) olarak 
belirtmişlerdir (12). Hippelainen ve arkadaşları penoskopi 
ile tespit edilen lezyonlardan aldıkları biyopsi materyalinde 
in situ hibridizasyon tekniği ile %27.2 (188/693) oranında 
İPV DNA’sı tespit etmişlerdir (19). Baram ve ark. ise bu ora-
nı %41.6 olarak belirtmişlerdir (20). Öte yandan Aynoud ve 
Rubin iki ayrı çalışmada penil kondilomlardan yaptıkları bi-
yopsi materyallerinden İPV DNA tespit etme oranını sırasıy-
la %94 ve %100 olarak vermişlerdir (15,21). Çalışmamızda 
elde edilen oranlar bazı çalışmalar ile uyumlu görünmekle 
birlikte diğer çalışmalarda verilen oranlardan oldukça dü-
şük olduğu görülmektedir. Buradan çıkarılacak sonuç, her 
kondilom lezyonunda İPV DNA tespit etmek mümkün ola-
mamaktadır. Ancak burada test edilen dokuların yeterlilik-
leri de söz konusudur. Şayet eksize edilen dokularda ileri 
derecede nekroz ve debris varsa veya dokunun saklanması 
sırasında meydan gelen bozulmalardan örnekler yetersiz 
olabilir. Bu nedenle örneklerin yeterliliklerini ölçmek için 
kullanılan hücresel yıkım belirteçlerinin (β-globulin gibi) 
test edilmesi gerekir. 

Çalışmamızda, altı hastada İPV tip-16 varlığını tespit ettik 
(6/30, %20). Bu hastaların tümünde birden fazla İPV tipiyle 
enfeksiyon mevcuttu. Geri kalan 10 hastada ise tip-16 dışı 
bir İPV tipi ile enfeksiyon söz konusuydu (10/30, %33.3). 
Doku pozitifliği saptanan 10 (%33.3) hastada ise birden fazla 
İPV tipi ile enfeksiyon mevcuttu. Üretral örneklerdeki çalış-
malarda %20 oranında İPV tespit ettik. Bu pozitif örnekle-
rin hepsinde İPV-16 dışı tipler ile enfeksiyon mevcuttu. Üç 
hastada (%10) doku ve üretra tiplendirmeleri uyumluydu. 
Aynaud çalışmasında yüksek riskli İPV (16/18 oranını %12.5 
(6/48) olarak belirtmiştir (15). Ancak bu çalışmada mikst 
enfeksiyon hakkında bir bulgu belirtilmemiştir. Aguilar ça-
lışmasında eksternal genitalya ve üretral sürüntü örnekle-
rinde İPV-16 oranını %5.5 olarak bildirmiştir. Bu çalışmada 
yüksek riskli olarak en sık İPV tip-59 düşük riskli olarak ise 
İPV tip-84 tespit edildiği belirtilmektedir (10). Nielson ve 
arkadaşları çalışmalarında yüksek riskli İPV tipleri olan en-
feksiyon oranını %29.2, mikst enfeksiyon oranını ise %27.2 
olarak belirtmişlerdir (22). Literatürdekiler ile kendi sonuç-
larımızı karşılaştırdığımızda, yüksek riskli tiplerin oranının 
çalışmamızla benzer olduğu görülmektedir. Mikst enfek-
siyon oranları da benzer görünmektedir. Ancak çalışmalar 
dünyanın farklı bölgelerinden olduğundan İPV tip dağılımı 
da bölgelere göre değişmektedir. Çalışmamızda mikst en-
feksiyon oranının %33.3 olması nedeniyle tip-16 dışı yüksek 
riskli İPV tiplerinin tanımlanmasında sonra tam olarak yük-
sek riskli İPV oranlarını vermek mümkün olacaktır. Bu ne-
denle sadece tip-16 oranı ile çalışmamızda yüksek riskli İPV 
oranı belirtmek sağlıklı olmayacaktır. 

Doku ve üretral sürüntü çalışmalarına birlikte baktığımızda 
dokusu pozitif olan 18 hastanın dördünde üretral örnekler-
de pozitif tespit edilmiştir. Ancak eksternal üretral meatus-
tan örnekleme yaptığımız üç hastanın ikisi bu gruba dahildir. 
İki hastada ise üretral sürüntü örneklerinde İPV tespit edilir-
ken doku çalışmasında tespit edilmemiştir. Üretral lezyonu 
olan bir hastada ve üretra dışında genital lezyonu olan bir 
hastada sürüntü örneğinde İPV DNA’sı tespit edilirken doku 
örneğinde tespit edilememiştir. Üretral sürüntü ve dokular 
karşılaştırıldığında üretral örneklerin pozitifliği düşük gö-
rünmektedir. İPV DNA tespit etme oranı, üretrada lezyonu 
olan hastalarda daha belirgindir. Ancak düşük oranda da 
olsa eş zamanlı olarak anogenital bölge enfeksiyonları ile 
eş zamanlı ürotelyumda subklinik veya latent enfeksiyonlar 
olabilmektedir. Finansal desteğin sınırlı olması nedeni hasta 
sayısının az oluşu ve viral tiplendirmenin sadece IPV-16 için 
yapılabilmesi çalışmanın kısıtlayıcı yanlarıdır. 
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ÖZ

Gastrointestinal bozuklukların konvansiyonel tedavisinde birçok hastada anlamlı bir başarı kaydedilemezken; bu 

durum hayat kalitesindeki olumsuz etkilenmelere ek olarak, intihara varacak kadar duygu durum bozukluklarına 

da sebebiyet verebilmektedir. Kişinin bilinçaltının kendi isteği doğrultusunda yönlendirilmesi olan hipnoz, gast-

rointestinal hastalıklarda son zamanlarda kullanımı giderek artan bir tedavi yöntemi haline gelmiştir. Bu derleme 

ile hipnozun etkin olduğu gastrointestinal sistem hastalıklarının ortaya konulması amaçlanmıştır. Hipnozun etkili 

olabileceği hastalıklar arasında; fonksiyonel dispepsi, kemoterapiye bağlı bulantı ve kusma, kronik idyopatik bu-

lantı, hiperemezis gravidarum, yeme bozuklukları, irritabl bağırsak sendromu ve inflamatuar bağırsak hastalıkları 

gösterilebilir. Bu konularda birçok çalışma ortaya konulmuş ve oldukça dramatik gelişmeler kaydedilmiştir. Bilinen 

bir yan etkisi ve zararı olmayan hipnoz, hastalar için hem vakit hem de parasal anlamda olumlu sonuçlara katkıda 

bulunabilir. Hipnoterapi ile gastrointestinal sistem hastalıklarının tedavi ve kontrol altına alınması konusunda dik-

katlerin artırılarak, daha fazla hekime ve sağlık kuruluşuna ulaşılması gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hipnoz, gastrointestinal, klinik uygulama

ABSTRACT

In conventional treatment of gastrointestinal disorders, no significant success has been recorded in many pa-

tients. This condition may cause mood disorders that lead to negative effects on quality of life and suicide. Hy-

pnosis, which is directed towards one’s own subconscious mind, has recently become an increasingly used tre-

atment method in gastrointestinal diseases. The aim of this review is to determine the gastrointestinal system 

diseases in which hypnosis is effective. Among the diseases in which hypnosis can be effective, functional dys-

pepsia, nausea and vomiting due to chemotherapy, chronic idiopathic nausea, hyperemesis gravidarum, eating 

disorders, irritable bowel syndrome and inflammatory bowel diseases are shown. Many studies have been put 

forward on these issues and quite dramatic improvements have been made. Hypnosis without any known side 

effects and harm can contribute to positive results in both time and money for patients. It is necessary to reach 

more physicians and health institutions by increasing the attention on the treatment and control of diseases of 

the gastrointestinal tract with hypnotherapy.

Keywords: Hypnosis, gastrointestinal, clinical practice
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GİRİŞ
Sindirim sistemi hastalıklarının ve özellikle bağırsaklardan 
kaynaklı fonksiyonel rahatsızlıkların beyin kaynaklı olduğu 
çalışmalar her geçen gün artarken, beyin-bağırsak etkileşimi 
üzerine patofizyolojiler üzerinde sıklıkla durulmaktadır (1). 
Özellikle dispeptik yakınmalar ve motilite bozukluklarında 
konvansiyonel tedaviyle en az %25 hastada anlamlı bir ba-
şarı kaydedilemezken, bu durum hayat kalitesini etkilediği 
gibi intihara varacak kadar duygu durum bozukluklarına da 
yol açabilmektedir (2,3).

Bu derlemenin amacı, bu bilgiler ışığında hipnoterapinin 
gastrointestinal sistem üzerine etkileri ve tedavi edici yönle-
rine dair kanıta dayalı veriler sunmaktır.

Hipnoz Nedir?
“Hipnoz nedir” konusundan önce “hipnoz ne değildir?” so-
rusunu yanıtlamak gerekir. Hipnoz; kişinin otokontrolünü 
kaybettiği ve kendinden geçtiği bir süreç olmadığı gibi, olup 
bitenlerin hatırlanmadığı ve kişiye yapılan telkinlerin sorgu-
lanmadan yerine getirildiği bir ruh hali de değildir. Hipnoz-
da, kişi farkındalığını ve bilincini kaybetmemesine rağmen 
dışarıdan gelen uyarılara kayıtsız kalır (4).

Hipnoz, içsel bir yolculuk halinde, kişinin bilinçaltının kendi 
isteği doğrultusunda yönlendirilmesidir. Bireysel denetimin 
devam ettiği ve bilişsel fonksiyonların açık kaldığı, kişinin bir 
terapist tarafından yapılan öneri ve yönlendirmelere gönül-
lü ve istekli bir şekilde katılarak kendi tedavi sorumluluğunu 
aldığı psişik bir durumdur (5,6).

Hipnoz; hiperemezis gravidarum, enürezis nokturna, uyku 
ve yeme bozuklukları, obezite, depresyon ve anksiyete bo-
zuklukları, sigara bağımlılığı, siğil ve alerjik cilt bulguları, fo-
biler ve birçok ağrılı durumun tedavisinde kullanılmaktadır 
(7-9).

Hipnoz ve Üst Gastrointestinal Sistem Bozuklukları
Üst gastrointestinal hastalıklarda, mekanik veya kimyasal 
bir uyarana karşı oluşan visseral bir aşırı duyarlılık olduğu 
bilinmektedir. Fonksiyonel mide yanması olan 9 hastaya 
haftalık hipnoterapi yapıldığı bir çalışmada, 7 seansın ardın-
dan visseral anksiyete ve yaşam kalitesine dair semptoma-
tik iyileşme sağladığı gösterilmiştir (10). 

