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bekliyor, hepinizi sevgi ve saygıyla selamlıyorum.

İYİ OKUMALAR

Prof.Dr. Zeynep Karakaş

Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi Editörü



İÇİNDEKİLER / CONTENTS
ARAŞTIRMA MAKALESİ / RESEARCH ARTICLE

Kronik Miyeloid Lösemili Hastalarda Sitogenetik Analiz ve RT-PCR Tekniği 
ile Philadelphia Kromozomu ve BCR-ABL Füzyon Geninin Saptanması .................. 1
Detection of Philadelphia Chromosome and BCR-ABL Fusion Gene in 
Patients with Chronic Myeloid Leukemia by Cytogenetic Analysis and RT-PCR 
Technique
Nuray Altıntaş, Mustafa Aşçı, Özge Sarıca Yılmaz, Mine Miskioğlu, Sefa Kızıldağ

Hekim Kıyafetlerine İlişkin Hasta Tercihleri Eğilimi .................................................... 7
Patient Preferences Tendency Regarding Physician Uniforms
Eda Yılmaz Alarçin, Ahmet Bilge Sözen, Nilgün Bozbuğa, Halim İşsever

The Professional Behavior of Nurses: A Sample from Turkey ................................. 21
Hemşirelerin Profesyonel Davranışları: Türkiye’den Bir Örnek
Sümeyye Arslan, Nazan Koştu

Sağlık Teknikeri Adaylarının Hijyen ve Temizlik Alışkanlıklarının 
Değerlendirilmesi ............................................................................................................... 31
Evaluation of Hygiene and Cleaning Habits of Health Technician Candidates
Rukiye Aslan

DERLEME / REVIEW

A Review On Current Perspective Of Gastroretentive Drug Delivery Systems 
Prioritising Floating Dosage Forms ................................................................................43
Güncel Bakış Açısı ile Yüzen Dozaj Formlarına Öncelik Vererek Gastroretentif 
İlaç Salım Sistemlerinin Derlemesi
Nur Sena Başarır, Burcu Mesut, Yıldız Özsoy

Mitokondriyal DNA, Anaerkil Kalıtım ve İnsan ............................................................65
Mitochondrial DNA, Maternal Inheritance and Human
Can Veysel Şoroğlu, Ezgi Gizem Berkay, Burçak Vural

Çocuklarda Miyelodisplastik Sendrom .......................................................................... 75
Myelodysplastic Syndrome in Children
Gül Nihal Özdemir

OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Intracardiac Thrombus Associated with All-Trans-Retinoic Acid Treatment
in a Child with Acute Promyelocytic Leukemia ........................................................... 81
Akut Promyelositik Lösemili Çocuk Hastada All-Trans-Retinoik Asit 
Tedavisiyle İlişkili İntrakardiyak Tromboz
Aylin Canbolat Ayhan, Ahmet Baysal, Öykü Tosun





Altıntaş N, Aşçı M, Yılmaz ÖS, Miskioğlu M, Kızıldağ S

Kronik Miyeloid Lösemili Hastalarda Sitogenetik Analiz ve RT-PCR Tekniği ile 
Philadelphia Kromozomu ve BCR-ABL Füzyon Geninin Saptanması 

Detection of Philadelphia Chromosome and BCR-ABL Fusion Gene in Patients with 
Chronic Myeloid Leukemia by Cytogenetic Analysis and RT-PCR Technique

Nuray Altıntaş1 , Mustafa Aşçı2 , Özge Sarıca Yılmaz3 , Mine Miskioğlu4 , Sefa Kızıldağ5 

ÖZET
Amaç: Çalışmamızda 25 KML (Kronik Miyeloid Lösemi) hastasında Sitogenetik Analiz ve 
RT-PCR (Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction) Tekniği ile Ph (Philadelphia) 
kromozomu ve BCR-ABL füzyon geninin saptanması amaçlanmıştır.
Gereç ve Yöntemler: Çalışmamıza dahil edilen hastalardan kemik iliği veya kan örnekleri 
alındı. RNA izolasyon kiti kullanılarak periferik kan, kemik iliği ve hücre hattından total RNA 
izolasyonu yapıldı. RNA saflığı spektrofotometre ile ölçülerek, çalışma için uygun saflıkta RNA’ 
lar seçildi. Random hekzamer primerleri ve reverse transkriptaz enzimi kullanılarak mRNA’ dan 
cDNA sentezi gerçekleştirildi. Hedef DNA oligonukleotid primerler kullanılarak iki basamaklı 
Nested PCR yöntemi ile çoğaltıldı. K562 hücre hattı pozitif kontrol olarak, distile su negatif 
kontrol olarak kullanıldı. PCR ürünleri ethidium bromide ile boyanmış agaroz jelde yürütülerek, 
jel görüntüleme sisteminde görüntülendi. Sitogenetik analiz için kemik iliği materyalinden 
24 saatlik hücre kültürü yapıldı. Preparatlara G-Bantlama yapılarak mikroskobik incelemeleri 
gerçekleştirildi.
Bulgular: Çalışmamıza 10 kadın, 15 erkek hasta dahil edildi. Hasta grubunun yaş ortalaması 
53,24 olarak hesaplandı. PCR sonuçlarına göre; M-BCR/ABL 5 hastada negatif, 20 hastada 
pozitifti. Sitogenetik analizde her hasta preparatında 20 metafaz alanı incelendi. 5 hastada üreme 
gerçekleşmedi. 5 hastada 46,XY karyotip, 1 hastada 46,XX karyotip, 9 hastada 46,XY t (9;22) 
(q34, q11) karyotip, 5 hastada 46,XX (9;22) (q34;q11) karyotipi saptandı. Sitogenetik analizde 
üreme olmayan ve Ph kromozomu negatif olan hastalar moleküler analiz ile incelendi. 6 hastada 
M-BCR/ABL pozitif tespit edildi. Sonuçlarımıza göre M-BCR/ABL oranı 20/25 (% 80), Ph 
kromozom pozitifliği oranı % 80 olarak bulundu.
Sonuç: KML hastalığında teşhis ve tedavide yanıtın izlenmesinde sitogenetik analiz ile daha hızlı 
ve daha duyarlı RT-PCR tekniği birlikte uygulanarak sonuçlar irdelenmiştir.
Anahtar Kelimeler: BCR-ABL geni, RT-PCR, KML, Ph kromozomu

ABSTRACT
Objective: Objective: In our study, we aimed to detect Ph (Philadelphia) chromosome and BCR-
ABL fusion gene in 25 patients with  CML (Chronic Myeloid Leukemia) by Cytogenetic Analysis 
and RT-PCR (Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction).
Materials and Methods: Bone marrow or blood samples were obtained from the patients 
included in our study. Total RNA was isolated from peripheral blood, bone marrow and cell 
lines using an RNA isolation kit. RNA purity was measured by spectrophotometer and RNAs 
of appropriate purity were selected for the study. cDNA synthesis was performed from mRNA 
using random hexamer primers and reverse transcriptase enzyme. Target DNA was amplified by 
the two-step Nested PCR method using oligonucleotide primers. The K562 cell line was used as 
a positive control and distilled water was used as a negative control. PCR products were run on 
agarose gel stained with ethidium bromide and displayed on the gel imaging system. Cell culture 
was made from bone marrow material over 24 hours for cytogenetic analysis. Microscopic 
examinations were performed by applying G-banding s to the preparations.
Results: Ten female and 15 male patients were included in our study. The average age of the 
patient group was calculated as 53,24. According to the PCR results; M-BCR/ABL was negative in 
5 patients and positive in 20 patients. In cytogenetic analysis, 20 metaphase areas were examined 
in each patient preparation. No growth occurred in 5 patients. 46,XY karyotype in 5 patients, 
46,XX karyotype in one patient, 46,XY t (9; 22) (q34, q11) karyotype in 9 patients, and 46.XX 
(9; 22) (q34; q11) karyotype in 5 patients was found. The patients with no reproduction in 
cytogenetic analysis and negative for the Ph chromosome were examined by molecular analysis. 
M-BCR / ABL was positive in 6 patients. According to our results, it was found the M-BCR / ABL 
ratio was 20/25 (80%), and the Ph chromosome positivity rate was 80%.
Conclusion: In CML disease, for monitoring diagnosis and treatment response, cytogenetic 
analysis and the  faster and more sensitive RT-PCR technique were applied  together and the 
results were examined.
Keywords: Physician, BCR-ABL gene, RT-PCR, CML, Ph chromosome
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KML’ de Ph kromozomu ve BCR-ABL geninin saptanması

2 Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi, Haziran 2021;  Cilt 4, Sayı 2

GİRİŞ
Kronik Miyeloid Lösemi (KML), t (9; 22) (q34; 

q11) karşılıklı kromozomal translokasyon Ph (Phi-
ladelphia) kromozomu ile karakterize bir pluripotent 
hemopoietik kök hücre hastalığıdır. Translokasyon, 
kromozom 9’un uzun kolunda bulunan ABL geninin, 
kromozom 22’ nin uzun kolunda bulunan BCR geni 
ile füzyonuyla sonuçlanır. BCR/ABL füzyon geni, 
önemli bir rol oynayan yüksek tirozin kinaz aktivi-
tesine sahip kimerik bir proteini kodlar. KML,  löse-
mi tanısında ve terapötik etkinin değerlendirilme-
sinde t (9; 22) (q34; q11) translokasyonu ve BCR/
ABL füzyon geninin saptanması önemli rol oynar . 
KML’ de, tüm Ph1 pozitif hastaların yüzde 90’ nında 
translokasyon [t (9; 22) (q34; q11)] olarak gözlenir. 
Ph kromozomu ayrıca Akut Lenfoblastik Lösemi 
(ALL) hastalarının önemli bir bölümünde ve az sa-
yıda Akut Miyeloid Lösemi (AML) vakasında da 
bulunur. (1-4).Lösemi hücrelerinde Ph, yalnızca fiz-
yolojik sinyal yollarını bozmakla kalmaz, aynı za-
manda genomik stabiliteyi de bozar. Bu anormal 
füzyon geni, kalıcı olarak artmış tirozin kinaz akti-
vitesi ile kırılma noktası küme bölgesi BCR-ABL1 
(proto-onkogen tirozin-protein kinaz) onkogenik 
proteinini kodlar. Kinaz aktivitesi, proliferasyonu 
sürdürmek, farklılaşmayı inhibe etmek ve hücre ölü-
müne direnç kazandırmaktan sorumludur. KML’ nin 
kronik fazdan hızlandırılmış faza ve ardından patla-
ma fazına ilerlemesi sırasında, farklı BCR-ABL1 
transkriptlerinin ekspresyon modelleri değişmektedir. 
Her BCR/ABL1 transkripti, hem terapiye yanıtı hem 
de klinik sonucu öngören farklı bir lösemi fenotipin-
de de mevcuttur. KML’ nin yanı sıra Ph, ALM, AML 
ve karışık fenotip akut lösemi de bulunur (5-8).

Tez projesi çalışması için, Sitogenetik Analiz ile 
Ph (Philadelphia) kromozomu ve RT-PCR (Reverse 
Transcriptase Polymerase Chain Reaction) Tekniği 
ile ve BCR-ABL füzyon geninin saptanması amaç-
lanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Manisa Celal Bayar Üniversitesi Tıp Fakültesi He-

matoloji Kliniği’ nde tanısı konulan, farklı safhalarda 
bulunan 25 KML hasta bireyin (10 kadın ve 15 erkek 

hasta birey) periferik kan ve Kemik İliği (Kİ) örnek-
leri çalışılarak, ISCN (Uluslararası İnsan Sitogenetik 
İsimlendirme Sistemi)’ ne göre kromozomal incele-
meleri yapılmıştır. Bu çalışma için etik komite onayı 
Manisa Celal Bayar Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik 
Kurulu’ndan alınmıştır. Katılımcılardan bilgilendi-
rilmiş onamları alınmıştır. 

Sitogenetik Çalışma
Sitogenetik analiz , kemik iliği materyalinden 24 

saatlik hücre kültürü yapılarak  standart prosedürle-
re göre gerçekleştirilmiştir. Metafaz kromozomları 
elde edilerek, GTG bantlama tekniği ile bantlanarak, 
20 metafaz alanı analiz edilmiştir. 

Moleküler Çalışma
RNA izolasyonu için kan ve kemik iliği örnekleri 

K3EDTA içeren  tüpe (Isolab, Eschau Germany) alın-
dıktan  hemen sonra RNA izolasyon işlemine baş-
lanmıştır. RNA izolasyonu için Nucleospin RNA II 
Total RNA izolasyon kiti (Macharey Nagel, Dueren, 
Germany) kullanılmıştır. Elde edilen RNA’ ların ab-
sorbans ölçümleri spektrofotometre ile yapılarak 
konsantrasyonları hesaplanmıştır. Ekspresyon çalış-
malarında 2-5 µg standart RNA, cDNA’ ya çevrilmek-
tedir. Buna uygun olarak 3 µg RNA, cDNA’ ya çev-
rilmiştir. RT-PCR (Reverse Transcriptase 
Polymerase Chain Reaction)  işleminde, RNA’ nın 
cDNA’ ya dönüştürülmesi için RevertAid TM First 
strand cDNA Synthesis Kit (Thermo Scientific, Mas-
sachusetts, USA) kullanılmıştır. Sentezlenen cDNA’ 
lar, BCR/ABL geninin amplifikasyonuna dayanan 
Nested PCR yöntemi ile çoğaltılmıştır. Amplifikas-
yonlarda, reaksiyon final miktarı 25 µl olacak şekilde, 
15 µl distile su (Applichem, Darmstadt, Germany), 
2,5 ul 10 X buffer (1X), 2,5 µl MgCl2 (2,5 mM), 0,5 µl 
dNTP mix (0,2 mM her dNTP’ den) , 0,5 µl Taq DNA 
polimeraz (Thermo Scientific, Massachusetts, USA), 
2 µl cDNA, 1 µl primer (10 pmol) (Tablo 1) ile karı-
şım hazırlanmıştır. Nested PCR’ da, birinci reaksiyon, 
PCR cihazında, 940C’ de 4 dk., 20 döngü olacak şe-
kilde 950C’ de 40 sn., 560C’ de 40sn., 720C’ de 40 sn. 
ve 720C’ de 5 dk. son ekstensiyon olarak gerçekleşti-
rilmiştir. Bu reaksiyon sonunda elde edilen ampli-
konlar kalıp olarak kullanılarak, ilk reaksiyon ile aynı 
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konsantrasyonlarda, 940C’ de 4 dk., 30 döngü olacak 
şekilde  950C’ de 40 sn., 560C’ de 40sn., 720C’ de 40 
sn. ve 720C’ de 5 dk. son ekstensiyon olarak PCR 
cihazında programlanarak ikinci reaksiyona alınmış-
tır. Moleküler çalışmada, Ph pozitif ve Ph negatif 
olduğu bilinen K562 hücre hattı pozitif kontrol olarak 
kullanılmıştır. β-aktin geni housekeeping gen olup, 
tüm hücrelerde eksprese olduğu için,  β-aktin1 ve 
β-aktin2 internal kontrol olarak kullanılmıştır. 30 
döngünün sonunda, 230 gen amplifikasyon ürünü 
elde edilmiş ve örnekler ethidium bromide  ile bo-
yanmış % 2’ lik jel elektroforezinde yürütülmüştür.

BULGULAR 
Hasta grubumuz yaş aralığı 20 ile 85 arasında, yaş 

ortalaması 53,24 olan, 10 kadın ve 15 erkek bireyden 
oluşmaktadır (Grafik 1).

Sitogenetik analizde, her hasta preparatında 20 
metafaz alanı incelenmiştir. 5 hastada 46,XY karyotip, 
1 hastada 46,XX karyotip, 9 hastada 46,XY t (9;22) 
(q34, q11) karyotip, 5 hastada 46,XX (9;22) (q34;q11) 
karyotipi saptanmıştır (Şekil 1, Şekil 2). 

25 KML hastasından alınan Kİ örneklerinden elde 
edilen hücre kültürü sonuçlarında; 5 olguda hücre 
kültürü elde edilememiş, 16 olguda Ph kromozomu 
pozitif, 4 olguda Ph kromozomu negatif olarak sap-
tanmıştır. 25 KML hastasından alınan kemik iliği 
örneklerinden elde edilen M-BCR/ABL 5 olguda 
negatif, 20 olguda pozitiftir. BCR/ABL transkriptinin 
20 olguda Ph kromozomu pozitif, 5 olguda Ph kro-
mozomu negatif olarak RT-PCR yöntemi ile tespit 
edilmesi hastaların sitogenetik analizleri ile uyum 
göstermiştir. Sitogenetik analizde üreme olmayan ve 
Ph kromozomu negatif olan hastalar moleküler ana-
liz ile incelenmiştir. 6 hastada M-BCR/ABL pozitif 
tespit edilmiştir (Şekil 3).  

Hücre kültürü yapılamayan 5 olgunun 4 tanesin-
de BCR/ABL pozitif, 1 tanesinde BCR/ABL negatif 
bulunmuştur. Sitogenetik açıdan Ph negatif olan 2 
olgu moleküler çalışmada BCR/ABL pozitif bulun-

Tablo 1. Moleküler Çalışmada Kullanılan Oligonükleotid 
Primerler (9) (HPLC saflaştırılmış 0.2 µmol, liyofilize; 100 
pmol olarak sulandırılan) (Sigma Genosys, Texas, USA).

Primer 
adı Baz dizisi

KML1 5’-GCTTCTCCCTGACATCCGTG-3’
KML2 5’-GGAGCTGCAGATGCTGACCAAC-3’
KML3 5’-CGAGCGGCTTCACTCAGACC-3’
KML4 5’-CTGAGGCTCAAAGTCAGATG-3’

β-aktin1 5’-ATCATGTTTGAGACCTTCAA-3’
β-aktin2 5’-CATCTCCTGCTCGAAGTCCA-3’

Grafik 1. Hasta bireylerin kadın/erkek oranı

Şekil 2. 46,XY t (9;22) (q34, q11) karyotipi

Şekil 1. Ph kromozomu (+) hastaya ait metafaz alanı
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muştur. Olgularımızın büyük bir kısmı kronik fazda 
bulunan hastalardan oluşmuştur. Çalışmamızda RT-
PCR ve sitogenetik yöntemi kullanılarak, klinik ve 
laboratuvar bulguları ile KML tanısı konulan hasta-
larda BCR/ABL füzyon geninin pozitif bulunma 
oranı açısından karşılaştırılmıştır. M-BCR/ABL ora-
nı 20/25 (% 80), Ph kromozom pozitifliği oranı % 80 
olarak bulunmuştur. Çalışmaya dahil edilen bireyler 
in yaş ve cinsiyetleri, Ph kromozomu ve M-BCR/ABL’ 
nin korelasyonları Tablo 2’ de özetlenmiştir.

TARTIŞMA
KML kötü huylu bir klonal pluripotent hemato-

poietik kök hücre hastalığıdır (10,11). KML genel-
likle orta ve ileri yaşlarda görülür (12). Ph kromozo-
mu, KML hastalarının yaklaşık % 90’ ında saptanır 
ve % 5-10’ unda da varyant tipler olabilmektedir (4). 
Sitogenetik incelemelerle, vakaların % 90’nına KML 
tanısı konulmakta ve bu vakaların karyotipinde 22 
numaralı kromozomun küçüldüğü görülmektedir 
(11,13). 

KML’ de translokasyonun bulunması, hastalığın 
patogenezinde nedensel olarak rol oynadığını düşün-
dürmekte ve moleküler düzeydeki çalışmalar da bu 
fikri doğrulamaktadır. Translokasyonun sonucu ola-
rak, kromozom 9 üzerinde bulunan Abelson proto-
onkogen (ABL), BCR olarak bilinen kesik bir gene 
birleştiği kromozom 22’ ye taşınmakta ve genomik 
yeniden yapılanmanın sonucu olarak, gelişmiş pro-
tein tirozin kinaz aktivitesine sahip yeni bir kimerik 
protein ürününü kodlayan bir hibrit gen oluşmakta-
dır (14). 

Kromozom 22 üzerindeki BCR geninde üç farklı 
kırılma noktası ayırt edilir: M-bcr, m-bcr ve mu-bcr. 
Ph (+) lösemi hücre dizileri bu araştırma alanında 
önemli araçlardır. 20’ den fazla ALL (Akut Lenfob-
lastik Lösemi) ve 40’ tan fazla KML’ den türetilmiş Ph 
(+) lösemi hücre dizisi tanımlanmıştır. Ph (+) ALL 
veya KML’ li hastalardan oluşturulan üç Ph (+) B-len-
foblastoid hücre dizisi de mevcuttur. BCR-ABL füzyon 
geninin ek kopyalarını elde etmenin bir yolu da  KML 
hücre hattı K-562, BCR-ABL hibridinin ardışık tek-
rarlarının oluşumudur. Her iki mekanizmada, 22. 
kromozomun seçici çoğalması ve füzyon geninin BC-
R-ABL’ nin ardışık replikasyonu, muhtemelen füzyon 
proteininin ve tirozin kinaz aktivitesinin artmış sevi-
yelerine yol açmaktadır. Oldukça bilgilendirici bu 
lösemi modelleri ve  Ph (+) hücre dizileri panelinin 
mevcudiyeti, bu malignitelerin patobiyolojisini ve Ph 
kromozomunun lösemogenezdeki rolünü analiz etmek 
için eşsiz bir fırsat sunmaktadır (3,15). 

Şekil 3.  Jel Görüntüsü (M-BCR/ABL pozitif). M- DNA 
marker, 1- Distile su β-aktin PCR, 2- Negatif kontrol β -aktin 
3- Pozitif kontrol β-aktin K562 Hücre hattı, 4- Hasta 1 β-aktin, 
5- Hasta 2 β-aktin (394 bp), 6- Distile su KML primerleri ile, 
7- Negatif kontrol, 8- Pozitif kontrol K 562 hücre hattı, 9- 
Negatif hasta, 10- Pozitif hasta (196 bp). 

Tablo 2. KML hastalarında Ph kromozomu ve M-BCR/ABL’ 
nin korelasyonları
Hasta 
no Cinsiyet Yaş Ph 

kromozomu M-BCR/ABL

1 Kadın 73 0 +
2 Erkek 39 + +
3 Kadın 76 + +
4 Erkek 55 + +
5 Erkek 36 - -
6 Erkek 45 0 -
7 Kadın 58 - +
8 Kadın 85 0 +
9 Kadın 50 + +
10 Kadın 48 + +
11 Erkek 20 - -
12 Erkek 60 + +
13 Erkek 32 - -
14 Kadın 65 + +
15 Erkek 57 + +
16 Erkek 58 + +
17 Kadın 83 0 +
18 Erkek 63 + +
19 Erkek 51 - +
20 Erkek 49 + +
21 Kadın 42 0 +
22 Erkek 38 + +
23 Kadın 45 + +
24 Erkek 49 - -
25 Erkek 54 + +
(0)= Üreme yok, (-)= Negatif sonuç, (+)= Pozitif sonuç.
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Tirozin-kinaz inhibitörleri, sentetik oligodeoksi-
nükleotitler veya BCR/ABL onkojenik füzyon sekan-
sına karşı tasarlanmış bölgeye özgü DNA bağlama 
proteinleri gibi mekanizmalar kullanılarak spesifik 
tedavilerin önünün açılabileceği bildirilmektedir (8).

 Tanıda kullanılan moleküler genetik analizler, 
BCR-ABL füzyon transkriptini göstermeye odaklan-
maktadır. RT-PCR, ribonükleik asit seviyesinde BC-
R-ABL transkriptlerini tespit etmektedir. Bunun 
dışında daha az kullanılan öncül yöntemler Southern 
Blotting ve Western Blotting’ dır. Az kullanılma ne-
deni , blotlama yöntemlerinin duyarlılığının düşük 
olmasıdır.  BCR-ABL füzyonu DNA, RNA ve prote-
in seviyesinde tespit edilebilmektedir. Floresan In 
Situ Hibridizasyon (FISH), Southern Blotlama, ve 
İmmünopresipitasyon teknikler, araştırmacıların ki-
şisel becerisine ve kullanılan hücre örneklerine bağ-
lı olduğundan avantajları ve dezavantajları da bulun-
maktadır. Bu nedenledir ki kullanılan yöntemin 
duyarlılığının yanı sıra hızlı ve tekrarlanabilir olma-
sı da önemlidir (6,13,16).

 İnsan gen haritası hakkındaki bilgiler arttıkça, 
etkilenen kromozomlardaki değişikliklerin, habis 
hücredeki biyokimyasal anormalliklerle ilişkilendi-
rilmesi beklenilmektedir. Bu da seçilmiş hücrelerin 
kötü huylu dönüşüm yoluyla nasıl proliferatif bir 
avantaj kazandığına dair anlayışımızı geliştirecek , 
bu hastalıkların kesin sınıflandırmasına yardımcı 
olabilecek ve böylece spesifik tedavi biçimlerinin 
tasarlanmasına yol açabilecektir (10). 

Lösemilerde metafaz kromozomu elde etmek ko-
lay değildir. Bu nedenle günümüzde moleküler biyo-
lojide RT-PCR yöntemi, genetik bozuklukların tes-
piti için hassas yöntemlerden biri olarak rutinde 
tercih edilmektedir. RT-PCR yönteminin genetik 
bozuklukların tespitinde hassas bir yöntem olarak 
kullanıldığından, çalışmamızda RT-PCR yöntemi ve 
geleneksel sitogenetik çalışma yöntemi de kullanıla-
rak, KML tanısı alan hastalarda BCR-ABL füzyon 
geni saptama oranı her iki yöntem açısından karşı-
laştırılması amaçlanmıştır. Sonuçlarımız literatürler-
le uyumludur. Ph kromozomu pozitif olan KML 
hastalarında yapılan RT-PCR çalışmalarında, BC-
R-ABL pozitifliği % 98’ e varan sonuçlar da bulun-

maktadır (17). Çalışmamızda klinik ve laboratuvar 
bulguları ile KML tanısı alan hastalarda RT-PCR ile 
BCR-ABL füzyon geninin pozitifliği % 80 olarak bu-
lunmuştur. Çalışmamızda elde ettiğimiz sonucun, 
diğer araştırmalara oranla  düşük olmasının nedeni 
olarak, olgu sayısının az olmasıyla ilişkili olduğunu 
düşündürmüştür.

SONUÇ
Bu hastalığın teşhisinde konvansiyonel yöntem 

kullanılarak, tanı kit bağımlılığının ortadan kaldırıl-
ması planlanmıştır. KML hastaları için yaşam bek-
lentisini ve yaşam kalitesini iyileştirmede, BCR-ABL 
transkriptinin RT-PCR ile gösterilmesi  ve geleneksel 
sitogenetik çalışma yöntemi de kullanılarak, KML 
tanısı alan hastalarda BCR-ABL füzyon geni saptama 
oranı her iki yöntem açısından karşılaştırılması ola-
rak planlanan çalışmamız BAP tarafından destekle-
nerek projelendirilmiştir. 
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Hekim Kıyafetlerine İlişkin Hasta Tercihleri Eğilimi 

Patient Preferences Tendency Regarding Physician Uniforms

Eda Yılmaz Alarçin1 , Ahmet Bilge Sözen2 , Nilgün Bozbuğa3 , Halim İşsever4 

ÖZET
Amaç: Çalışmanın amacı İstanbul’da bulunan bir üniversite hastanesinin değişik birimlerinden 
hizmet alan erişkin hastaların kadın ve erkek hekimlerin kıyafetlerine ilişkin tercihlerinin 
araştırılması ve söz konusu tercihler üzerinde rol oynayan faktörlerin belirlenmesidir. 
Gereç ve Yöntem: Çalışmaya katılan hastalarla görüşme ve anket formu uygulaması 280 hastaya 
(%46.9) klinik servislerde, 219 hastaya (%36.7) polikliniklerde ve 98 hastaya (%16.4) acil servis 
ünitelerinde olmak üzere toplam 597 hasta üzerinde gerçekleştirilmiştir. Erişkin hastaların, 
hekimlerin kıyafetlerine ilişkin tercihlerini araştırmak için Likert Ölçeği kullanılarak anket 
oluşturulmuştur. Hastalara değişik hastane kıyafetleri taşıyan kadın veya erkek hekimlerin 
fotoğrafları gösterilerek, hastalardan bu fotoğraflar arasından seçim yapmaları istenmiştir. 
Verilerin analizi için frekans dağılımlarından, bağımsız gruplar t testinden ve Friedman testinden 
yararlanılmıştır. 
Bulgular: Hastaların yaş, hizmet alınan birim, eğitim ve cinsiyet gruplarına göre kadın ve erkek 
hekimlerin kıyafetlerine ilişkin tercih düzeyleri farklılaşmaktadır. Ayrıca tercih nedenleri ile 
kıyafet türü arasında da anlamlı fark bulunmaktadır. 
Sonuç: Hastaların kadın ve erkek hekimler için en çok tercih ettiği kıyafet beyaz vizit önlüğüdür. 
Ancak beyaz vizit önlüğünü tercih eden hastalar saygınlık, profesyonellik ve temizlik unsurlarını 
önemserken; güven ve rahatlatıcılık unsurlarını önemseme eğilimleri daha düşüktür. 
Anahtar Kelimeler: Hekimler, Giysi, Hekim üniforması, Hasta tercihi

ABSTRACT
Objective: The aim of the study is to investigate the preferences of female and male physicians’ 
clothes of adult patients who receive service from different units of a university hospital in 
Istanbul and to determine the factors that play a role in these preferences. 
Materials and Methods: Questionnaires and interviews were conducted with a total of 597 
patients participating in the study; 280 patients (46.9%) in clinical services, 219 patients (36.7%) 
in outpatient clinics and 98 patients (16.4%) in emergency units. A questionnaire was created 
using the Likert Scale to investigate the preferences of adult patients regarding their physicians’ 
clothing. Photographs of male and female physicians wearing different hospital uniforms were 
shown to the patients and the patients were asked to choose from these photographs which ones 
they preferred. Frequency distributions, independent groups t test and the Friedman test were 
used to analyze the data. 
Results: The preference levels for the clothes of female and male physicians differ according to the 
age, service unit, education and gender groups of the patients. In addition, there is a significant 
difference between the reasons for preference and the type of clothing. 
Conclusion: The most preferred attire for male and female physicians is a white coat. However, 
while patients who prefer a white coat care about dignity, professionalism and cleanliness. The 
patients tend to care less about trust and comfort.
Keywords: Physician, Clothing, Physician uniform, Patient preference
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GİRİŞ 
Kıyafet insanların birbirlerini etkilemelerinde 

önemli bir işleve sahiptir ve insan ilişkilerinde ilk 
izlenimin oldukça önemli olduğu bilinmektedir. He-
kimlerin beyaz vizit önlüğü giymelerinin veya farklı 
kıyafet seçmelerinin hastalar üzerinde etkileri de 
farklı olmaktadır (1). Hekimlerin kıyafetlerine gös-
terdikleri özen ise hastanın hekimine olan güvenini 
sağlamada büyük farklılıklar yaratabilmektedir. Bu-
nun yanı sıra, sadece giyim tarzı değil, hekimin ken-
dine gösterdiği önem, temizlik ve ilişkilerdeki jest ve 
mimikler de hasta hekim arasındaki ilişkide etkili 
olmaktadır. Bakımlı ve iyi giyinmiş bir hekim, has-
tada ona değer verildiği ve ona iyi bakılacağı izlenimi 
uyandırabilmektedir (2, 3). 

Bütün renkleri içerisinde barındıran beyaz renk, 
saflığın ve temizliğin simgesi olduğu gibi soğukkan-
lılık, asalet, masumiyet, istikrar ve devamlılık temsi-
li, huzur ve güven gibi birçok anlamı içermektedir 
(4). Temizliği ve sağlığı çağrıştırdığı için beyaz renk 
hastaneler ve sağlık sektöründe çok sık kullanılmak-
tadır. Beyaz renk giyenler daha istikrarlı, güvenilir 
ve temiz olarak algılanmaktadırlar. Bununla birlikte 
algılar ve tercihler zamana ve koşullara göre değişim 
göstermektedir.