Koroner anjiografi yapılarak kardiyak patoloji saptanmayan 
ve kronik non-kardiyak göğüs ağrısı olan hastaların değer-
lendirildiği çalışmalarda, kontrol grubuna göre hipnoterapi 
uygulanan hastalarda anlamlı derecede semptomatik iyileş-
me kaydedilmiştir (11,12). Bu iki çalışmanın dışında, globus 
histerikus (boğazında yumru/düğümlenme hissi) olan 10 

vakaya hipnoterapi uygulandığı ve dokuz hastanın semp-
tomlarında anlamlı derecede azalma olacak şekilde tedavi 
başarısı elde edildiği rapor edilmiştir (13).

Fonksiyonel dispepsi; yapısal anormal koşulların bulunma-
dığı, en az altı ay önce başlamış, son üç ay boyunca haftada 
en az üç gün meydana gelen postprandial (öğün sonrası) 
dolgunluk, erken doyma, epigastrik ağrı ve yanma olarak ta-
riflenmektedir. Literatürde yer alan tek randomize kontrol-
lü çalışmada, 126 hasta üç grup (hipnoterapi, medikasyon, 
plasebo) halinde değerlendirmeye alınmıştır. On iki ayın 
sonunda hipnoterapi uygulanan hastalarda, diğer iki gruba 
göre anlamlı oranda üstün bir iyileşme elde edildiği göste-
rilmiştir (14).

Kemoterapiye bağlı oluşan bulantı ve kusma, medikal te-
daviye oldukça dirençlidir. Her ne kadar anti-emetik ilaçlar 
uygulanıyor olsa da, hastaların %10-25 kadarında etkin ya-
nıt alınamamaktadır. Hatta birçok hastada anksiyolitikler ile 
çözüm aranmaktadır. Kemoterapiye bağlı dirençli bulantı ve 
kusma tedavisinde hipnoterapinin etkisi birçok çalışmada 
gösterilmiş olup oldukça dramatik başarılar kaydedilmiştir 
(15-18). 

Bulimia nervosa, tıkınırcasına yemek yeme ataklarından 
sonra, kilo alımını engellemek kaydıyla kişinin kendi kendini 
kusturduğu psikiyatrik bir durumdur. Bu hastalığın tedavi-
sinde hipnozun kullanıldığı ve başarılı sonuç alındığı bir vaka 
örneği de literatürde yer etmiştir. dokuz aylık takip süresin-
ce, toplam 10 seans hipnoterapi ve altı kez telefon görüş-
mesi yapılmış olan hastanın, kusma ve tıkınırcasına yeme 
ataklarının tamamen düzeldiği bu vakada belirtilmiştir (19).

Çocuk ve adölesanlarda yapılan çok merkezli randomize 
kontrollü bir çalışmada, kronik idiyopatik bulantı ve fonk-
siyonel dispepsi üzerine hipnoterapinin iyileştirici etkisinin 
olduğu gösterilmiştir (20). Ayrıca gebelik dönemindeki bu-
lantı ve kusmalara yaklaşım konusunda da hipnozun yeri 
olduğu, derleme haline de getirilen birçok yayın ile bildiril-
miştir (21).

Hipnoz ve İrritabl Bağırsak Sendromu
İrritabl bağırsak sendromu (İBS), dışkı formunda veya sıklı-
ğındaki değişikliklerle ortaya çıkan, tekrarlayan karın ağrısı 
ataklarıyla seyreden ve ROMA III kriterilerine dayanan yay-
gın bir fonksiyonel gastrointestinal sendromdur. İBS üzeri-
ne hipnoterapinin etkileri, 1980 yıllarından beri gündemde 
olan bir konu olup birçok randomize kontrollü çalışmalarla 
iyileştirici etkileri gösterilmiştir (22-25). Ayrıca İBS hastala-
rında standart medikal tedaviye ek olarak uygulanan hip-
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noterapi; hastaneye başvuru sıklığı, maliyet, yaşam kalitesi, 
ağrı ve yorgunluk üzerine anlamlı oranda olumlu katkı sağ-
lamaktadır (26).

İBS hastalığı tanısı alan ve yaş ortalaması 51.6 olan toplam 
1000 adet yetişkin hasta (%80 kadın) üzerinde yapılan ol-
dukça geniş bir kohort çalışmada, katılımcılar 3 ay boyunca 
toplam 12 seans hipnoterapiye alınmıştır. Çalışma sonucun-
da İBS semptom şiddeti ölçeğinde ortalama %50 azalma 
kaydedilirken, anksiyete ve depresyon skala değerlerinde 
de anlamlı azalma olduğu gösterilmiştir (27).

Hollanda'da 11 hastanenin katılımı ile sağlanan çok merkezli 
randomize kontrollü bir çalışmada, İBS tanısı olan katılımcı-
lar bireysel hipnoterapi veya grup hipnoterapisine alınarak 
iki yöntemin karşılaştırılması yapılmıştır. Bu çalışmada hip-
noterapinin her iki yaklaşımda da iyileştirici özellikleri tespit 
edilirken, grup seansları ile daha fazla hastanın tedavisinin 
mümkün olduğu ve bu sayede zaman kazanımına imkan 
sağlanabileceği belirtilmiştir (28).

İBS ve fonksiyonel karın ağrısı tedavisinde, çocuklar üzerin-
de yapılan çalışmalarda da hipnoterapi ile etkili sonuçlar 
bildirilmiştir (29,30).

Hipnoz ve İnflamatuar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuar bağırsak hastalığı (İBH), yaşam boyu tekrarla-
yan gastrointestinal semptomlarla karakterize ve yüksek 
kronik ağrı, depresyon ve anksiyete oranları ile ilişkili oto-
immün bir hastalıktır. İBH, tüm yaşam boyunca tamamen 
iyileşmeyen, tekrarlayabilen, relaps ve remisyonlarla seyre-
den kronik bir hastalık grubudur. Atak dönemleri haricinde 
de İBH hastalarında fonksiyonel gastrointestinal bozukluk-
lar olabileceğine dair kanıtlar vardır (31,32). Bu alanda ilk 
randomize kontrollü çalışma, Keefer ve ark. tarafından 2013 
yılında ülseratif kolit olan 54 hasta üzerinde yapılmıştır. Yak-
laşık 52 hafta takip edilen bu hastalarda, hipnoterapinin 
uzamış klinik remisyona dramatik bir etkide bulunduğu gös-
terilmiştir (33). Yine aynı yıl yapılan bir başka çalışmada İBH 
olan 17 hasta, grup seanslarına alınmıştır. 12 ay boyunca üç 
farklı grup halinde yapılan bu çalışmada, her gruba toplam 
5-10 seans hipnoterapi uygulanmıştır. Hastaların fiziksel, 
psikolojik ve genel iyilik hallerinde anlamlı oranda iyileşme 
kaydedilirken depresyon ve anksiyete skalalarında iyileşme 
olduğu gösterilmiştir (34).  

Hipnozun vagal aktiviteyi artırarak anti-inflamatuar bir etki-
ye sahip olabileceği gibi; psikolojik immün sistem olarak da 
adlandırılan duygusal dayanıklılık üzerine destekte buluna-
rak, özgüven ve özyeterlilik üzerine gelişme sağlayabileceği 
belirtilmektedir. İBH için rutinde psikoterapi önerilmese de 

hastaların yaklaşık %30 kadarında ciddi psikolojik sorunlar 
vardır. Sadece duygudurum üzerine değil, hastalığın immün 
aracılı yollarıyla başa çıkarak remisyon süresinin uzatılma-
sında da katkısı olan hipnoza daha fazla farkındalık oluşma-
lıdır (32,35). 

SONUÇ
Hipnoz, yan etkisi ve zararı olmayan bir terapi seçeneğidir. 
Hastalar için para ve zamandan tasarruf sağlayabilir ve uz-
man merkezlerde tamamlayıcı bir tedavi olarak kolayca kul-
lanılabilir hale getirilebilir. Hipnoterapi ile gastrointestinal 
sistem hastalıklarının tedavi ve kontrol altına alınması ko-
nusunda dikkatlerin artırılarak, daha fazla hekime ve sağlık 
kuruluşuna ulaşılması gerekmektedir.

Çıkar çatışması: Yazarlar tarafından çıkar çatışması olmadığı 
bildirilmiştir.
Finansal destek: Yazarlar tarafından finansal destek olma-
dığı bildirilmiştir. 
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ÖZ

Islak kupa terapisi (IKT) geleneksel ve tamamlayıcı tedavi uygulamalarından biridir. Terapötik etkiye 
sahip olduğu bilinen IKT’nin konvansiyonel tedaviye cevap vermeyen birçok bozuklukta etkisi olduğu 
bilinmektedir. Bu olgu sunumunda, IKT sırasında tonik-klonik hareketlerle karakterize ritmik, jeneralize 
konvülziyon atağı geçiren hasta sunulmuştur. IKT uygulaması yapılırken, DU14 bölgesine (C7-proces-
sus spinosus) skarifikasyon yapılırken jeneralize konvülziyon gerçekleşmiştir. Hastanın IKT öncesi vital 
bulguları stabil, kan parametreleri normaldir. Ayrıca, hastanın özgeçmişinde jeneralize konvülziyon ile 
uyumlu bulgu yoktur. Literatürde, IKT esnasında senkop gibi bazı komplikasyonlar rapor edilmiştir an-
cak jeneralize konvülziyonun bilgimiz dahilinde bulunmaması sebebiyle bu vakanın sunulması uygun 
görülmüştür.

Anahtar Kelimeler: Kupa terapi, komplikasyon, konvülziyon

ABSTRACT

It is known that wet cupping therapy (WCT), one of the complementary and traditional therapy app-
lications, has therapeutic effect on many diseases that are nonresponsive to conventional treatment. 
In this case report, a rhythmic and generalized convulsion seizure characterized with tonic-clonic mo-
vements after WCT was defined in the patient. The convulsion occurred during scarification to DU14 
point (C7 processus spinosus) just after the WCT started. Vital findings of the patient before the WCT 
were stable and blood parameters that were analysed were normal. He had no medical history. Some 
complications such as syncope are reported during the WCT. However, because the generalized con-
vulsion was not within our knowledge this case is approved to present.