19. yüzyılın sonlarına kadar olan dönemde he-
kimlerin önlüklerinin siyah renkte olduğu görülmek-
tedir. Önlüklerde siyah rengin tercih edilme amacı 
kanı göstermemesi ve bu yolla kan tutması durumu-
nu yaşayan hastaların hekimlere daha az problem 
çıkarmasının sağlanması olarak ifade edilmektedir. 
Fakat bulaşan kanların fark edilememesi ve bu ne-
denle mikrobik hastalıkların yayılmasına aracı olma-
sının gözlenmesi sonucunda, buharla sterilizasyon 
yönteminin de öncüsü olan Alman cerrah Ernst von 
Bergmann (1836-1907) tarafından tüm hastane per-
sonelinin o dönemde laborantlar tarafından kullanı-
lan beyaz önlüğe geçmeleri sağlanmıştır (5). Dünya-
da eski bir alışkanlık olarak “laboratuvar önlüğü” adı 
ile bilinen “beyaz vizit önlüğü” hekimlerin kullanı-
mının yaygınlaşması ile yavaş yavaş “hekim önlüğü” 
olarak kabul edilmeye başlanmıştır. 

Geçmişten bugüne hekimlerin giydikleri beyaz 
klinik kıyafetlerinin tercih edilme nedenleri arasında, 

hekimlerin birbirlerini tanımaları; hastaların hekim-
leri tanımaları; hekimlerin günlük kıyafetlerinin kir-
lenmelerinin önlenmesi ve hekimlerin hastalardan 
kaynaklanan bulaşıcı enfeksiyonlardan korunması 
sıralanmaktadır. Fakat süreç işledikçe kavramlar ve 
yaklaşım farklılaşmış, değişim yine etkisini göster-
miştir (6).

Hekimlik mesleğiyle beraber gelişen uygulama 
yöntemleri, çalışma şekilleri ve sosyal beklentiler 
doğrultusunda hekimlerin kıyafet tercihleri büyük 
değişiklikler göstermiştir. Özellikle kadın hekimlerin 
klinik kıyafetleri farklılaşmıştır. Uzun yıllar hekim-
lerin daha resmi olan giyim tarzları değişerek, daha 
rahat bir hale gelmiştir. Buna paralel ortaya çıkan 
diğer bir değişiklik de geleneksel hekim kıyafeti olan 
beyaz klinik giysilerini tercih eden hekim sayısında-
ki azalmadır. Beyaz önlük konusu, eski omnipotent 
hekim anlayışının yavaş yavaş ortadan kalkması, pa-
ternal hekim-hasta ilişkisi yerine daha eşitlikçi he-
kim-hasta ilişkisinin benimsenmeye başlamasıyla 
gittikçe daha fazla tartışılır olmuştur (7).  

Literatürde hekimlerin tercih ettikleri klinik kı-
yafet türleri, hastaların hekimlerini ne tür bir kıya-
fetle görmek istedikleri ve hekim ile hasta arasında-
ki ilişki konularında çeşitli görüşler bulunmaktadır. 
Klasik giyim tarzı anlayışı değişmekle birlikte, her 
giyim tarzı her hasta grubu tarafından kabul edilmiş 
değildir. Örneğin yaşlı hastalar geleneksel kıyafetlere 
daha fazla önem vermektedirler. 

Giyim tarzı sadece olumlu yönde az veya çok bir 
çekim kuvveti oluşturmamakta, kıyafetlerin bazen 
olumsuz etkileri de olmaktadır. Örneğin denim pan-
tolon ve spor ayakkabı tarzındaki günlük kıyafetlerin 
hastalar üzerinde olumsuz bir etki yaptığı belirtil-
miştir. Bir başka çalışmada sağlık kurumlarının fark-
lı birimlerine başvuran hastalar tarafından beyaz 
önlüğün çekingenliği arttırıcı etkisinin farklı yorum-
landığı da saptanmıştır (8). Ayrıca hekimlerin giydi-
ği beyaz klinik kıyafetine bağlı olarak hastalarda 
etiyolojisi tam olarak belli olmayan yüksek tansiyon 
görülebilmektedir. Beyaz önlükle anksiyete arasın-
daki ilişkinin klinikte ve genel tıbbi uygulamalarda-
ki en önemli yansıması “beyaz önlük sendromu veya 
beyaz önlük hipertansiyonu” şeklinde bilinen olgudur. 
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Klinik olarak hastanede ölçülen kan basıncının, evde 
ölçülen düzeylerinden yüksek olması “beyaz önlük 
hipertansiyonu” olarak tanımlanmaktadır. Destekler 
biçimde bazı hekimler beyaz klinik kıyafetin hasta-
ların hekimlerle olan iletişimini zorlaştıran olumsuz 
etkisini minimuma indirmek amacıyla özellikle beyaz 
renk giymediklerini belirtmektedirler. 

Bu durum sadece ayaktan hasta ve servisler için 
geçerli değildir. Ameliyathane ve yoğun bakım üni-
tesi gibi hasta algısının önemli olmadığı yerler için 
de geçerlidir.  Geçmişte beyaz önlük ile ameliyata 
giren hekimler, ameliyat sırasında önlükten yansıyan 
ışıktan dolayı gözlerinde yorgunluk sorunları yaşa-
mışlar ve durumu önlemek üzere ameliyathane kıya-
fetlerinde farklı renkleri denemişlerdir. Günümüzde 
ameliyathanelerde genellikle mavimsi yeşil renk kul-
lanılmaktadır. Bu renk hem üzerindeki kan lekeleri-
ni belli etmekte, hem de hekimlerin gözlerinin sorun 
yaşamasını önlemektedir. Renk skalasına göre kıyas-
lama yapıldığında da kan rengi olan kırmızının tam 
zıt rengi, yeşildir. Yeşil veya ona yakın bir ton olan 
maviye bakmak gözün görüşünü tazeleyerek kırmı-
zıya karşı olan görüş kaybının önüne geçmektedir. 
Böylece kırmızı renk tonlarına karşı gözün hassasi-
yetinin artması sağlanarak, kırmızı renk tonları ara-
sındaki ince farkların daha rahat algılanabilmesi 
mümkün olmaktadır. Yeşil en çok tercih edilen ame-
liyathane kıyafeti renklerinden biri olsa da hekimle-
rin farklı renklerde de ameliyat kıyafetleri tercih 
edebildikleri görülmektedir. Ancak bu konuda kesin 
bir kural olmaması durumun göz ardı edilmesine ve 
önemli detayların atlanmasına neden olabilmektedir 
(9). 

Yirminci yüzyılda sağlık alanındaki gelişmeler 
insanlığın bundan önceki binlerce yılının hepsinin 
toplamından daha büyük olmuştur. Son yüzyıl içeri-
sinde dünyayı, yaşamı ve insanları açıklama çabala-
rında mekanik bir yaklaşım egemen olmuştur. Bu 
yaklaşıma göre hastalıklar, bir tür makina olan insan 
vücudunda makinanın arıza yapmasıdır, hekimin 
görevi de bu makinayı tamir etmektir. Hasta psiko-
lojisi, algısı gibi kavramların varlığı bu düşüncenin 
doğru olmadığının kanıtı olarak ifade edilebilir. Çün-
kü hastalar sadece hastalıklarının derece ve aşama-

ları ile değil; psikolojileriyle, algılarıyla, ön yargıla-
rıyla ve beklentileriyle birlikte değerlendirilmelidirler. 
Bu nedenle bir yandan hekimlik mesleğiyle beraber 
gelişen çalışma şekilleri; diğer yandan hastaların se-
çimlerini etkileyen iç ve dış faktörler, demografik 
özellikler, sosyal değerler, deneyim ve tecrübeler, 
sosyal beklentiler, değer yargıları, tutum ve davranış 
kalıpları hekimlerin kıyafetleri konusunda tercihlerin 
de değişime uğramasına sebep olmaktadır. Hastaların 
değer yargıları kadar hekimlerle ilgili beklentileri de 
yönlendirici olmaktadır (10-14).  

Bu çalışmanın amacı İstanbul’da bulunan bir üni-
versite hastanesinin değişik birimlerine tanı ve teda-
vi amacıyla başvuran erişkin hastaların, kadın ve 
erkek hekimlerin kıyafetlerine ilişkin tercihlerini 
araştırmak ve bu konularda rol oynayan değişkenle-
ri belirlemektir. 

GEREÇ ve YÖNTEM 
İstanbul’da yer alan bir üniversite hastanesine 

başvuran hastaların ilgili birimlerde görev yapan he-
kimlerin kıyafet ve dış görünüşlerine ilişkin fikirle-
rini ortaya çıkartmaya yönelik görsel ögeler içeren 
anket çalışması Ekim – Kasım 2016 tarihleri arasın-
da yapılmıştır. Sunulan çalışmada tanımlayıcı araş-
tırma modeli kullanılmıştır.

(Çalışma Helsinki Bildirgesi Prensipleri’ne uygun 
olarak yapılmıştır. İÜ İstanbul Tıp Fakültesi Etik Ku-
rulunun 22.04.2016/568 tarih ve sayılı onayına haiz-
dir.)

Araştırma verileri, hastanenin “acil servis”, “klinik” 
ve “poliklinik” hizmetlerinden yararlanan erişkin 
hastalarla gönüllülük esasına dayalı ve yüz yüze ya-
pılan anket yoluyla, 597 katılımcıdan temin edilmiş-
tir. Veri temin edilen hastaların, üniversite hastane-
sinin ilgili birimlerinden hizmet alan tüm hastalar 
içerisinden tesadüfi olmayan örnekleme yöntemle-
rinden kolayda örnekleme yöntemi izlenerek seçil-
diği varsayımı yapılmıştır. Araştırmanın metodolo-
jisinde hastaların kadın ve erkek hekimlerin 
kıyafetlerine ilişkin tercihleri Likert Ölçeği seçenek-
leri kullanılarak değerlendirilmiştir. Net ve belirli 
seçenekleri birbirinden eşit mesafede, tek kutuplu 
beş ölçek noktası ile fikir derecelerini ortaya koyan 
ölçek etiketleri tanımlanmıştır.
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Çalışmada elde edilen veriler istatistiksel olarak 
yorumlanarak, demografik gruplara (yaş, cinsiyet, 
eğitim düzeyi) göre ve hastaların hastanenin hangi 
biriminden (klinikler, poliklinikler ve acil servis) 
sağlık hizmeti almakta olduklarına göre analiz edil-
miştir. Hastaların hekimlerin kıyafetlerine ilişkin 
beklentilerinin sağlık hizmetlerinin planlanması ve 
düzenlenmesinde yönlendirici olacağı beklenmekte-
dir.

Hastalardan ameliyathane kıyafeti (kadın hekim-
ler için K1; erkek hekim için E1), beyaz vizit önlüğü 
(kadın hekimler için K2; erkek hekimler için E2), 
resmi takım elbise (kadın hekimler için K3; erkek 
hekimler için E3), düzgün etek-bluz (K4) veya düzgün 
gömlek-kravat (E4), düzgün rahat kıyafet (kadın he-
kimler için K5; erkek hekimler için E5) ya da sıradan 
gündelik kıyafet (kadın hekimler için K6; erkek he-
kimler için E6) giymiş kadın ve erkek hekim fotoğ-
rafları arasından seçim yapmaları istenmiştir (FO-
TOĞRAFLAR). Katılımcılara, kadın ve erkek 
hekimler için altışar adet olmak üzere ayrı hazırlan-
mış toplam 12 farklı kıyafet  hakkındaki görüşleri 
sorulmuş, katılımcılardan hizmet aldıkları birimde-
ki hekimlerin üzerinde bu kıyafetleri görme tercih 
nedenlerini 1- güven verici, 2- saygın, 3- profesyonel, 
4- temiz ve 5- rahatlatıcı seçenekleri arasından, tercih 
düzeylerini ise beşli skalada (1- kesinlikle tercih et-
mem, 2- genel olarak tercih etmem, 3- emin değilim, 
4- genel olarak tercih ederim, 5- kesinlikle tercih 
ederim) belirtmeleri istenmiştir. 

BULGULAR
Çalışmaya katılan hastalarla görüşme ve anket 

formu uygulaması 280 hastaya (%46.9) klinik servis-
lerde, 219 hastaya (%36.7) polikliniklerde ve 98 has-
taya (%16.4) acil servis (Cerrahi Acil Servisi ve Dâ-
hiliye Acil Servisi) ünitelerinde olmak üzere toplam 
597 hasta üzerinde gerçekleştirilmiştir.

597 katılımcıdan 327 hasta (%54.8) kadın, 270 
hasta (%45.2) erkektir. Ortalama yaş 40.7 (18 – 90 

±15.6) ve 288 hasta (%48.2) 40 yaş üstü grupta yer 
almaktadır. Katılımcı hastalardan 194’ü (%32.5) 30 
yaş ve altında, 115’i (%19.3) 31-40 yaş aralığındadır.

Lisansüstü eğitim düzeyinde yalnızca iki gözlem 
bulunduğu için, lisans ve lisansüstü eğitim düzeyleri 
birleştirilerek, “lisans ve üzeri (lisans+)” eğitim dü-
zeyi birlikte incelenmiştir. Buna göre, ilkokul mezu-
nu 185 (%31), ortaokul mezunu 109 (%18.3), lise 
mezunu 177 (%29.6) ve lisans ve üzeri eğitim almış 
126 (%21.1) kişi bulunmaktadır. 

İncelenen tüm hastalar, herhangi bir alt kırılıma 
inilmeksizin bir bütün olarak değerlendirildiğinde, 
kadın ve erkek hekim kıyafetlerini tercih düzeyleri 
arasında bir farklılık olup olmadığı Friedman testi 
ile %5 anlamlılık düzeyinde incelenmiş ve Tablo 1’deki 
bulgulara ulaşılmıştır. Erkek hekim tercih düzeyleri-
ne ilişkin bulgular da aynı tabloda yer almaktadır. 

Alternatif hipotezler:
H0: Kadın hekim kıyafeti tercih düzeyleri arasın-

da fark yoktur. 
H0: Erkek hekim kıyafeti tercih düzeyleri arasın-

da fark yoktur. 
Kadın hekim kıyafetleri Friedman testi p-değeri 

0,05’ten küçüktür. Buna göre, yokluk hipotezi redde-
dilerek %5 anlamlılık düzeyinde, kadın hekim alter-
natif kıyafetlerinin tercih düzeylerinin farklı olduğu 
bulgusuna ulaşılmıştır. Erkek hekim alternatif kıya-
fetlerinin tercih düzeyleri için de Friedman testi 
p-değeri 0,05’ten küçük bulunmuştur. %5 anlamlılık 
düzeyinde erkek hekim kıyafetlerinin tercih düzey-
leri homojen değildir. Analiz sonuçlarına göre kadın 
hekimlere ilişkin beyaz vizit önlüğü (K2) medyan 
değeri 4; ameliyathane kıyafeti (K1) medyan değeri 
3; resmi takım elbise (K3), düzgün etek- bluz (K4) ve 
düzgün rahat kıyafet (K5) medyan değeri 2 olarak 
elde edilmiştir. En düşük medyan değerine sahip 
kıyafet türü sıradan- gündelik kıyafet (K6) olmuştur. 
Erkek hekim kıyafetlerine ilişkin medyan değerleri 
de beyaz vizit önlüğü (E2) için 4; ameliyathane kıya-

Tablo 1. Hastaların hekim kıyafetlerini tercih düzeyleri için Friedman Testi Bulguları
Test Edilen Kıyafetler Örnek büyüklüğü Friedman Test İstatistiği Serbestlik derecesi p-Değeri
Kadın hekim kıyafetleri 597 912,42 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 597 888,05 5 0,00˂0,05
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feti (E1) için 3; resmi takım elbise (E3), düzgün göm-
lek kravat (E4) ve düzgün rahat kıyafet (E5) için 2 
olarak elde edilmiştir. Sıradan gündelik kıyafet (E6) 
en düşük medyan değerine sahiptir. 

Kadın ve erkek hekim kıyafetlerinin hangisi ya da 
hangilerinin daha çok tercih edildiği, Friedman tes-
ti sonrası Dunn’ın ikişerli karşılaştırmalar için geliş-
tirdiği test ile ayrı ayrı analiz edilmiş ve Dunn Post- 
Hoc testi sonuçlarına göre hekim kıyafetlerinin en 
çok tercih edilenden en az tercih edilene doğru sıra-
lanışları Tablo 2’de özetlenmiştir. 

Tablo 2. Tüm hastalara ilişkin hekim kıyafeti tercih düzey-
leri

Tercih sırası Kadın hekim 
kıyafeti

Erkek hekim 
kıyafeti

1 K2 E2
2 K1 E1
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Ulaşılan sonuçlara göre K3, K4 ve K5 kıyafetleri aynı 
düzeyde tercih edilmektedir. Benzer biçimde E3, E4 ve 
E5 kıyafetleri de aynı düzeyde tercih edilmektedir. Diğer 
tüm kıyafetlerin ikişerli karşılaştırmaları anlamlıdır.  

Ameliyathane kıyafeti (E1) Beyaz vizit önlüğü (E2) Resmi takım elbise (E3)

Düzgün gömlek-kravat (E4) Düzgün rahat kıyafet (E5) Sıradan-gündelik kıyafet (E6)
Erkek hekim kıyafet örnekleri
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Yaş gruplarına, cinsiyete, eğitim düzeyine ve hiz-
met alınan birime bağlı olarak kadın ve erkek hekim 
kıyafeti tercih düzeyleri arasında bir farklılık olup 
olmadığı da Friedman testi ile %5 anlamlılık düze-
yinde ayrı ayrı incelenmiştir. Tablo 3’te yapılan tüm 
Friedman testi sonuçları özetlenmiştir. H0: Birime, 
yaşa, eğitim ve cinsiyet gruplarına göre hekim kıya-
feti tercih  düzeyleri arasında fark yoktur. 

Tüm gruplar için kadın hekim ve erkek hekim 
kıyafetleri Friedman testi p-değeri 0,05’ten küçük 
bulunmuştur. Buna göre, yokluk hipotezi reddedile-

rek %5 anlamlılık düzeyinde, kadın hekim ve erkek 
hekim alternatif kıyafet tercih düzeylerinin yaş, cin-
siyet, eğitim ve hizmet alınan birim gruplarına göre 
farklı olduğu bulgusuna ulaşılmıştır. 

Friedman testi sonrası yapılan Dunn Post-Hoc 
ikişerli karşılaştırmalar testi sonuçlarına göre hekim 
kıyafetlerinin en çok tercih edilenden en az tercih 
edilene doğru sıralanışları Tablo 4’te, her bir grup 
için yapılan analiz sonuçlarını içerir biçimde özet-
lenmiştir.  

Ameliyathane kıyafeti (K1) Beyaz vizit önlüğü (K2) Resmi takım elbise (K3)

Düzgün etek- bluz (K4) Düzgün rahat kıyafet (K5) Sıradan- gündelik kıyafet (K6)

Kadın hekim kıyafet örnekleri
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Hastaların hekim kıyafetlerine ilişkin tercihlerini 
etkileyen sebepler “güven verici”, “saygın”, “profesyo-
nel”, “temiz” ve “rahatlatıcı” başlıkları altında analiz 
edilmiştir. Elde edilen sonuçlara göre hastalar hekim 
kıyafetlerini en çok güven vericilik (43,2) ve profes-
yonel görünüş (%40,5) açısından değerlendirmekte-
dirler. Sonuçlar Tablo 5’te yer almaktadır. 

Tercih nedenlerinin önem derecelerinin kıyafet 
türüne göre farklılık gösterip göstermediği bağımsız 
gruplar t testi yardımıyla ölçülmüştür. 

H0: Güven vericilik ile kıyafet türü tercihi arasın-
da anlamlı bir fark yoktur. 

Uygulanan analiz sonucu Tablo 6’da görülmekte-
dir. K1, K4, K5 ve E1, E4, E5 kıyafet türleri için 0,05’ten 
küçük p anlamlılık değeri ile söz konusu kıyafet tür-
leri ile güven vericiliğe ilişkin önem derecesi arasın-

da anlamlı fark bulunmuştur. Yokluk hipotezi red-
dedilmiştir. 

H0: Saygınlık ile kıyafet türü tercihi arasında an-
lamlı bir fark yoktur. 

Yapılan analiz sonucu Tablo 7’de yer almaktadır. 
K2, K4, K5 ve E4, E5 kıyafet türleri için 0,05’ten kü-
çük p anlamlılık değeri ile H0 hipotezi reddedilmiştir. 
Buna göre saygınlık ile kıyafet türü tercihi arasında 
anlamlı fark bulunmaktadır. 

H0: Profesyonellik ile kıyafet türü tercihi arasında 
anlamlı bir fark yoktur. 

Analiz sonucu K2 ve E2, E4 kıyafet türleri için 
0,05’ten küçük p anlamlılık değeri ile yokluk hipote-
zi reddedilmiştir. Tablo 8’de yer alan sonuçlara göre 
profesyonellik ile kıyafet türü tercihi arasında anlam-
lı fark bulunmaktadır. 

Tablo 3. Birim, Yaş, Eğitim ve Cinsiyet Gruplarına Göre Friedman Testi Bulguları

Hasta grubu Test edilen kıyafetler Örnek 
büyüklüğü

Friedman Test 
İstatistiği

Serbestlik 
derecesi p-Değeri

Hizmet Alınan Birim

Acil
Kadın hekim kıyafetleri 98 148,00 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 98 167,82 5 0,00˂0,05

Klinik
Kadın hekim kıyafetleri 280 534,63 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 280 485,26 5 0,00˂0,05

Poliklinik
Kadın hekim kıyafetleri 219 258,37 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 219 259,70 5 0,00˂0,05

Yaş grupları 

Yaş ≤30
Kadın hekim kıyafetleri 194 268,00 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 194 271,05 5 0,00˂0,05

31-40 Yaş arası
Kadın hekim kıyafetleri 115 172,46 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 115 181,05 5 0,00˂0,05

Yaş >40
Kadın hekim kıyafetleri 288 477,90 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 288 442,51 5 0,00˂0,05

Eğitim düzeyi 

İlkokul
Kadın hekim kıyafetleri 185 367,96 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 185 333,73 5 0,00˂0,05

Ortaokul
Kadın hekim kıyafetleri 109 135,47 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 109 140,50 5 0,00˂0,05

Lise
Kadın hekim kıyafetleri 177 281,06 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 177 301,59 5 0,00˂0,05

Lisans ve +
Kadın hekim kıyafetleri 126 162,71 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 126 146,12 5 0,00˂0,05

Cinsiyet 

Erkek
Kadın hekim kıyafetleri 270 351,47 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 270 355,12 5 0,00˂0,05

Kadın
Kadın hekim kıyafetleri 327 568,04 5 0,00˂0,05
Erkek hekim kıyafetleri 327 538,91 5 0,00˂0,05
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Tablo 4. Birim, yaş, eğitim ve cinsiyet gruplarına göre hekim kıyafeti tercihleri
Faktör Hasta grubu Tercih sırası Kadın hekim kıyafeti Erkek hekim kıyafeti

Birim 

Acil Servis
1 K2 E2
2 K1, K3, K4, K5 E1, E3, E4, E5
3 K6, K3, K4, K5 E3, E5, E6

Klinik

1 K2 E2
2 K1 E1
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Poliklinik

1 K2 E2
2 K1, K4, K5 E1, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E3, E6

Yaş

≤30

1 K2 E2
2 K1 E1
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

31- 40

1 K2 E2
2 K1, K3, K4 E1, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E3, E5, E6

>40

1 K2 E2
2 K1, K4 E1, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Eğitim

İlkokul

1 K2 E2
2 K1, K3, K4 E1, E3, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Ortaokul

1 K1, K2 E1, E2
2 K3, K4, K5 E1, E3, E4
3 K5, K6 E3, E4, E5
4 - E5, E6

Lise

1 K2 E2
2 K1, K4 E1, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Üniversite

1 K2 E2
2 K1, K4, K5 E1, E4, E5
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K3, K6 E3, E6

Cinsiyet 

Erkek 

1 K2 E2
2 K1, K4 E1, E4
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6

Kadın

1 K2 E2
2 K1 E1
3 K3, K4, K5 E3, E4, E5
4 K6 E6
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Tablo 5. Hastaların hekim kıyafetlerine ilişkin tercih nedenleri
Tercih nedeni Frekans Yüzde 
Güven verici 258 %43,2

Saygın 227 %38
Profesyonel 242 %40,5

Temiz 194 %32,5
Rahatlatıcı 102 %17,1

Tablo 6. Güven vericiliğe göre kıyafet tercihi

Kıyafet Tercih etmede etkisi Ortalama
Levene Testi t-Testi

f p Varyans 
eşitliği t p

K1
Önemli 2,52

8,651 ,003 Eşit değil 2,667 ,008
Önemli değil 2,20

K4
Önemli 2,29

,204 ,652 Eşit 4,839 ,000
Önemli değil 1,71

K5
Önemli 2,07

1,547 ,214 Eşit 4,437 ,000
Önemli değil 1,53

E1
Önemli 2,47

6,848 ,009 Eşit değil 2,827 ,005
Önemli değil 2,12

E4
Önemli 2,21

,035 ,852 Eşit 4,833 ,000
Önemli değil 1,62

E5 
Önemli 2,05

,467 ,495 Eşit 4,624 ,000
Önemli değil 1,47

Tablo 7. Saygınlığa göre kıyafet tercihi
Kıyafet 

Tercih etmede etkisi Ortalama
Levene Testi t-Testi

f p Varyans 
eşitliği t p

K2 Önemli 3,44 5,800 ,016 Eşit değil 2,005 ,045
Önemli değil 3,26

K4 Önemli 2,21 ,707 ,401 Eşit 3,245 ,001
Önemli değil 1,81

K5 Önemli 1,99 ,589 ,443 Eşit 2,827 ,005
Önemli değil 1,63

E4 Önemli 2,07 4,170 ,042 Eşit değil 2,487 ,013
Önemli değil 1,75

E5 Önemli 2,01
,063 ,801 Eşit 3,645 ,000

Önemli değil 1,55

Tablo 8. Profesyonelliğe göre kıyafet tercihi

Kıyafet Tercih etmede etkisi Ortalama
Levene Testi t-Testi

f p Varyans 
eşitliği t p

K2
Önemli 3,52 18,128 ,000 Eşit değil 3,686 ,000

Önemli değil 3,20

E2
Önemli 3,52 21,183 ,000 Eşit değil 3,580 ,000

Önemli değil 3,20

E4
Önemli 2,03 12,098 ,001 Eşit değil 2,055 ,040

Önemli değil 1,77
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H0: Temizlik ile kıyafet türü tercihi arasında an-
lamlı bir fark yoktur. 

Uygulanan analiz sonucu K1, K2, K3, K4, K5 ve 
E1, E2, E4, E5 kıyafet türleri için 0,05’ten küçük p 
anlamlılık değeri ile H0 hipotezi reddedilmiştir. Buna 
göre temizlik ile kıyafet türü tercihi arasında anlam-
lı fark bulunmaktadır. Analiz sonuçları Tablo 9’da 
görülmektedir.

H0: Rahatlatıcılık ile kıyafet türü tercihi arasında 
anlamlı bir fark yoktur.

Bağımsız gruplar t testi sonucunda elde edilen 
0,05’ten küçük p değerleri ile K1, K3, K4, K6 ve E1, 
E3, E4, E5 kıyafet türleri tercihlerinde rahatlatıcılığa 
bağlı anlamlı bir fark olduğu bulunmuştur. Analiz 
sonuçları Tablo 10’da yer almaktadır. Yokluk hipote-
zi reddedilmiştir. 

Tablo 9. Temizliğe göre kıyafet tercihi

Kıyafet Tercih etmede etkisi Ortalama
Levene Testi t-Testi

f p Varyans 
eşitliği t p

K1
Önemli 2,64

13,518 ,000 Eşit değil 3,623 ,000
Önemli değil 2,19

K2
Önemli 3,46

5,209 ,023 Eşit değil 2,114 ,035
Önemli değil 3,27

K3
Önemli 2,00

,002 ,964 Eşit 2,643 ,008
Önemli değil 1,66

K4
Önemli 2,30

3,125 ,078 Eşit 4,030 ,000
Önemli değil 1,80

K5
Önemli 2,18

3,765 ,053 Eşit 4,770 ,000
Önemli değil 1,57

E1
Önemli 2,61

16,426 ,000 Eşit değil 3,953 ,000
Önemli değil 2,11

E2
Önemli 3,51

11,546 ,001 Eşit değil 2,843 ,005
Önemli değil 3,25

E4
Önemli 2,21

1,361 ,244 Eşit 3,736 ,000
Önemli değil 1,72

E5
Önemli 2,19

1,190 ,276 Eşit 5,342 ,000
Önemli değil 1,50

Tablo 10. Rahatlatıcılığa göre kıyafet tercihi

Kıyafet Tercih etmede etkisi Ortalama
Levene Testi t-Testi

f p Varyans 
eşitliği t p

K1
Önemli 2,63

,929 ,336 Eşit 2,187 ,029
Önemli değil 2,28

K3
Önemli 2,12

,000 ,992 Eşit 2,622 ,009
Önemli değil 1,70

K4
Önemli 2,28

,215 ,643 Eşit 2,463 ,014
Önemli değil 1,89

K6
Önemli 1,27

15,249 ,000 Eşit değil 2,199 ,030
Önemli değil ,93

E1
Önemli 2,67

10,356 ,001 Eşit değil 3,065 ,003
Önemli değil 2,19

E3
Önemli 2,12

,699 ,404 Eşit 3,410 ,001
Önemli değil 1,55

E4
Önemli 2,31

,527 ,468 Eşit 3,231 ,001
Önemli değil 1,79

E5
Önemli 2,16

3,362 ,067 Eşit 3,195 ,001
Önemli değil 1,63
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TARTIŞMA
Sağlık sektöründe hekimin yeri, hekimin hastaya 

bakışı, hekim hasta ilişkileri yavaş fakat sürekli olarak 
değişmekte; buna bağlı olarak hastanın bakış açısına, 
değerlerine, hekimlerden beklentilerine verilen önem 
de giderek artmaktadır. Hekim ve sağlık kuruluşunu 
merkeze alıp ona göre düzenlenen eski sağlık hizmet 
sunumu artık hastanın merkeze alındığı, onun istek 
ve ihtiyaçlarına göre düzenlenen sağlık hizmet sunu-
muna dönüşmektedir (15). Tüm dünyada bu eğilim 
varken, sağlık kuruluşları kendilerini buna göre dü-
zenlerken, Türkiye’de özel hastaneler hariç bu konu-
ların henüz olması gerektiği kadar üzerinde durul-
madığı görülmektedir. Özellikle kamu ve üniversite 
hastanelerinde hizmet kalitesini artırabilmek ve böy-
lece onların daha rekabetçi, devletten daha az finan-
sal desteğe ihtiyaç duyan, kendi gelirleriyle ayakta 
durabilen ve hatta sadece tıbbi hizmet kaliteleriyle 
değil, tüm alanlarda kaliteli sağlık hizmeti sunabilen 
kurumlar olabilmeleri için sağlık hizmet sunucula-
rının   

1. Hastayı, hasta algısını, tercih ve beklentile-
rini anlamaları,

2. Kendilerini bu yönde düzeltmeleri,
3. Hasta memnuniyetini arttırmaya yönelik 

pazarlama programları planlamaları ve 
4. Bu sayede daha iyi pazarlama stratejileri ge-

liştirerek rekabet güçlerini arttırmaları önemli ol-
maktadır.   

Bunun için de öncelikle hastayı anlamak, hastanın 
tercihlerini belirlemek gerekmektedir. Bu çalışma 
hastaların hangi türdeki hekim kıyafetlerini daha 
fazla beğendiklerini ve bunun sebeplerini öğrenmek 
için yapılmıştır. Çıkan sonuçlar hastaların tercihle-
rine uygun hareket edilebilmesi açısından yararlı 
olabilecektir.

Kişiler kendilerinin ve başkalarının kıyafetlerini 
değerlendirirken birçok faktörün etkisi altında kal-
maktadırlar. Bu faktörleri “içsel faktörler” ve “dışsal 
faktörler” şeklinde iki grupta toplamak mümkündür. 

İçsel faktörler kapsamında ilk olarak belirtilebi-
lecek unsur kişinin cinsiyetidir. Kadınlar ve erkekler 
farklı giyim tarzlarına sahip oldukları gibi başkaları-
nın kıyafetlerini de kendi iç dünyalarına göre yorum-

lamaktadırlar. Kişilerin bu yorumları hemcinsleri için 
ve karşı cinsleri için farklı olmaktadır. Bu çerçevede 
hekimlerin de kıyafetlerinin yorumlanmasında etki-
li olacak faktörlerden birinin cinsiyet olması beklen-
miştir. Böyle bir farklılığın olup olmadığının anlaşı-
labilmesi amacıyla anket iki farklı cinste hasta 
gurubuna da uygulanmıştır. Benzer şekilde içsel 
faktörler kapsamında hastanın yaşı ve eğitim düzeyi 
de değerlendirmeye alınmıştır. Söz konusu içsel fak-
törlerin hekim kıyafeti tercihinde ne kadar etkili ol-
dukları görülmeye çalışılmıştır (4,7).  

Dışsal faktörler kapsamında ise hekimin cinsiye-
ti önemli olabilir. Örneğin hasta bilinç dışında kadın 
hekimden anne şefkati, erkek hekimden baba koru-
yuculuğu bekleyebilir. Belki de temizlik, enfeksiyon 
riski gibi düşünceler etkili olmaktadır (16-18). Çe-
şitli derecede eğitime sahip hastalarda bunları soracak 
ortak kelimeler bulunamayacağı için genel kabul 
görmüş konseptleri sorgulayacak kelimeler seçilmiş-
tir. Hastanın hastanede bulunduğu yer de dışsal fak-
törler çerçevesinde değerlendirilmeye alınmıştır. 
Sağlık çalışanı olmayan herhangi biri hastaneye, 
özellikle acil polikliniğe, mecburiyet halleri dışında 
gelmeyeceği için hastalar üç farklı birimde ankete 
tabi tutulmuş ve böylece üç farklı derecede hastalık 
grubunun, onun verdiği ızdırapların ve ortamın kişi 
psikolojisine etkisinin de ölçülmüş olacağı öngörül-
müştür.

Çalışmada hastaların hekimleri görmek istedik-
leri kıyafetler ile ilgili yargılarını şekillendiren;

- Demografik özellikleri (cinsiyet, yaş)
- Deneyimleri, hastalıklarının derece ve aşa-

maları
1. Acil servis (hastaneye ilk kez geliyor ve ha-

yatı tehdit eden bir sorunla karşı karşıya olabilir), 
2. Poliklinik (hastaneye tanı amaçlı bir veya 

birkaç kez gelmiş, kronik, hafif veya hayatından bez-
diren bir hastalıktan mustarip olabilir), 

3. Klinik (hastaneye tedavi için çok kez gelmiş, 
ameliyat veya benzeri bir girişim öncesinde olabilir)

- Sosyal değerleri (eğitim düzeyi)
gibi etkenlerin tercihler üzerindeki etki düzeyle-

ri ölçülmeye çalışılmıştır. 
Sonuç olarak bu çalışmada hem kişisel hem çev-
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resel faktörlerin hastanın hekim kıyafetine bakışını 
nasıl etkilediği, yılların getirdiği “hekim beyaz önlük 
giyer, hasta ona güven duyar ve öyle bir hekimle mu-
hatap olmak ister” yargısının bugün ne derece doğru 
olduğu bulunmaya çalışılmıştır. 

Araştırmanın sadece bir üniversite hastanesinin 
üç farklı biriminde yapılmış olması nedeniyle sonuç-
ların genellenememesi bir kısıt olarak belirtilebilir. 
Araştırmada araştırmacıların ideal gördüğü ve normal 
olarak yapmak isteyip de çeşitli nedenlerle vazgeçmek 
zorunda kalınan başkaca sınırlar ve kısıtlar bulun-
mamaktadır. 

SONUÇ
Bu çalışmada bir kamu hastanesinde acil servis, 

klinik ve poliklinik birimlerinden hizmet alan has-
taların kadın ve erkek hekim kıyafetlerine ilişkin 
tercih düzeylerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. Ay-
rıca kıyafet türü tercihinde etkili olan faktörlerin 
neler olduğu ve söz konusu faktörlerin kıyafet türü-
ne göre farklılık gösterip göstermediği analiz edil-
miştir. Elde edilen sonuçlara göre tüm katılımcılar 
değerlendirildiğinde en çok tercih edilen kıyafet türü 
beyaz vizit önlüğü olmuştur. Onu ameliyathane kı-
yafeti izlemiştir. En az tercih edilen kıyafet türü ise 
sıradan-gündelik kıyafet olmuştur. Bu sonuca göre 
hasta algısında yer alan hekim kimliğinin beyaz vizit 
önlüğü ile eşleştirilmesi söz konusudur. 

Hastaların hizmet aldıkları birimlere göre tercih-
leri değerlendirildiğinde acil servis ve poliklinik has-
talarının birinci sırada tercih ettikleri kıyafet beyaz 
vizit önlüğüdür. Klinik hastaları da birinci sırada 
beyaz vizit önlüğünü belirtirken; ikinci tercihleri 
ameliyathane kıyafetinden yana olmuştur. Yaş grup-
ları ve eğitim düzeyine göre de ilk tercih beyaz vizit 
önlüğü şeklinde tespit edilmiştir. Sadece ortaokul 
mezunları beyaz vizit önlüğü ile ameliyathane kıya-
fetini aynı düzeyde tercih ettiklerini belirtmişlerdir. 

Tercih nedenlerine bağlı olarak kıyafet türleri de-
ğerlendirildiğinde ise güven vericiliği önemseyen 
hastaların hem kadın hem erkek hekimler için daha 
çok ameliyathane kıyafetini, düzgün etek bluz veya 
düzgün gömlek- kravatı ve düzgün rahat kıyafeti 
tercih ettikleri görülmüştür. Buna göre hastalarına 

güven mesajı vermek isteyen hekimler ya da güven 
unsurunu marka öz değeri olarak belirlemiş sağlık 
kurumları bu yönde kıyafet tercihleri yapabilirler 
(19).  

Saygınlığa önem veren hastalar tarafından kadın 
hekimler için beyaz vizit önlüğü, düzgün etek- bluz 
ve düzgün rahat kıyafet; erkek hekimler için de düz-
gün gömlek-kravat ve düzgün rahat kıyafetin daha 
uygun olacağı sonucuna ulaşılmıştır. 

Kıyafet tercihlerinde profesyonelliğe önem veren 
hastalar kadın hekimlerde beyaz vizit önlüğü; erkek 
hekimlerde beyaz vizit önlüğü ve düzgün gömlek- 
kravatı bu kavramla ilişkilendirmişlerdir. 

Temizlik kadın hekimler için sıradan- gündelik 
kıyafet dışındaki tüm kıyafetler için; erkek hekimler-
de ise düzgün takım elbise ve sıradan- gündelik kı-
yafet dışında tüm kıyafet türleri için dikkate alınan 
bir unsur olarak bulunmuştur.

Rahatlatıcılığa önem veren hastalar kadın hekim-
lerde daha çok ameliyathane kıyafeti, resmi takım 
elbise, düzgün etek-bluz ve sıradan-gündelik kıyafe-
ti; erkek hekimlerde ameliyathane kıyafeti, resmi 
takım elbise, düzgün gömlek-kravat ve düzgün rahat 
kıyafeti tercih ettiklerini belirtmişlerdir. 

Elde edilen bu sonuçlara göre analize tabi tutulan 
tüm gruplarda hastalar tarafından en çok tercih edi-
len beyaz vizit önlüğünün tercih nedenleri açısından 
değerlendirildiğinde saygınlık, profesyonellik ve te-
mizlik mesajıyla ilişkilendirildiği görülmektedir. 
Ancak hastalar bu kıyafeti güven ve rahatlatma gibi 
olumlu hislerle ilişkilendirmemektedirler. Beyaz vizit 
önlüğü daha çok itibar çerçevesinde değerlendiril-
mektedir. Toplum tarafından saygın bir meslek olarak 
nitelendirilen hekimliğin beyaz vizit önlüğüyle tem-
sili bu kıyafet türünün en çok tercih edilmesinin ana 
nedeni olabilir. Hastalarıyla daha yakın ilişkiler kur-
mak isteyen hekimlerin ve böyle bir ilişkiyi destek-
leyen sağlık kurumlarının hastaların kıyafet tercih 
nedenlerini göz önünde bulundurmaları yararlı ola-
caktır. 
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Hemşirelerin Profesyonel Davranışları: Türkiye’den Bir Örnek

Sümeyye Arslan1 , Nazan Koştu1 

ABSTRACT
Aim: The aim of study conducted was to define the level of professionalism of nurses through 
descriptive study design. 
Materials and Methods: It was carried out between July 2015 and January 2016 at nine 
hospitals in the center of a province. The study population was 1358 nurses, of which 718 nurses 
volunteered to join the study. The Behavioral Inventory Form for Professionalism in Nursing was 
utilized as a data collection tool. It has nine subscales. 
Results: Nearly all participants were female staff nurses, and fifty percent of them worked at 
state hospitals. Nearly half of them had a baccalaureate degree. Their clinical experience was 
mostly in medical-surgical nursing. Overall, the nurses’ professionalism scores were low in this 
study. Theory development use and evaluation, competence, and continuing education subscales 
were highest, and publication, research development, use and evaluation had the lowest scores. 
There was a statistically significant difference between education levels, hospitals where the nurse 
works, age, working experience, and current position with the total score of professionalism. 
Conclusions: Having a master’s degree in nursing, being between age 26-30, and having more 
working experience positively affected professionalism. 
Keywords: Professionalism, Nurses, Turkey

ÖZET
Amaç: Bu çalışma, tanımlayıcı araştırma tasarımı olarak, hemşirelerin profesyonellik düzeylerini 
belirlemek amacıyla yapılmıştır. 
Gereç ve Yöntem: Araştırma; Haziran 2015-Ocak 2016 tarihleri arasında, bir il merkezindeki 
dokuz hastanede yapılmıştır. Araştırmanın evrenini 1358 hemşire oluşturmaktadır. 718 
hemşire çalışmaya katılmaya gönüllü olmuştur. Verilerin toplama aracı olarak “Hemşirelikte 
Profesyonelliğe İlişkin Davranışsal Envanter” kullanılmıştır. Envanterin dokuz alt boyutu vardır. 
Bulgular: Araştırmaya katılan hemşirelerin tamamına yakını kadın olup, yarısı devlet 
hastanesinde çalışmaktadır. Hemşirelerin yarısı lisans eğitimine sahiptir. Hemşireler çoğunlukla 
dâhili-cerrahi kliniklerde çalışmaktadırlar. Hemşirelerin genel olarak profesyonellik puanları 
düşüktür. Teori geliştirme, kullanma ve değerlendirme, yeterlilik ve sürekli eğitim alt boyutları 
en yüksek, yayın, araştırma geliştirme, kullanım ve değerlendirme alt boyutları en düşük puanı 
almışlardır. Hemşirelerin Profesyonellik puanı ile yaş, eğitim düzeyi, çalıştıkları hastane, çalışma 
deneyimi ve mevcut pozisyonları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmuştur. 
Sonuç: Hemşirelikte yüksek lisans derecesine sahip olma, 26-30 yaşları arasında olma, daha fazla 
iş tecrübesine sahip olmanın profesyonelliği olumlu etkilediği belirlenmiştir. 
Anahtar Kelimeler: Profesyonellik, Hemşireler, Türkiye
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INTRODUCTION 
In the past, the nursing profession focused on 

basic care activities. Nowadays, nursing care requires 
complex caring activities. The latest advancements 
in science and technology have revolutionized the 
role and practice of nurses into a specialized field. 
Scientific studies have provided a basis for ensuring 
that nursing care is carried out on stronger founda-
tions. One of the ways of self-expression in a profes-
sion is professionalism. Thus, professionalism is a 
key component.

Professionalism in nursing was first examined by 
Abraham Flexner in 1915 (1). He had made some 
criteria to validate the concept of professionalism: 
intellectual endeavor, body of research knowledge, 
practical application, specialized education, internal 
organization structure, and altruistic member (2). 
The concept of professionalism was examined by 
Flexner, Bixler and Bixler, Hall, Pavalko, and a phar-
macy Task Force on Professionalism (1, 3). In nursing, 
Kelly and Miller made important contributions to 
this concept. All models of professionalism have some 
similarities and differences due to their founders’ 
interest area (3).

Using critical and analytic thinking, conducting 
research activities, following the literature, constru-
cting a knowledge body, and checking of evidence 
obtained from research validate and develop the pra-
ctice of nursing care. Additionally, nurses actively use 
critical thinking and decision-making in the nursing 
process. All this helps patients get access to better 
nursing care. Nursing requires communication, such 
as sharing information with patients, with colleagu-
es, and with health care team members. Nurses need 
to care for patients/clients with different conditions 
and in various clinical areas. Nurses are required to 
do this in accordance with the principles of profes-
sionalism. The process of becoming a nursing pro-
fessional involves the attendance of a specialized 
training program to attain the required knowledge 
and skills (4). The education given in nursing schools 
corresponds to this criterion. The first nursing rese-
arch studies emphasized nurses’ education in general 
(5). Then, it shifted to content and the nature of nur-

sing knowledge. Nowadays, research generally focu-
ses on the nursing practice. Nursing puts patients’ 
health first by providing high standards of care. As a 
nurse, regardless of the personal cost, they are expe-
cted to do what is considered right. Autonomy is 
independence at work and is one of the critical com-
ponents of professionalism. It has been defined by 
the American Nurses Association (ANA) as the ca-
pacity to determine one’s own actions through free 
selection, including demonstrating competence, 
within the full scope of nursing practice. (6). It is the 
right to decide and take control. Nurses have specific 
nursing knowledge and develop nursing care com-
petencies based on this knowledge. When this is ac-
complished, nurses can then practice nursing. It is 
easily obtainable through authority and legal regula-
tions. Each country has its own rules and regulations 
that govern the nursing practice. Professional orga-
nizations have important roles in the developmental 
process of the profession, one of which is bringing 
members together. It empowers professionals, facili-
tates achieving golden professional standards, and 
provides leadership. Long working hours, shift work, 
health care risks, and the increased emotional load 
due to dealing with people in different stages of life, 
from birth to dying, influence the professionalism of 
nurses as the nature of nursing practice. Despite a lot 
of works and research studies done to validate nursing, 
studies have continued to examine the professionalism 
of nursing in our country and in the world in the last 
decade. 

Aim
This descriptive study aims to assess the level of 

professionalism of nurses in a province in the western 
region of the country. Conditions undergoing chan-
ge are thought to contribute with the related litera-
ture. 

Research questions
The research questions of this study were 
(1) What is the level of professionalism of nurses? 

and 
(2) What are the factors affecting the level of pro-

fessionalism of nurses?
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MATERIALS AND METHODS

Design 
This study was a descriptive study.

Participants
This descriptive study was conducted at nine hos-

pitals (a university hospital, two public ones, and six 
specialized hospitals) in a province center with 1358 
nurses. 718 nurses participated in the study. The 
response rate was 52.8%. The inclusion criteria of 
study was that the participant was working as a nur-
se and volunteered to participate in the research. 

Data Collection
Data were collected between October 2015 and 

January 2016. Data were gathered by a sociodemog-
raphic form that was developed by the authors and 
The Behavioral Inventory for Professionalism in Nur-
sing (BIPN). The sociodemographic form was deve-
loped by the authors and consisted of 7 questions. 
Miller, Adams, & Beck developed The Behavioral 
Inventory for Professionalism in Nursing (BIPN) in 
1993 (7). The behavior questions’ scores ranged betwe-
en 0.5 and 3 points. The maximum score that could 
be obtained from the inventory was 27. The inventory 
comprised of 9 subscales (education, publication, 
research, participation in professional organization, 
community service, competence and continuing edu-
cation, code for nurses, theory, autonomy). Karadağ 
et al. did the Turkish reliability and validity of inven-
tory (Cronbach’s α = 0.87, r= 0.78;) (8). Cronbach’s 
alpha value of scale was found as 0.71 in this study. 
It consists of questions aiming to measure the pro-
fessionalism level of nurses.

The data collection forms were delivered to the 
nurses, and they filled the form themselves. Before 
the forms were filled, the verbal consent of the nurses 
was taken by expressing the aim of the research. Then, 
they were asked to fill out the forms by themselves. 

Data analysis
The data were analyzed using the SPSS statistical 

software package version 22. Continuous variables 
were given as mean, standard deviation, and median. 
Categorical variables were given as frequencies and 
percentages. In the statistical evaluation, Student’s 

t-test, Mann-Whitney U, One-way ANOVA, and 
Kruskal Wallis test analysis (95% confidence interval, 
p<0.05 significance level) were used. 

RESULTS
The demographic features of nurses are presented 

in Table 1. Almost all the participants are women 
(90.9%). One-third of the participants are between 
the ages of 18-25 (36.1%). Half of them work at a 
state hospital, and nearly half of them had a baccala-
ureate degree in nursing. Most of the participants are 
staff nurses.

Table 1. Demographic characteristics of participants  (n = 718)
Characteristic n %
Gender
Women 653 90.9
Men 65 9.1
Age
18-25 259 36.1
26-30 113 15.7
31-40 218 30.4
41 + 128 17.8
Institution 
State Hospital 377 52.5
Private Hospital 214 29.8
University hospital 127 17.7
Education preparation
Vocational high schools in nursing 10 1.4
Associate degree in nursing 230 32.0
Baccalaurate in nursing 335 46.7
Baccalaurate in another field 128 17.8
Master’s degree in nursing 5 0.7
Master’s degree in another field 7 1.0
PhD in another field 3 0.4
Years of experience
0-5 years 280 39.0
6-10 years 118 16.4
11-15 years 97 13.5
15-20 years 101 14.1
21 +  years 122 17.0
Present position
Administrator 25 3.5
Staff nurse 643 89.6
Certified nurse 50 7.0
Number of years in present position
0-5 years 367 51.1
6-10 years 143 19.9
11-15 years 67 9.3
15-20 years 61 8.5
21 +  years 80 11.1
Major practice experience area
Community health 16 2.2
Medical/surgical 262 36.5
Obstetrics/gynaecology 58 8.1
Operation room 83 11.6
Paediatric 36 5.0
Critical care 155 21.6
Emergency room 100 13.9
Psychiatry 8 1.1
Total 718 100.0
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In Table 2, the distribution of the mean scores of 
the nurses obtained from subscales of BIPN is pre-
sented. 4.25±3.22 was the mean score of nurses. The 
areas with the lowest mean scores were publication 
(0.03±0.22) and research development use and eva-
luation (0.09±0.29). The highest were in theory de-
velopment, use and evaluation (1.61±1.20), and com-
petence and continuing education (0.90±0.91).

Table 2. Subscales of professionalism (n = 718)
Professionalism 
subscales Minimum Maximum Mean* SD

Education 
preparation 0.00 3.00 0.60 0.52

Publication 0.00 3.00 0.03 0.22
Research 
development, use 
and evaluation

0.00 3.00 0.09 0.29

Participation 
in professional 
organizations

0.00 2.50 0.10 0.33

Community 
service 0.00 3.00 0.32 0.83

Competence 
and continuing 
education

0.00 3.00 0.90 0.91

Adherence to the 
Code of Ethics 0.00 3.00 0.46 1.08

Theory 
development, use 
and evaluation

0.00 3.00 1.61 1.20

Self-regulation 
and autonomy 0.00 3.00 0.11 0.36

Total score** 0.00 16.50 4.25 3.22
* Possible range 0–3. **Possible range 0–27. n: number of sample. 
SD: Standard deviation.

There was a statistically significant difference 
between age, institution, education level, education 
preparation, years of experience, present position, 
and number of years in the present position with the 
total score of BIPN (p<0.05) (Table 3). There is no 
statistically significant difference between the gender 
of the participants and their major practice experien-
ce area (p>0.05).

Table 3. Differences in mean scores and significance (n = 
718)
Variable Mean* SD Min Max Significance

Age
18-25 4.45 3.31 0.0 16.5

F =12.944
p<0.001

26-30 5.58 3.61 0.0 14.5
31-40 3.99 3.16 0.0 13.0
41 + 3.13 2.17 0.0 9.5
Institution
State Hospital 4.42 3.51 0.0 16.5

F =3.323
p=0.037

Private Hospital 4.36 2.98 0.0 15.0
University 
hospital 3.59 2.58 0.0 12.5

Education 
preparation
Vocational 
high schools in 
nursing 

2.60 2.96 0.0 10.0

x2 =58.600
p<0.001

Associate degree 
in nursing 3.32 2.83 0.0 13.0

Baccalaureate in 
nursing 4.96 3.43 1.0 16.5

Baccalaureate in 
another field 3.88 2.75 0.5 14.5

Master’s degree 
in nursing 8.20 2.70 5.0 11.5

Master’s degree 
in another field 7.21 3.05 2.0 11.5

PhD in another 
field 5.50 1.80 4.0 7.5

Years of 
experience
0-5 years 4.33 3.30 0.0 16.5

F =10.710
p<0.001

6-10 years 5.42 3.54 0.0 14.5
11-15 years 4.77 3.34 0.0 14.5
15-20 years 3.78 3.00 0.0 12.0
21 + years 2.93 2.11 0.0 9.5
Present 
position
Administrator 6.52 4.24 1.0 16.5

x2 =9.267
p=0.010Staff nurse 4.15 3.14 0.0 15.0

Certified nurse 4.46 3.31 0.0 16.5
Number of 
years in present 
position

0-5 years 4.55 3.39 0.0 16.5

F =7.702
p=0.000

6-10 years 4.93 3.41 0.0 14.5
11-15 years 3.61 2.81 0.0 12.0
15-20 years 3.34 2.67 0.0 12.0
21 + years 2.96 2.02 0.0 9.5
*Possible range 0–27. n: Number of sample, SD: Standard 
deviation, F: One-way ANOVA test, x2: chi-square (Kruskal 
Wallis Test), p: probability.
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Table 4 shows the significant relationship betwe-
en the subscales of the BIPN and some variables 
(p<0.05).

DISCUSSION
This study aims to assess the professional beha-

vior of nurses in a province in Turkey. The mean 
BIPN scores of nurses in this study were low. The 
results of other studies in the literature are in accord 
with our own results. The studies that evaluated pro-
fessional behavior of Japanese and Turkish nurses 
showed that the mean BIPN scores of nurses were 
low (9, 10). In a study conducted in USA, by using 
the BIPN, the mean composite scores of nurse prac-
titioners were 16.70 (1). Çelik & Hisar conducted a 
study in Turkey for evaluating the level of professio-
nalism of nurses working in specialized, university, 
and public hospitals (11). The mean BIPN score was 
found as 7.16.

Modern nursing started with Florence Nightin-
gale. Studies of her in Turkey, throughout the Crime-
an War, led to the start of the modern nursing in 

Turkey (12). Nursing has come a long way through 
this process. Professionalism studies in nursing star-
ted with Miller et al. laying the groundwork for the 

Model of Professionalism in Nursing (7). The aim of 
the model was to define the extent of professional 
behavior of nurses. Miller et al. developed the BIPN. 
There are various studies related with professionalism 
using the BIPN (3,9-11,13-21). The level of professi-
onalism of Turkish nurses has been found as low in 
some studies conducted in Turkey (10-11,13-14,16). 
Our study results confirmed the findings of these 
other studies. There are lots of factors affecting pro-
fessionalism in nursing, like the level of education, 
the number of years of nursing experience, a nurse’s 
current position (staff, administrator, etc.), member-
ship to professional organizations, and the working 
conditions, (22, 23). Basically, it could mainly be af-
fected by nursing education since the nursing curri-
culum did not address professionalism in the past as 
much as it does today. Furthermore, factors such as 
nursing education, laws related with health and health 

Table 4. Details of professionalism subscales by different variable
Professionalism Subscales*

Variable EP PC RD PO CS CE ET TD SR Total**

Age
F 10.959 0.369 3.099 1.873 3.395 4.417 10.606 5.080 0.715 12.944
p 0.000 0.776 0.026 0.133 0.018 0.004 0.000 0.002 0.543 0.000

Institution 
F 8.055 0.596 1,421 1.621 1.095 3.531 19.377 3.216 11.536 3.323
p 0.000 0.551 0.242 0.198 0.335 0.030 0.000 0.041 0.000 0.037

Education level
x2 717.000 1.784 6.504 5.602 6.746 16.137 20.278 7.708 13.601 58.600
p 0.000 0.938 0.369 0.469 0.345 0.013 0.002 0.260 0.034 0.000

Years of 
experience

F 8.167 0.747 2.031 1.879 3.911 6.885 4.913 3.996 2.365 10.710
p 0.000 0.560 0.088 0.112 0.004 0.000 0.001 0.003 0.052 0.000

Present 
position

x2 4.309 8.324 5.427 2.596 1.319 3.240 3.551 9.337 14.301 9.267
p 0.116 0.016 0.066 0.273 0.517 0.198 0.169 0.009 0.001 0.010

Number 
of years 
in present 
position

F 4.522 0.411 2.415 0.882 4.915 4.493 6.043 1.593 0.022 7.702

p 0.001 0.801 0.048 0.474 0.001 0.001 0.000 0.174 0.999 0.000

Major practice 
experience 
area

x2 22.316 5.667 6.344 6.615 30.147 15.227 22.411 2.959 4.187 12.002

p 0.002 0.579 0.500 0.470 0.000 0.033 0.002 0.889 0.758 0.100

F: One-way ANOVA test. x2: chi-square (Kruskal Wallis Test); P: probability.
*Professionalism Subscales: EP. Education preparation; PC. Publication; RD. Research development. use and evaluation; PO. Participation 
in professional organizations; CS. Community service; CE. Competence and continuing education; ET. Adherence to the Code of Ethics; 
TD. Theory development. use and evaluation; SR. Self-regulation and autonomy. 
**Total. BIPN total scale.
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care services, hospital environment, and patient pro-
file can also be among the factors that affect nurses’ 
perceptions of professionalism. It is thought that 
examining the health care systems of countries with 
high professionalism may offer practical tips.

Miller thought that showing behaviors related 
with professionalism was important (2). The BIPN 
has subscales: “education preparation,” “publication,” 
“research development, use, and evaluation,” “parti-
cipation in professional organizations,” “community 
service,” “competence and continuing education,” 
“adherence to the code of ethics,” “theory develop-
ment, use, and evaluation,” and “self-regulation and 
autonomy.” 

One of the most important criteria contributing 
to professionalism is education. In Turkey, modern 
nursing education was found by physician Besim 
Omer Pasa as a 6-months nurse training course (12). 
Now, nursing education is given as a baccalaureate 
degree in Turkey. This is guaranteed by the Nursing 
Law in 2007 (24). In our study, the scores for educa-
tion preparation were found as 0.60. When we look 
at the nurses who have a baccalaureate degree, their 
educational preparation score is 4.96. For holders of 
a master’s degree in nursing, it is 8.20 (Table 3). The 
broader and more comprehensive postgraduate edu-
cation is, the better enhanced the professional deve-
lopment of nurses are and the more nurses understand 
the many social, cultural, and political issues that 
affect patients and health care. Similarly, the study 
conducted by Tanaka et al. had similar findings (9). 
They found education preparation mean score as 
0.55. The study carried out with nurses working at a 
different hospital had similar scores (11). Other stu-
dies in the literature support our findings (13-16). 
Although education is one of the key factors affecting 
professionalism, missed points in nursing education 
can negatively affect professionalism. Publication in 
nursing started with the American Nursing Journal 
in 1900 (25). It allowed researchers to communicate 
about their studies and share ideas, expertise, and the 
nursing knowledge on different platforms. Additio-
nally, it created an opportunity to disseminate evi-
dence and develop nurses’ own knowledge and skil-

ls.  All these things provide a scientific basis to the 
nursing science. In our study, the publication su-
bgroup score of nurses is 0.03. It is considered as a 
low score when we compare our results with other 
studies (9,13-15). Our findings show a lot of simila-
rities and go in parallel with other studies. The nur-
ses who are administrators have higher education 
and preparation subscale scores. When we look at 
the literature, we see similar results (9, 11, 20).

Research is an essential part of science in the pro-
duction of scientific information. In nursing, produ-
cing scientific information is necessary to ensure 
competent, high-quality care and to provide eviden-
ce-based care. It requires research and evaluation of 
new information and combines the new information 
into the clinical decision-making process (25). Nur-
ses conduct research using different scientific met-
hods and different settings. Conducting research 
requires research knowledge. The International Coun-
cil of Nurses (ICN) highlights the importance of 
nursing research. In Turkey, The Society for Resear-
ch and Development in Nursing (http://hemarge.org.
tr/) was founded in 1996 as a scientific society (26). 
At the same time, it has a peer reviewed journal with 
the same name. The society arranges scientific mee-
tings, courses, and symposiums about nursing rese-
arch. Nurses in our study had low scores in research 
& development, use, and evaluation. Kavaklı et.al 
express that nurses in their study participated in re-
search, but they did not take part of the reporting 
phase (14). In a study evaluating research conditions 
for working nurses in both Eastern and Western Tur-
key, nurses answered as follows: lack of ease in acces-
sing research articles in the field of nursing, non- 
comprehensible suggestions for nursing practices in 
research articles, failure to write statistical analyses 
clearly in research articles, failure to present nursing 
research in a clear and understandable language, not 
being able to evaluate the quality of research them-
selves, lack of interest in research by nurses, shortage 
of time for conducting a study, and having little belief 
that research will benefit them (5). Other studies 
(9-10,13,15,20) support our findings. The literature 
supports the idea that nurses who are between the 



Arslan S, Koştu N

27Journal of Advanced Research in Health Sciences, June 2021; Volume 4, Issue 2

age of 26-30 (16), who are administrators (20), and 
have worked for 11-15 years had higher subscale 
scores. 

Civil society organizations have a significant role 
in solving professional problems by establishing co-
operation and transferring information (27). Profes-
sional organizations are established to qualify pro-
fessionals, to determine educational standards, to 
increase nurses’ self-esteem, to establish the princip-
les of a professional code of ethics, and to determine 
the principles necessary for implementation (27, 28). 
In Turkey, the structuring of nursing organizations 
began first in 1933 (12). Today, the Turkish Nurses 
Association is a member of the ICN. The results of a 
study conducted in Turkey showed that the number 
of nurses who are or are considered to be members 
of professional associations is quite low (29). Kahri-
man et. al conducted a study to gauge the opinions 
of pediatric nurses about professional associations 
(30). The results of the study showed that 79.4% of 
nurses knew about professional organizations, but 
just half of them were members of a professional 
organization. In our study, the nurses’ mean scores 
related with this item were low and show a similarity 
with the literature (9,13-15,20).

Like all professions, nursing exists to meet the 
needs of the society. In the Nursing Law and the Re-
gulation for Nursing in Turkey, it was stated that 
nurses are responsible for determining the healthca-
re needs of individuals, the family, and the community 
in all circumstances (24, 31). In our study, despite 
legal regulations, the scores of nurses in relation with 
this item were low. Demir and Kocaman Yıldırım’s 
study results are similar to our findings (17). Despi-
te these results, nurses cannot ignore the responsibi-
lity of community service. The study of Adıgüzel and 
et al. support the finding that nurses who are betwe-
en 26-30 of age have higher subscales score (16).