Keywords: Cupping therapy, complication, convulsion
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GİRİŞ
Geleneksel ve tamamlayıcı tıp uygulamalarından olan ve 
günümüzde de sık kullanılan kupa terapisi, eski bir tıp uygu-
lamasıdır (1). Kupa terapisi ve akupunktur uygulamalarının 
Qi olarak adlandırılan yaşam enerjisi akışında etkili olduğu 
düşünülmektedir. Kupa terapisinin etki mekanizması olarak 
negatif basınç ile kan dolaşımını artırarak nöromüsküler sis-
temde esneklik sağladığı öne sürülmektedir (2,3). IKT’nin 
konvansiyonel tedaviye cevap vermeyen sırt ağrısı, bel ağ-
rısı, karpal tünel sendromu, servikal spondilozis, migren, 
infertilite, hiperkolesterolomi gibi klinik patolojilerde te-
rapötik etkiye sahip olduğu bilinmektedir (4,5). Literatürde, 
IKT esnasında eritem, pigmentasyon, laserasyon ve senkop 
gibi  komplikasyonlar rapor edilmiştir (6,7). Ancak, jenerali-
ze konvülziyonun bilgimiz dahilinde bulunmaması sebebiyle 
bu vakanın sunulması uygun görülmüştür. 

OLGU SUNUMU
Güreş sporu ile uğraşan 43 yaşındaki erkek hasta, koruyucu 
amaçlı IKT yaptırmak için kliniğimize başvurdu. Yetkili he-
kim tarafından IKT’ye başlandıktan sonra DU14 bölgesine 
(C7-processus spinosus) skarifikasyon yapıldığı esnada has-
ta  konvülziyon geçirmeye başladı.  Konvülziyon, jeneralize 
ve tonik-klonik vasıftaydı. Ayrıca, hastanın  idrar inkontinan-
sı oldu. IKT’ne son verilerek hastaya müdahale edildi. Da-
mar yolu açılarak hastanın vital bulguları kontrol edildi. Mu-
ayenede kan basıncının 120/80mmHg,  nabzın 84 atım/dk, 
ateşin 36,1o ve solunum sayısının dakikada 17 olduğu tespit 
edildi. Yaklaşık bir dakika süren nöbet sürecinde anti-kon-
vülzan ilaç verilmeden konvülziyon sona erdi. Konfüzyon 
ve uyuşukluğun olduğu yaklaşık yarım saat süren postiktal 
bir dönem oldu. Hastanın özgeçmişinde epilepsi, jeneralize 
konvülziyon, kronik hastalık, travma öyküsü bulunmuyordu. 
Ayrıca, hastanın soygeçmişinde de jeneralize konvülziyona 
sebep olabilecek herhangi bir özellik tespit edilemedi. IKT 
öncesi bakılan rutin tetkiklerde hemogram, karaciğer fonk-
siyon testleri, böbrek fonksiyon testleri ve diğer paramet-
reler normaldi. Biyokimya tetkiki bulgularından; tokluk kan 
şekeri: 140 gr/dl, sodyum: 138 mg/dL, kalsiyum: 8.9 mg/
dL şeklindeydi ve akut faz reaktanları negatifti. Postiktal dö-
nem sonlandıktan sonra kontrol hemogram, biyokimya, kan 
gazı alındı ve nöroloji kliniğine konsülte edildi. EEG ve krani-
al tomografi çekildi ancak herhangi bir patoloji saptanmadı. 
Hasta nöroloji kliniği tarafından takibe alındı.

TARTIŞMA
Islak kupa terapisi sonrası akut dönemde eritem, şişlik, ka-
nama, rahatsızlık hissi, hafif baş ağrısı, terleme, sıcak basma 
hissi ve karıncalanma gibi komplikasyonlar gözlemlenebilir.  
Ayrıca literatürde ciltte pigmentasyon, laserasyon ve senkop  
gibi komplikasyonlar da bildirilmiştir (6,7).

Konvülziyon, serebral nöronların ani, anormal ve aşırı de-
şarjına bağlı belirti ve bulguların geçici olarak ortaya çık-
ması durumudur. Genel olarak, inhibitör mekanizmanın 
azalması ve eksitatör mekanizmaların artması ile dengenin 
bozulması sonucunda konvülziyonun ortaya çıktığı düşünül-
mektedir. Konvülziyonda anormal elektriksel deşarjlar her 
iki hemisferden ve aynı taraftaki talamokortikal bağlantılar-
dan kaynaklanır. Konvülziyon; yalnızca bilinç kaybı görülen 
konvülziyon türünden, ritmik sıçrayıcı ekstremite atımları-
nın olduğu bilinç ve postür kaybının eşlik ettiği konvülziyon 
türüne kadar değişkenlik gösterebilir (7). Senkop güç kaybı, 
terleme ve rahatsızlık hissi gibi bulgularla karakterizedir (8). 
Jeneralize konvülziyon ise, senkopla ilişkili ve senkop sırasın-
da olan düzensiz tonik-klonik hareketlerin yer aldığı, idrar 
inkontinansının pek rastlanmadığı ve postiktal dönemin beş 
dakikadan kısa olduğu durumdur (9).

Literatürde, IKT sonrası jeneralize konvülziyon olgusuna 
hiç rastlanmamıştır. Fakat literatürde, diğer geleneksel ve 
tamamlayıcı tıp uygulamalarından olan akupunktur, elekt-
ro-akupunktur ve termal stimülasyon uygulamaları son-
rasında jeneralize konvülziyon bildirilmiştir (9,10). Ayrıca, 
doktorlar ve fizyoterapistler ile yapılan 32.000 konsültas-
yonla ilgili prospektif bir ankette, iğne yerleştirildikten kısa 
bir süre sonra nöbet geçiren bir hasta bildirilmiştir (11). 

Akupunktur uygulaması esnasında baygınlık ve senkop hissi, 
% 0.02 - 7'lik insidans aralığı ile nadir görülen bir komplikas-
yondur (12).  Akupunktur tedavisi sırasında senkop, bir va-
zovagal senkop türüdür. Vazovagal senkopta konvülziyonlar 
oluşabilir. Bununla birlikte yorgunluk, sinirlilik, ağrı ve uyku-
suzluk gibi durumların kalp ve beyin arasındaki sempatik ve 
parasempatik akışın denge durumunu kesintiye uğratabile-
ceği düşünülmektedir (13). 

Literatür incelememizde, IKT sonrası konvülziyon olgusu 
gözlenmemiştir. Bu vaka, tonik-klonik ve ritmik kasılmaları-
nın olması, postiktal dönemin uzun sürmesi ve idrar inkon-
tinansı bulunması sebebiyle jeneralize konvülziyon olarak 
değerlendirildi. IKT öncesinde hastanın biyokimyasal para-
metreleri normaldi, hastanın özgeçmiş ve soygeçmişinde je-
neralize konvülziyon ile uyumlu bulgu yer almıyordu. Ayrıca, 
hasta hikayesinde konvülziyon geçmişi, uykusuzluk, yorgun-
luk ve halsizlik  hissi de yer almıyordu. IKT ve konvülziyon 
arasındaki ilişki bilinmemektedir. Ancak literatürde ilk olan 
bu durumun rapor edilmesi bu olguyu değerli kılmaktadır.

SONUÇ
Konvülziyon, geleneksel ve tamamlayıcı tıp uygulamaların-
da nadir görülen ve hayatı tehdit eden ciddi bir komplikas-
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yondur. IKT öncesinde hasta özgeçmişi sorgulanmalı, jene-
ralize konvülziyona neden olabilecek patolojiler irdelenmeli 
ve IKT sırasında  konvülziyon açısından dikkatli olunmalıdır.

Bilgilendirilmiş onam: Olgu raporu öncesi hastanın yazılı 
onamı alınmıştır
Çıkar çatışması: Yazarlar tarafından çıkar çatışması olmadığı 
bildirilmiştir.
Finansal destek: Yazarlar tarafından finansal destek olma-
dığı bildirilmiştir.
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ÖZ

Renal venöz sistem sınıflandırmasına yönelik çok sayıda çalışma yapılmasına karşın, anormal venöz 
drenaj yolakları ile ilgili literatürde yeterli bilgi mevcut değildir. Biz bu vakada, asemptomatik hematü-
risi olan hastada sağ böbreğe ait anormal venöz drenaj tanımladık. Yapılan ultrasonografi ve bilgisa-
yarlı tomografi incelemelerinde, inferior vena kava drenajının  dışında, sağ böbreğe ait anormal venöz 
yolağın asendan lomber pleksusa drene olduğu saptandı.  Renal ven anomalileri oldukça nadirdir ve 
sıklıkla başka endikasyonlar için yapılan tetkiklerde rastlantısal olarak saptanır. Bu tip anomalilerin 
varlığı, değişik girişimsel işlemlerde göz önünde bulundurulmalıdır. Gözden kaçması durumunda, bu 
tip değişik anomali veya varyasyonlar ciddi komplikasyonlara, hatta ölüme neden olabilir.

Anahtar Kelimeler: Anormal venöz drenaj, hematüri, böbrek

ABSTRACT

Although several studies were performed for the classification of renal venous system, abnormal ve-
nous drainage pathways were so few mentioned in literature. In this case, we identified abnormal 
venous drainage of the right kidney in a patient with asymptomatic hematuria. Herein, we present a 
very rare case of a patient with asymptomatic hematuria who had an abnormal venous drainage of 
right kidney. Performed ultrasonography and computed tomography exams revealed an abnormal ve-
nous pathway outside the renal hilum of right kidney draining to lumbar venous plexus, unlike inferior 
vena cava. Anomalies of renal veins are relatively rare, usually detected during routine examinations 
performed for other indications. Be aware of such anomalies is important in several interventional 
procedures. If it is overlooked, these anomalies or variations may lead to significant complications or 
death. 

Keywords: Abnormal venous drainage, hematuria, kidney

İleri Sağ Renal Ven Hipoplazisine Eşlik Eden Anormal Venöz Drenaj 
Abnormal Venous Drainage of Right Kidney with Severe Hypoplasia of Renal Vein
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INTRODUCTION
Normal venous drainage of each kidney proceeds through a 
single vein that drains into the inferior vena cava (IVC). The 
renal veins are formed near the hilum (1). Modern surgical 
and radiological techniques dictate a reappraisal and defi-
nition of the renal venous anatomy. In this regard, the role 
of the primary tributaries of the renal vein and relationship 
with the branches of the renal artery are important. Various 
authors have attempted to classify the patterns of drainage 
of the renal veins since it is well known that these drainage 
patterns are extremely variable (2).