The competence and continuing education scores 
of nurses were low. These are basic indicators of a 
lack of professionalism. Nurses need to refresh their 
professional nursing knowledge regularly and conti-
nuously. That is the only way nursing care can be 
provided with the highest standards based on the 

latest advancements. The World Health Organization 
has a publication named Global Standards for the 
Initial Education of Professional Nurses and Midwi-
ves. It states that one of the aims of this global standard 
is promoting the progressive nature of education and 
lifelong learning (32). In a study, nurses having a 
baccalaureate degree and working for 6-10 years had 
higher subscales score (17).

Nurses face different care-related issues every day. 
Some of these issues present ethical dilemmas. 
Responsible nurses behave according to ethical prin-
ciples. The nurses’ adherence to the code of ethics’ 
scores were low. Some studies support our findings 
(9, 14). 

The nursing model and theories provide a fra-
mework for nursing care and knowledge and support 
professional communication. At the same time, they 
ensure systematic, purposeful, controlled, and effe-
ctive care. The score of nurses related with this su-
bgroup was 1.61. The results show a similarity with 
other study results (9,11,13-15,17). Nurses who are 
administrators, are 26-30 years of age, and work at 
state hospitals had higher subscale scores.

The developments and changes experienced in 
the health care system are also reflected in nursing 
care. Nurses have the responsibility to increase and 
develop their knowledge and skills so that these chan-
ges and developments can improve nursing care. 
Self-regulation and autonomy have a key influence 
on professionalism in terms of improving and deve-
loping nursing care. The score of nurses related with 
self-regulation and autonomy is low, like in other 
studies (11, 14).

Limitations
The study was only conducted in a province cen-

ter. It does not include peripheral hospitals within 
the provincial borders. Community health nurses 
and other nurses working in different health care 
areas were excluded in the study. Therefore, the study 
results only being able to be generalized to the hos-
pitals where the study was conducted is another li-
mitation.



The Professional Behavior of Nurses: A Sample from Turkey

28 Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi, Haziran 2021;  Cilt 4, Sayı 2

Conclusion
The study examined the professional behavior of 

718 nurses working in nine different hospitals with 
nine subscales. Study results showed that these nur-
ses had a low level of professionalism. The study fin-
dings revealed that the lowest obtained subscales 
scores were for publication, research development, 
use, and evaluation, and participation in professional 
organization. The results of the study show that the 
level of professionalism increases with the education 
level and position. 

RECOMMENDATIONS 
According to study results, the professionalism of 

nurses has not reached the required level. The un-
derlying reasons need to be determined. All schools, 
civil societies, nursing organizations, and individual 
nurses should try to find solutions. They also need 
to find ways and implement them in different nursing 
settings. 
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Sağlık Teknikeri Adaylarının Hijyen ve Temizlik Alışkanlıklarının Değerlendirilmesi 

Evaluation of Hygiene and Cleaning Habits of Health Technician Candidates

Rukiye Aslan1 

ÖZET
Amaç: Bu araştırmanın amacı sağlık teknikeri adayı olan üniversite öğrencilerinin hijyen ve 
temizlik alışkanlıklarının belirlenmesidir. 
Gereç ve Yöntem: Araştırmada genel tarama modeli içinde yer alan rastgele seçim yöntemi 
kullanılmıştır. Araştırmanın örneklem grubunu 2019-2020 akademik yılı güz dönemi, 
Cumhuriyet Üniversitesi Sağlık Hizmetleri Meslek Yüksekokulu’nda öğrenim gören ve 
araştırmaya katılmayı kabul eden 401 öğrenci oluşturmaktadır. Araştırmaya ilişkin verilerin 
toplanmasında öğrencilerin sosyo-demografik özellikleri ile hijyen ve temizlik alışkanlıklarına 
ilişkin sorulardan oluşan anket formu kullanılmıştır. Verilerin analizinde SPSS 25.0 programı 
kullanılmış olup verilere ilişkin bulgular Kolmogorov-Smirnov, bağımsız gruplar t testi, Anova, 
Tukey analiz teknikleri uygulanarak elde edilmiştir.
Bulgular: Sağlık teknikeri adaylarının hijyen ve temizlik alışkanlıkları puanlarının orta 
düzeyde olduğu tespit edilmiştir. Hijyen ve temizlik alışkanlıkları puanlarının branş ve ailenin 
ikamet ettiği yer değişkenlerine göre anlamlı farklılık (p<0,05) gösterdiği; cinsiyet, sınıf düzeyi, 
öğretim türü, mezun olunan lise türü, öğrencinin barındığı konum, ekonomik durum, aile tipi, 
anne ve babanın öğrenim durumu ile çalışma durumları değişkenlerine göre anlamlı farklılık 
göstermediği (p>0,05) belirlenmiştir. 
Sonuç: Sağlık teknikeri adayı olan öğrencilerin hijyen ve temizlik alışkanlıklarının orta seviyede 
olduğu, sonucun istenilen seviyede olmadığı tespit edilmiştir.
Anahtar Kelimeler: Hijyen, Kişisel Hijyen, Temizlik, Sağlık, Sağlık Teknikeri

ABSTRACT
Objective: The aim of this research is to determine the hygiene and cleaning habits of university 
students who are health technician candidates. 
Materials and Methods: In the research, the random method included in the general screening 
model was used. The sample group of the research consists of 401 students who studied at the 
Sivas Cumhuriyet University Vocational School of Health Services in the 2019-2020 academic 
year and who agreed to participate in the study. A survey, consisting of questions about the socio-
demographic attributes of the students and hygiene and cleaning habits, was used to collect data 
related to the research. The statistical program SPSS 25.0 was used in the analysis of the data and 
the findings related to the data were analyzed using Kolmogorov-Smirnov, independent groups 
t-test, Anova, Tukey analysis techniques. 
Results: It was determined that the hygienic and cleaning habits scores of the health technician 
candidates are at a medium level. It was stated that the hygiene and cleaning habits of the health 
technician candidates differ significantly according to the family’s residence and the branch 
variables they studied (p<0.05). It has been determined that the hygiene and cleaning habits of 
health technician candidates do not differ significantly according to the variables of gender, class 
level, type of education, type of high school from which they graduated, student accommodation, 
economic status, family type, education and working status of parents (p>0.05). 
Conclusion: It was determined that the hygiene and cleaning habits of health technician student 
candidates  were at a medium level  and that this level is not the targeted level.
Keywords: Hygiene, Personal Hygiene, Cleaning, Health, Health Technician
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GİRİŞ
Kelime anlamı olarak “Sağlık Bilgisi” anlamına 

gelen “Hijyen” sözcüğü Tıp literatürüne Yunan Mi-
tolojisinden girmiştir. Mitolojide “Hygieia” şeklinde 
yer alan kelime, insan sağlığını koruyan bir tanrıça-
nın adı olarak yer almaktadır. Sağlık alanında yaygın 
olarak kullanılan hijyen kelimesi genel manada en-
feksiyon geçişinin önlenmesi manasında kullanıl-
maktadır (1-4). Hijyenin, gerek birey gerekse toplum 
sağlığının korunması ve sürdürülebilir olmasında 
oldukça önemli bir etkiye sahip olduğu ifade edil-
mektedir. Sağlık alanında hijyen sözcüğünün ne ifa-
de ettiğine ilişkin literatürde birçok tanım bulunmak-
tadır. Hijyen, insan sağlığını olumsuz yönde 
etkileyecek eylemlerden ve ortamlardan kaçınmak 
için alınan temizlik tedbirleri olarak tanımlanmak-
tadır. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) hijyeni; sağlığın 
korunması ve bulaşıcı hastalıkların yayılmasını en-
gellemeye yönelik yapılan girişimler olarak tanımla-
maktadır (5). Hijyen ve hijyen uygulamalarının; bi-
reylerin kendilerini fiziksel ve ruhsal olarak güven 
ve iyilik hali içerisinde hissetmelerine yardımcı ol-
duğu ifade edilmektedir. İyi hijyen uygulamaları, 
bulaşıcı hastalıkların yayılmasını önlemede ve halk 
sağlığının kontrolünde en etkili yöntem olarak kabul 
edilmektedir.

Hijyen kavramının literatürde farklı başlıklar al-
tında incelendiği görülmektedir. Kişisel hijyen, el 
hijyeni, sosyal hijyen, gıda hijyeni kavramlarının 
bunlar arasında öne çıkan kavramlar olduğu görül-
mektedir. Hijyenin alt boyutları arasında yer alan 
kişisel hijyen alışkanlıklarının; grip, soğuk algınlığı 
gibi enfeksiyon hastalıklarının ve bulaşıcı hastalıkla-
rın yayılmasının önlenmesi ile toplum sağlığının 
korunmasında çok önemli bir yere sahip olduğu ka-
bul edilmektedir (6,7). Hijyen ve temizlik kavramla-
rının hem birbiriyle doğrudan ilişkili hem de birbi-
rini tamamlayıcı özelliklere sahip olduğu 
görülmektedir. Temizlik; ortamda hijyenin sağlan-
ması için fiziksel nitelikte görülebilir kirleri ortamdan 
uzaklaştırmak olarak tanımlanmaktadır. Temizlik 
eyleminin yapılması ile ortamların hijyenini sağlan-
ması ve sürdürülmesi mümkün olmaktadır (8).

Kişisel temizlik uygulamaları aracılığıyla gerekli 

hijyenin sağlanması sonucu enfeksiyon hastalıkları 
başta olmak üzere birçok hastalığa karşı korunmak 
mümkündür. Akut ve kronik seyirli hastalık tablola-
rı arasında, kişiden kişiye bulaşma riski taşıyan, has-
talık seyri daha ağır seyreden ve ölümle sonlanan 
hastalıkların enfeksiyon hastalıkları olduğu bilinmek-
tedir. Özellikle enfeksiyon hastalıklarının önlenme-
sinde hijyenin oldukça önemli olduğunun altı çizil-
mektedir. Bireylere kişisel hijyen ve el yıkama 
alışkanlıklarının kazandırılması ile bu hastalıkların 
kontrol altına alınabileceği belirtilmektedir. Toplum-
ların hijyen davranışını yeterli düzeyde kazanama-
masının sonucu olarak hastalıkların bulaşıcılığının 
önüne geçilemediği belirtilmektedir. DSÖ, gelişmek-
te olan ülkelerde hayat boyu hastalık taşıma ve ölüm 
hızının artmasının nedenleri arasında hijyenik ye-
tersizliğin, üçüncü sırada yer aldığını bildirmektedir. 
Burada hijyen için gerekli olanaklara erişimin yeter-
sizliği kadar hijyenin sağlanmasına ilişkin bilgisizli-
ğin de etkili olduğu ifade edilmektedir (9,10).

Birey sağlığı ve toplum sağlığının devamı için her 
bireyin asgari düzeyde de olsa önemli temel sağlık 
bilgilerini öğrenmiş olması gereklidir. Ancak top-
lumda özellikle sağlık alanında uzmanlaşmış sağlık 
meslek mensubu bireylere gün geçtikçe daha fazla 
ihtiyacın olduğu görülmektedir. Dünya genelinde 
tüm toplumlarda verilen sağlık eğitiminin önemli 
hedeflerinin arasında hastalıkları tedavi etmekten 
önce hastalıklara yakalanmamak olduğu belirtilmek-
tedir. Sağlık alanında eğitim almış bireylerin, toplu-
mun diğer kesimine hijyen davranışını kazandırma-
sı ve bu davranışı hayat boyu sürdürmesi için 
gerekli çalışmaları yapmaları gerekmektedir. Sağlık 
çalışanlarının, öğrenim hayatları süresince almış ol-
dukları hijyen eğitimi hem mesleki sorumlulukları 
hem de sağlık davranışı adına toplumda rol model 
olmalarından dolayı oldukça önemlidir. Hijyenin 
temel sağlık ilkeleri arasında yer almasından dolayı 
sağlıkla ilgili tüm meslek alanlarında öğrenim gören 
öğrencilerin öğretim müfredatlarında hijyene olduk-
ça geniş yer verilmektedir. Sağlıkla ilgili mesleklere 
yönelik hazırlanan öğretim programlarında yer alan 
hijyen kavramının ne olduğu, bireysel ve ortak yaşam 
alanlarında nasıl uygulanması gerektiği ve farklı alan-
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lardaki hijyen kriterlerine ilişkin bilgileri öğrenen 
öğrencilerin, öğrendikleri bu teorik bilgileri uygula-
maya geçirmeleri önemlidir. Bu anlamda kaliteli hij-
yen tanımından bahsedilmektedir. Kaliteli hijyen 
konusunda eğitim alan sağlık profesyonelleri aracı-
lığı ile özellikle enfeksiyon hastalıkları ve enfeksiyon 
hastalıklarından kaynaklanan morbidite ve mortali-
te düzeyleri azalmaktadır. Ayrıca bulaşıcı hastalıkla-
rın engellenmesi ve yayılım kontrolünün sağlanma-
sı da daha etkin ve kolay bir şekilde yapılmaktadır 
(4,11).

Bu araştırmada, hijyen ve temizlik kavramlarının 
sağlık sektöründe oldukça etkili ve temel bir konu 
olmasından dolayı, Sağlık Hizmetleri Meslek Yükse-
kokulu’nda (SHMYO) öğrenim gören sağlık tekni-
keri adayı olan öğrencilerin hijyen ve temizlik alış-
kanlıklarının belirlenmesi amaçlanmıştır. Bu 
doğrultuda çalışmada aşağıdaki soruların yanıtı 
aranmaktadır:

• SHMYO öğrencilerinin hijyen ve temizlik 
alışkanlıklarına ilişkin puan ortalamaları ne düzey-
dedir?

• SHMYO öğrencilerinin anketten aldıkları 
puan ortalamaları; cinsiyet, sınıf düzeyi, öğretim türü, 
branş, mezun olunan lise türü, ailenin ikamet yeri, 
öğrencinin barındığı konum, ekonomik durum, aile 
tipi, anne ve baba öğrenim durumu ile anne ve baba 
çalışma durumu değişkenleri açısından anlamlı dü-
zeyde farklılık göstermekte midir?

GEREÇ VE YÖNTEM

Evren ve Örneklem
Araştırmanın evrenini Sivas Cumhuriyet Üniver-

sitesi Sağlık Hizmetleri Meslek Yüksekokulu’nda 
(SHMYO) öğrenimlerine devam eden 3441 öğrenci 
oluşturmaktadır. Bu evrenden 0,05 anlamlılık düze-
yinde d= ±0,03 örnekleme hatası temel alınarak 417 
öğrenci örnekleme alınmıştır (Konuyu bilme preva-
lansı %50 olacağı varsayılarak) (12). Araştırmanın 
örneklem grubunu 2019-2020 akademik yılı güz 
döneminde ön lisans öğrenimlerine devam eden 411 
öğrenci oluşturmaktadır. Veriler anket formu aracı-
lığıyla toplanmıştır. Anket formu 2019-2020 akademik 
yılı güz döneminde, 01.10.2019-15.12.2019 tarihleri 

aralığında, SHMYO’ da öğrenci olan 295 kız 116 er-
kek olmak üzere 411 katılımcıya uygulanmıştır. An-
ketler uygulandıktan sonra tek tek kontrol edilmiş ve 
10 anketin eksik ve hatalı doldurulduğu tespit edile-
rek araştırmadan çıkarılmış, toplam 401 anket de-
ğerlendirmeye alınmıştır. 

Veri Toplama Araçları
Araştırmaya ilişkin verilerin toplanmasında, ilgi-

li literatür taranmış; araştırılmak istenen konuyla 
ilgili olarak farklı anketler gözden geçirilmiştir. An-
ketin hazırlanmasında Türkal Gün (2019) ile Önsüz 
ve Hıdıroğlu (2008)’nin çalışmaları incelenmiş, bu 
çalışmayla uyumlu olduğu düşünülen anket madde-
leri düzenlenerek çalışmaya uyarlanmıştır. Veriler 
“Birey Tanıtım Formu” ve “Hijyen ve Temizlik Alış-
kanlıkları Anketi” olarak hazırlanmıştır. Birey tanıtım 
formunda öğrencilerin demografik özelliklerini be-
lirlemeye yönelik sorulara yer verilmiştir. Hijyen ve 
temizlik alışkanlıkları anketi; el hijyeni ile ilgili 7 
madde, ağız hijyeni ile ilgili 5 madde, ayak hijyeni ile 
ilgili 8 madde, tuvalet hijyeni ile ilgili 3 madde ve 
genel hijyenle ilgili 18 madde olmak üzere toplam 41 
maddeden oluşmaktadır. Anketteki maddelerden 
bazıları örnek olarak burada sunulmuştur: “Soru 1. 
Kişisel hijyenine dikkat eden bir insan olduğumu 
düşünüyorum.”, “Soru 5. Dişlerimi günde en az 2 kez 
fırçalarım.”, “Soru 18. Ter kokusunu gidermek için 
her zaman deodorant kullanırım.”, “Soru 27. Giysile-
rimin temiz olmasına özen gösteririm.”, “Soru 37. 
Tuvaletten çıkınca ellerimi sabunla yıkarım.” Üçlü 
likert tipinde hazırlanan anket “Her zaman=2”, “Ba-
zen=1” ve “Hiçbir zaman=0” olarak derecelendiril-
miştir. Anketten alınabilecek en düşük puan 0 en 
yüksek puan 82’dir (7,13). Anketteki elde edilen pu-
anlar düşük (0-24,6), orta (24,7-57,4) ve yüksek (57,4-
82) olmak üzere üç kategoride değerlendirilmiştir. 
Bu değerler yüzdelik değer oranına dikkat edilerek 
belirlenmiştir. 

Verilerin Toplanması ve Analizi 
Araştırma verilerinin analizinde SPSS 25.0 ista-

tistik programı kullanılmıştır. Verilerin normalliğini 
belirlemek amacıyla Kolmogorov-Smirnov testi uy-
gulanmış ve normallik varsayımının karşılandığı 
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Tablo 1. Örnekleme İlişkin Betimsel İstatistikler
Değişkenler n %

Cinsiyet
Kız 291 72,6
Erkek 110 27,4

Sınıf
1. Sınıf 226 56,4
2. Sınıf 175 43,6

Öğretim türü
Normal öğretim 290 72,3
İkinci öğretim 111 27,7

Branş

Tıbbi laboratuvar 165 41,1
Yaşlı bakım 102 25,4
Çocuk gelişimi 79 19,7
Diş protez 55 13,7

Mezun Olunan Okul Türü

Genel lise 24 6,0
Anadolu lisesi 163 40,6
Sağlık meslek lisesi 127 31,7
Diğer liseler 87 21,7

Ailenin İkamet Yeri

Köy 69 17,2
İlçe 96 23,9
Şehir 203 50,6
Büyükşehir 33 8,2

Öğrencinin Barındığı Konum
Aile yanı 157 39,2
Yurt 197 49,1
Öğrenci evi 47 11,7

Ekonomik Durum

Asgari ücret altı 46 11,5
Asgari ücret 194 48,4
Asgari ücret iki katı 124 30,9
Asgari ücret üç katı 37 9,2

Aile Tipi
Çekirdek 326 81,3
Geniş 67 16,7
Ayrı 8 2,0

Anne Öğrenim Durumu

Okuryazar değil 23 5,7
Okuryazar 29 7,2
İlkokul 152 37,9
Ortaokul 114 28,4
Lise 67 16,7
Üniversite 16 4,0

Anne Çalışma Durumu
Çalışıyor 44 11,0
Çalışmıyor 357 89,0

Baba Öğrenim Durumu

Okuryazar değil 7 1,7
Okuryazar 15 3,7
İlkokul 104 25,9
Ortaokul 99 24,7
Lise 137 34,2
Üniversite 39 9,7

Baba Çalışma Durumu
Çalışıyor 316 78,8
Çalışmıyor 85 21,2
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tespit edilmiştir.  Bu doğrultuda bağımsız gruplar t 
testi, tek yönlü ANOVA testi ve TUKEY analizinin 
uygulaması yapılmıştır. Elde edilen bulgular tablo-
laştırılmıştır. Anket sorularında iç tutarlılık Cronba-
ch alfa güvenirlilik analizi ile kontrol edilmiş ve Cron-
bach alfa değeri 0,68 olarak belirlenmiştir. Yapılan 
analizler sonucunda %95 güven aralığında 0,05’in 
altındaki p değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edilmiştir.

Araştırmanın Etik Yönü
Araştırma için SHMYO Müdürlüğü’nden gerek-

li yazılı izinler alınmıştır. Anket formu uygulanmadan 
önce, öğrencilere uygulamada dikkat edilmesi gereken 
konular hakkında bilgi verilmiş ve uygulamada gö-
nüllülük esasına dikkat edilmiştir. Katılımcılardan 
hiçbir şekilde kimlik bilgileri alınmamıştır. Bu durum 
katılımcılara sözlü ve yazılı olarak ifade edilmiştir ve 
katılmaya gönüllü olanların sözlü onamları alınmış-
tır. Araştırma Helsinki Deklarasyonu 2008 Prensip-
leri’ ne uygun olarak tasarlanmış ve yürütülmüştür. 
Katılımcılara yönelik herhangi bir temas, muayene, 
girişim ya da zarar verme durumu olmamıştır. Araş-
tırma klinik bir araştırma değildir.

BULGULAR 
Araştırmanın bu bölümünde; sağlık teknikeri 

adaylarının demografik bilgilerine, hijyen ve temiz-
lik alışkanlıkları (HVTA) anketinden aldıkları puan 
ortalamalarının farklı değişkenlere göre anlamlı fark-
lılık gösterip göstermediğine ilişkin yapılan analiz-
lerde elde edilen bulgular yer almaktadır. Tablo 1’de 
katılımcıların demografik bilgileri yer almaktadır.

Sağlık teknikeri adaylarının HVTA’ dan genel 
hijyen alışkanlıklarına dair aldıkları en düşük puan 
31, en yüksek puan 79’dur. Puan ortalamaları “orta 
düzey” olmak üzere toplamda 57,0±5,9 olarak belir-
lenmiştir.

Sağlık teknikeri adaylarının HVTA’ dan aldıkları 
puan ortalamalarının cinsiyet, sınıf düzeyi ve öğretim 
türü değişkenlerine göre anlamlı farklılık gösterip 
göstermediğinin tespit edilmesi amacıyla uygulanan 
bağımsız gruplar t testi sonuçları Tablo 2’de yer al-
maktadır.

Tablo 2’deki verilere göre sağlık teknikeri adayla-
rının HVTA’ ya ilişkin puan ortalamalarının cinsiyet, 
sınıf düzeyi, öğretim türü değişkenleri açısından an-
lamlı farklılık göstermediği (p>0,05) belirlenmiştir. 

Sağlık teknikeri adaylarının HVTA’ dan aldıkları 
puan ortalamalarının branş, mezun oldukları lise 
türü, ailenin ikamet yeri ve öğrencinin barındığı ko-
num değişkenlerine göre anlamlı farklılık gösterip 
göstermediğinin tespit edilmesi amacıyla uygulanan 
ANOVA testi sonuçları Tablo 3’te yer almaktadır.

Tablo 3’teki verilere göre; sağlık teknikeri adayla-
rının hijyen ve temizlik alışkanlıklarının branş ve 
ailenin ikamet yeri değişkenleri açısından anlamlı 
farklılık (p<0,05) gösterdiği fakat mezun oldukları 
lise türü ve öğrenimlerine devam ederken barındık-
ları konum değişkenleri açısından anlamlı farklılık 
göstermediği (p>0,05) saptanmıştır. Anlamlı farklılık 
olan değişkenler arasında, anlamlı farklılığın hangi 
gruplar arasında olduğunun belirlenmesi amacıyla 
uygulanan Tukey analizi sonuçlarına göre branş de-
ğişkeninde “Tıbbi Laboratuvar ile Yaşlı Bakım, Diş 
Protez” programları arasında “Tıbbi Laboratuvar” 
programı aleyhine, “Yaşlı Bakım ile Çocuk Gelişimi” 
programları arasında “Yaşlı Bakımı” programı lehine 
anlamlı farklılık olduğu belirlenmiştir. En düşük pu-
anı Tıbbi Laboratuvar programında öğrenimleri sür-
düren öğrencilerin, en yüksek puanı ise Yaşlı Bakımı 
programında öğrenimlerini sürdüren öğrencilerin 
aldıkları görülmektedir. Ailenin ikamet ettiği yer 
değişkenine göre “Şehir ile İlçe, Büyükşehir” arasın-
da “Şehir” aleyhine olmak üzere anlamlı farklılık 
tespit edilmiştir. En yüksek puanı büyükşehirde, en 

Tablo 2. Cinsiyet, sınıf düzeyi ve öğretim türü

Değişkenler N x̄ ss p

Cinsiyet
Kız 291 57,7 5,9

0,19
Erkek 110 56,8 6,1

Sınıf 
Düzeyi

1. Sınıf 226 57,2 6,3
0,45

2. Sınıf 175 56,8 5,5

Öğretim 
Türü

Normal 
öğretim 290 57,2 6,2

0,31
İkinci 
öğretim 111 56,6 5,4
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düşük puanı ise şehirde yaşayan öğrencilerin aldık-
ları görülmektedir.

Sağlık teknikeri adaylarının HVTA’ dan aldıkları 
puan ortalamalarının ekonomik durum, aile tipi, anne 
ve baba öğrenim durumları değişkenlerine göre an-
lamlı farklılık gösterip göstermediğinin tespit edil-
mesi amacıyla uygulanan ANOVA testi sonuçları 
Tablo 4’te yer almaktadır.

Tablo 4 incelendiğinde; sağlık teknikeri adayları-
nın hijyen ve temizlik alışkanlıklarına ilişkin puan 
ortalamalarının ekonomik durum, aile tipi, anne ve 
baba öğrenim durumu değişkenlerine göre anlamlı 
farklılık göstermediği (p>0,05) belirlenmiştir.

Sağlık teknikeri adaylarının HVTA’ dan aldıkları 
puan ortalamalarının anne ve baba çalışma durumu 
değişkenlerine göre anlamlı farklılık gösterip göster-
mediğinin tespit edilmesi amacıyla uygulanan ba-
ğımsız gruplar t testi sonuçları Tablo 5’ te yer almak-
tadır.

Tablo 5’teki verilere göre sağlık teknikeri adayla-
rının hijyen ve temizlik alışkanlıklarına ilişkin puan 
ortalamalarının anne ve baba çalışma durumu değiş-
kenleri açısından anlamlı farklılık göstermediği 
(p>0,05) belirlenmiştir.

TARTIŞMA
Bu bölümde sağlık teknikeri adaylarının hijyen 

ve temizlik alışkanlıklarının puan düzeyleri ile çeşit-
li değişkenlere göre yapılan analiz sonuçları verilmiş-
tir ve elde edilen bulgular literatürdeki çalışmalarla 
birlikte tartışılmıştır. 

Elde edilen bulgulara göre sağlık teknikeri aday-
larının HVTA’ dan aldıkları puan ortalamalarının 
toplamda orta düzeyde olduğu tespit edilmiştir. Elde 
edilen sonuçlar sağlık teknikeri adayı olan öğrenciler 
adına istendik düzeyde değildir. Özellikle sağlık ala-
nında öğrenim gören öğrencilerin yüksek puan al-
masının hijyen konusundaki farkındalığının daha üst 
düzeyde olduğunun göstergesi olacağı düşünülmek-
tedir. Bu bağlamda öğrencilerin hijyen kavramına 
ilişkin teorik ve uygulama bilgilerinin geliştirilmesi 
gerektiği görülmektedir. Benzer şekilde Bozeli (2018) 
çalışmasında öğrencilerin hijyen tutumu ölçeğine 
göre olumsuz hijyen davranışlarının oransal olarak 
ağırlıklı olduğunu rapor etmiştir (14). Ariyarathne 
ve ark. (2013) çalışmasında da sağlık personeli adayı 
olan öğrencilerin hijyen davranışlarının istendik dü-
zeyde olmadığını bildirmiştir (15). Bu alanda özel-
likle sağlık çalışanı olacak öğrencilerin hijyen konu-
sundaki eğitimlerine ağırlık verilmesi, var olan 

Tablo 3. Branş, mezun olunan lise türü, aile ikamet yeri ve barınılan konum

Değişkenler N x̄ ss p Anlamlı fark

Branş

1.Tıbbi lab. 165 55,4 5,3

<0,001* 1 ile 2, 4 arasında
2 ile 3 arasında

2.Yaşlı bakım 102 59,3 7,6
3.Çocuk gelişimi 79 56,5 4,4
4.Diş protez 55 58,4 4,8

Mezun olunan lise 
türü

1.Genel lise 24 57,9 5,7

0,32 Yok
2.Anadolu lisesi 163 56,4 5,6
3.Sağlık mes. lis. 127 57,5 6,3
4.Diğer liseler 87 57,2 6,3

Ailenin ikamet yeri

1.Köy 69 56,5 7,2

0,04* 3 ile 2, 4 arasında
2.İlçe 96 58,0 6,0
3.Şehir 203 56,5 5,5
4.Büyükşehir 33 58,7 5,2

Öğrencinin 
barındığı konum

1.Aile yanı 157 56,7 5,5
0,53 Yok2.Yurt 197 57,2 6,4

3.Öğrenci evi 47 57,7 58
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bilgilerini güncellemeleri gerektiği yorumunda bu-
lunulabilir.

Sağlık teknikeri adaylarının hijyen ve temizlik 
alışkanlıklarına ilişkin puan ortalamalarının cinsiyet, 
sınıf düzeyi, öğretim türü değişkenleri açısından an-
lamlı farklılık göstermediği belirlenmiştir. Cinsiyet 
değişkeni açısından erkek öğrencilerin az da olsa 
puanlarının yüksek olması literatürün aksine dikkat 
çekmektedir. Bununla birlikte ikinci sınıf öğrencile-
rinin de az da olsa daha düşük puan ortalamasına 
sahip olmaları aldıkları eğitimle örtüşmemektedir. 
Arat ve ark. (2014) çalışmalarında cinsiyet değişke-

nine göre, kız öğrencilerin hijyen konusunda erkek 
öğrencilere göre daha hassas olduklarını ve öğretim 
türü değişkenine göre gündüz öğretiminde olan öğ-
rencilerin gece öğretiminde olan öğrencilere kıyasla 
hijyen konusundaki hassasiyetlerinin daha fazla ol-
duğunu belirlemiştir (16). Taşkıran ve ark. (2019) 
çalışmalarında kız öğrencilerin hijyen davranışlarının 
erkek öğrencilere göre daha yüksek olduğunu bildir-
miştir (3). Benzer şekilde Hançer Aydemir (2020) kız 
öğrencilerin kişisel hijyen skorlarının erkek öğren-
cilere göre fazla olduğunu tespit etmiştir (17). Altun 
ve ark. (2013) üniversite öğrencilerinin hijyen dav-

Tablo 4. Ekonomik durum, aile tipi, anne ve baba öğrenim durumu

Değişkenler N x̄ ss p Anlamlı 
Fark

Ekonomik durum

1.Asgari ücret altı 46 58,0 7,3

0,60 Yok
2.Asgari ücret 194 56,9 6,0
3.Asgari ücret iki katı 124 56,7 5,3
4.Asgari ücret üç katı 37 57,5 6,6

Aile tipi
1.Çekirdek 326 57,0 6,0

0,74 Yok2.Geniş 67 57,2 6,0
3.Ayrı 8 55,5 3,0

Anne öğrenim 
durumu 

1.Okuryazar değil 23 55,4 8,8

0,19 Yok

2.Okuryazar 29 57,9 7,8
3.İlkokul 152 56,4 5,8
4.Ortaokul 114 57,0 5,2
5.Lise 67 58,1 5,5
6.Üniversite 16 58,8 5,8

Baba öğrenim
durumu

1.Okuryazar değil 7 57,0 6,1

0,32 Yok

2.Okuryazar 15 60,0 6,2
3.İlkokul 104 57,2 6,8
4.Ortaokul 99 56,4 5,6
5.Lise 137 56,8 5,5
6.Üniversite 39 57,9 6,2

 
Tablo 5. Anne ve baba çalışma durumu

Değişkenler N x̄ ss p
Anne çalışma durumu Çalışıyor 44 58,1 5,4

0,17
Çalışmıyor 357 56,9 6,0

Baba çalışma durumu Çalışıyor 316 57,0 6,2
0,96

Çalışmıyor 85 57,1 5,1
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ranışlarını bu çalışmaya benzer şekilde beklenen 
ideal seviyenin altında bulmuştur. Aynı çalışmada 
kız öğrencilerin hijyen puanları erkek öğrencilerin 
hijyen puanlarından düşük bulunmuştur (18). Türk-
men ve Bakır (2017) el hijyeni uygulamaları açısından 
kız ve erkek öğrenciler arasında anlamlı bir farklılık 
tespit etmediklerini rapor etmiştir (19). Cinsiyetler 
arasında anlamlı bir farklılık tespit edilmemesine 
rağmen, erkek öğrenciler lehine az da olsa tespit edi-
len farklılığın toplumsal olarak kadınların, geçmişe 
göre sosyal hayatta daha aktif bulunması sonucu er-
kek bireylerin, yetiştiği aile ve sosyal ortam kaynak-
lı olabileceği, içinde bulundukları aile ortamında 
annenin de sosyal hayatta ve çalışma hayatında aktif 
rol alabildiği, aynı zamanda kız öğrencilerin “kadının 
toplumsal rolü” gereği hijyen davranışının daha yük-
sek olması beklentisinin aksine erkek öğrencilerdeki 
bu farklılığın öğrenim gördükleri bölümlerin birer 
yansıması ve teorik bilgilerin günlük hayata uyarlan-
masının sonucu olabileceği düşünülebilir. Sınıf de-
ğişkenine göre yapılan çalışmalar incelendiğinde 
Taşkıran ve ark. (2019) çalışmalarında birinci sınıf 
öğrencilerinde hijyen davranışlarını diğer sınıf dü-
zeylerindeki öğrencilere kıyasla düşük olduğunu 
bildirmiştir (3). Fırıncı ve Çoban (2016) tarafından 
yapılan araştırmada farklı sınıf düzeylerindeki öğ-
renciler arasında temizlik ve hijyen algısı bakımından 
farklılık olmadığı tespit edilmiştir (20). Yetkin ve 
Yiğitbaş (2008) Sağlık Yüksekokulu birinci ve dör-
düncü sınıf öğrencilerinin hijyen alışkanlıklarını 
değerlendirdikleri çalışmalarında, dördüncü sınıf 
öğrencilerinin hijyen uygulamalarını, birinci sınıf 
öğrencilerine göre daha istendik şekilde gerçekleş-
tirdiklerini tespit etmiştir (21). Öğrencilerin aldıkla-
rı sağlık ve hijyen eğitimleri paralelinde hijyen dav-
ranışlarında olumlu yönde değişiklik göstermesi 
beklenmektedir. Literatürde genel olarak alınan eği-
timle paralel olarak istendik davranış değişiklikleri 
olduğu gözlemlense de bazı çalışmalarda sınıf düzey-
leri arasında farklılıklar olmadığı da tespit edilmiştir. 
Bizim çalışmamızda da birinci sınıf öğrencilerinin 
hijyen ve temizlik alışkanlıklarının ikinci sınıf öğren-
cilerine göre istatiksel açıdan anlamlı farklılık gös-
termemesine rağmen daha yüksek puan almaları 

çarpıcı bir sonuçtur. Bu durumun, sağlık müfredatı 
derslerinin incelenmesi ile teorik mesleki derslerin 
yoğun olarak bulunması; hijyen, sanitasyon ve temiz-
lik konuları kapsamlı ders seçeneklerinin daha az 
sayıda ve ikinci planda olmasından kaynaklı olabile-
ceği şeklinde değerlendirilebilir.

Branş değişkenine göre elde edilen bulgulara ben-
zer şekilde Taşkıran ve ark. (2019) tarafından yapılan 
üniversite öğrencilerinin hijyen davranışlarının kar-
şılaştırıldığı bir çalışmada sağlık alanında öğrenim 
gören öğrencilerde sağlık alanı dışı bölümlerde öğ-
renim gören öğrencilere göre hijyen envanteri puan-
larında, sağlık alanı bölümleri öğrencileri lehine 
anlamlı derece fark bulunmuştur (3). Çağlar ve ark. 
(2018) hemşirelik ve sağlık alanı dışında öğrenim 
gören üniversite öğrencilerinin sosyal el yıkama dav-
ranışlarını araştırmış ve bu davranış adına hemşire-
lik öğrencileri lehine anlamlı düzeyde farklılık oldu-
ğunu rapor etmiştir (22). Hançer Aydemir (2020) 
çalışmasında öğrencilerin öğrenim gördükleri bölü-
me göre kişisel hijyen alışkanlıklarının değişiklik 
göstermediği, farklı bölümlerde öğrenim gören öğ-
rencilerin benzer hijyen puanlarına sahip oldukları 
bildirmiştir (17). Bu çalışmada elde edilen verilerle 
ilgili sonuçların Tıbbi Laboratuvar programı aleyhi-
ne olması program öğrencilerinin henüz ilgili müf-
redatı almamış olması kaynaklı olduğu; Yaşlı Bakımı 
programı lehine elde edilen sonucun, kıyaslandığı 
Çocuk Gelişimi programı müfredatında ilgili ders-
lerin olmaması kaynaklı olduğu şeklinde değerlen-
dirilebilir. Ailenin ikamet yeri değişkenine göre en 
yüksek puanı alan grup “Büyükşehir” olsa da sonucun 
“Şehir” aleyhine olması, çalışmamızın dikkat çeken 
bulgulardan biridir. Bu durum, öğrencilerin büyük 
çoğunluğunun ailesinin şehir merkezinde ikamet 
etmesine rağmen farklı sosyoekonomik ve farklı eği-
tim seviyelerine sahip olmaları kaynaklı olabileceği 
şeklinde değerlendirilebilir. Önsüz ve Hıdıroğlu 
(2008) iki farklı okuldaki öğrencilerin hijyen alışkan-
lıklarının değerlendirdikleri çalışmalarında, sosyoe-
konomik düzeyi düşük olan grubun hijyen alışkan-
lıklarının anlamlı olarak daha yetersiz olduğu 
bildirmiştir (13). Oğur ve ark. (2015) tarafından 
yapılan sağlık teknisyeni olan öğrencilerin ayak hij-
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yeni konusundaki bilgi, tutum ve davranışlarının 
incelendiği çalışmalarında, bizim çalışmamızda ol-
duğu gibi öğrencilerin bilgi düzeyi ve davranış du-
rumlarının sınıf düzeyi ve ailelerin gelir düzeyi ile 
ilişkili olmadığı fakat ikamet edilen yer nüfusunun 
artmasıyla bilgi düzeyi, tutum ve davranış durumu-
nun azaldığı saptanmıştır (23). Taşkıran ve ark. (2019) 
ailenin sosyoekonomik düzeyinin yüksek olmasının 
genel hijyen davranışında anlamlı derecede etkili 
olduğunu bildirmiştir (3). Bu durum yüksek sosyo-
ekonomik düzeye sahip öğrencilerin yaşam biçimle-
rinin daha sağlıklı ve iyi olmasına paralel olarak 
hijyen ve temizlik alışkanlıklarının da olumlu yönde 
olacağı şeklinde değerlendirilebilir.

Sağlık eğitimi veren liselerden mezun olan öğren-
cilerin hijyen davranışı adına farkındalık düzeylerinin 
daha yüksek olması beklenen sonuçtur. Fakat çalış-
mamızda mezun olunan lise türü değişkeni açısından 
en yüksek puan ortalamasına genel liselerden mezun 
olan öğrencilerin, en düşük puan ortalamasına ise 
Anadolu liselerinden mezun olan öğrencilerin sahip 
oldukları saptanmıştır. Literatürde de benzer şekilde 
mezun olunan lise türünün hijyen davranışı farkın-
dalık düzeyi adına bir farklılık oluşturmadığı gözlen-
miştir. Şimşek ve ark. (2010) lise öğrencilerinin kişi-
sel hijyen davranışlarını karşılaştırdıkları 
çalışmalarında, bu çalışmaya benzer şekilde en yük-
sek puana genel lise eğitimi veren okullardaki öğren-
cilerin sahip olduğunu saptamıştır (24). Okunan lise 
türü ile hijyen ve temizlik alışkanlıkları arasında bir 
ilişkinin bulunmaması Kırım ve Hırça (2015) tara-
fından lise öğrencilerinin kişisel hijyen temizlik alış-
kanlıklarını değerlendirdikleri çalışmaları ile de 
benzerlik göstermektedir (25). Bu sonuçlar, öğrenci-
lerin aldıkları teorik bilgileri günlük hayatlarında 
uygulama adına içselleştirmedikleri ya da hijyen 
eğitimi adına yeterli düzeyde teorik ve uygulamalı 
eğitim almadıkları yönünde değerlendirilebilir.

Sağlık teknikeri adaylarının hijyen ve temizlik 
alışkanlıklarına ilişkin puan ortalamalarının anne ve 
baba öğrenim durumu ile çalışma durumu değişken-
lerine göre anlamlı farklılık göstermediği belirlen-
miştir. Ebeveyn öğrenimi birey alışkanlıkları üzerin-
de en etkili faktörlerden biridir. Bu sonuç, çalışmada 

elde edilen çarpıcı sonuçlar arasında yer almaktadır. 
İlgili literatür incelendiğinde, anne ve baba öğrenim 
durumları ile hijyen ve temizlik ve hijyen alışkanlık-
ları arasında genel olarak paralellik gözlenmektedir. 
Oğuzöncül ve ark. (2020) tarafından kırsal alandaki 
öğrencilerin hijyen ve beslenme davranışının ince-
lendiği çalışmada anne öğrenim düzeyinin artmasıy-
la öğrencilerin kişisel hijyen alışkanlıklarının yüzde-
sinin arttığı ifade etmiştir (26). Şimşek ve ark. (2010) 
çalışmalarında anne ya da babasının öğrenim düze-
yi yüksek olan öğrencilerin toplam hijyen puanının 
da yüksek olduğunu ifade etmektedir (24). Yılmaz ve 
ark. (2009) yaptıkları çalışmalarında anne ve babanın 
öğrenim düzeyi, lise ve üzerinde olan öğrencilerin 
kişisel hijyen alışkanlıkları puanlarının yüksek oldu-
ğunu ifade etmiştir (4). Kaya ve ark. (2006) tarafından 
Ankara’da bir lisede öğrenim gören öğrencilerin ki-
şisel hijyen davranışlarını belirlemeye yönelik yapılan 
çalışmada, anne öğrenim durumunun öğrencilerin 
toplam hijyen puanları ile ilişkili olduğu, anne çalış-
ma durumu, baba öğrenim durumu ve baba çalışma 
durumunun öğrencilerin hijyen puanları ile ilişkili 
olmadığını bildirmiştir (27). Aydın’ın (1996) yaptığı 
çalışmada bizim çalışmamıza benzer şekilde anne 
baba öğrenim düzeyleri ile hijyen davranışları ara-
sında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (28). Bu so-
nuçlar öğrencilerin yetiştiği sosyal ortamı aile orta-
m ı n d an  f ar k l ı  o l ab i l e c e ğ i  ş e k l i n d e 
değerlendirilmiştir.

SONUÇ
Araştırma sonucunda sağlık teknikeri adayı olan 

öğrencilerin hijyen ve temizlik alışkanlıklarının orta 
düzeyde olduğu ve sonuçların ilgili literatür parale-
linde istendik seviyede olmadığı görülmüştür. Hijyen 
ve temizlik, genel sağlık durumunun devamı için 
gerekli ilk koşuldur. Hijyen ve temizlik alışkanlığının 
kazanılması ve devamı için de ilk koşul eğitimdir. Bu 
konuda istendik davranışların geliştirilmesi için aile 
ortamı, ilkokul, ortaokul ve lise düzeyi eğitim dö-
nemlerinde hijyen ve temizlik eğitiminin ardından, 
sağlık profesyoneli olma yolunda tercihini yapmış 
bireylerin; toplumun diğer bireylerine sağlık hizme-
ti sunarken hijyen ve temizlik davranışlarına hâkim 
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olması beklenmektedir. Bu bağlamda bireylerin üni-
versite öncesi öğrenim hayatlarındaki öğretim prog-
ramlarına hijyen ve temizlik konularını kapsamlı 
olarak ele alan teorik ve uygulamalı dersler eklenme-
lidir. Üniversite öğrencilerinde mesleki uzmanlık 
alanı farkı gözetilmeksizin hijyene yönelik eğitimler 
verilmelidir. Sağlık hizmeti alanlarında öğrenim gö-
ren öğrencilerin daha spesifik bir şekilde hijyen, te-
mizlik, el hijyeni, sanitasyon, sterilizasyon, dezenfek-
siyon konularının kapsamlı olarak hazırlanmış 
müfredatla uygulamalı olarak verilmesi gerekmekte-
dir. Sağlık profesyonellerine belirli zaman aralıkla-
rında hijyen, sanitasyon, el hijyeni hakkında hizmet 
içi eğitimler verilmelidir. Öğrencilerin, sağlık profes-
yonellerinin ve sağlık teknikeri adaylarının hijyen ve 
hijyen kapsamlı uygulamalar açısından farkındalık-
larının yeniden değerlendirilmesi, yeni araştırmalar 
yapılması, sürecin takibine ve gelecek sağlık hizmeti 
uygulamalarının gelişmesine ışık tutacaktır.
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Güncel Bakış Açısı ile Yüzen Dozaj Formlarına Öncelik Vererek Gastroretentif İlaç Salım 
Sistemlerinin Derlemesi
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ABSTRACT
Current pharmaceutical approaches continue to favour oral dosage delivery systems above 
all other routes. This is due to ease of administration and increase in patient complaisance. A 
common objective of a drug delivery systems is to achieve a drug that could be taken in a single 
dosage form. Yet, drug delivery mechanisms generally lack certain characteristics such as an 
adequate oral bioavailability and a prolonged half-life. Floating drug delivery systems (FDDS) are 
systems that are a part of gastroretentive drug delivery systems (GRDDS) with low density that 
has floating ability over the gastric contents of the stomach. Floating dosage forms are taken orally 
and developed to increase the transit time of the active substance through the gastrointestinal 
tract and to achieve a systemic effect. The taken drug will remain at floating state in the stomach 
for an extended period without affecting the gastric emptying rate. FDDS provides an efficient 
method for improving the drug’s bioavailability, reducing drug waste and providing controlled 
drug delivery systems. This review will generally focus on FDDS as a GRDDS and classify 
alternative systems, such as non-floating systems, and briefly mention excipients used in order to 
obtain an effective gastroretentive system.
Keywords: Floating Drug Delivery Systems (FDDS), Gastroretentive Drug Delivery Systems 
(GRDDS), Gastric Content, Non-Floating Drug Delivery Systems, Effervescent Systems, Non-
effervescent Systems

ÖZ
Mevcut farmasötik yaklaşımlarda, diğer tüm yollarından farklı olarak halen oral dozaj formları 
tercih edilmeye devam etmektedir. Bunun nedeni uygulama kolaylığı ve hasta uyuncunun yüksek 
olmasıdır. İlaç salım sistemlerinin ortak amacı, ilacın tek bir dozaj formu olarak alınabilmesini 
sağlamaktır. Yine de, ilaç salım mekanizmaları genellikle uygun bir biyoyararlanım ve uzatılmış 
yarı ömür gibi özelliklerden yoksundur. Yüzebilen ilaç salım sistemleri (FDDS), mide içeriği 
üzerinde kalabilme özelliğine sahip, düşük yoğunluklu olan sistemlerdir ve gastroretentif ilaç 
salım sistemlerinin (GRDDS) bir parçası olarak değerlendirilirler. Yüzebilen dozaj formları 
ağızdan alınır ve etken maddenin gastrointestinal sistemden geçiş süresini uzatarak lokal/
sistemik etki elde etmek için geliştirilirler. Söz konusu ilaç mide boşalma hızını etkilemeden 
uzun süre midede yüzer halde kalır. FDDS ilaç biyoyararlanımını iyileştirir, ilaç israfını azaltır 
ve kontrollü ilaç salım sistemi etkisini sağlamak için etkili bir yöntem olarak değerlendirilir. Bu 
derleme, genellikle bir gastoretentif ilaç sistemlerinden birisi olan yüzebilen dozaj formlarına 
odaklanmıştır ve özetle gastrik sistemde kalabilen alternatif sistemlerden ve bu sistemleri 
geliştirmek için kullanılan eksipiyanlardan bahsedecektir.
Anahtar Kelimeler: Yüzebilen İlaç Salım Sistemleri (FDDS), Gastroretentif İlaç Salım 
Sistemleri (GRDDS), Gastrik İçerik, Yüzmeyen İlaç Salım Sistemleri, Efervesan Sistemler, 
Efervesan Olmayan Sistemler
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INTRODUCTION
Compliance is immensely dependent on the ease 

of drug administration. A patient is more likely to 
adapt to medication when it does not interfere with 
the person’s daily activities. To date, oral dosage for-
ms remain the ideal route of administration. This is 
due to many factors including easy storage and 
transport of drug, controlled delivery, flexibility in 
formulation and generally reduced pricing when 
compared to other dosage forms. The common ob-
jective of drug delivery systems is to achieve a syste-
matic drug that could be taken as a single dosage 
form. Especially when the drug in question is to be 
taken periodically throughout the patient’s life. An 
incorporated single unit dosage form would also re-
duce the frequency of medical administration. It 
should also be noted that even though it is the easiest 
form of drug delivery, in case of emergencies oral 
dosage forms are not applicable due to their slow 
absorption rate.

Oral drug delivery systems have a complex ab-
sorption mechanism. The drug should be soluble in 
gastric fluid in order for absorption in the stomach, 
small intestine or colon. An orally taken drug can be 
absorbed in four different types of pathways: Car-
rier-mediated transcellular, facilitated transport, 
transcellular and paracellular. Transcellular pathway 
is the main mechanism that is being favoured. Also, 
environmental factors such as the pH of stomach 
content, length of the segment, thickness of mucus, 
bacterial diversity in different segments and residen-
ce time of the drug influences absorption (1). Lately, 
there has been an increased demand for oral forms 
of medications used, especially for chronic diseases. 
This is where the importance of alternative techno-
logical approaches come into the picture. 

This review will cover the GRDDS approaches 
used for oral administration and provide informati-
on on suitable drug candidates and factors affecting 
the efficiency of the system. The main focus will be 
around FDDS and approaches used in order to ac-
hieve prolonged drug systems in the gastric environ-
ment. In addition, anatomy and the physiological 
state of the stomach, non-floating systems, challenges 

of floating dosage forms, and excipients used will be 
discussed.

1. Anatomy and Physiology of the Gastrointes-
tinal Tract

In order to formulate a successful system, it is 
indispensable to understand the anatomy of the sto-
mach and its physiology. The stomach is composed 
of following 3 parts: body, fundus and antrum (py-
lorus). The fundus is the proximal part of the stoma-
ch that allows accumulation of stomach gases pro-
duced by chemical digestion. The body, also called 
the corpus, helps in the storage of ingested materials. 
Whereas; the pylorus is found as an anatomical sphin-
cter that is located between the most terminal antrum, 
and the duodenum provides the major site for mixing 
motions which serves as gastric emptying pump. It 
acts as a sieve and has a mechanical structure to the 
passage of large particles. The open pylorus has a 
diameter of around 15 mm in humans. A drug system 
that has a greater size than this will have problems 
passing into the small intestine. The fundus and body 
parts of the stomach mainly act as a holder for undi-
gested food. On the other hand, the antrum has a 
pump like activity when it comes to assisting the 
gastric emptying process (2,3,4). 

The passage state of the drug from stomach to the 
small intestine is named gastric emptying. Gastric 
emptying occurs both during fasting and in fed states. 
In cases where the drug is degraded in a gastric en-
vironment, faster gastric emptying rate enhances the 
bioavailability of the drug. On the other hand, for 
poorly soluble drugs and drugs that are mostly ab-
sorbed from the stomach or proximal part of the 
intestine, the delayed gastric emptying promotes the 
disintegration process. Interdigestive myloelectric 
cycle or migrating myloelectric cycle (MMC) is the 
flexible pattern of the stomach and occurs when in 
fasting state an indigestive series of electrical events 
takes place. This cycle occurs once in every 2 to 3 
hours. This formation could be divided into 4 con-
secutive phases (3) (Figure 1):

Phase 1 (basal phase): Lasts from 30 to 60 minu-
tes with rare contractions (Quiescent period).
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Phase 2 (pre-burst phase): Lasts for 20 to 40 mi-
nutes with intermittent action potential and contra-
ctions. The concentration and frequency increase 
perceptibly with phase progression. Bile secretion 
and mucus discharge occurs.

Phase 3 (burst phase): Lasts for 10 to 20 minutes 
and includes intense and steady contractions for a 
brief period. This wave permits undigested material 
to exit out of the stomach down to the small intesti-
ne (also known as the housekeeper wave). Mucus 
discharge and a force of contraction takes place. 

Phase 4: Known as a period of transition from 
phase 3 and phase 1, and last for 0 to 5 minutes.

Figure 1. Gastrointestinal motility (3).

Following the ingestion of a meal, the motor ac-
tivity in the fed state is reduced for 5-10 min and lasts 
as long as food remains in the stomach. The period 
of fed activity extends longer with large amounts of 
food ingested (5). 

2. Gastroretentive Drug Delivery Systems 
(GRDDS)

A reduced frequency of administration is achieved 
by achieving prolonged release mechanisms. Regar-
ding this, oral controlled release (CR) techniques 
have been used in formulations these past four de-
cades due to their appreciable therapeutic advantages 
(6). However, techniques like CR lacks the ability to 
keep formulation within the desired range of gastro-
intestinal tract (GIT). This inevitably leads to in-
complete drug absorption and lower therapeutic 
responses. Another main problem faced with oral 

dosage use is the short gastric retention time (GRT). 
The rapid gastric rate is unpredictable and may lead 
to partial drug release in the absorption zone. Gast-
ric emptying is an extremely variable process for 
dosage forms (7). Thus, the search for alternative and 
improved delivery techniques begun. GRDDS is one 
of the leading approaches used in order to improve 
the bioavailability of drugs that are active locally in-
side the stomach. This technology has gained unqu-
estionable attention these past three decades. GRDDS 
uses prolonged and controlled drug release strategies. 
Owing to this, the formulations used should have a 
moderate but exhaustive drug release in the stomach. 
The aim is improved bioavailability with lower phar-
maceutical doses, a better availability of new produ-
cts and minimised gastrointestinal side effects (8-10).

Several factors should be highlighted when pre-
paring a pharmaceutical dosage form for gastroin-
testinal tract. These could be summarised as (11):

-Gastric emptying is controlled by feeding status.
-An object that has a size <10 mm is able to exit 

a fed state of the stomach.
-An object with a size >20 mm will be kept in the 

fed state of the stomach.
-The transit inside the colon is lengthy (around 

20 hours).
-The transit time inside the small intestine is 

around 3 hours.
-A drug formulation can reach the colon within 

4 to 5 hours in fasted subjects.

3. Floating Drug Delivery Systems
Many attempts have been made to develop GRD-

DS. There are several techniques stated in   literature 
to develop a dosage form that retains inside the sto-
mach for a prolonged time. This review will mainly 
focus on floating drug delivery systems. Examples 
for other techniques used in GRDDS include swelling 
systems, mucoadhesive systems, super-porous hyd-
rogels, hydro-dynamically balanced systems, non-flo-
ating systems (high density systems), ion exchange 
resins, and magnetic systems.

The concept of FDDS was first described by Da-
vis in 1968 as a disclosed method to overcome the 
difficulties some patients experienced when taking 
oral medicine. FDDS can be described as low-density 
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systems that have a bulk density less than that of the 
gastric fluid found inside the stomach. Thus, these 
systems are able to float for a prolonged period of 
time in the stomach. They are generally unaffected 
by the gastric emptying rate. The dosage system slowly 
releases the desired rate from the formulation. Af-
terwards, the residual system gets emptied from the 
stomach leaving its environment. This shows an inc-
reased GRT along with an increased control of the 
fluctuations in plasma drug concentration. A floating 
form has the potential to emerge as a novel dosage 
form. In theory, it solves the problems faced with oral 
medications and has the power to keep an efficient 
concentration of the system for longer durations. 
Floating systems possess multiple challenges following 
administration. First of all, insufficient floatation 
occurs in cases where the fluid level is low inside the 
stomach. Second, the dosage forms gets transited to 
the pylorus by forced house-keeping waves. Such 
occurrences inevitably lead to a reduced floating time 
and a limited retention of the dosage form (12-15).

Floating systems are found as single-unit or mul-
tiple-unit dosage forms. A single-unit system could 
be fallible in prolonging the gastric stay time due to 
the systems ‘all or nothing’ concept of emptying pro-
cess. Whereas multiple-unit systems appear to be 
effectively suited since they claim to reduce the in-
ter-subject variability in absorption states and lessen 
the plausibility of dose-dumping. Most of the dosage 
forms used were reported to be of single unit dosage 
forms such as tablets and capsules. Whereas, multip-
le unit buoyant systems include mini tablets or pellets. 
Multiple unit FDDS is thought to have numerous 
advantages over single unit systems. However, a lite-
rature survey has shown the difference in behavior 
of single-unit and multiple-unit to be controversial 
(16). 

In order to consider a formulation suited for 
FDDS, it should have an effective retention time in-
side the stomach to perform the necessary clinical 
demands, minimum expected side effects, no effect 
over the gastric motility, must control the drug rele-
ase system with a sufficient drug loading capacity 
and have full degradation and evacuation once the 
system drug release is over (17). Most of the drug 
studies for this system have not been able to pass 

academic and industrial research groups. There are 
quite a lot of drugs that fit the profile described for 
FDDS systems, yet so few dosage forms are found in 
the market. Various types of GRDDS have been re-
ported in literature. The most common GRDDS used 
are floating and mucoadhesive systems. Possible drug 
candidates that have been studied over the years are 
shown in Table 1. 

Both in-vitro and in-vivo methods could be used 
as evaluation parameters of FDDS (18). 

In-vitro method:
-Floating capabilities (resultant weight test)
-Content uniformity, hardness, friability (tablets), 

size and shape
-Dissolution study
-Floating time and floating lag time
In-vivo method:
-Gamma-Scintigraphy
-Gastroscopy
-Ultrasonography
-X-Ray method

3.1. Drug Candidates for FDDS
Drugs, situations and environments that are un-

suitable candidates for FDDS include (19,20): 
Drugs that have delimited acid solubility (Phen-

ytoin). 
Drugs that demonstrate unstable characteristics 

in gastric environment (Erythromycin, Rabeprazole). 
Drugs that are used for selective release in the 

colon (corticosteroids and 5-amino salicylic acid). 
Drugs that cause elevated gastrointestinal irrita-

tion. 
Unpredictable adherence due to the state of con-

sistent renewal of mucus wall of the stomach.
Fluctuating digestive state of the stomach.
Longer swelling time of hydrogel-based system 

depending on the excipient.
Size increasing drug delivery systems that may 

cause possible threat of permanent retention in the 
stomach following administration.

Super-porous systems showing drawbacks (prob-
lems associated with efficient hydrolysable and bio-
degradable polymer storage).  
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Table 1. Drugs reported to be used or studied in the formulation of gastroretentive dosage forms.
Drug Dosage Forms Half Life (hours) Drug Category Ref no.

Acetaminophen Tablets 2-3 Analgesic and Anti-
pyretic 21

Acyclovir Tablets 2.5-3.3 Antiviral 21

Acetylsalicylic acid Tablets, Micro-
spheres 3.1-3.2 NSAID 12,21

Albendazole Films 8-12 Benzimidazole 12
Alfuzosin Tablets 3-5 Alpha Blockers 22

Ampicillin Tablets 0.7-1.5 Beta-Lactam Anti-
biotic 21

Amoxicillin Tablets, Micro-
spheres 1 Antibiotic 21,23

Atenolol Tablets 4
Beta Adrenergic 

Blockers, Antihy-
pertensive

21

Balofloxacin Tablets 7-8 Fluoroquinolone 
Antibiotic 24

Benserazide Capsules 1.5 DOPA Decarboxy-
lase İnhibitor 21

Captopril Tablets 2
Antihypertensive-

ACE inhibitors
21

Capecitabine Tablets 1 Anti-Cancer 25

Cefuroxime Tablets 1-1.5 Cephalosporing 
Antibiotics 9

Celiprolol HCl Capsules 5-6 Adrenoreceptor 
Antagonist 12

Cephalexin Tablets 0.9 Cephalosporin 
Antibiotics 12

Chlordiazepoxide Capsules 5-30 Antipsychotic 21

Chlorpheniramine maleate Tablets, Micro-
spheres 12-43 Antihistamines 21

Cholestyramine Microspheres 1 Bile Acid Seques-
trants 12

Cinnarizine Tablets, Granules, 
Films 3-4

Anti-Histamine 
and Calcium Chan-

nel Blocker
12,21

Ciprofloxacin Tablets 4-6
First Generation 
Fluroquinolone 

Antibiotic
21

Curcumin β-cyclodextrin com-
plex Beads - Antiangiogenic and 

Antiinflammatory 12

Diazepam Capsule 1 Benzodiazepines 21
Diclofenac sodium Granules 2 NSAID 21

Diltiazem Tablets, Granules, 
Beads 3-4.5 Calcium Channel 

Blocker 12, 21

Dipyridamole Microspheres
α phase 40 mins

β phase 10 hours
Antiplatelet 12

Domperidone Tablets 7.5 Antiemetic 26

Ethoxybenzamide Microspheres - Analgesic and Anti-
inflammatory 27
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Table 1. Continue.
Fluorouracil Tablets, Granules 16 mins Anti-Cancer 12,21
Flurbiprofen Microspheres 6-10 NSAID 12
Furosemide Tablets, Capsules, 2 Diuretics 12,21
Griseofulvin Microspheres 9-21 Anti-fungal Agents 21

İbuprofen Microspheres 2-4 NSAID 21

Indomethacin Granules, Micro-
spheres 4.5 NSAID 12, 21

Isosorbide dinitrate Tablets, Granules 5 Nitrates 12,21
İsosorbide mononitrate Tablets, Granules, 5.1 Nitrates 12, 21

Ketoprofen Microspheres 2.4 NSAID 21

Lafutidine Tablets, Micro-
spheres, Films 2 Histamine H2-Re-

ceptor Antagonist 28,29,30

L-DOPA Capsules 1.5 Central Nervous 
System Agents 21

Levofloxacin Tablets 6-8 Antibiotic 11
Loratadine Beads 8.4 Antihistamines 12

Losartan Tablets 2 Angiotensin recep-
tor blockers 12

Metformin Microspheres 2-6 Biguanides Antidi-
abetic 12

Misoprostol Capsules, Tablets 20-40 (mins) Anti-Ulcer 12,21

Nicardipine Capsules, Micro-
spheres 8.6 Calcium Channel 

Blocker 12,21

Nifedipine Microspheres 2 Calcium Channel 
Blocker 12

Nimodipine Tablets 8-9 Calcium Channel 
Blockers 21

Ofloxacin Tablets 8-9 Antibiotic 21,31
Orlistat Microspheres 1-2 Lipase Inhibitors 12

p-aminobenzoic acid (PABA) Tablets, Films 53 mins Aminobenzoic 
Acids 12,21

Pentoxifylline Tablets 0.4-0.8 Hemorrheologic 
agents 12

Piretanide Tablets, Films 1-1.5 Loop Diuretics 12,21
Piroxicam Microspheres 50 NSAID 12

Prednisolone Granules, Films 2-3 Corticosteroids 12,21
Propranolol Tablets, Capsules 4-5 Antihypertensive 12,21

P-Nitroaniline Microspheres 1 - 21
Ramipril Tablets, Beads 2-4 ACE inhibitor 32,33

Ranitidine Beads 2.5-3
Histamine H2-re-
ceptor antagonist,

Anti-Ulcer
12

Ranolazine Tablets 7 Antianginals 34

Riboflavin Tablets, Powders, 
Microspheres 1.1

Vitamin 12,21

Rosiglitazone maleate Microspheres 3-4 Antidiabetic 12
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Table 1. Continue.
Sotalol Tablets, Powders 12 Antiarrhythmics 12,21

Tacrine Microspheres 2-4 Cholinesterase 
Inhibitors 27

Tenoxicam Microspheres 72 NSAIDs 27

Terfenadine Microspheres 8.5 Histamine H1-Re-
ceptor Antagonist 21

Theophylline Powders, Micro-
spheres 30 Used to Treat Lung 

Diseases 12,21

Tranilast Microspheres 5 Antiallergic 21
Ursodeoxycholic acid Capsules 3.5-5.8 (days) Anticholelithic 21

Venlafaxine Tablets 5
Serotonin-Norepi-
nephrine Reuptake 

Inhibitor (SNRI)
35

Verapamil Tablets, Micro-
spheres 6

Calcium Channel 
Blocker, Antihyper-

tensive
12,21

Zidovudine Tablets 1.1 (Adults)

Nucleoside Reverse 
Transcriptase In-
hibitors-NRTIs,

Anti-viral

12

Drugs and environments that are suitable candi-
dates for FDDS include (2,17,20): 

Drugs that are active locally in the stomach (e.g. 
antacid, anti-ulcer drugs, Metronidazole, Levofloxa-
cin).