Anomalies of renal veins are relatively rare, and usually de-
tected during routine examinations performed for other in-
dications. Several renal vein anomalies including circumaor-
tic, retroaortic, and rarely supernumerary renal veins have 
been documented in the literature (3). We aimed to report 
an extremely rare case with an abnormal venous drainage 
of the right kidney originated outside the hilum that was 
not mentioned previously. 

CASE REPORT
A 59-year-old man without any complaint,  has been  fol-
lowed up for hematuria that was incidentally detected at 
the urine test at June 2015.  Although laboratory tests (he-
mogram, biochemistry, and serology) obtained between 

the dates of June 2015 and February 2018 were normal, 
two positive hematuria was present in all urine tests. Renal 
function tests were as follows; BUN (Blood Urea Nitrogen): 
18 mg/dl, creatinine: 0,81 mg/dl and eGFR (glomerular filt-
ration rate): 107 mL/min. Urinary system ultrasonography 
(US) was performed for identifying the etiology of hema-
turia. US showed a cortical elongated anechoic cystic stru-
cture originating from the lateral side of the midportion of 
the right kidney. Related cyst showed continuity in the pa-
rarenal fat space with a long-running tortuose structure. At 
color Doppler US, cystic lesion showed venous flow pattern 
(Figure 1a,b).

There was no detectable color-coding or flow sampling re-
lated to the native right renal vein at the hilum.  US also 
revealed diffuse ectatic anechoic cystic structures filled the 
renal medulla. Left renal vein was normal. For identifying 
the venous system of the right kidney, intravenous contrast 
enhanced computed tomography (CT) examination was 
planned. At CT exam, there was an abnormal venous pat-
hway traversing the renal parenchyma, and draining to the 
ascending lumbar venous plexus after a tortuous course in 
the pararenal fat space. Right renal vein at the hilum was 
seen as a band-like structure with a vague contrast filling. 
(Figure 2a-c,3).

Figure 1. Grey-scale sonography (a) shows tortuous cystic structure (arrow) passing through the renal parenchyma and 
coursing in the pararenal fat space, compatible with a vessel at Doppler US (b). 

Figure 2. Axial contrast-enhanced CT images (a,b) show an abnormal renal vein, originated at the midportion of right 
kidney on the anti-hilar side, coursing in the pararenal fat space, and draining to lumbar venous plexus (arrows). (c). 
Coronal reformatted CT image shows band-like right renal vein (arrow) with a normal vein on the left. 
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Figure 3. 3D CT angiogram shows the abnormal venous drainage of the 

right kidney. 

CT also showed cystic structures with a density of 6 Houns-
field Unit filling the renal medulla without any contrast en-
hancement or filling at venous/excretion phases that can 
be a part of hereditary or nonhereditary renal cystic disea-
ses. Cortical parenchyma of the right kidney was normal at 
gray-scale US and contrast-enhanced CT images, and it may 
exclude any previous renal vein thrombosis. An abnormal 
venous drainage of the right kidney with severe hypoplasia 
of renal vein was diagnosed.
 
DISCUSSION
Congenital venous abnormalities and variations in the ret-
roperitoneal space are relatively infrequent (4). In general, 
patients with renal vein anomalies are asymptomatic, but 
rarely they may present with a blunt pain, intermittent he-
maturia, and/or varicocele. They are usually detected inci-
dentally during a routine work-up. The advent of multi-de-
tector CT increased the detection rate and improved the 
assessment experience of anatomic variations (5). Satyapal 
made a classification of the drainage patterns of the renal 
veins, and defined the intra-renal and collateral venous dra-
inage patterns (6). It was concluded that intra-renal venous 
architecture is nonsegmental and non-lobar. Extensive ve-
nous collaterals centering on the left renal vein exist. These 
collateral pathways are constituted by the renal-lumbar-az-
ygos-vertebral axis. The infrarenal pathway is predominant-
ly via the ascending lumbar veins and vertebral plexuses. 
The suprarenal pathway is via the azygos-vertebral axis. The 
capsular and peri-ureteric venules provide an intra/extra 
renal communication (7). 

Nutcracker syndrome and retroaortic renal vein are well 
known hematuria-associated venous abnormalities. It has 
been postulated that the mechanism that produces hema-
turia is an increase in renal vein pressure, which may cause 
minute rupture of thin-walled veins into the collecting sys-
tem (8). 

Preoperative knowledge of such variants is important in se-
veral angiographic procedures. Awareness of these anoma-
lies is also crucial in retroperitoneal surgeries. If it is overlo-
oked, these variations may lead to significant complications 
or death during abdominopelvic surgeries (9). In our case, 
asymptomatic hematuria was present and patient had no 
history of previous surgery or any trauma. Mechanism of 
hematuria in this case can be explained as similar to Nutc-
racker syndrome or retroaortic vein.

Renal veins develop from postcardinal, subcardinal and 
supracardinal sets of veins by the beginning of the sixth 
week of development and they surround the dorsal aorta 
as a circum-aortic renal venous collar. Normally the dorsal 
portion of the circumaortic collar degenerates leaving the 
ventral portion to persist as the left renal vein. The right re-
nal vein therefore develops from the right subcardinal vein 
and from any of the anastomosis between the right subcar-
dinal and the right posterior cardinal vein (10). In normal 
anatomy, the anterior and posterior divisions of renal veins 
receive blood from the anterior and posterior portions of 
the kidneys, respectively. The two divisions then unite to 
form a single renal vein that drains directly into the IVC at a 
right angle on either side (1). In the present case, right renal 
vein could not be identified with Doppler US, and seen as a 
band-like structure draining to IVC at contrast enhanced CT. 
In literature, most of the cases with venous anomaly were 
about left renal vein and its abnormal drainage patterns to 
the IVC. In our case, severe hypoplasia of right renal vein 
was seen with an abnormal antihilar-sided venous drainage 
into the lumbar venous plexus, unlike previous cases which 
had drainage into  the IVC. 

CONCLUSION
Anomalies of renal veins are relatively rare, usually detec-
ted during routine examinations performed for other indi-
cations. US and contrast-enhanced CT exams prior to any 
interventional procedure performed for retroperitoneal 
area (such as kidney) can be life-saving with raising the di-
agnostic rate of vascular abnormalities. 

Informed Consent: Written informed consent was obtained 
from patient who participated in this study. 
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ÖZ

Soliter fibröz tümörler (SFT) nadir mezenkimal neoplazmdır. En sık torasik kavite ve plevrada görülmektedir. Yak-
laşık %90’ı benigndir. Tanı için ince iğne aspirasyon sitolojisinin artan kullanımı ile sitolojik yaymalarda bu tümör-
lerle daha sık karşılaşmaktayız. Bu yazıda malign SFT olgusunun sayılı vakada tanımlanmış sitolojik bulgularını 
ayırıcı tanısı eşliğinde sunmaktayız. 66 yaşında erkek hasta dispne ve sağ üst kadranda dolgunluk hissi şikayetleri 
ile hastanemize başvurdu. Endoskopik ultrasonografi rehberliğinde 22 gauge iğne kullanılarak karaciğerin alt yü-
zeyinde bulunan heterojen lezyondan ince iğne aspirasyonu biyopsisi yapıldı. Preparatlarda, dar sitoplazmalı iğsi/
oval şekilli hücreler ve az sayıda inflamatuar hücre içeren kollajenize stromal fragmanların belirgin bir paterne 
sahip olmadan gelişigüzel dizildiği görüldü. Doku kesitlerine yapılan immünohistokimyasal çalışmalarda, vimentin 
ve CD34 yaygın pozitif, Bcl-2 soluk pozitif, SMA, desmin, S100, CD117, DOG1ve pansitokeratin negatif sonuç elde 
edildi. Bu bulgularla olguya mezenkimal tümör, SFT ile uyumlu tanısı verildi. Olgumuzda sadece sitolojik bulgular 
değerlendiriliyor olsaydı tanı mezenkimal neoplazi ile sınırlı kalabilirdi. İmmünohistokimyasal boyama tekniğinin 
uygulanabiliyor olması spesifik tanıya gidilmesini sağlamıştır. Literatüde sınırlı sayıda malign SFT olgusu bulun-
ması nedeniyle literatüre katkı sağlanacağı düşünülmektedir.

Anahtar Kelimeler: Soliter fibröz tümör, malign, sitopatoloji.

ABSTRACT

Solitary fibrous tumors (SFTs) are rare mesenchymal neoplasms. SFTs are usually located in the thoracic cavity 
and pleura. Nearly 90% of SFTs are benign. With the increasing use of fine needle aspiration (FNA) cytology in 
diagnosis, we encounter with cytological smears of these tumors more frequently. Herein, we report a rare case 
of malignant SFT with relevant cytological findings and differential diagnosis in the light of literature data. 66-ye-
ar-old male patient was admitted to our center with dyspnea and feeling of abdominal fullness in right upper 
quadrant. We performed FNA biopsy from the heterogeneous lesion located in the liver using of endoscopic ult-
rasonography. Slides showed spindle/oval-shaped cells with a scanty cytoplasm and a patternless arrangement 
in the collagenized stromal fragments. Immunohistochemical studies demonstrated vimentin and CD34 diffuse 
positivity,  pale Bcl-2 staining, SMA, desmin, S100, CD117, DOG1 and pancytokeratin negativity. The patient was 
diagnosed with SFT of mesenchymal origin. If cytological findings were evaluated alone in our case, the diagnosis 
could be limited to mesenchymal neoplasia. The application of the immunohistochemical staining technique led 
to a specific diagnosis. Due to the limited number of data regarding cytological findings of malignant SFTs, our 
case report contributes to the ongoing body of literature.

Keywords: Solitary fibrous tumor, malignant, cytopathology.
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INTRODUCTION
Solitary fibrous tumors (SFTs) are rare mesenchymal neop-
lasms. These tumors were first described in 1931 by Klem-
perer and Rabin as distinct mesothelial tumors arising from 
the pleura (1). Although SFTs are usually located in the 
thoracic cavity and pleura, they have been reported in nu-
merous other extrathoracic sites including orbit, meninges 
or intra-abdominal space, liver, and pancreas (2-5). They 
mostly present as asymptomatic masses and manifest with 
non-specific symptoms such as abdominal fulness, palpab-
le masses, or paraneoplastic syndrome. In addition, SFTs 
are histopathologically diverse with a variable mixture of 
fibroblast-like cells and connective tissue in varying propor-
tions with a patternless pattern (6). Nearly 85 to 90% of SFTs 
are benign and criteria of malignancy are not standardized. 
According to the World Health Organization (WHO) Classi-
fication of Soft Tissue Tumors, malignant SFTs are characte-
rized by hypercellularity, at least focal moderate to marked 
cellular atypia, tumor necrosis, ≥4 mitoses/10 high-power 
fields, and infiltrative margins (2,7). 