Helicobacter pylorus (H. pylori) treatment drugs 
(e.g. Misoprostol, Amoxicillin). 

Drugs with limited absorption window in the 
stomach or upper gastrointestinal tract (e.g. Atenolol, 
Repaglindine, Para-aminobenzoic acid, L-DOPA, 
Methotrexate, Levodopa, Riboflavin, Cyclosporine, 
Furosemide).

Drugs that have changeable properties in the in-
testinal or colonic environment (e.g. Metronidazole, 
Captopril, Metformin HCI, Ranitidine HCI).

Drugs that imbalances the pre-existing colonic 
microbes (e.g. H. Pylori antibiotics such as Amoxi-
cillin, Clarithromycin). 

Drugs that are weak basics having low solubility 
at elevated pH values (e.g. Chlordiazepoxide, Cinna-
rizine, Diazepam, Cefpodoxime, Verapamil HCI, 
Furosemide).

Drugs with plasma fluctuations for urinary tract, 
respiratory and gastrointestinal infections (e.g. Ciprof-
loxacin). 

Drugs that have inadequate absorption from lower 
GIT (e.g. Atenolol, Lafutidine).

 Drugs that are used for specific antibiotics (for 
H. pylori treatment), antiviral products (HIV, hepa-
titis), CNS drugs (Parkinson disease, Alzheimer, 
epilepsy), antihypertensive drugs, antidiabetic agents 
for type-2 diabetes.

3.2. Advantages of FDDS (3,17,19,20,36)
Possible reduction in dosing and improved patient 

compliance thanks to ease of administration.
Economic use of dosage forms.
Drugs that are absorbed through the stomach are 

advantageous (e.g. antacids).
Achieves microbiological and chemical stability 

compared to other oral routes.
Enhanced activity span for short half-life drugs.
Enhanced bioavailability and therapeutic efficacy 

of the drugs.
Reduction of intra- and inter- subject variability 

in plasma drug levels.
Increased pH solubility of drugs.
Fewer side effects and optimised therapy.
Improved selectivity in receptor activation.
Accommodates site specific drug delivery systems.
Advantageous in case of dynamic intestinal mo-
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vements. Keeps the drug in buoyant conditions insi-
de the stomach to get an enhanced response.

Amplifies the pharmacological effects and enhan-
ces the clinical performances by reducing the drug 
concentration fluctuations over a critical concentra-
tion.

3.3. Disadvantages of FDDS (3,17,19,20,36)
Not practicable for drugs that have stability or 

solubility problem in the upper gastrointestinal tract. 
Some drugs arranged for the buoyant system may 

cause irritation and lesions to gastric mucosa.
Heightened fluid levels are essential inside the 

stomach for the drug to float sufficiently.
Difficulty estimating the detailed motility of the 

stomach.
Swelling system should be rapid acting once the 

drug reaches the stomach.
Swallowing complications with children or in case 

of unconscious patients.
Capability of the drug system to float relies im-

mensely in the hydration state of the dosage form. 
Since the mucus present on the stomach wall is 

in a state of continuous renewal, the adherence is 
inconstant. 

3.4. Use of FDDS in Helicobacter Pylorus
Helicobacter pylorus (H. pylori) is one of the lea-

ding diseases of stomach lining and has been recog-
nised worldwide to be a major pathogen that lives in 
the gastric environment. It is very likely that half the 
world’s population has been colonised (7). H. pylori 
is a causative organism that causes a persistent infe-
ction. The eradication treatment lasts for weeks at a 
time. Common therapy choices always include at 
least two antibiotics plus an acid suppressing agent. 
Even though these triple therapies are proven to be 
effective, some reports and clinical trials suggest inef-
fective treatment in some cases. Quadruple therapy 
is becoming popular due to an increase in the resis-
tance of standard triple therapy (3). It is effortful to 
annihilate these bacteria from the human body. Re-
asons for ineffective treatment could be due to a li-

mited residence time of antimicrobial agents in the 
stomach or degradation of the antibiotics in gastric 
acid. Researchers have studied new formulated ap-
proaches and have given consideration to FDDS. One 
approach is using mucoadhesive microspheres. This 
idea was first introduced due to their ability to adhe-
re to the mucus layer. The system then releases the 
drug in a sustained manner. Absorption of an anti-
biotic into the mucus through the mucus layer is 
thought to be an effective H. pylori treatment when 
compared to absorption through blood.  There are 
many ongoing studies around antibiotics as floating 
dosage forms, and one has even made it onto the 
market (Clarithromycin) (13,23,36). 

4. Factors Affecting Gastric Retention
There are numerous factors affecting the GRT 

and floating ability of the drug. For oral dosage forms, 
a large volume of water is administered while taking 
the medicine which increases the pH of the stomach 
content. Increased acidity, volume, viscosity and me-
als content are the main factors affecting the gastric 
emptying rate.  In the digestive phase, tablets with 
large sizes are emptied during the housekeeping wa-
ves, while smaller sized tablets easily depart the sto-
mach. Some of the important factors affecting the 
gastric retention are given below (3, 5,17,37).

Density: The density of the drug system directly 
affects the gastric emptying rate. When compared, it 
should be less than the gastric content of the stoma-
ch (1.004 g/ml). The density of the drug determines 
the area it will take in the stomach. If the density of 
the system is lower than gastric content it will float 
to the surface and sink to the bottom if the system 
has a higher density than the stomach content. The 
drug that is buoyant in the gastric juice is released 
slowly with a desired rate from the system.

Size and shape: The diameter of the dosage unit 
is crucial as a formulation parameter. It was described 
that the dosage form unit with a diameter of more 
than 7.5 mm has an increased gastric residence time 
compared to those with a diameter of 9.9 mm. The 
dosage form with a tetrahedron conformation or a 
ring shape devices with a flexural modulus of 48 and 
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22 kiloponds per square inch are reported to have 
improved GIT for 90-100% retention at 24 hours 
when compared with other aspects of the particles. 
As the size of the dosage form increases, so does the 
gastric retention time. 

Fed state or unfed state: Generally the existence 
of food augments the gastric retention time of the 
dosage from in the gastrointestinal tract. During fas-
ting conditions, the GI motility is characterised by 
the MMC that occurs every 1.5-2 hours or periods 
of capable motor activity. The MMC sweeps undi-
gested material from the stomach. If the timing of 
the administration of the formulation coincides with 
that of the MMC, the GRT of the unit is expected to 
shorten. But in a fed state, the MMC is delayed and 
the GRT is substantially longer.

Nature of the meal: Consuming indigestible pol-
ymers of fatty acid salts can change the motility cyc-
le of the stomach to a fed state. This decreases the 
gastric emptying rate and prolongs the drug release. 

Caloric content: GRT can be expanded between 
4-10 hours after a meal consisting of high proteins 
and fats is consumed. An increase in caloric content 
slows down gastric emptying time.

Frequency of feed: The GRT can increase by over 
400 minutes when proper meals are given, compared 
with a single meal due to the low frequency of MMC.

Gender: Normally, the gastric emptying rate is 
slower in females than males. Mean ambulatory GRT 
in meals (3.4±0.4 hours) is less when compared with 
age and race-matched female counterparts (4.6 ±1.2 
hours), regardless of the weight, height and body 
surface. 

Age: Elders have a significantly longer GRT, in 
particular those over 70 years of age.

Posture: GRT can vary between supine and up-
right ambulatory positions of the patients.

Single or multiple unit formulation: Multiple 
unit formulations are more applicable than single 
unit dosage forms and allow a larger margin of safety 
against dosage form deficiency and co-administrati-
on of units with different release profiles.

Miscellaneous: Biological factors effect gastric 
emptying. 

Concomitant drug administration: Some drugs 
can alter the floating time of the system when taken 
together. Examples include metoclopramide, codeine, 
cisapride and anticholinergics like propantheline and 
atropine.

5. Classification Of GRDDS
Various approaches were studied for preparing 

gastroretentive drug delivery system. These systems 
have a common goal, to keep the drug system for 
longer periods in the stomach. Thanks to compre-
hensive research, we now understand the process of 
gastrointestinal transit in human’s, contrary to befo-
re. Thus, capable of designing a better system for drug 
delivery. GRDDS techniques include floating systems, 
expandable systems, swellable systems, mucoadhe-
sive systems, high-density systems, magnetic systems, 
raft systems, and super-porous hydrogel. Among all 
these, the floating dosage form has been used most 
commonly. Other techniques which are non-floating 
systems, are able to remain in the stomach for an 
extended time and do not float on the content of the 
stomach. Floating dosage forms are divided into 3 
groups: raft forming systems, effervescent systems, 
non-effervescent systems. Another method of clas-
sification of GRDDS could depend on two main fa-
ctors: small-size particles that have bioadhesive pro-
perties including propensity to float on the stomach 
content or; larger swelling objects that will be retained 
in the stomach due to their size. The method of clas-
sification depends on the approach to be taken (11). 
In Figure 2, systems have been classified according 
to their floating ability in the gastric content. 

5.1. Non-Floating Drug Delivery Sys-
tems

5.1.1. Mucoadhesive or Bioadhesive Systems
The mucoadhesive system was first introduced 

by Park and Robinson. This is a complex system with 
several mechanisms. The mucoadhesive systems are 
capable of extending the GRT by adhering them to 
the gastric mucous membrane. This approach uses 
bioadhesive polymers. These polymers can adhere to 
the epithelial surface in the stomach. Gastric reten-
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tion is extended by increasing the affinity and dura-
tion of contact between gastroretentive drug delivery 
system. The interaction between a positively charged 
polymer and negatively charged mucosal surface mi-
ght ease the bioadhesive process (2). 

Excipients that have been used are polycarbophil, 
carbopol, chitosan, lectins, alginate and gliadin etc. 
Due to the formation of inter and intra chain disulp-
hide bonds, these conjugates have the ability to strong-
ly enhance cohesive properties which results in an 
almost zero order release of the model drug (2). The 
adhesion of used polymers in the formulation with 
the mucous membrane may be mediated by hydra-
tion, bonding, or receptor mediated. 

Hydration mediated adhesion: Hydrophilic pol-
ymers become clingy and mucoadhesive upon hyd-
ration. 

Bonding mediated adhesion: May involve mec-
hanical or chemical bonding. 

Receptor mediated adhesion: Takes place betwe-
en certain polymers and specific receptors that are 
defined on gastric cells (17).

The dosage forms that are orally taken will adhe-
re to the gastric epithelial cell surface or mucin, then 
enhance the intimacy and continuance of contact of 
biological membrane and the drug. Thus, the gastric 
residence time will be extended. One way to overco-

me limitations seen with this system could be done 
by developing the floating systems paired with mu-
coadhesion characteristics. This will improve the 
adherence of the dosage form to the mucous lining 
of the stomach wall (7,12,17). This system appeals to 
researches due to efficient responses accomplished 
through formulations. It is one of the approaches that 
is most concentrated on for FDDS. 

5.1.2. High-Density Systems
These systems are prepared so that the drug sys-

tem lodges in the rugae of the stomach and copes 
with the peristaltic movements. Systems are expected 
to retain in the lower part of the stomach when the 
density is 1.3 g/ml or higher. Heavy pellets are assu-
med to be positioned in the lower part of the antrum 
corresponding to their higher density. The pellets 
have an increased gastric residence time both in fas-
ted and fed state when the density is at least 1.5 g/ml 
(17). 

5.1.3. Swelling Systems
After oral administration, these systems extend 

to a point where the drug delivery system inhibits 
their passage through the pylorus. Thus, the dosage 
form remains persistent in the stomach for an exten-

Figure 2. Classification of Gastroretentive Drug Delivery Systems (12).
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ded period of time. These systems are sometimes 
referred to as ‘plug type’ systems due to their ability 
to remain lodged at the pyloric sphincter (Figure 3). 
Choosing a suitable polymer is essential in order to 
obtain the correct molecular weight and swelling 
characteristics. The polymers used in this system is 
generally biodegradable. The polymer in the system 
takes within the water and swelling occurs due to the 
interaction that occurs between the polymer and 
gastric fluid. In order to achieve patient compliance, 
the drug taken should be small enough to swallow 
easily (38,39).

Figure 3. Illustration of gastroretentive drug delivery 
systems (40).

5.1.4. Magnetic Systems
These systems are another alternative approach 

to improve the gastric retention time. The methods 
used here are facile. There are two magnets used, one 
within the dosage form which is a small internal mag-
net and the other placed outside on the abdomen 
over a specific position. The later magnet is extra-
corporeal. The position of the external magnet is the 
main aspect in this system. The incorrect precision 
of the magnets position may compromise the assent 
of the patient (41). This system could be considered 
as the lesser practical alternative. 

5.1.5. Super-Porous Hydrogel
The system here has hydrogels that are designed 

by multiple approaches such as phase division, gas-
blowing method, cross-linking method, etc. The 
system here swells up to 100 times its original size by 

capillary wetting through various pores (2). The gas-
blowing method is the most common engaged met-
hod for formation. Homogenous porous hydrogels 
are super-porous hydrogels. The formation of the 
system takes place by synchronised gelation and fo-
aming processes. In order to become a gastric reten-
tion device, hydrogels should have the following 
characteristics (39):

-The size of the system out of the package should 
be agreeable for easy swallowing.

-Fast swelling following administration that is 
sufficient to overcome gastric emptying by IMMC.

-The sizes of swollen hydrogels should be large 
enough to be kept in the stomach.

-Strong swollen hydrogels to endure contraction 
pressure, abrasion and shear forces in stomach.

5.1.6. Expandable Systems
This system was first designed for possible vete-

rinary use. Later the design was adapted and studied 
for enhanced drug therapy in humans (4). The do-
sage form that arrives in the stomach will withstand 
gastric transit as long as the system is larger than the 
pyloric sphincter. The dosage form should be small 
enough to swallow but at the same time must not 
cause any gastric blockage. Once the drug is taken, 
it will greatly increase in size due to unfolding or 
swelling processes that take place in the stomach. 
Swelling usually occurs due to diffusion. The mec-
hanism here is for the system to swell and extend to 
a point in which the exit of the drug from the pylorus 
is avoided. As a result, the drug is retained in the 
stomach for an extended time. After the drug is re-
leased, their dimensions are minimised to be disc-
harged from the stomach.  Also, if the sizes of these 
systems expand over 12-18 mm approximately, they 
exhibit the inclination to remain logged at the pylo-
ric sphincter. When polymeric matrices are used in 
the formulation, the system remains in the gastric 
cavity for several hours. This occurs even when the 
stomach is in the fed state. Three required configu-
rations are essential for the system: a small configu-
ration for oral administration, an expanded gastro-
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retentive form and a final small form that allows 
evacuation after the drug gets released (7, 42). 

5.2. Floating Drug Delivery Systems 
(FDDS) 

5.2.1. Effervescent Floating Dosage Forms
These are matrix type of systems that are fixed 

with the aid of swellable polymers. The formulation 
here is prepared in a way that once the drug arrives 
in the gastric content, carbon dioxide is released and 
gets entrapped in swollen hydrocolloid. An upward 
motion takes place. This mechanism is what provides 
the floating ability to the system (43). 

Effervescent systems can be classified into two 
types:

-Volatile liquid/vacuum systems
-Gas generating systems

5.2.1.1. Volatile Liquid Containing Systems
The system here uses devices that are osmotical-

ly directed by floating systems. Inflatable chambers 
are used in order to extend the gastric residence time 
of the drug. The chambers hold a liquid such as ether 
or cyclopentane. The liquid found here gets conver-
ted to a gaseous state at body temperature and causes 
the expansion of the system. A hollow defaced unit 
is found which can be transitioned from a collapsed 
to an expanded position and then returned back to 
a collapsed position following a prolonged period of 
time. The defaced unit is made of 2 chambers that 
are separated by moveable, pressure responsive and 
impassable bladder. The device here inflates and re-
leases the drugs over an incessant process from the 
reservoir into the gastric fluid. Also, this device con-
tains a bio-erodible plug that is made up of PVA, 
Polyethylene, etc. (3,41). 

5.2.1.2. Gas Generating Systems
The system used here is based on low density 

characteristics and the formation of carbon dioxide 
within the device after the drug comes in contact with 
body fluids. The formulation contains excipients such 
as citric/tartaric acid and carbonate/bicarbonate salts 

to release carbon dioxide.  Once the drug arrives in 
the stomach, carbon dioxide gets released by the aci-
dity of the gastric content and is entrapped inside the 
jellified hydrocolloid. An upward motion of the do-
sage form takes place in the stomach content and 
causes floating (43). Swellable polymers that could 
be used are such as methocel, polysaccharides, and 
effervescent components (6).

5.2.1.3. Ion Exchange Resins
A coated ion exchange resin system loaded with 

bicarbonates and prepared as beads formulation has 
gastric retentive properties. In this system, a drug 
that is negatively charged is bound to the resin. In 
order to overcome the sudden loss of carbon dioxide, 
the beads are encapsulated in a semi-permeable 
membrane. Once the drug arrives at the gastric con-
tent, an exchange of bicarbonate and chloride ions 
occurs in the acidic environment. While uncoated 
beads would sink to the bottom quickly, a floating 
layer of resin beads is carried to the top of the gastric 
content (7). This system can be combined with floa-
ting delivery or bioadhesive systems (2).  

Microparticulates that were studied have demons-
trated successful clinical investigations. Pivotal studies 
performed at Nottingham University, UK, have re-
vealed that the oral dose forms containing finely di-
vided ion-exchange resins can provide uniform dist-
ribution within the stomach with prolonged gastric 
residency (11). 

5.2.2. Non-Effervescent Floating Dosage For-
ms

Another name for non-effervescent systems is 
hydrodynamically balanced systems (HBS). These 
systems commonly use polysaccharides, gel-forming 
highly swellable cellulose type hydrocolloids, and 
matrix forming polymers (polymethacrylate, polyac-
rylate, polystyrene, polycarbonate). Following admi-
nistration, the drug will absorb gastric fluid and swell 
unconstrainedly (41). Air that gets trapped in the 
swollen polymer provides the buoyancy to the dosa-
ge forms. The diffusion of solvent will be regulated 
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by the gel structure. This gel barrier is maintained by 
the hydration of adjacent hydrocolloid layers while 
the outer surface goes into solution. This results with 
the drug dissolving and diffusing out with the diffu-
sed solvent which then produces a withdrawing boun-
dary of the system. Excipients that are commonly 
used in these systems are carbopol, sodium alginate, 
hydroxypropylmethyl cellulose, agar, polyvinyl ace-
tate, and calcium chloride (7, 37). 

Different types of non-effervescent system are 
given below.

5.2.2.1. Alginate Beads
In this system, multi-unit floating dosage forms 

have been refined from freeze dried calcium algina-
te. The beads used here are spherical shaped and are 
approximately 2.5 mm in diameter. These beads can 
be prepared by dropping the sodium alginate soluti-
on into an aqueous solution of calcium chloride. This 
causes the precipitation of calcium alginate. Afterwar-
ds, the beads are separated, snap-frozen in liquid 
nitrogen. Lastly, these beads are freeze-dried at -40°C 
for 24 hours. A porous system will be formed that 
can float over 12 hours in the stomach content (43).  
The buoyant beads here give an extended residence 
time of more than 5.5 hours (6). 

5.2.2.2. Microballoons/Hollow Microspheres
The system here uses microspheres that are free 

flowing powders consisting of proteins or synthetic 
polymers that have a size of less than 200 micrometers. 
Researchers consider this system to be the most fa-
vourable. The drugs here are prepared by a novel 
emulsion solvent diffusion method and have a hollow 
space inside. The outer polymer of the system is lo-
aded with drug. The polymer is dissolved in an or-
ganic solvent while the drug is either dispersed or 
dissolved in the polymer solution. The solution that 
contains the drug is emulsified into an aqueous pha-
se containing polyvinyl alcohol to form oil in water 
emulsion. Afterwards, a stable emulsion is formed. 
A continuous stirring or increase in temperature 

under pressure is used in order to evaporate the or-
ganic solvent. Removal of the solvent leads to polymer 
precipitation at the o/w interface of droplets. This 
leads to a formed cavity. Finally, the drug is hallowed 
and has buoyant properties (27,44) (Figure 4).

The promising factor of polymeric microspheres 
is due to their superior encapsulation and sustained 
release capabilities. These properties can be managed 
by their textural and physical appearance. Further-
more, thanks to their structural flexibility, stability, 
and functionality they are ideal candidates to encap-
sulate numerous compounds (23). Buoyant mic-
rospheres are also effective in delivering insoluble 
and sparingly soluble drugs. In case the drug in qu-
estion is a weak basic that is poorly soluble at an al-
kaline pH, use of hollow microspheres may avoid the 
chance for solubility to become the rate-limiting step 
in drug release. The absorption profile of the drug 
will be altered beneficially, and the bioavailability of 
the drug will be advanced. Usually, non-steroidal 
anti-inflammatory drugs have high GIS disadvanta-
ges. In this case, the system allows very effective cont-
rolled release of such drugs and thus reduces this side 
effect. Floating microspheres are also considered to 
be effective for the treatment of duodenal and gastric 
cancers. Recent developments for hollow microsphe-
res include Eudragit, polystyrene floatable shells, 
acrylic resins, cellulose acetate, PMAA, polyethylene 
oxide, Gelucire floating granules and polycarbonate 
floating balloons. Since floating microspheres are 
taken up from specific sites of the gastrointestinal 
mucosa, this leads to the idea that by continuous 
supply of the drug to its most efficient site of absorp-
tion, a more effective form of use of the dosage form 

Figure 4. Process of bioadhesive microspheres residing in 
the stomach fluid (11).
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can be found in drugs that are normally not taken 
orally. Such drugs include low-molecular-weight he-
parin, calcitonin (protein and peptide drugs), insulin, 
vasopressin, erythropoietin, and LHRH (27).

5.2.2.3. Layered Tablets
Non-effervescent floating dosage forms contain 

single-layer floating tablets and bilayer floating tab-
lets. For single-layer, the formulation is a mixture of 
the drug with gel-forming hydrocolloid. The drug 
begins to swell when it arrives in the gastric fluid and 
is able to maintain a bulk density that is lesser than 
unity. Whereas, bilayer-floating tablets has two layers. 
First layer causes immediate release which releases 
initial dose from the system. On the other hand, the 
other layer sustains released conventional tablets (44). 

5.2.2.4. Microporous Compartment System
The technology used in this system is based on 

the encapsulation of a drug reservoir inside a micro-
porous compartment. This compartment should have 
pores along its top and bottom walls. The peripheral 
wall of the given drug reservoir compartment is obst-
ructed completely in order to prevent any direct con-
tact of the undissolved drug with the gastric surface. 
Once the drug reaches the stomach, the entrapped 
air inside floatation chamber causes the medicine to 
float over the gastric content of the stomach. Gastric 
fluid enters through the aperture and dissolves the 
drug. The dissolved drug is then taken to the intes-
tine for absorption via constant transport (7,43). 
Drugs that have been studied for this system include 
Repaglinide, Diltiazem HCl, Chlorpheniramine ma-
leate, Theophylline HCl, Verapamil HCl, Orlistat (27).  

5.2.2.5. Colloidal Gel Barrier System
Sheth and Tossounian were the first to design this 

HBS (6). The drugs used in this system contain 
gel-forming hydrocolloids that allows the medicine 
to remain floating on the gastric content. The hyd-
rocolloid in the system hydrates once it comes in 
contact with the gastric fluid to form a colloidal gel 
barrier around its surface. The air that gets trapped 
by the swollen polymer maintains a density that is 
less than one. A homogeneous system is usually pre-
pared within a gelatin capsule. Once the drug comes 

in contact with the gastric fluid, the capsule gets di-
sintegrated very fast and the polymer is hydrated and 
then floats. Thus, a colloidal gel barrier is formed 
with a density that is less than 1. Examples for exci-
pients used in this system include: polysaccharides, 
HPMC, hydroxypropyl cellulose, and matrix-forming 
polymer (polystyrene, polyacrylate, polycarbophil) 
(38, 41).

5.2.3. Raft Forming Systems
Also known as in situ gelling techniques, these 

systems have obtained increased attention over the 
years. The main area of use includes the delivery of 
antacids and the delivery of drugs for gastrointestinal 
infections and disorders. These systems incorporate 
alginate gels. The mechanism used here includes the 
formation of viscous cohesive gel when the system 
comes in contact with gastric fluids, as shown in Fi-
gure 5. Here each part of the liquid swells and forms 
a continuous layer that is called a raft. Raft forming 
systems have a low bulk density created by the for-
mation of carbon dioxide. This leads to the floatation 
of raft on gastric fluids. This system is commonly 
used for gastroesophageal reflux treatment with Liqu-
id Gaviscon (37,39). 

According to Choi et al. alginate floating beads 
that contain either CaCO3 or NaHCO3 as gas forming 
agents have shown different porosity degrees, bed gel 
strengths and thus have amended floating behaviours. 
When comparing the two gas forming agents, the 
later has significantly increased porosity and pore 
diameter. The incorporation of CaCO3 resulted in 
smoother beads of higher gel strength than those that 
were produced with NaHCO3. This shows that 
CaCO3 is the exceeding gas forming agent in algina-
te bead formulations (45).

Figure 5. Representation of raft forming systems (37)
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6. Excipients Used In Floating Drug De-
livery Systems (FDDS)

Excipients used for the formulation are immensely 
important to determine the characteristics of the drug 
delivery system. The common aim is generally to 
achieve a drug formulation that is able to stay in the 
gastric content for a prolonged time and effectively 
deliver the content it is carrying. The role of polymers 
is highly important. Some are more advanced than 
others, such as Eudragit and chitosan. Other excipients 
used include pore forming agents (citric acid, silica-
tes), surfactants (sodium lauryl sulfate, poly vinyl 
alcohol), and gas generating agents (sodium bicar-
bonate, calcium carbonate) (46). A floating dosage 
system could also include excipients such as lubri-
cants, glidants, anti-microbial agents, colouring 
agents, fillers, and binders.

There are quite a few systems that are used for 
floating dosage forms. These systems could easily be 
divided into two categories: effervescent and non-ef-
fervescent systems. Gas-generating agents are used 
for effervescent systems. Whereas, swellable polymers 
or hydrocolloids are used for non-effervescent systems 
(46). Excipients that are most commonly used in 
effervescent systems include agar, carbopol, polyac-
rylate polymer, HPMC, sodium alginate, polycarbo-

nates, polyvinyl acetate, polyethylene oxide and cal-
cium chloride (18). Classification of polymers that 
are commonly used in floating dosage forms are given 
in Table 2.

The physicochemical background of the excipients 
used for the formulation play a crucial role in GRD-
DS. Especially when determining the density of the 
system for its floating ability. Correspondingly, vis-
cosity, shape, size and molecular weight of the poly-
mer also affects the dosage form. One example to 
give would be the use of high swelling excipients such 
as crospovidone and sodium carboxymethyl cellulo-
se to formulate super porous hydrogel systems. Or 
in case of expandable system, polymers with high 
swelling properties are more agreeable (2). 

Excipients that are could be added to the formu-
lation of floating dosage forms are given below (18,48):

Buoyancy increasing agents: Used for increasing 
the floatation of formulation. May be adapted up to 
80% by weight. 

Hydrocolloids: Synthethics, anionic or non-ionic 
and modified cellulose derivatives are suitable hyd-
rocolloids and must hydrate in acidic medium. The 
bulk density should be less than one once they come 
in contact with the gastric fluid. Examples: acacia, 
agar, alginates, bentonite, casein, gelatin, pectin, ve-
egum, HEC, MC, Na CMC and HPC. 

Table 2. Common excipients used with gastroretentive floating formulations.
Systems Polymers/Materials Used

Hollow Microspheres
Cellulose Acetate, Chitosan, Eudragit, Acrycoat, Methocel, Polyacrylates, Polyvinyl 

Acetate, Carbopol, Agar, Polyethylene Oxide, Polycarbonates, Albumin, Gelatine, Starch 
(21).

Mucoadhesive
Carbopol, Hydroxypropyl Methylcellulose, Chitosan, Polycarbophil, Carbopol, Lectins, 
Carboxy Methyl Cellulose, Gliadin, Polyethylene Glycol, Tragacanth, Dextrin, Chitosan, 

Sodium Alginate, Cholestyramine, Poly Acrylic Acid, Sucralfate (2).
Super-Porous Hydrogel Crospovidone And Sodium Carboxymethylcellulose (2).

Effervescent Systems Agar, Carbopol, Hydroxypropyl Methyl Cellulose, Polyacrylate Polymer, Polyvinyl Ace-
tate, Sodium Alginate, Calcium Chloride, Polyethylene Oxide, Polycarbonates (18).

Non-Effervescent Systems Hydroxypropyl Methyl Cellulose, Ethylcellulose, Hydroxypropylcellulose, Carrageen, 
Polyvinyl Acetate, Carbopol, Sodium Alginate, Agar, Calcium Chloride (7,37,21).

Swelling Systems
Acacia, Pectin, Chitosan, Agar, Casein, Bentonite, Veegum, Hydroxypropyl Methyl 

Cellulose, Gellan Gum, Sodium Carboxy Methyl Cellulose, Methyl Cellulose, Hydroxy 
Propyl Cellulose (7).

Colloidal Gel Barrier System Hydroxy Propyl Cellulose, Polysaccharides, Matrix-Forming Polymer (Polycarbophil, 
Polyacrylate, Polystyrene) (7,41).

Raft Forming System Hydroxy Propyl Cellulose, Xanthan Gum, Cellulose Derivatives, Alginate Sodium, Car-
bopol (47).
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Inert fatty materials: These are digestible phar-
maceutical inert fatty materials that have a specific 
gravity less than one and can be added to the formu-
lation in order to increase the buoyancy of the system. 
Examples: purified grades of beeswax, fatty acids, 
glycerides, long chain alcohols, and mineral oils.