 With the increasing use of fine needle aspiration (FNA) cy-
tology in diagnosis, which is a less invasive technique than 
biopsy, we encounter with cytological smears of these tu-
mors more frequently. Herein, we report a rare case of ma-
lignant SFT with relevant cytological findings and differenti-
al diagnosis in the light of literature data.

CASE REPORT
A 66-year-old male patient was admitted to the gastroen-
terology outpatient clinic in our center with dyspnea and 
feeling of abdominal fullness in right upper quadrant. Com-
puted tomography (CT) showed a 25x14x12 cm solid mass 
lesion originating from the right hemithorax into the abdo-
men and displacing the liver, right kidney, and right surre-
nal gland anteriorly with visible cystic and necrotic regions. 
The liver, intra-hepatic biliary tract, pancreas, and para-a-
ortic zone were normal. Thoracic CT revealed a 16x15x14 
cm mass nearly covering the complete right hemothorax, 
displacing the heart and mediastinal structures toward left, 
obliterating the right brachiocephalic vein with narrowing 
of the vena cava superior. The images obtained in 2013 de-
monstrated that these lesions were relatively smaller with a 
significant growing rate over time. The patient had hepatitis 
B surface antigen (HbsAg) positivity (+). 

A written informed consent was obtained from the patient 
and we performed FNA biopsy from the heterogeneous le-
sion located in the inferior surface of the liver (25x20 cm in 
size) using 22-gauge needle under the guidance of endosco-
pic ultrasonography (EUS) (Figure 1a). 

Smears were air dried and fixed in 95% ethanol. The rema-
ining specimens were fixed in tissue solution. Smears were 
stained with the May-Grunwald-Giemsa (MGG) and Papa-
nicolaou (PAP) stain. Liquid-based cytological preparations 
and cell blocks were prepared using the specimens fixed in 
the tissue solution. Cytological smears using the aspiration 
material showed moderate cellularity in a background rich 
in red blood cells. There were a few number of oval nuclei 
which were individually dispersed and devoid of cytoplasms 
with a thin chromatin fibers and indeterminate nucleoli. In 
addition, there were cell groups with spindle/oval-shaped 
cytoplasms with similar nuclear properties. Connective tis-
sue fragments compatible with collagen within the groups 
were evident (Figures 1b,1c,1d ). 

Slides derived from the cell block showed spindle/oval-sha-
ped cells with a scanty cytoplasm and a patternless arran-
gement in the collagenized stromal fragments with a few 
number of inflammatory cells. There were cellular atypia 
and increased cellularity, although no atypical mitosis or 
necrosis was seen (Figure 2a). Immunohistochemical (IHC) 
studies using tissue samples demonstrated vimentin dif-
fuse positivity, CD34 diffuse positivity (Figure 2b), positive 
pale Bcl-2 staining, smooth muscle actin (SMA) negativity, 
desmin negativity, S100 negativity, CD117 negativity, DOG1 

Figure 1. (1a) An EUS image of a heterogeneous lesion (25x20 cm in size) 
located in the inferior surface of liver. Smear slides of a SFT.  (1b) PAP sta-
ining showing cells individually dispersed and devoid of cytoplasms in a 
background rich in red blood cells. Spindle-shaped cells with a patternless 
arrangement in the collagenized stromal fragments. Collagen connective 
tissue fragments in blue color (arrow).  (1c)  individual cells with cytologic 
atypia (arrow) (Papx200). (1d) Cellular smear individual basis and in a clus-
ter. A few number of oval nuclei individually dispersed and devoid of cy-
toplasm with a thin chromatin fibers (arrow)  and indeterminate nucleoli 
containing collagenized areas (stars) and pink in appearance with cluster 
of cells (MGGx200). EUS, endoscopic ultrasonography, SFT, solitary fibrous 
tumor; PAP, Papanicolaou. MGG, May Grunwald Giemsa.
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negativity, factor-8 negativity, pan-cytokeratin negativity, 
and epithelial membrane antigen (EMA) negativity. The Ki-
67 proliferation index was 5%. Histochemical examination 
revealed that the Masson’s trichrome (MT) was staining 
the connective tissue in the collagen. No Congo-red stained 
amyloid was detected in polarized light.

Based on these findings, the patient was diagnosed with a 
SFT of mesenchymal origin. The biopsy from the thoracic 
lesion revealed malignant SFT (Figure 2c,2d).   

 

DISCUSSION
There is a very limited number of data on cytopathological 
findings of malignant solitary fibrous tumor in fine needle 
aspiration (3,4,6-10). In recent years, FNA biopsy has been 
increasingly used in the diagnosis of masses of unknown 
origin. As this technique is associated with less complica-
tions and is easy-to-use with a high diagnostic value, cyto-
logical smears have become a reliable and alternative re-
source in the practice of pathology. For soft tissue masses, 
the FNA biopsy is used for two purposes: primary diagnosis 
in new cases before treatment and evaluation of recurrence 
or metastasis in previously diagnosed patients (7). The FNA 
biopsy allows not only preparing cytological smears, but 
also preparing the cell blocks and IHC, histochemical, and 
molecular testing, thereby, increasing the rate of primary 
diagnosis.

On the other hand, there is a limited number of data re-

garding the cytological findings of SFTs in the literature inc-
luding: The background is rich in red blood cells. In such a 
background, the presence of spindle-shaped cells should be 
alerting for a SFT. The cellularity depends on each patient. 
In benign cases, the cellularity is less. The presence of intra-
cellular collagen is a helpful manifestation for the diagnosis 
of the lesion. Smears usually show a cluster of cells with 
a bland oval/spindle-shape devoid of cytoplasm with bare 
nuclei or scanty cytoplasm. In benign cases, monotonous 
cells are prominent and no nucleoli dominance is expected. 
However, in malignant cases, mild-to-moderate nuclear at-
ypia with nucleoli are seen. In malignant SFTs, smears are 
hypercellular with cohesive and crowded tissue fragments, 
haphazard cell arrangements and many single cells. The 
presence of mitosis and necrosis are very rare even in ma-
lignant cases; however, the presence of mitosis, but not 
necrosis, supports the diagnosis of malignancy. In benign 
cases, necrosis has been reported (6-10).

In our case, focal cytologic atypia was present (Figure 2b). 
In the imaging studies, no necrotic zones detected in a cell 
blocks were seen. The hypercellularity, cohesive and crow-
ded tissue fragments with many single cells and mild nuc-
lear atypia were all suggestive of malignancy in our case. 
In the differential diagnosis of SFT, fibrosarcoma, solitary 
myofibroma, metastatic malignant mesothelioma, neuro-
fibroma and peripheral nerve sheath tumors, synovial 
sarcomas, gastrointestinal stromal tumors, dermatofibro-
sarcoma protuberans, and smooth muscle tumors should 
be considered (4,10). It is very difficult to discriminate SFTs 
from other spindle-shaped neoplasms by cytological exami-
nation alone without IHC and imaging studies, although it is 
far from impossible. The implantation of IHC markers to the 
cell block derived from the FNA biopsy makes the differen-
tial diagnosis easier. 

The most useful markers for SFT are STAT6 and CD34.  STAT 
6 is a highly sensitive immune marker for SFT that shows 
nuclear staining (11). Since it has not been studied in our 
center, it could not be applied to our case. CD34 is a marker 
of hematopoietic stem cells and hematopoietic progenitor 
cells, and is positive in primitive mesenchymal cells, SFTs, 
gastrointestinal stromal tumors, and dermatofibrosarco-
ma protuberans. In addition to CD34 and Bcl-2 positivity, 
CD117 and DOG1 negativity is used in the differential di-
agnosis of gastrointestinal stromal tumors, S100 negativity 
of peripheral nerve sheath tumors, keratin negativity of 
mesothelioma, and SMA and desmin negativity of smoo-
th muscle tumors. On radiological examination, dermato-
fibrosarcoma is located more superficially than SFTs (8,9). 
The main problem lies on the cytological specimens for the 

Figure 2. (2a) Slides derived from cell block showing focal cytologic atypia 
without mitosis or necrosis with a patternless arrangement. Collagenized 
inclusion body shown between the neoplastic cell groups with an amorp-
hous nature in light pink color (H&Ex100). (2b) CD34 showing diffuse, 
strong, positive staining (CD34x100). (2c) Slides derived from intra-tho-
racic lesion showing a tumoral mass. The tumor is cellular with cellular 
atypia and mitosis in collagenized stromal fragments (Hex400). (2d) Ki-67 
staining (Ki67x400).
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differential diagnosis of benign and malignant SFTs (5,7). 
In most cases, malignancy cannot be decided for solitary 
fibrous tumor with fine needle aspiration findings. It will be 
more appropriate to decide on malignancy in biopsy tissue.

CONCLUSION
The diagnosis of SFTs should be based on cytological, IHC, 
and radiological findings. Due to the limited number of data 
regarding cytological findings of malignant SFTs, our case 
report contributes to the ongoing body of literature.
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ÖZ

Osteopoikilozis, kemik şeklinin bozulmaksızın kemik yoğunluğunun artığı, osteokondro-displaziler sı-
nıfında yer alan, benekli kemik hastalığı olarak bilinen, asemptomatik benign karakterli osteosklerotik 
kemik displazisidir. Etiyolojisi ve patogenezi henüz  aydınlatılamamıştır. Radyolojik olarak, tesadüfen 
karşılaşılan ve sıklıkla radyolojik görünümüne aşina olunmaması nedeni ile mastositozis, tuberoskle-
roz, osteoblastik kemik tümörleri ve osteosklerotik kemik lezyonları (osteopetrosis, melorostozis vs.), 
ile karıştırılmaktadır. Bu hastalığın tanınırlık seviyesinin artırılması, gereksiz radyolojik işlemleri ve ope-
rasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

Anahtar Kelimeler: Osteopoikilozis, kemik, gelişimsel kemik hastalıkları, osteoskleroz

ABSTRACT

Osteopoikilosis is an asymptomatic benign characterized osteosclerotic bone dysplasia which is inc-
luded into increased bone density osteochondrodysplasias. Etiology and pathogenesis of osteopoiki-
losis remains obscure. Radiological appearance of nonwell-known and often incidental diagnosis of 
radiographic finding is due to the obvious mastocytosis, tuberosclerosis, confused with osteoblastic 
bone tumors and osteosclerotic bone lesions such as osteopetrosis, melorheostosis etc. Increasing 
the level of recognition of this disease is important for prevention of unnecessary radiological proce-
dures and operations.

Keywords: Osteopoikilosis, bone, developmental bone diseases, osteosclerosis
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GİRİŞ
Osteopoikilozis, osteopatia kondensans disseminata veya 
diğer adı ile benekli kemik hastalığı olarak bilinen, otozomal 
dominat geçiş gösterdiği düşünülen ancak kromozomal tes-
piti yapılamamış, sporadik olarak da görülen, asempto-ma-
tik benign karakterli osteosklerotik kemik displazisidir (1-3). 
Literatürde ilk defa Albers Schönberg, Ledoux-Lebard ve 
ark. tarafından tanımlanmıştır (43). Osteopoikilozis , kemik 
şeklinin bozulmaksızın kemik yoğunluğunun artığı osteo-
kondrodisplaziler sınıfında yer alır (5).

Osteopoikilozisdae genellikle klinik bulgu yoktur. aAncak 
nadir olarak cilt bulguları görülür. Cilt bulguları genellikle 
küçük, beyaz-sarı renkte ve fibrotik olup, kutanöz ve/veya 
subkutanöz yerleşimli nodül şeklinde görülen dermato-
fibrozis lentikularis disseminata ve skleroderma benzeri, 
keloid oluşumuna yatkınlığı olan lezyonlar şeklindedir (5,6). 
Büyük eklemlerde ağrı ve efüzyona yol açabilirken defor-
miteye yol açmaz. Hastalar asemptomatik olduğu için tanı 
genelikle radyolojik olarak tesadüfen konur. Radyolojisinde; 
sınırları belirgin, çok sayıda, homojen dağılım gösteren, kü-
çük boyutlu (3-5 mm), radyodansitesi artmış, uzun tübüler 
kemiklerin epifizleri ve metafizlerinde, çoğunlukla periarti-
küler bölgede nadiren diafizer tutulumun görüldüğü simet-
rik olarak dağılan sklerotik lezyonlar görülür. Litaratürde 
osteopoikilozisin radyolojik bulguları klavikula, kaburgalar, 
omurga ve kafatasında çok daha nadir görüldüğü bildirilmiş-
tir (2-5). Tanı radyolojik olarak konulduğu için direkt grafi-
de, lezyonların ayırıcı tanısında; diğer osteosklerotik kemik 
lezyonları (osteopetrosis, melorostozis vs.), mastositozis, 
tuberoskleroz  ve osteoblastik kemik tümörleri düşünül-
melidir (7). Çekilen tüm vücut kemik sintigrafisinde normal 
kemik metabolizması bulguları görülür ki bu özellik, osteob-
lastik kemik tümörü ve metaztaslardan ayırmada önemlidir.  
Buna ek olarak, başka sebeplerle çekilen magnetik rezonans 
görüntülemede kemik metastazı ile karıştırıldığı da gösteril-
miştir (8).

OLGU SUNUMU
28 yaşındaki erkek olgumuz, kliniğimize sol omuz ağrısı ile 
başvurdu. Alınan anamnezinde, garsonluk yapan hastanın 
yaklaşık iki hafta önce buzda kayma sonrası düşme hikayesi 
olduğu öğrenildi. Buna ek olarak herhangi bir hastalık veya 
ilaç kullanım öyküsü özgeçmişinde ve sistem sorgulamala-
rında herhangi bir özellik yoktu. Yapılan fizik muayenesinde 
sol omzunda akromion üzerinde palpasyonla ağrı, ayrıca, 
abduksiyon,  iç rotasyon veda aktif eklem hareketlerinde  
kısıtlılık vardı. Çekilen omuz grafisinde (Resim 1) simetrik 
yerleşimli, homojen dağılımlı, sklerotik odakların tespit 

edilmesi üzerine diğer eklemlerin de direkt grafileri çekildi 
(Resim 2a ve 2b). 

Resim 1. Direkt grafide sağ humerus başı ve glenoid görünümü

Resim 2b. Direkt yan grafide, bilateral ayak-ayak bileği görünümü

İleri tetkik ve tedavi amacıyla servise yatırılan hastaya tüm 
vücut kemik sintigrafisi çekilerek kemik tutulumu değerlen-
dirildi (Resim 3). Osteopoikilozis tanısı konan hasta, bilgi-
lendirilerek düzenli aralıklarla takip edilmek üzere taburcu 
edildi.
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Resim 2a. Direkt pelvis grafisinde, periartiküler yoğun yerleşimli, 
asimetrik dağılımlı, çok sayıda sklerotik lezyon odakları. 
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TARTIŞMA
Osteopoikilozisin nedeni ve patogenezi henüz aydınlatıla-
mamıştır. Otozomal dominat geçişli olduğu litaratürde yer 
alırken, kromozomal lokalizasyonu belirlenememiştir (1). 
Literatürde de tıpkı bizim vakamızda olduğu gibi sporadik 
olgular bildirilmiştir (9). Hastamızın birinci derece yakınla-
rında yapılan radyolojik incelemelerde benzer kemik lezyon-
larına rastlanmamıştır. Weisz ve ark, lomber stenozun eşlik 
ettiği osteopoikilozis olgusunu bildirilmişken (10), olgumu-
zun yapılan nörolojik muayenesinde lomber stenozun klinik 
bulgularına rastlanmamıştır. Hastamızın yapılan tam kan 
sayımı ve detaylı biyokimyasal parametrelerinde anormal 
bir değere rastlanmamış olup bu durum ile ayırıcı tanıda al-
kalen fosfataz yüksekliği görülen paget hastalığından ayrılır. 
Çekilen direkt grafilerde belirgin tutulum, kemik destrüksi-
yonu, asimetri ve sklerotik lezyonların boyutlarında farklılık 
olmaması ve tüm vücut kemik sintigrafisinde primer odak 
saptanmaması ile de metastatik kemik tümörlerinden ayrıl-
mıştır (11). Literatürde dev hücreli tümör (12), osteosarkom 
(13) ve kondrosarkom (14) ile birlikteliği gösterilen osteopo-
ikilozis vakaları bildirilmiştir. Ancak  bu malign tümörler ile 
ilişkilendirilmesine rağmen birlikteliği konusunda kesin bir 
kanıya varmak doğru olmayacaktır. Hastamızın çekilen tüm 
vücut kemik sintigrafisinde normal kemik metabolizması 
bulguları bulunması da bu durumu destekler niteliktedir. 
Buna ek olarak özellikle çocukluk döneminde tanısı konan 
uzun dönem takibe alınan vakalarda, lezyonların halen de-
vam eden osteogeneze bağlı olarak gelişmekte olduğu veya 
görünür düzeyde olmayabileceği, ayrıca sayı ve büyüklük 
açısından değişim gösterebileceği bildirilmiştir (15). Bu bilgi 
ışığında, tanısı genç erişkinlik döneminde konan hastamız 
uzun dönemli klinik takibe alınmıştır. 

SONUÇ
Acil servis ile Ortopedi ve Travmatoloji Poliklinikleri’nde çe-
kilen direkt grafide tesadüfen karşılaşılan ve benekli kemik 
bulguları görülen olgularda, osteopoikilozis akılda tutulması 
gereken en önemli tanı olmalıdır.
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Resim 3. Tüm vücut kemik sintigrafisinde, eklem çevrelerinde art-
mış yaygın aktivite tutulumu
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(ii) Gereç ve Yöntemler, gözlemsel veya deneysel konuların seçimini açıkça tanımlamalıdır. İstatistikleri de içeren belirlenmiş yöntemlere referanslar 
verilmelidir. Etik ile ilgili hususlar bu bölümde verilmelidir. Randomizasyon ile ilgili detaylar verilmelidir. Randomize çalışmaların sonuçlarını bildi-
ren yazılar, hastaların çalışma boyunca ilerlemelerini gösteren CONSORT akış şemasına göre hazırlanmalıdır (http://www.consort-statement.org/).
İstatistiksel değerlendirme, Gereç ve Yöntemler bölümünde ayrıntılı olarak açıklanmalıdır.

 (iii) Bulgular, özlü bir şekilde verilmeli, şekil ve tabloları içermelidir. Tablo ve şekiller metin içinde tutarlı bir sıraya sahip olmalıdır. Metin içindeki 
veriler, tablolarda veya şekillerde tekrarlanmamalıdır.

Şekiller ve resimler, Tagged Image File Format (.tiff uzantılı) veya Joint Photographic Experts Group Format (.JPEG uzantılı) olarak ayrı dosyalar 
halinde sunulmalıdır. Şekillerin çözünürlüğü en az 600 dpi olmalıdır. Metin, tablolar ve şekiller MS Power Point programında hazırlanarak kayde-
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dilmemelidir. Şekil açıklamaları, metne atıfta bulunmadan anlaşılabilecek kadar bilgi içermelidir. Şekiller daha önce başka bir yerde yayınlanmışsa 
kaynak gösterilmelidir. Şekillerdeki semboller kolaylıkla görünebilmeli ve karakterlerin font büyüklüğü en az 8-10 olmalıdır. Grafiklerdeki apsis ve 
ordinat isimleri, birimleri ile birlikte verilmelidir. Dergi elektronik ortamda yayınlandığından renkli fotoğraflar kabul edilmektedir. Tablolar resim 
formatında değil, ayrı bir MS Word belgesi olarak sunulmalıdır. Tablolar, metindeki sırasına göre Arap rakamları ile numaralandırılmalıdır. Her bir 
tablo, tablo numarasıyla birlikte üstte kısa bir açıklayıcı başlığa sahip olmalıdır. P değeri ve kısaltmalara dair açıklamalar tablonun altında dipnot 
olarak yer almalıdır. 

(iv) Tartışma bölümünde çalışmanın yeni ve önemli yönleri vurgulanmalıdır. Bulgular ve gözlemler diğer ilgili çalışmalarla ilişkilendirilmelidir. 
Tartışmanın kapsamı, metnin diğer bölümleriyle paralel olmalıdır.