Release rate accelerant: Used in order to modify 
the release rate of the medicament from the formu-
lation. These may be present from about 5-60% by 
weight. Examples: lactose, mannitol.

Release rate retardant: Used in order to decrea-
se the solubility and extend the release of medicament 
from the formulation. Examples:  insoluble substan-
ces such as talc, magnesium stearate and dicalcium 
phosphate.

Miscellaneous: Pharmaceutically admissible ad-
juvants that can be incorporated in the dosage forms 
when required. They do not adversely affect the hyd-
rodynamic balance of the system. Examples: stabili-
sers, preservatives, lubricants.

6.1. Polymers Used in Floating Drug Delivery 
Systems

The use of polymers has become a popular cho-
ice in dosage forms these past few decades thanks to 
their wide range of application. The characteristics 
of each polymer greatly effects the quality of the do-

sage form. A polymer could be nonionic, cationic or 
anionic (2). The use of a suitable polymer is especi-
ally important when designing floating drug delivery 
systems. For example; mucoadhesive polymers, given 
in Table 3, could be the first line of choice when de-
termining suitable formulations. Polymers could be 
used according to their behaviour. When categorising 
them, we focus on the basis of their origin (23,46):

-Natural polymers (pectin, starch, chitosan, so-
dium alginate).

-Semi-synthetic polymers (chitosan derivatives, 
HPMC, EC).

-Synthetic polymers (lactic acid derivatives, ac-
rylic acid derivatives) 

The most commonly used gel-forming or highly 
swellable polymers are those with cellulose type hyd-
rocolloids. These are polysaccharides, and matrix-for-
ming polymers (polymethacrylate polycarbonate, 
polyacrylate, polystyrene) (45). The amount of pol-
ymer used for the formulation of drug delivery should 
be balanced. If the polymer used is too much, then 
the system will not be able to effectively distribute 
the drug. And if the amount is too little, the system 
will not float. Table 4 shows polymers that are used 
in floating dosage forms. 

Another approach would be choosing mucoad-
hesive polymers. There are two types of mucoadhe-
sive polymers available: water soluble, water-insolub-

Table 3. Mucoadhesive polymers (4).
Natural Synthetic Biocompatible Biodegradable

Sodium alginate Polyvinyl alcohol Esters of hyaluronic acid Poly(lactides)
Pectin Polyamides Polyvinyl acetate Poly(glycolides)

Tragacanth Polycarbonates Ethylene glycol Poly(lactide-coglycolides)
Gelatin Polyalkylene glycols Polycaprolactones

Carrageenan Polyvinyl ethers Polyalkyl-cyanoacrylates
Guar gum Polymethacrylic acid Polyorthoesters
Chitosan Polymethyl-methacrylic acid Polyphosphoesters

Okra gum Methylcellulose Polyanhydrides
Gellan gum Ethlcellulose Polyphosphazenes

Hydroxypropyl-cellulose Chitosan
Hydroxypropyl-methylcel-

lulose
Polyethylene oxide

Sodium-carboxymethyl 
cellulose
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le polymers with swellable networks. An appropriate 
polymer should be nontoxic, non-irritant, inert, 
adhere quickly to most tissues, possess site specificity 
and form strong non-covalent that binds with the 
mucin epithelial cell surface (8). Carbopol and HPMC 
are two polymers used in mucoadhesive systems for 
their high mucoadhesion strength (2). Another one 
would be chitosan. The polymer chitosan is known 
to bind well to mucus. Animal studies have also shown 
that the microparticles coated with chitosan adhere 
well in the intestine of animals.  However, this does 
not directly mean that the administered drug will 
have good bioavailability. The incorporated drug 
must be released at an appropriate rate and be firm 
in the lumen to have a chance of absorption (11). 

7. Studies on Floating Dosage Forms
In the past three decades, researchers have dedi-

cated their attention to perfecting oral drug delivery 
systems by using floating dosage forms. Classic or 
innovative approaches have been studied for different 
drugs. A few have even made it to the market (Table 
5). Research in this area has especially focused on 
acid-surpassing agents. Some of the promising new 

studies of the past few years has been mentioned 
below.

A study was done by Shaik and et al. for capeci-
tabine as floating tablet dosage forms for treating 
stomach cancer in order to decrease frequency of 
administration to once daily. An orally taken an-
ti-cancer drug is usually preferred by the patient. 
Capecitabine (CPC) is a tumour activating oral prod-
rug of 5-FU that improves safety and efficacy. Floating 
tablets were prepared using direct compression met-
hod. HPMC K15M, HPMC K4M, HPMC LVCR 1000 
and partially pre gelatinised starch was used in order 
to prepare different formulations and to find the best 
concentration (25). 

Alexander and et al. (34) aimed to design and 
evaluate floating types of gastroretentive dosage for-
ms of Ranolozine using hydrophilic polymers such 
as Xanthan, HPMC K100M, HPMC K4M and Guar 
Gum. All four polymers were of good quality. In each 
case, the necessary requirements for gastroretentive 
dosage forms was fulfilled. The effect of different 
formulation parameters such as swellable polymer 
on floating properties and concentration of efferves-
cent agent and drug release kinetics were studied and 
formulations used were optimised.

Gong and et al. (22) developed a research in order 
to formulate a multiple-unit floating mini-tablets and 
to evaluate the possibility of using these mini-tablets 
as a delivery system to improve the drug absorption 
for drugs with a narrow absorption window. Exci-
pients used included HPMC K100M and Carbopol 
971P as release retarding agents and sodium bicar-
bonate (NaHCO3) as a gas-forming agent. The floa-
ting characteristic parameters and in vitro release of 
formulations were evaluated. Also, in vivo pharma-
cokinetic studies in rabbits were performed in order 
to optimise the formulation. Results illustrated that 
the gastric floating mini tablets could be a promising 
approach to developing a drug delivery system for 
drugs with a narrow absorption window.

A study was done by Arvapally and et al. (24) in 
order to develop and evaluate gastroretentive drug 
delivery system of fluoroquinolone antibiotics, Ba-
lofloxacin. The objective here was to obtain site-spe-
cific drug delivery and to extend the duration of 

Table 4. Polymers used in floating dosage forms (39).
Natural Polymers Synthetic Polymers

Alginates Carbopol 934 P

Aloe Mucilage Eudragit (RL100, L100, RS 
PO, RS EPO, S100)

Arabinogalactose Ethyl Cellulose
Carrageenan HPMC K4M

Chitosan HPMC K15M
Gellan Gum HPMC K100M
Guar Gum Hydroxyethylcellulose

Honey Locust Gum Hydroxypropyl Cellulose
Karaya Gum Methylcellulose
Okra Gum Polyalkylene Glycols

Pectin Polyamides
Psyllium Husk Polycarbonates

Starch Polyvinyl Alcohol
Tamarind Gum Polyvinyl Ethers

Tara Gum Polyvinylpyrrolidone (PVP)

Xanthan Gum Sodium Carboxy Methyl 
Cellulose
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Table 5. Commercial Products of Gastroretentive Drug Delivery Systems (5,18,38,44).
Product Active Ingredient Remarks/Technology Indication Company

Accordion Pill TM - Expandable film filled in cap-
sule - Intec, Pharma

Amalgate Float 
Coat

Aluminum-mag-
nesium antacid Floating dosage form Antacid -

Baclofen GRS Baclofen Coated multi-layer floating 
and swelling system Muscle relaxant Sun Pharma, India

Cafeclor LP Cefaclor Minextab Floating Antibiotic Galenix, France
Cifran OD Ciprofloxacin Effervescent floating form Antibiotic Ranbaxy, India

Cipro XR Ciprofloxacin 
hydrochloride Erodible matrix based system Antibiotic Bayer, USA

Conviron Ferrous sulphate Colloidal gel forming FDDS Iron supplement Ranbaxy, India

Coreg CR Carvedilol Gastro retention with osmotic 
system

Anti-hypertension and 
Congestive heart fail-
ure (Beta-Blockers)

Glaxosmithkline

Cytotec Misoprostol Bilayer floating capsule Anti-Ulcer Pharmacia Limit-
ed, UK

Gabapentin GR Gabapentin Polymer based swelling tech-
nology Anticonvulsants Depomed, USA

Glumetza Metformine HCI Polymer based swelling tech-
nology Antidiabetic Depomed, USA

Inon Ace Tablets Simethicone Foam based floating system Antacid Sato Pharma, Japan

Kadian Morphine sulfate - Pain relief Sumitomo Phar-
ma, Japan

Liquid gaviscon
Alginic acid and 
Sodium bicar-

bonate

Effervescent floating liquid 
alginate preparation Antacid Reckitt Benckiser 

Healthcare, UK

Madopar Levodopa and 
Benserzide Floating, CR capsule Anti-Parkinson’s Roche, UK

Metformin HCl LP Metformin HCl Minextab Floating Antidiabetic Galenix, France

Metformin GR Metformine HCl Polymer based swelling tech-
nology Antidiabetic Depomed, USA

Oflin OD Ofloxacin Gas-generating floating tablets Antibiotic

Prazopress XL Prazosin HCl Effervescent and swell-
ing-based floating system Anti-hypertension Sun Pharma, Japan

ProQuin XR Ciprofloxacin Polymer based swelling tech-
nology Antibiotic Depomed, USA

Riomet OD Metformine HCl Effervescent floating system Antidiabetic Ranbaxy, India

Topalkan Aluminum mag-
nesium antacid Floating liquid alginate Antacids Pierre Fabre Me-

dicament, France

Tramadol LP Tramadol Minextab Floating Pain relief Galenix, France

Valrelease Diazepam Floating capsule Anti-Parkinson’s Roche, UK

Xifaxan Rifaximin Bioadhesive Tablets Antibiotic Lupin, India

Zanocin OD Ofloxacin Effervescent floating system Antibiotic Ranbaxy, India
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action of the drug. Materials used to formulate inc-
luded HPMC K4M, HPMC K100M, xanthan gum, 
microcrystalline cellulose as swelling agent and gas 
generating agent like sodium bicarbonate. All the 
formulations that were prepared were evaluated for 
floating properties, swelling characteristics and drug 
release studies. The floating lag times were found to 
significantly increase with the increasing concentra-
tion of the polymers. After dissolution study of pre-
pared balofloxacin floating effervescent tablets, the 
conclusion was that HPMC K100 and xanthan gum 
showed better control at release effect.

A study was carried out in Turkey by Senyigit and 
et al. (49) in which they developed and evaluated 
gastroretentive particulate delivery systems using 
Riboflavin-5’-monophosphate sodium salt dihydra-
te as a model drug. In this study, polyacrylic acid-cys-
teine and chitosan-4-thiobuthylamidine were evalu-
ated and compared as anionic and cationic polymers. 
In vitro release studies, mucoadhesion studies, and 
evaluation of swelling behaviour was done. It was 
deduced that drug loading polyacrylic acid particles 
were significantly higher than chitosan particles. Also, 
the release of the drug studied from the thiolated 
particles was slower compared with unmodified par-
ticles. Thiolated particles, both anionic and cationic, 
prepared by air jet milling were shown to have im-
proved mucoadhesive and drug-controlled release 
properties. 

Kucukoflaz and et al. (50) performed a study whe-
re they synthesised polymeric microspheres in order 
to be used in drug delivery systems. The aim here 
was to determine the micromechanical properties of 
drug release applications by nano indentation. Com-
pressive elastic moduli of individual microspheres 
determined by atomic force microscopy and force 
spectroscopy was reported. It was shown that vinyl 
acetate was effective with the swellability of the ma-
terial used with the formulation. As the elastic mo-
dulus got reduced, the uniformity was increased. Also, 
it was believed that the copolymer that had increased 
vinyl acetate content could carry drugs with high 
solubility in aqueous phase. The method used in this 
study was believed to be a safe, reliable and basic 
method when determining whether microspheres 
affect individual micromachining properties.

CONCLUSION
Oral dosage delivery forms face many challenges 

in the pharmaceutical industry. Especially when the 
drug in question is absorbed in the upper part of the 
gastrointestinal system. Due to this, the concept of 
GRDDS was suggested. This approach allows pro-
longation of the time the drug stays within the gast-
ric environment and increases uptake and bioavaila-
bility of drug. Currently, many studies performed on 
GRDDS utilises systems such as expandable, floating 
and mucoadhesive systems. Even though recent cli-
nical studies are shown to be promising, a lack of 
convincing results of necessary behaviour limits the 
focus on this area. Floating dosage forms appears to 
be one of the best approaches to use, but further stu-
dies are required in order to perfect the formulation 
of the system. The choice of excipient is another major 
effect on the systems. Thus, innovative technological 
advances along with suitable polymers is the key to 
turning research into market products. 
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Mitochondrial DNA, Maternal Inheritance and Human

Can Veysel Şoroğlu1 , Ezgi Gizem Berkay2 , Burçak Vural3 

ÖZ
Mitokondriyal DNA (mtDNA) çalışmaları tıp, genetik, antropoloji ve arkeoloji birlikteliği 
ile şekillenmektedir. Çağlar boyunca değişen akrabalık ilişkileri, göç yollarının tespiti, çeşitli 
nedenlerle yer değiştiren topluluklar, evrimsel gelişmeler, tarihi bilinmezlerin aydınlatılması ve 
maternal kalıtımlı mitokondriyal hastalıklar hakkında vazgeçilmez bir bilgi kaynağı olmuştur. 
Arkeolojik kazılardan elde edilen insan kalıntıları ile yapılan mtDNA – haplogrup çalışmaları, 
moleküler genetik tekniklerin ve yeni nesil dizileme teknolojilerinin gelişimi ile klasik 
antropolojik yaklaşımla elde edilmesi mümkün olmayan verilere ulaşmamızı sağlamaktadır. 
Bu derlemede antik ve modern insan materyallerinden elde edilen mtDNA çalışmaları 
incelenmiştir.
Anahtar kelimeler: mtDNA, Haplogrup, Arkeogenetik

ABSTRACT
Mitochondrial DNA (mtDNA) studies have been formed within the network of medicine, 
genetics, anthropology, and archeology. It has been an indispensable source of knowledge 
in relation to population relationships, migration routes, evolutionary developmental steps, 
and enlightening historical unknowns over the ages as well as being essential in researching 
maternally inherited mitochondrial diseases. mtDNA - haplogroup studies provide us advanced 
data with molecular genetic techniques and the development of next-generation sequencing 
technologies, which cannot be obtained with the classical approach of anthropological studies. 
In this review, mtDNA studies obtained from ancient and modern human materials were 
reviewed. 
Keywords: mtDNA, Haplogroup, Archaeogenetics
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GİRİŞ
Mitokondriyal DNA çalışmaları, doğası itibari ile 

multidisiplinerdir. Tarihsel veriler ve objeler ışığında 
elde edilen bilgiler, arkeolojik buluntularla somutlaş-
tırılır; antropolojik incelemeler kalıntılardan insanın 
yaşayışına dair bilgiler sunarken; radyolojik ve mo-
leküler temelli incelemelerden elde edilen veriler 
insan gözüyle yapılan makroskobik incelemelerin 
sunamayacağı detayları verir. Mağaraların düşük sı-
caklık ve neme sahip ortamında bulunan, bütünlü-
ğünü koruyabilen eski biyolojik materyallerden elde 
edilen DNA örnekleri oldukça değerlidir. Antik DNA 
çalışmalarının artması ile antik ve modern insana ait 
verilerin karşılaştırılma imkanı doğmuştur. Bu bu-
luntular taşıdıkları genetik bilginin yanında o bireyin 
içinde yaşadığı topluluğun sosyal ve kültürel açıdan 
başka hangi topluluklarla yakın ilişkide olduğu, ya-
şayışları, beslenme özellikleri ve çevrelerine uyum-
ları hakkında farklı bilgileri de sunma potansiyeline 
sahiptir. Bu derlemede antik ve modern insan ma-
teryallerinden elde edilen mtDNA çalışmaları ince-
lenmiştir.

GENEL BİLGİLER

Mitokondriyal Genom
Mitokondri; oksidatif fosforilasyon, hücre içi sin-

yal mekanizması, metabolik denge, yaşlanma ve apop-
toz gibi çeşitli hücresel süreçlerin düzenlenmesinden 
sorumludur. Mitokondriyal genomda korunmuş ve 
daha az korunmuş bölgelerin varlığı ve nükleer 
DNA’dan (nDNA) daha yüksek oranda gözlenen mu-
tasyonlar mtDNA’nın tek tipleşmesini engeller. Bu 
durum, mtDNA’yı hem aynı veya farklı popülasyon-
lardaki bireyler, hem de aralarında uzak ilişki bulunan 

türler ile karşılaştırma çalışmaları için uygun bir 
parametre haline getirir. mtDNA dizi analizleri so-
nucu çeşitli haplotip ve haplogruplar tanımlanarak 
mitokondriyal aktivitenin evrimsel süreçteki gelişimi 
ile ilişkilendirilmiştir (1). 

Mitokondriyal genom ile yapılan filogenetik ana-
lizler, proto-mitokondri olarak da adlandırılan α-pro-
teobakterinin tüm mitokondrilerin ortak atası oldu-
ğunu göstermiştir. Aralarındaki bu bağ, ökaryotik 
hücrelerin oluşumunu açıklayan teorilerden biri olan 
endosimbiyotik teori ile ifade edilmiştir (2). 1967 
yılında Lynn Margulis tarafından ortaya atılan “en-
dosimbiyotik teori”ye göre bugün mitokondri ve 
kloroplast gibi kendi özgün DNA’sı bulunan organel-
ler, prokaryotik bir hücrenin endositoz ile ökaryotik 
bir hücreye alınması ve bu iki hücrenin ortak bir 
yaşam geliştirmesinden kökenlenir (3). Bu süreçte 
mitokondriyal genom bugünkü şeklini alırken bazı 
atasal ve özgün fonksiyonlarını yitirmiş; bunları fark-
lı hücresel birimlere devretmiş ya da ökaryotik hüc-
rece devşirilmiştir (4). 1.500’den fazla peptidi içeren 
mitokondriyal proteomda yalnızca 13 polipeptit 
mtDNA tarafından kodlanır. Hücrede rRNA sentez-
lenmesine rağmen mitokondri zarından geçememek-
te ve bu durum mitokondriye özgü rRNA üretimini 
zorunlu kılmaktadır. Farklı hücre tiplerinde mito-
kondri sayısı ve buna paralel olarak mtDNA oranı 
değişmekte, gerçekleşen fonksiyonların tek bir mer-
kezden denetlenebilmesi ve düzenlenebilmesi zor-
laşmaktadır. Bu nedenle organizmanın yapısı, hücre 
tipi ve enerji ihtiyacına göre mitokondrilerde farklı 
gen setleri bulunur (5).

mtDNA ve nDNA Arasındaki Farklılıklar
Mitokondriyal genetik kodlar ve nükleer kodlar 

arasında stop kodon sayıları gibi bazı farklar vardır. 

Tablo 1. nDNA ve mtDNA arasındaki farklılıklar
nDNA mtDNA

Çift iplikli ve lineer yapılı Çift iplikli ve halkasal yapılı
Belirli sayıda kromozom içerir Tek bir kromozom içerir

Nüklear matrikste, belirli bir bölgede bulunur Mitokondriyal matrikste serbest halde bulunur
~3,3 milyar bç içerir ~16.569 bç
~20.000 gen içerir ~37 gen içerir

Çeşitli koruma mekanizmaları ile sıkıca korunur Özelleşmiş bir koruma mekanizması yoktur
Genler genomun ~%1-1,5 kadarını kapsar İntron içermez, genler yoğun yerleşimlidir

mtDNA’nın mutasyon hızı, nDNA’ya göre 25 kat daha yüksektir
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Tablo 1’de nDNA ve mtDNA arasındaki temel fark-
lılıklar toplu olarak verilmiştir:

nDNA ile arasındaki en büyük fark, halkasal ya-
pısı ve mtDNA genlerinin çoğunun (~% 93) intron-
suz olmasıdır. 16.569 baz çifti (bç) uzunluğundaki 
mtDNA, 13 polipeptit ve 24 RNA bileşeninin (22 
tRNA ve iki rRNA) üretiminden sorumlu 37 gen ve 
düzenleyici elementlerinin yanında kodlamayan kont-
rol bölgesi D-döngüsü (loop) içerir. D-loopun mo-
lekül içindeki uzunluğu ve konumu türler arasında 
büyük farklılıklar gösterir (6, 7).

DNA hasarlarına karşı koruyucu bir mekanizma-
nın eksikliğinde mtDNA’daki mutasyonlar sonucu 
oluşan değişimler geri dönüşümsüz hale gelir ve ge-
nomunda birikir. Genom boyutunun küçük olması, 
genler arası intronik bölgelerin yokluğu ile yoğun 
yerleşimli ve kısmen çakışan genler mtDNA’nın açık 
bir hedef haline gelmesinin önünü açar. Bu özelliğin 
bir sonucu olarak modern veya arkaik dönemler da-
hil olmak üzere insan popülasyonları içindeki ve/
veya arasındaki demografik değişimler de göz önüne 
alındığında mtDNA 0,5x10-9 bç-1 yıl-1 mutasyon ora-
nına sahiptir (8). Genomdaki “Hotspot bölgeler” 
mutasyonlara yatkınlığı yüksek alanlardır; ‘Hyper-
variable I’ (mutasyon oranı yaklaşık 3,6x10-6) ve ‘Hy-
pervariable II’ (HVI ve HVII) denilen bu bölgeler 
mitokondriyal genomdaki en yüksek mutasyon ora-
nına sahip yerlerdir. Bu etkiler bir arada değerlendi-
rilince memeli mtDNA’sında nDNA’dan 25 kat daha 
sık mutasyon gerçekleştiği görülür (8). 

İnsan genomundaki “seçilim baskısı (selective 
pressures)” ile ilişkili bölgeler, başta enfeksiyon has-
talıkları olmak üzere, toplulukların karşılaştıkları 
çeşitli evrimsel ve çevresel baskıların etkilerine ge-
nomun diğer bölgelerine göre daha açıktır. Kodlayan 
bölgelerdeki çeşitliliği sağlayan adaptasyonların ço-
ğunluğunun son 6.000 ila 13.000 yılda, Neolitik Dev-
rim döneminde gerçekleştiği gösterilmiştir (9). 

Darboğaz Etkisi 
Bir oositin sahip olduğu mtDNA kopyalarında, 

yabanıl ve mutant mitokondriyal genomların bir ka-
rışımı gözlenir. Erken embriyonik dönemdeki gene-
tik darboğaz (kısıtlanma ve ardından gözlenen artış), 
toplam mitokondri sayısını etkili bir şekilde birkaç 

yüze ve mtDNA miktarını birkaç bin kopyaya kadar 
düşürür. Bu basamakla birlikte darboğazdan sonra 
erken dönemindeki embriyonun hücrelerinde mutant 
ve yabanıl tip mtDNA yüzdesi (yani heteroplazmi 
seviyesi), oositin veya annenin sahip olduğu somatik 
hücrelere göre oldukça farklı olabilmektedir (10). 
2018 yılında yapılan bir çalışma ise bulgularıyla bu 
bilgiyi değiştirmeye adaydır. Bağımsız merkezler ta-
rafından aralarında akrabalık olmayan ≥3 kuşaklı 
ailelerde, farklı metodlar kullanılarak yapılan testler 
ile babaya ait mtDNA’nın da bir sonraki kuşağa ge-
çebileceği ilk defa ikna edici şekilde gösterilmiş ve 
otozomal dominant benzeri bir kalıtım modeli gö-
rüldüğü belirtilmiştir. Fakat bu oranın düşük oldu-
ğunun düşünülmesi nedeniyle mtDNA’nın annesel 
kalıtım ile aktarıldığı bilgisi geçerliliğini bugün için 
korumaktadır (11). 

Fetal gelişim sürecinde bireyin çeşitli doku/or-
ganlarında farklı seviyelerde heteroplazminin göz-
lendiği durumlar da mevcuttur. Bu durum farklı 
yabanıl tip/mutant oranına sahip mtDNA’ların bir 
sonraki kuşağa aktarılmasına ve farklı mtDNA’ya 
sahip çocukların doğmasına neden olur. Heteroplaz-
mi, farklı yollarla meydana gelebilir (10):  

• Anneden kalıtılan iki veya daha fazla farklı 
yapıda genetik materyale sahip yumurta ile,

• Anneden alınan mtDNA’nın birçok mutas-
yona uğramaya devam etmesi ile. Somatik hücreler-
de mtDNA replikasyonu sırasında meydana gelen 
mutasyonlar sonucunda, mtDNA kopya sayısı ile 
orantılı şekilde yeni mutasyon oranının da yüksek 
olması kaçınılmazdır (bir diploid organizma milyar-
larca hücre içerebilir ve her hücre nükleer genlerden 
ikişer kopya içerir, ancak yüzlerce veya binlerce mtD-
NA kopyasına sahiptir).

• Az miktardaki babasal mtDNA’nın aktarıl-
ması önemli bir heteroplazmi kaynağı olabilir. Sper-
min mitokondrileri döllenme sırasında yumurtada-
ki yıkımdan kaçabilir, böylece embriyo annesel ve 
babasal mtDNA molekülü için az miktarda da olsa 
heteroplazmik olacaktır.

Aynı mtDNA molekülünde farklı derecelerde ko-
runmuş bölgelerin varlığı ve nükleer DNA’ya göre 
artmış mutasyon oranı, mtDNA’yı hem popülasyon-
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larda bireyler arası, hem de farklı türler arası karşı-
laştırmalar için uygun bir araç yapmaktadır. Varyant-
ların dağılımları ve görülme sıklıkları, kültürel 
özellikler ve coğrafi engeller gibi insan gruplarının 
etkileşimine dayalı çeşitli faktörlerin etkisiyle sınır-
lanmaktadır (9, 10). Bir popülasyon içerisinde de 
kıtlık, hastalık, savaş gibi nedenlerle küçülme, bir 
popülasyon darboğazı meydana gelebilir. Geriye ka-
lan bireyler arasında genetik çeşitlilik de azalacağın-
dan ana grubun yanında alt gruplaşmalar ve alel 
frekanslarında değişiklikler meydana gelir. Alel fre-
kansı, bir alelin popülasyondaki toplam alellere olan 
oranıdır.  Bir varyantın toplum içerisinde görülme 
sıklığını etkileyerek alel frekansında değişime yol 
açan etmenler Tablo 2’de verilmiştir.

Haploid yapıdaki mtDNA’da, genetik çeşitliliğin 
anahtarlarından biri olan rekombinasyonun gerçek-
leşmemesi ve annesel kalıtımın görülmesi, meydana 
gelecek bir değişimin küçük topluluklarda daha kolay 
sabitlenmesini sağlar. Genetik değişimler ile bireyler 
arası farklılığın oranı artmış olur ve daha çok sayıda 
belirteç elde edilir. Bu aynı zamanda filogenetik ağaç-
ların yeniden yapılandırılmasını ve analizlerini ko-
laylaştırır, mtDNA ve haplogruplar, tarihsel veriler 
ve arkeolojik buluntular ile birlikte incelendiğinde 
tarih boyunca gerçekleşen göçler hakkında bilgi alı-
nabilir (12).

Haplogruplar
mtDNA çalışmaları için yaygın olarak kullanılan 

teknik, mtDNA’nın özgün bir bölümünün polimeraz 

zincir reaksiyonu (PZR) ile çoğaltılmasına müteakip 
dizilenmesini içerir. Hedeflenen mtDNA havuzu, 
yaygın ve daha az rastlanan mtDNA varyantlarını bir 
arada içeriyorsa, geleneksel Sanger dizileme yöntemi 
nadir varyantların varlığını ortaya çıkaramaz; ancak 
nadir varyantlar için tasarlanmış özgün primerlerin 
kullanılması ile tespit edilebilir (10). Teknolojik ge-
lişmeler ile birlikte her gün giderek artan şekilde 
kullanılan yeni nesil dizileme teknolojileri tüm ge-
nomun incelenmesini sağlayarak, akrabalık ilişkile-
rinin araştırılmasında sadece mtDNA’nın değil, tüm 
genomdaki farklı tekrar dizilerinin de kullanılması-
nı sağlamaktadır. Elde edilen dizi bilgilerinin ince-
lenmesi sonucu çeşitli haplogruplar tanımlanmıştır.

Haplogrup Yunanca tekli, saf anlamına gelen “hap-
lous” kelimesi kökenli olup; kuşaklar arasındaki ge-
netik aktarımın takip edilebildiği, ortak atadan iti-
baren birlikte kalıtılma eğilimindeki aynı gen 
değişimlerinin görüldüğü kromozomal bölgeleri/gen 
serilerini tanımlar (13). Mutasyonların birikimi so-
nucunda genomda zamanla belirgin annesel ve ba-
basal kalıtım çizgileri oluşur. Bu özellikteki mtDNA 
ve Y kromozomunun rekombinasyon yapmayan 
bölgeleri filogenetik analizler için uygun genetik be-
lirteçlerdir. 

Haplogrup incelemelerinin kullanım amaçları 
şunlardır (14):

• Farklı insan popülasyonlarının küresel göç 
yollarını izlemek

• Tarihin farklı dönemlerinde farklı kültürle-
re ev sahipliği yapmış bölgelerdeki nüfus devamlılı-
ğını belirlemek

• Toplumda sık rastlanan varyantların fonk-
siyonel etkilerini incelemek

• Etkisiz olduğu düşünülen varyantlardan yola 
çıkarak popülasyonların tahmini yaşını tespit ede-
bilmek

Belirlenen en üst haplogruplar, mtDNA filogene-
tik ağacında ana dala karşılık gelir. Her ana haplogrup 
bulunma sıralarına göre A’dan Z’ye doğru adlandırı-
lır. Batı Avrasya popülasyonlarında H, HV, I, J, K, M, 
N, R, T, U ve Z daha sık gözlenirken; A, B, C, D, F 
haplogrupları Orta ve Doğu Asya popülasyonlarında 
ön plana çıkmaktadır. Haplogrup X, Kafkas haplogru-

Tablo 2. Bir varyantın alel frekansında değişime yol açan 
etmenler

Doğal seçilim
Mutasyonlar

Küçük popülasyon boyutu
Topluluk içerisine gen akışı

Genetik sürüklenme
Rastgele olmayan çiftleşme ile popülasyon içinde aleller 

homojen dağılır
İnsan mtDNA HVI ve HVII bölgeleri çeşitliliği 

Popülasyonlar arası birey göçleri ve üreme sonucu alel 
aktarımı

Doğal engeller  è Çöller, okyanuslar, iç denizler, dağlar
Yapay engeller è Çin seddi, otoyollar, barajlar, kanallar
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bu olarak kabul edilmiştir ancak Amerikan yerlile-
rinde de sıkça bulunmaktadır. Tüm haplogrupların 
atası olan L, 6 alt gruba sahiptir; bu dallardan biri 
olan L3 Afrika dışındaki grupların orijini olarak ka-
bul edilmektedir (14).

Son yıllardaki çalışmaların ardından Homo sa-
piens’in Afrika’dan çıkışı ~300 bin yıl önceye (byö) 
tarihlenmiştir ve ~60-80 byö diğer kıtaların Homo 
sapiens tarafından kolonileştirilmesinin başladığı 
düşünülmektedir (15). 2017 yılında Güney Afrika, 
KwaZulu-Natal’de bulunan yedi bireyle yapılan ça-
lışmada modern insan topluluklarının evrimsel ola-
rak ayrılmasının 350.000 ila 260.000 yıl önce olduğu 
tespit edilmiştir (16).