(v) Sonuç bölümünde makalenin literatüre katkısına vurgu yapılarak, yazının önemi ortaya konulmalıdır.  

• Açıklama: Yazarlar, eğer varsa bu bölümde çıkar çatışmasına neden olabilecek her türlü maddi destek veya ilişkiyi beyan etmelidir.
• Teşekkür: Varsa katkıda bulunan kişi, kurum ya da kuruluşlar anılır.
• Hasta onamı: Olgu raporlarında yer alan hastaların bizzat kendisi veya hukuki vasisi tarafından bilgilendirilmiş yazılı onamı alınmalıdır; matbu 
bir örneği dergi web sayfasında yer almaktadır.
• Çıkar çatışması: Çıkar çatışmasına neden olabilecek her türlü destek ve ilişki beyan edilmelidir.
Finansal destek, maddi destekte bulunan kişi, kurum ya da kuruluşa dair bilgi verilmelidir.

KAYNAKLARIN YAZIMI
Kaynakların metin içindeki gösteriminde Vancouver stili kullanılmalıdır. Kaynakların numaraları metin içinde kullanım sırasına göre verilerek cümle 
sonunda parantez içinde verilmelidir.
Örnek;
……. gösterilmiştir (1,2,9-11).
Karaçavuş ve arkadaşları (3) ….
Karaçavuş ve ark. (3) …

Dergi isimleri “Index Medicus” a göre kısaltılmalıdır. Index Medicus’ta indekslenmeyen bir dergi kısaltılmadan yazılmalıdır. Kaynakça listesiyle me-
tin içerisindeki sıralama arasında uyumsuzluk bulunmamalıdır. Kaynakların doğruluğundan yazar(lar) sorumludur. Makalede bulunan yazar sayısı 
6 veya daha az ise tüm yazarlar belirtilmeli, 7 veya daha fazla ise ilk 6 isim yazılıp sonuna “et al” (Türkçe makaleler için “ve ark.”) eklenmelidir.

Kaynak bir dergi ise;
Yazar ya da yazarların soyadları ve isimlerinin başharfleri. Makale ismi. Dergi ismi. Yıl;Cilt(Sayı): İlk ve son sayfa numarası.
Örnek: Bol O, Altuntaş M, Kaynak MF, Koyuncu S, Biçer M, Öner G, Öner U, Doğan Ö, Eryurt SÇ. Uzun Süreli Tatillerin Acil Servis İşleyişine Etkisi. 
Journal of Anatolian Medical Research. 2019;4(1):13-22.
İsteğe bağlı: Eğer bir derginin bir cilt boyunca sayfa numaraları süreklilik taşıyorsa (birçok tıp dergisinin yaptığı gibi), sayı numarasını atlayın.
Örnek: Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation in HIV-infected patients. N Engl J Med. 2002;347:284-7.

Kaynak bir dergi eki ise;
Yazar veya yazarların soyadları ve isimlerinin başharfleri. Makalenin başlığı. Derginin ismi. Yıl;Cilt(Suppl. Ek sayısı):İlk sayfa numarası-Son sayfa 
numarası.
Örnek: Shen HM, Zhang QF. Risk assessment of nickel carcinogenicity and occupational lung cancer. Environ Health Perspect 1994;(102 Suppl 
1):275-82.
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Kaynak bir kitap ise;
(i) Kişisel yazarlar;
Yazar ya da yazarların soyadları ve isimlerinin baş harfleri. Kitap ismi. Kaçıncı baskı olduğu. Şehir: Yayınevi; Yıl.
Örnek: Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby; 2002.
(ii) Yazar ve editörün aynı olduğu kitaplar için;
Örnek: Dionne RA, Phero JC, Becker DE, editors. Management of pain and anxiety in the dental office. Philadelphia: WB Saunders; 2002.
(iii)Yazar (lar) ve editör (ler)in ayrı olduğu kitaplar için;
Örnek: Breedlove GK, Schorfheide AM. Adolescent pregnancy. 2nd ed. Wieczorek RR, editor. White Plains (NY): March of Dimes Education Services; 
2001.
(iv) Kitabın bir bölümü için;
Örnek: Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In: Vogelstein B, Kinzler KW, editors. The genetic basis 
of human cancer. New York: McGraw-Hill; 2002. p. 93-113.
Not: Türkçe kaynaklarda “p” için “s” ve “editor(s)” “editör(ler)” ifadesi kullanılmalıdır. “In” ifadesi İngilizce kitaplar için geçerlidir, Türkçe kaynak-
larda “…… (kitabın adı)” içinde şeklinde yazılmalıdır.
(v) Yazarların organizasyon olduğu kitaplar için;
Örnek: American Occupational Therapy Association, Ad Hoc Committee on Occupational Therapy Manpower. Occupational therapy manpower: a plan 
for progress. Rockville (MD): The Association; 1985 Apr. 84 p.
Not: Türkçe kaynaklarda “ed” ve “p” sırasıyla “baskı” ve “s” olarak ifade edilmelidir.

Kaynak bir ansiklopedi veya sözlük ise;
Ansiklopedi veya sözlük ismi. Kaçıncı baskı olduğu. Şehir: Basımevi; Yıl. Bölüm; Sayfa numaraları.
Örnek: Dorland’s illustrated medical dictionary. 29th ed. Philadelphia: W.B. Saunders; 2000. Filamin; p. 675.
Not: Türkçe kaynaklarda “ed” ve “p” sırasıyla “baskı” ve “s” olarak ifade edilmelidir.

Kaynak bir Tez ise;
Yazarın soyadı ve isminin başharfi. Tez ismi [tez]. Şehir: Üniversite veya Kurum ismi; Yıl.
Örnek: Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a telephone survey of Hispanic Americans [dissertation]. Mount Pleasant (MI): Central Michigan 
University; 2002.
Not: Türkçe kaynaklarda “dissertation” ifadesi için tez kullanılmalıdır.

Kaynak Konferans/Kongre/Sempozyum Bildirisi ise;
Yazar veya yazarların soyadları ve isimlerinin başharfleri. Bildiri ismi. Editör veya editörlerin soyadları ve isimlerinin başharfleri (ed veya eds). 
Konferans/Kongre/ Sempozyum ismi; Yıl; Şehir. Yayın yeri: Yayınevi; Yıl. Sayfa numaraları.

Bir kitapta yayınlanmış Konferans/Kongre/Sempozyum Bildirisi için;
Örnek: Christensen S, Oppacher F. An analysis of Koza’s computational effort statistic for genetic programming. In: Foster JA, Lutton E, Miller J, Ryan 
C, Tettamanzi AG, editors. Genetic programming. EuroGP 2002: Proceedings of the 5th European Conference on Genetic Programming; 2002 Apr 
3-5; Kinsdale, Ireland. Berlin: Springer; 2002. p. 182-91.
Not: Türkçe kaynaklarda “p” için “s” ve “editor(s)”için “editör(ler)” olarak kullanılmalıdır.

Bir kitapta yayınlanmamış Konferans/Kongre/Sempozyum Bildirisi için;
Örnek: Harnden P, Joffe JK, Jones WG. Germ cell tumours V. Proceedings of the 5th Germ Cell Tumour Conference; 2001 Sep 13-15; Leeds, UK.
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Kaynak bir Web Sitesi ise;
Yazarın soyadı ve isminin başharfi (varsa). Web sitesinin ismi [Internet]. Basım yeri: Yayınevi; İlk Yayın Tarihi [Son güncelleme tarihi: ; Erişim 
tarihi:]. Erişim adresi: URL.
Örnek:
Cancer-Pain.org [Internet]. New York: Association of Cancer Online Resources, Inc.; c2000-01 [Updated: 2002 May 16; Cited: 2002 Jul 9]. Avai-
lable from: http://www.cancer-pain.org/.

Diğer kaynak türleri için;
https://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html adresine bakılması gerekmektedir.

Etik Hususlar: 
Journal of Anatolian Medical Research (JAMER), çalışmaların yayın sürecinde, yazarların, okuyucuların, araştırmacıların, hakemlerin ve editörlerin 
Araştırma ve Yayın Etik kuralları ile ilgili esaslara uymasını bekler. Söz konusu çalışmalarda ve bilimsel yazılarda, ICMJE (International Committee 
of Medical Journal Editors) tavsiyeleri ile Committee on Publication Ethics (COPE) tarafından yayınlanan açık erişim rehberlerine göre aşağıda 
paylaşılan standart, genel ve özel etik kurallara ve sorumluluklara dikkat edilmesi gerekmektedir. Çalışma boyunca Helsinki Deklarasyonu’nun 
hükümlerine bağlı kalındığı vurgulanmalıdır. Makalenin etik kurul raporu gerekli görülmesi durumunda yazardan istenebilir. 
Yapılan araştırmalar için ve etik kurul kararı gerektiren klinik ve deneysel insan ve hayvanlar üzerindeki çalışmalar için ayrı ayrı etik kurul onayı 
alınmış olmalı, bu onay makalede belirtilmeli ve belgelendirilmelidir.
Etik kurul izni gerektiren çalışmalarda, izinle ilgili bilgiler (kurul adı, tarih ve sayı no) Gereç ve Yöntemler bölümünde ve ayrıca makale ilk/son 
sayfasında yer verilmelidir. Olgu sunumlarında, bilgilendirilmiş gönüllü olur/onam formunun imzalatıldığına dair bilgiye makalede yer verilmesi 
gereklidir.
Kullanılan fikir ve sanat eserleri için telif hakları düzenlemelerine riayet edilmesi gerekmektedir.

Etik kurallar ile ilgili dikkat edilmesi gereken hususlar:
I. Bilimsel araştırma ve yayın etiğine aykırı genel eylemler
a) İntihal: Başkalarının fikirlerini, metotlarını, verilerini, uygulamalarını, yazılarını, şekillerini veya eserlerini, bilimsel etik kurallarına uygun biçim-
de atıf yapmadan kısmen veya tamamen kendi eseriymiş gibi sunmak,
b) Sahtecilik: Araştırmaya dayanmayan veriler üretmek, sunulan veya yayınlanan eseri gerçek olmayan verilere dayandırarak düzenlemek veya 
değiştirmek, bunları rapor etmek veya yayımlamak, yapılmamış bir araştırmayı yapılmış gibi göstermek,
c) Çarpıtma: Araştırma kayıtları ve elde edilen verileri tahrif etmek, araştırmada kullanılmayan yöntem, cihaz ve materyalleri kullanılmış gibi gös-
termek, araştırma hipotezine uygun olmayan verileri değerlendirmeye almamak, ilgili teori veya varsayımlara uydurmak için veriler veya sonuçlarla 
oynamak, destek alınan kişi ve kuruluşların çıkarları doğrultusunda araştırma sonuçlarını tahrif etmek veya şekillendirmek,
ç) Mükerrer yayım: Bir araştırmanın aynı sonuçlarını içeren birden fazla eseri doçentlik sınavı değerlendirmelerinde ve akademik terfilerde ayrı 
eserler olarak sunmak,
d) Dilimleme: Bir araştırmanın sonuçlarını araştırmanın bütünlüğünü bozacak şekilde, uygun olmayan biçimde parçalara ayırarak ve birbirine atıf 
yapmadan çok sayıda yayın yaparak belirli sınav değerlendirmelerinde ve akademik teşvik ve terfilerde ayrı eserler olarak sunmak,
e) Haksız yazarlık: Aktif katkısı olmayan kişileri makale yazarlarına eklemek, aktif katkısı olan kişileri yazarlar arasına dâhil etmemek, yazar 
sıralamasını gerekçesiz ve uygun olmayan bir biçimde değiştirmek, aktif katkısı olanların isimlerini yayım sırasında veya sonraki baskılarda eserden 
çıkarmak, aktif katkısı olmadığı halde nüfuzunu kullanarak ismini yazarlar arasına dâhil ettirmek,
f) Diğer etik ihlali türleri: Destek alınarak yürütülen araştırmaların yayınlarında destek veren kişi, kurum veya kuruluşlar ile onların araştırmadaki 
katkılarını açık bir biçimde belirtmemek, insan ve hayvanlar üzerinde yapılan araştırmalarda etik kurallara uymamak, yayınlarında hasta haklarına 
saygı göstermemek, hakem olarak incelemek üzere görevlendirildiği bir eserde yer alan bilgileri yayınlanmadan önce başkalarıyla paylaşmak, 
bilimsel araştırma için sağlanan veya ayrılan kaynakları, mekânları, imkânları ve cihazları amaç dışı kullanmak, tamamen dayanaksız, yersiz ve 
kasıtlı etik ihlali suçlamasında bulunmak (YÖK Bilimsel Araştırma ve Yayın Etiği Yönergesi, Madde 8)
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II. Paydaşların Sorumlulukları
1. Yazarların Sorumlulukları
· Makaledeki tüm verilerin gerçek ve özgün olduğu beyan edilmelidir.
· Ön değerlendirme veya hakem değerlendirme sonucunda gösterilen intihal durumunu, hataları, şupheli durumları ve önerilen düzeltmeleri yapıl-
ması zorunludur. Yapılmayacak ise, tutarlı bir şekilde gerekçesi bildirilmelidir.
· Makale veya araştırmanın “Kaynakça”sı eksiksiz ve dergimizin yazım kurallarına uygun olarak hazırlanmalıdır.
· İntihal ve sahte verilerden uzak durulmalıdır.
· Araştırmanın birden fazla dergide yayımlanmasına imkan verilmemelidir.
2. Hakemlerin Sorumlulukları
Dergimiz idaresi, hakemlik sürecinin etik yayıncılık kuralları çerçevesinde başarılı bir şekilde yürütülmesini ve iyileştirilmesini taahhüt eder. Araş-
tırmaların paydaşları ve okuyucularının, JAMER’de yayımlanan incelemelerde gördükleri intihal, mükerrer yayın, yanlışlık, şüpheli içerik veya 
durumları kayseriseah.dergi@saglik.gov.tr email adresine bildirmeleri memnuniyetle karşılanır. Konu hakkında elde edilen veri sonuçları ilgili 
taraflara bildirir ve takibini yapar. Hakemlerin aşağıdaki esaslara uymasını temel alır.
· Değerlendirmeler tarafsızca yapılmalıdır.
· Hakemler ile değerlendirme konusu makalenin paydaşları arasında çıkar çatışması olmamalıdır.
· Makale ile ilgili diğer makale, eser, kaynak, atıf, kural ve benzeri eksiklerin tamamlanmasını işaret edilmelidir.
· Çift taraflı kör hakemlik sistemine binaen değerlendirmesi yapılmış makaleler veya hakemleri açıklanmamalıdır. 
3. Editörlerin Sorumlulukları
· Editörler, makaleleri kabul etmek ya da reddetmek sorumluluk ve yetkisine sahiptir. Bu sorumluluk ve yetkisini yerinde ve zamanında kullanmak 
zorundadır.
· Editörler, kabul ya da reddettiği makalelerle ilgili çıkar çatışması içerisinde olmamalıdır. 
· Editörler, özgün ve alanına katkı sağlayacak makaleleri kabul etmelidir.
· Editörler, dergi politikası, yayım kuralları ve seviyesine uymayan eksik ve hatalı araştırmaları hiçbir etki altında kalmadan reddetmelidir. 
· Editörler, yanlış, eksik ve problemli makalelerin hakem raporu öncesi veya sonrasında geri çekilmesine ya da düzeltildikten sonra yayımlanmasına 
imkân vermelidir. 
· Editörler, en az iki hakem tarafından değerlendirilen makalelerin çift taraflı kör hakemlik sistemine göre değerlendirilmesini sağlar vehakemleri 
gizli tutar.
Editörler, “Turnitin” intihal programı aracılığıyla makalelerin intihal durumu ve yayımlanmamış özgün araştırmalar olup olmadığını sağlar.
4. İntihal Politikası
Dergimize gelen her çalışma, Turnitin intihal programında taranmaktadır. Editörlerin, hakemlerin ve yazarların, uluslararası yayın etik kurallarına 
uyması ve makalelerin yazım kurallarına uyumlu olması zorunluluğu vardır.

Deneysel Araştırmalar Etik Kuralları
Deneysel Araştırmalarda; Destek alınarak yürütülen araştırmaların yayınlarında destek veren kişi, kurum veya kuruluşlar ile onların araştırmadaki 
katkılarını açık bir biçimde belirtmek, insan ve hayvanlar üzerinde yapılan araştırmalarda etik kurallara uymak, yayınlarında hasta haklarına saygı 
göstermek Deneysel Araştırma Etik Kuralları bağlamında zorunludur. Deneysel araştırma kapsamında deneylerde ekolojik dengeye ve hayvan 
sağlığına zarar vermeme dergimizin temel ilkesidir. Bu kapsamda yapılacak çalışmalar için gerekli etik izinler ilgili resmi kuruluşlardan alınarak 
makalenin dergimize gönderilmesi sürecinde ilgili dosyaya eklenmelidir. Bu konuda bütün sorumluluk yazardadır.

Yazarlığın Kabulü ve Telif Hakkı Sözleşmesinin Devri: Yazının gönderimi sırasında, yazarların “Yazarlığın Kabulü ve Telif Hakkı Sözleşmesinin 
Devri” formunu doldurup göndermeleri ve yayında adı olan tüm yazarların bilimsel katkı ve sorumlulukları ile herhangi bir çıkar çatışması sorunu 
olup olmadığını açıkça belirtmeleri gerekir.

Makalenin Değerlendirilmesi: Makaleler yalnızca bu dergide ve yalnızca elektronik ortamda yayımlanmak üzere, başka bir yerde yayımlanma-
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dıklarını (kısmen veya tamamen, başka bir deyişle veya aynı kelimelerle) ve aynı zamanda başka bir yayıncı tarafından eşzamanlı olarak incelen-
memeleri gerektiğini kabul ederek alınır ve dergi tarafından reddedilmedikçe başka bir dergiye gönderilmemelidir.

Hakem İncelemesi: Hakemler, değerlendirme, düzenleme ve revizyon işlemlerini tamamen internet üzerinden takip edeceklerdir. Hakemler özel 
kullanıcı adı ve şifresi ile aşağıdakilerin URL adresini kullanır:
kayserieah.dergipark.gov.tr/jamer

Yayımlanan bir makale, derginin sorumluluğundadır. Düzenleme, revizyon, kabul ve reddetmeyle ilgili süreçler tamamen internet üzerinden edi-
tör(ler), ve/veya hakemler tarafından kayserieah.dergipark.gov.tr/jamer sitesi aracılığı ile gerçekleştirilecektir. Düzeltmeler ve dizgi sonrasında tüm 
yeniden okumalar yazar tarafından internet üzerinden yapılmalı ve belirlenen süre içinde editöre geri gönderilmelidir.

Online makale gönderimi için;
Lütfen kayserieah.dergipark.gov.tr/jamer adresini kullanınız. Herhangi bir sorunla karşılaştığınızda kayseriseah.dergi@saglik.gov.tr ile irtibata 
geçmekten çekinmeyiniz.
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INSTRUCTIONS TO AUTHORS

Journal of Anatolian Medical Research (JAMER) is a free access, fully electronic, timely and scientific journal of Kayseri City Education and Research 
Hospital that published three times a year, in Turkish or English. Its purpose is to publish original, peer-reviewed, up-to-date basic research and 
clinical reports on all fields of medicine and related health sciences. It gives high priority to articles describing effectiveness of therapeutic interventi-
ons and the evaluation of new techniques and methods. JAMER publishes: Original Articles; Case Reports, Commentaries; Review Articles; Editorials; 
Letters to the Editor and Correspondence.

• Research Articles
Present new and important basic and clinical information, extend existing studies, or provide a new approach to a traditional subject. Consists of 
Title, Authors, their addresses, Abstract, Key Words, Introduction, Material and Methods, , Ethical Considerations, Results, Discussion, Acknowled-
gements, Conflict of Interest, References, Figure Legends, Figures (up to 5), and Tables (up to 5). For research articles, main text should not exceed 
5.000 words and number of references should not exceed 40.

• Case Reports
Provide case studies of interest, new ideas, and techniques. A case presentation consists of Title, Authors, their addresses, Abstract, Key Words, 
Introduction, Patients and Methods, Results, Discussion, Conclusion, Ethical Considerations, Acknowledgements, Conflict of Interest, References, 
Figure Legends, Figures, and Tables. For case reports, main text should not exceed 1.500 words (3 figure and/or 3 table) and number of references 
should not exceed 20.

• Review Articles
The Editorial Board invites an author who has previous published papers on a specific area to write a review article. A reviewarticle consists of Title, 
Authors, their addresses, Abstract, Key Words, Introduction, Main Sections under headings written in bold and sentence case, Subsections (if any) 
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