İlk modern insanlar ~43 byö Avrupa’ya taşınmış, 
M ve N mitokondriyal haplogruplarını beraberinde 
götürmüş, ardından kıtada hakim tür olan Homo 
neanderthalensis’in yerine geçmeyi başarmıştır (17, 
18). Üst Paleolitik dönemde (~27-19 byö) erken Av-
rupalı avcı-toplayıcıların demografik yayılma ve ge-
netik değişkenliğini önemli ölçüde etkilemiş sert bir 
iklim olayı olan Son Buzul Çağı  gerçekleşmiştir (Last 
Glacial Maximum/LGM) (19). LGM öncesi Avrupa 
popülasyonları M, R ve U mtDNA haplogrupları ile 
karakterize edilmişse de; LGM genetik çeşitlilik için 
bir darboğaz oluşturmuştur ve bu nedenle U alt hap-
logrupları, erken LGM paleolitik dönem insanların-
da ve Avrupa avcı-toplayıcılarında gözlenen tek soy-
dur (20, 21). Avrupa’daki mitokondriyal verilerin 
analizi, mtDNA soylarının çoğunun LGM’den sonra, 
muhtemelen sığınak oluşturan mağaralarda hayatta 
kalan küçük popülasyonlardan kaynaklandığını gös-
termektedir. H ve V gibi Batı ve Orta Avrupa’ya ya-
yılan mtDNA soylarının çoğunun Franco-Cantabri-
an sığınağından geldiği düşüncesine rağmen, bu 
haplogrupların LGM sonrası dönem avcı toplayıcı-
larındaki yeri hakkında yeterli genetik veri yoktur 
(21). Benzer şekilde İtalya’dan yayılan U5b3 alt hap-
logrubunun da olası bir istisna olduğu düşünülmek-
tedir (22).

Haplogrupların kesişim ve farklılıklarının krono-
lojik takibi ile bir tarihi dönemde yaşamış bir toplu-
luğun haplogrup/ları belirli bir hata oranı ile tanım-
lanabilmektedir. Bu düşünce ile ortak haplogruplara 

sahip çeşitli kültürleri ve toplulukları kapsayan hap-
logrup paketleri tanımlanmıştır (23). Örneğin Ça-
nak-Çömlek Kültürü dönemi (“LBK, Linear Pottery 
Culture”, MÖ 5500-4775) kalıntılarında tespit edilen 
N1a, T2, K, J, HV, V, W, X haplogrupları, mitokond-
riyal “Neolitik Paket” olarak ifade edilmiştir. Erken 
LBK Dönemi’nin neolitik çiftçilerinde N1a haplogru-
bunun izleri yüksek oranlarda görülmektedir (24). 
N1a haplogrubu, Macaristan ve Fransa toprakların-
da yaşamış diğer Neolitik bireylerde de tanımlanmış-
tır, ancak İber Yarımadası’nın Erken Neolitik grup-
larında tespit edilmemiştir (25, 26, 27). Bu veriler 
ışığında Yakın Doğu’dan Avrupa’ya giden bağımsız 
bir Neolitik yol olabileceği söylenmiştir. Ayrıca bu 
durum Erken Neolitik insanlar ile bugünün Avrupa-
lıları arasında genetik bir devamlılık olmadığını or-
taya çıkarır ve bu da Neolitik Dönem sonrasındaki 
nüfus hareketlerini işaret eder (28).

Avrupa’ya giden göç rotalarından birinin üzerin-
de yer alan Bulgaristan’da Traklar ile ilişkilendirilen 
üç nekropolden çıkartılan 25 Bronz Çağı bireyine ait 
mitokondriyal genomlar ile yapılan analizlerde; ma-
ternal gen havuzunun Batı Avrasya haplogruplarına 
benzer olduğu saptanmıştır. Tarihte farklı dönemler-
de de bir kesişim noktası olan bu bölgenin genetik 
mirasının günümüz Bulgaristan, Balkanlar ve Avru-
pa gen havuzuna evrildiği sürecin çıkarılacak yeni 
materyallerle aydınlatılabileceği düşünülmektedir 
(29). 

Akdeniz diğer Avrupa denizlerine kıyasla sahip 
olduğu düşük besin içeriği, yüksek tuzluluğu ve coğ-
rafi olarak izole kültürleri nedeniyle, toplulukların 
hayatta kalabilmesini aralarındaki etkileşimlerin de-
vamlılığına bağlı kılmıştır. Fenikeliler ve Eski Yunan 
kolonileri döneminden itibaren gelişen denizcilik 
faaliyetleri kültürlerin ve nüfusların genetik havuzu-
nun şekillenmesine katkı sağlamış; Akdeniz üzerin-
den gerçekleşen çok sayıda göç olayı üç kıta (Avrupa, 
Afrika ve Asya) arasında köprü olma rolü nedeniyle 
insan yayılımında her zaman önemli bir rol oynamış-
tır. Akdeniz’in kuzey ve güneyinde yaşamış gruplar 
karşılaştırılırken yapılan genetik mesafe ölçümleri ile 
bu coğrafi ayrım belirgin şekilde görülmekte, av-
cı-toplayıcı veya antik/modern gibi ayrımlar yapıla-
bilmektedir (30). 



Mitokondriyal DNA, Anaerkil Kalıtım ve İnsan

70 Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi, Haziran 2021;  Cilt 4, Sayı 2

Bu nedenlerle Anadolu, Akdeniz’e kıyısı bulunan 
önemli bir yaşam merkezi olup, göç yolu ve genetik 
bilgi kaynağıdır. Bugün Batman sınırları içerisinde 
yer alan, tarihte birçok nüfus değişikliği yaşanmış 
Çemialo Sırtı’ndan çıkarılan 16 Erken Demir Çağı 
bireyi ile Batı Avrasya’ya ait 14 antik ve 13 modern 
kentten 467 bireyin mtDNA veri setlerinin (HVRI-II) 
kıyaslanmasıyla; 

• Çemialo Sırtı örneklerinin mtDNA haplotip 
bileşiminin bölgede yaşamış kendinden önceki ve 
sonraki popülasyonlara benzediği (H, HV, M, N, R 
ve U2 makro haplogrupları için),

• Bugün Batı Avrasya’da en sık rastlanan 
makrohaplogruplardan olan H haplogrubunun ça-
lışma veri setinin %40’tan fazlasına denk geldiği (n=5) 
ve en yaygın haplogrup olduğu,

• Bölgeye 11. yy Selçuklu akınları sonrası Orta 
Asya’dan geldiği düşünülen M makrohaplogrubunun, 
Demir Çağı’na tarihlenen bireyde (n=1; M1a1) tespit 
edilmesinin bu iddia ile çeliştiği,

• Avrupa Paleolitik ve Mezolitik popülasyon-
larını yansıtan U2 haplogruplu bireye de rastlandığı 
(n=1) görülmüştür.

Bu bulgular ile bölgenin yalnızca kültürel açıdan 
değil annesel soylar açısından da çeşitliliğe sahip ol-
duğu gösterilmiştir. Ek olarak saptanan HV, H8, N1a-
1a1a1, R2 ve R6 (Neolitik çiftçi popülasyonu) hap-
logrupları, bölgenin geçmişte Neolitik Kuzey Suriye 
ve Kuzeybatı Anadolu popülasyonları ile, modern 
popülasyonlardan ise Kıbrıs, Ürdün, Azerbaycan, 
Güneydoğu Anadolu ve Suriye ile benzer haplogrup 
örüntüsüne sahip olduğu gözlenmiştir (31).

Çatalhöyük’te birbirine bitişik planlı, içinde ölü-
lerin gömülü olduğu evlerin birinden (Bina 96) elde 
edilen 10 bireyden, özellikle kadınlar ve çocukların 
farklı mitokondriyal haplotiplere sahip olması, tipik 
bir Çatalhöyük evinin biyolojik akrabalarla 3-4 nesil 
boyunca kullanıldığı bilgisi ile birleştiğinde bu çeşit-
liliğin patrilokalite ile açıklanabileceği düşünülmüş-
tür (32).

Güneybatı Anadolu’da yer alan, Geç Neolitik dö-
nemden Roma dönemine kadar buluntulara rastla-
nılan Çine-Tepecik kazı alanında erken Tunç Çağı’na 
tarihlenmiş üç bireye ait mtDNA analizlerinde J1d, 

H2a2a1 ve R haplogrupları saptanarak heterojen bir 
annesel soyun olduğu gözlenmiştir. Neolitik dönem 
Anadolu gen havuzu ile de karşılaştırıldığında Kal-
kolitik dönem ve Tunç Çağı’ndan itibaren değişim-
lerin başladığı görülmüştür (33).

Edremit Körfezi’nde kerestecilik ve gemi yapımı 
ile ünlenmiş Antandros antik kenti, Eski Yunan ve 
Roma dönemlerinde parlak zamanlarını yaşamış gü-
nümüzde de hala yerleşimin görüldüğü bir merkez-
dir. Buradaki kazılardan çıkarılmış 6 bireye ait mtD-
NA çalışmaları sonucunda 2 bireyde H2a2a, 1 
bireyde H2a2a1, 1 bireyde H1n (T146C) ve 1 bireyde 
U5a haplogrupları saptanmıştır. Bu bulgular, ticaret 
yapılan büyük şehirlerdeki karışık popülasyon ile 
uyumlu olmakla birlikte; U5a haplogrubunun görül-
mesi, daha eski dönemlerde de yerleşime tabi oldu-
ğunu düşündürmüştür (34). 

Sagalassos antik kenti kazılarından elde edilen, 
Roma ve Orta Bizans dönemlerine tarihlenen 24 bi-
reye ait mtDNA ve yakınındaki Ağlasun yerleşimin-
den modern mtDNA örnekleri ile yapılan FST gene-
tik mesafe, PCA, paylaşılan haplotipler düzeyi çoklu 
analizlerin sonuçları karşılaştırıldığında; bölgedeki 
mtDNA haplogrup frekanslarının Doğu Avrasya kö-
kenli makrohaplogrup M hariç homojen kaldığı ve 
anlamlı bir farka sahip olmadığı gözlenmiştir. Roma 
dönemi Sagalassos’unun maternal genetik bileşimi, 
Orta Bizans örneğinde gözlemlendiği gibi tipik bir 
Batı Avrasya havuzudur. Tarihi bilgiler ışığında M 
haplogrubu, günümüzden MS 11. yüzyıldaki Ana-
dolu’nun Selçuklularca fethine kadar geniş bir tarihi 
aralıkta tanımlanabilir. Bu veriler bize küçük bir Ana-
dolu antik yerleşim bölgesi olan Sagalassos ve çevre-
sinde yaşayan insanları etkileyen demografik deği-
şiklikleri daha iyi açıklamak için tarihi bulgu ve 
belgelerin yanında biyolojik materyallerin de ayrı bir 
öneme sahip olduğunu göstermektedir (35).

Bir topluluğun genetik devamlılığını incelerken, 
tarihi kayıtlarda yerini almış çeşitli ölçeklerdeki afet-
ler ve güçlükler karşısında hayatta kalma modelleri 
de oluşturulabilmektedir. Kökenleri üzerine soruların 
hala kafa kurcaladığı ve sıklıkla Anadolu kökenli 
oldukları söylenen topluluklardan Etrüskler’e ait iki 
nekropolde bulunan 14 birey, Orta Çağ’a tarihlenen 
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Etrüsk bireyleri ve 4.910 günümüz Akdeniz havzası 
bireylerine ait mtDNA HVR bölgeleri incelenmiş; 
diğer Etrüsk genetik devamlılık çalışmalarından daha 
büyük bir örneklem oluşturulmuştur. Uygulanan 
farklı göç analizleri modern Toskanalar ve Herodot’un 
Etrüsklerin anavatanı olarak kabul ettiği Batı Ana-
dolu sakinleri arasında bir soy bağlantısı olabilece-
ğini gösterse de; bin yıl boyunca gerçekçi olmayan 
karşılıklı bir tam izolasyon varsayımı altında bile, 
Toskana ve Anadolu gen havuzlarının muhtemel ay-
rılmasının Etrüsk kültürünün başlamasından çok 
önce, en azından Neolitik zamanlarda gerçekleşmiş 
olacağı; dolayısıyla topluluklar arası izolasyonun ol-
madığı, göç durumunda ise toplulukların daha geç 
bir tarihte birbirlerinden ayrılmış olabileceği düşü-
nülmüştür. Bazı izole örneklerde Etrüsklerin genetik 
mirası sürse de günümüz Toskanalılarının maternal 
soy olarak Etrüsklerden gelmediği tespit edilmiştir. 
Orta Çağ’a tarihlenen bazı örnekler için bir genetik 
ilişki söz konusuyken 5. yy içerisinde göç nedenli 
değişimlerin olduğu görülmüştür (36).

Tarihi Gizemleri Çözmek
Popülasyon çalışmalarının dışında mtDNA ve 

maternal soy takibi çalışmaları sadece bilimsel araş-
tırmalarda değil tarihi kişilikleri daha iyi tanımak ve 
tarihsel olayları çözümlemek amacıyla da kullanıl-
maktadır. Örneğin; Fransız İhtilali sırasında tahtta 
olan XVI. Louis ve Marie-Antoinette’in oğlu XVII. 
Louis, tarihi kayıtlara göre 8 Haziran 1795’te tüber-
külozdan ölmüştür. Yapılan otopsisinde çıkartılan 
kalbi Paris’te Basilique Saint-Denis’teki bir mezarda 
tutulmuştur. Ölümü sonrası öne sürülen iddialardan/
teorilerden biri, kendisinin Fransa’dan kaçtığı ve ye-
rine bir başkasının öldüğü yönündedir. Daha sonra 
XVI. Louis’in oğlu olduğu iddiası ile ortaya çıkan 
kişilerden biri de 1845 yılında Hollanda’da ölen Carl 
Wilhelm Naundorff ’tur. XVII. Louis’e ait kalpten, 
XVII. Louis’in anne soyundan yaşayan iki akrabasın-
dan (Romanya Kraliçesi Anne ve kardeşi Andre de 
Bourbon-Parme), Naundorff ’un kemik örneklerin-
den, yine XVII. Louis’in iki teyzesi (Johanna-Gabrie-
la ve Maria-Josepha) ve annesi Marie-Antoinette’e ait 
saç örneklerinden elde edilen DNA bilgileri ile mtD-
NA D-loop analizi gerçekleştirilmiştir. Kalpten elde 

edilen ve XVII. Louis’nin anne soylu akrabasına ait 
mtDNA D-loop dizisi aynı bulunmuştur. Bu mtDNA 
çalışmaları, bizlere kalbin XVII. Louis’e ait olduğuna 
dair güçlü kanıtlar sunmaktadır (37). Sadece bu so-
nuçlara dayanarak, XVI. Louis ve Marie-Antoinette’in 
oğluna ait olduğunu kanıtlamak elbette imkansızdır. 
Güvenilir tarihsel bilgiler ile bireylere ait nDNA be-
lirteçlerinin de karşılaştırılması bu bilgi boşluğunu 
doldurabilir.

1991 yılında Ekaterinburg’da (Rusya) elde edilen 
insan kalıntılarının son Rus Çarı II. Nikolay’a ve ai-
lesine ait olabileceği şüpheleri sonrasında, çıkartılan 
iskeletlerin kimliklerinin tespiti amacıyla; Çariçe 
Alexandra’nın anne tarafından büyük yeğeni olan 
Edinburgh Dükü Prens Philip ile yapılan karşılaştır-
ma sonucu çocukların ve anneleri olduğu düşünülen 
bireyin mtDNA dizileri aynı çıkmıştır. Çar II. Niko-
lay olduğu düşünülen kişiden elde edilen mtDNA 
dizisi, Çar’ın anneannesinin soyundan kesintisiz şe-
kilde gelen iki akrabası ile karşılaştırıldığında ise bu 
iki akrabada, 16.169 pozisyonundaki tek bir nükle-
otit hariç aynı dizi bulunmuştur. Bu bulgularla bir-
likte de neredeyse bir yüzyıldır süregelen Prenses 
Anastasia’nın katliamdan kaçarak hayatta kaldığı 
iddiası da tamamen yalanlanmıştır (38). Çalışmanın 
yapıldığı tarihte uygulanan tekniklerin eksikliklerini 
vurgulayan çeşitli itirazlar bulunmakta, bu durumun 
çözümünün de modern teknikler ile genişletilmiş 
akraba çalışmalarında olduğu söylenmektedir (39-41).

SONUÇ
Antik DNA ile yapılan arkeogenetik ve antropoge-

netik çalışmalar içerisinde mtDNA haplogrup ana-
lizleri büyük bir orana sahiptir. Bunun yanında uni-
parental kalıtılan mtDNA ile yapılan çalışmalar nDNA 
ile yapılanlara göre daha kısıtlı bilgi vermektedir. 
Örneğin bir bireye ait mtDNA’da yeni bir mutasyonun 
oluşmadığını düşünürsek, birey ve kardeşleri hatta 
annesel soydaki akrabaları da aynı sonucu verecektir. 
nDNA’dan elde edilen veriler ise monozigotik ikizler 
arasındaki genomik farklılıkları dahi gösterebilmek-
tedir. Bugün izolasyon zorluklarına rağmen tekno-
lojik gelişmeler ışığında antik DNA ile yapılan tüm 
genom dizileme çalışmaları literatürde yerini bul-
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muştur. mtDNA verilerinin nükleer genom verileri 
ile birleştirilmesi bu alandaki çalışmaları güçlendir-
mektedir. 

Tarihi ve arkeolojik açıdan gerçek bir hazine olan 
ve her ilde farklı medeniyetlere ait kalıntıların bu-
lunduğu ülkemizde antik DNA çalışmalarının son 
yıllardaki artışı önemli bir gelişmedir. İnsanlık tari-
hind ana göç yollarından biri olan ve köprü niteliği 
taşıyan Avrasya, tüm gizemlerini oturduğumuz, yü-
rüdüğümüz, yaşadığımız bu toprakların altında sak-
lamaktadır. Yapılacak genetik çalışmalarla elde edi-
lecek antik ve modern insana ait tüm genomik 
veriler bizlere farklı toplulukların nasıl iç içe oldu-
ğunu daha açık bir şekilde ortaya koyacaktır.
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Çocuklarda Miyelodisplastik Sendrom 

Myelodysplastic Syndrome in Children

Gül Nihal Özdemir1 

ÖZET
Miyelodisplastik sendrom (MDS); sitopeni, displazi ve inefektif eritropoyez ile karakterize 
klonal bir kök hücre bozukluğudur. Çocuklarda MDS erişkinlere göre oldukça nadir görülür. 
Miyelodisplastik sendromda en sık sitopeni ile ilişkili şikayetler görülür. Kanama, enfeksiyon ve 
solukluk sık bulgulardır. Tanı klinik bulgular, morfoloji, immünfenotip ve sitogenetik tetkiklerle 
konulur. Açıklanamayan uzun süren sitopeni, en az bir seride displazi, klonal sitogenetik 
anomali ve artmış blast sayısı tanı kriterleridir ve en az ikisinin olması tanıda yol göstericidir. 
Çocukluk çağı ve erişkin MDS arasında hem sınıflama, hem altta yatan hastalıklar hem de tedavi 
yaklaşımları açısından önemli farklılıklar vardır. Bu yazıda erişkin dönemde ortaya çıkan MDS 
ile karşılaştırılarak çocukluk çağında MDS anlatılmıştır.
Anahtar Kelimeler: Miyelodisplastik sendrom, Çocuk, Displazi, Sitopeni

ABSTRACT
Myelodysplastic syndrome (MDS); is a clonal stem cell disorder characterized by cytopenia, 
dysplasia and ineffective erythropoiesis. MDS is very rare in children compared to adults. 
In myelodysplastic syndrome, complaints related to cytopenia such as bleeding, infection, 
and pallor are the most common. Diagnosis is made through clinical findings, morphology, 
immunophenotype and cytogenetic methods. Unexplained prolonged cytopenia, dysplasia in at 
least one series, clonal cytogenetic anomaly and increased blasts are diagnostic criteria, and the 
presence of at least two guides diagnosis. There are important differences between childhood 
and adult MDS in terms of classification, underlying diseases and treatment approaches. In this 
article, MDS in childhood is described by comparing it with adult MDS.
Keywords: Myelodysplastic syndrome, Child, Dysplasia, Cytopenia
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GİRİŞ
Miyelodisplastik sendrom (MDS); sitopeni, displa-

zi ve inefektif eritropoyez ile karakterize klonal bir 
kök hücre bozukluğudur. Hastalarda akut miyeloid 
lösemi (AML) riski artmıştır. Çocuklarda MDS eriş-
kinlere göre oldukça nadir görülür. Çocukluk çağı ve 
erişkin MDS arasında hem sınıflama, hem altta yatan 
hastalıklar, hem de tedavi yaklaşımları açısından 
önemli farklılıklar vardır (1). Bu yazıda erişkin dö-
nemde ortaya çıkan MDS ile karşılaştırılarak çocuk-
luk çağında MDS anlatılmıştır.

Sınıflama
Miyelodisplastik sendrom hastalarında en büyük 

sorun artmış AML riskidir. Hastalığın alt gruplarında 
AML’ye dönüşüm riski ve prognoz açısından farklılık-
larını belirlemek için çeşitli sınıflamalar kullanılmıştır. 
İlk oluşturulan FAB (Fransız-Amerikan-Britanya) 
sınıflaması morfolojik bir sınıflamadır (Tablo 1). 
Hastalar beş alt gruba ayrılmıştır; refrakter anemi 
(RA), halka sideroblastlı refrakter anemi (RARS), 
artmış blast sayılı refrakter anemi (RAEB), transfor-
masyon gösteren artmış blast sayılı refrakter anemi 
(RAEB-T) ve kronik miyelomonositik lösemi 
(KMML).

Refrakter anemi ve RARS olan hastaların AML’ye 
dönüşümü daha az ve prognozları daha iyidir. RAEB 
ve RAEB-T olan hastalarda ise prognoz daha kötü 
bulunmuştur. Ancak FAB sınıflaması sadece morfo-

lojik bir sınıflamadır. MDS hastalarının yaklaşık ya-
rısında sitogenetik anomalilerin eşlik ettiği görül-
müştür. Erişkinlerde en sık eşlik eden anomaliler; del 
5q, trizomi 8 ve monozomi 7’dir. FAB sınıflaması 
içerisine sitogenetik bozukluklar eklenerek daha iyi 
bir sınıflama yapılmaya çalışılmıştır. Uluslararası 
prognostik skor sistemi (IPSS-international prognos-
tic scoring system); kemik iliğindeki blast yüzdesi, 
karyotip ve sitopeni değişkenlerini içeren bir sistem-
dir (2). Hastalar düşük, orta 1-2 ve yüksek olarak dört 
grupta sınıflandırılır. Erişkinlerde IPPS’nin MDS 
prognozunu belirlemede etkili olduğu farklı çalışma-
larla gösterilmiştir. IPPS Sınıflaması 2012 yılında 
revize edilmiş ve üç yerine beş sitogenetik grup ek-
lenerek yine sitopeni, sitogenetik ve blast yüzdesine 
göre yeni bir sınıflama belirlenmiştir (IPPS-R) (3). 
Sitopeni derinliğine göre gruplar oluşturulmuş ve 
blast yüzdelerinde değişiklik yapılmıştır. Laktat de-
hidrogenaz (LDH), ferritin, transfüzyon sıklığı, yaş 
ve performasın sürvi üzerine etkili olduğu ancak 
AML'nin dönüşüm açısından fark yaratmadığı gös-
terilmiştir. 

Dünya sağlık örgütünün (DSÖ), MDS için oluş-
turduğu ayrı bir sınıflama 2001 yılında hastaları yedi 
alt gruba ayırmıştır (4,5). En önemli farkı erişkinler-
de en sık görülen 5q delesyonunun farklı bir grup 
olarak sınıflanmasıdır. Dünya Sağlık Örgütü sınıfla-
ması AML’yi MDS’den ayırt etmede blast sayısını 
%30’dan %20’e indirmiştir. İtalyan bir grup 2007 yı-
lında DSÖ sınıflamasına dayanarak prognostik bir 
sistem geliştirmiştir. Bu sistemin hem sürvi hem de 
lösemiye dönüşüm açısından önemli olduğunu gös-
termişlerdir. Dünya Sağlık Örgütü sınıflaması 2016 
yılında revize edilmiştir (6). 

Çocukluk çağında MDS ve erişkinlikte MDS ara-
sında birçok fark vardır. Çocuklarda RARS ve del 5q 
ile ilişkili MDS çok nadir görülür. Çocukluk çağında 
MDS; Fanconi anemisi ya da diskeratozis konjenita 
gibi kalıtsal kemik iliği yetersizliklerinden (KİY) kay-
naklanabilir. Yine önemli bir fark, tedavide çocuk-
larda amacın tam kür iken erişkinlerde palyatif ol-
masıdır. Bu farklılıklar göz önüne alınarak 2003 
yılında çocukluk çağı MDS ve miyeloproliferatif 
hastalıkları (MPH) için pediatrik bir yaklaşım ve 

Tablo 1. Miyelodisplastik sendrom FAB sınıflaması

MDS alt 
grubu

Periferik 
blast

Kemik 
iliği blast

AML 
dönüşüm

Ortanca 
sürvi 
(ay)

RA ≤1 <5 10-20 30-65
RARS ≤1 <5 10-35 34-83
RAEB <5 5-20 >50 8-18
RAEB-T ≥5 21-29 60-100 4-11
KMML <5 ≤20 >40 15-32
MDS: Miyelodisplastik sendrom, AML: Akut miyeloid lösemi; RA: 
refrakter anemi. 
RARS: halka sideroblastlı rerakter anemi; RAEB: artmış blast sa-
yılı refrakter anemi.
RAEB-T: transformasyon gösteren artmış blast sayılı refrakter 
anemi; KMML: kronik miyelomonositik lösemi (1)
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sınıflama önerilmiştir (7). Çocuklarda MDS/MPH 
üç ana gruba ayrılmıştır; JMML (Juvenil miyelomo-
nositik lösemi), Down sendromu ile ilişkili miye-
loproliferasyon ve MDS. MDS üç alt gruba ayrılmış-
tır; refrakter sitopeni (RC), RAEB ve RAEB-T 
(Tablo 2). t(8;21); inv 16 veya t(16;16) ve t(15;17) gibi 
AML özgün sitogenetik anomalileri olan hastalar 
blast sayısından bağımsız AML olarak tanımlanır. 

Tamamen sağlıklı bir çocukta ortaya çıkan MDS; 
birincil MDS olarak tanımlanır. Altta yatan MDS’e 
yatkınlık oluşturan durum/hastalık olan hastalar (ör. 
kemo/radyoterapi, kalıtsal kemik iliği sendromu veya 
ailesel MDS gibi) ikincil MDS olarak tanımlanır. Daha 
önce Down sendromu ile ilişkili MDS olarak tanım-
lanan grup artık diğer çocukluk çağı MDS’den fark-
lı olarak blast sayısından bağımsız “Down sendro-
munun miyeloid lösemisi” olarak tanımlanmaktadır. 

KLİNİK VE LABORATUVAR BUL-
GULARI

Miyelodisplastik sendromda en sık sitopeni ile 
ilişkili şikayetler görülür. Kanama, enfeksiyon ve so-
lukluk sık bulgulardır ancak refrakter sitopenisi olan 
bazı hastalar şikayetsiz olabilir ve tesadüfen veya 
başka bir nedenle yapılan kan sayımı ile tanı alabi-
lirler.  Miyelodisplastik sendromda görülen sitopeni; 
aplastik anemiye kıyasla daha hafiftir ve lökositoz ve 
organomegali görülmez. Tanı; klinik bulgular, mor-
foloji, immünfenotip ve sitogenetik tetiklerle konulur. 
Açıklanamayan uzun süren sitopeni, en az bir seride 

displazi, klonal sitogenetik anomali ve artmış blast 
sayısı tanı kriterleridir ve en az ikisinin olması tanı-
da yol göstericidir. 

Çocukluk çağında MDS’de kemik iliği hipo-, nor-
mo- veya hiperselüler olabilir. Çocukluk çağı refrak-
ter sitopenisinde hastaların çoğunluğunda hiposelü-
ler ilik olduğu gösterilmiştir. Kemik iliği tutulumu 
aralıklı olduğu için aspirasyon ile elde edilecek bilgi 
sınırlıdır ve mutlaka kemik iliği biyopsisi yapılmalı-
dır. Selüleriteyi göstermek açısından en az iki biyop-
si yapılması önerilir. Hem periferik yayma hem de 
kemik iliğinde displazi tespit edilebilir. Displazi bul-
guları eritroyid hücrelerde megaloblastik değişiklik-
ler, granülositlerde yalancı-Pelger-Huet anomalisi ve 
mikromegakaryositlerdir. Displazi MDS’nin patog-
nomik özelliği olsa da morfoloji tanının sadece bir 
ayağını oluşturur. Çocuklarda klonal olmayan birçok 
hastalıkta da displazi görülebilir (Tablo 3).

Sitogenetik
Çocukluk çağında MDS'de anormal karyotip sık-

lığı alt gruplara göre değişir. Düşük dereceli MDS’de 
hastaların 2/3’de karyotip normaldir. Karyotip bo-
zukluklarının içerisinde en sık monozomi 7 ve trizo-
mi 8 görülür (8). İlerleyici MDS hastalarının ise sa-
dece 1/3’ünde karyotip normaldir. Monozomi 7 
sıktır ve hastaların %20-30’unda görülür. Monozomi 
7 olan hastaların prognozu diğer hastalardan farklı 
değildir. Kompleks anomaliler ise erişkinlerde oldu-
ğu gibi kötü prognozla ilişkilidir (9). Del 5q çocuk-
larda çok nadir görülür. Monozomi 7 olan hastalarda 
yakın zamanda GATA 2 ve SAMD9/SAMD9L mutas-
yonlarının eşlik edebileceği gösterilmiştir (10, 11). 

Tablo 2. Çocuklarda Miyelodisplastik Sendrom Sınıflama-
sı
MDS alt 
grupları

Periferik blast Kemik iliğinde 
blast 

RC <%2 <%5
RAEB %2-19 %5-19
RAEB-T %20-29 %20-29
MDS: Miyelodisplastik sendrom, RC: refrakter sitopeni. 
RAEB: artmış blast sayılı refrakter anemi.
RAEB-T: transformasyon gösteren artmış blast sayılı ref-
rakter anemi  (7) Tablo 3. Çocukluk çağında MDS ayırıcı tanıda yer alan 

hastalıklar
• Vitamin B12 eksikliği, diğer vitamin eksiklikleri
• Enfeksiyonlar (Parvovirüs, Sitomegalovirüs) 
• Metabolik hastalıklar
• Kalıtsal kemik iliği yetersizliği sendromları (ör. FA, DK) 
• Paroksizmal nokturnal hemoglobinüri
• Edinsel aplastik anemi
• Konjenital diseritopoyetik anemi
• Romatolojik hastalıklar
• İmmün yetersizlikler (ör. Wiskott Aldrich Sendromu) 
• İlaçlar (ör. valproik asit)
• Hemofagositik lenfohistiyositoz
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GATA2 mutasyonu taşıyan hastaların yaşları daha 
büyük bulunmuş ve ilerleyici MDS’nin daha sık eşlik 
ettiği gösterilmiştir. 

Ayırıcı tanı
Hiposelüler ilik, sitopeni ve displazi bulguları MDS 

dışında çocukluk çağında birçok hastalıkta görüle-
bilir. Bunlar arasında edinsel aplastik anemi ve kalıt-
sal KİY önemli bir yer alır. Kalıtsal KİY olan hasta-
larda MDS tanısı konulurken dikkatli olunmalıdır. 
Hastaların bir çoğunda displazi bulguları var oldu-
ğundan, MDS tanısı ancak blast sayısı artmış veya 
sebat eden klonal sitogenetik anomali olan veya si-
topeniye hiperselüler iliğin eşlik ettiği hastalarda 
konulmalıdır.  Çocukluk çağında miyelodisplastik 
sendrom tanısı konulmuş hastalarda kalıtsal KİY 
ekarte edilmesi gereklidir. Öykü, fizik bakı ve aile 
öyküsünde kalıtsal KİY düşündüren bulgular aran-
malıdır ancak fenotipik olarak tamamen normal olan 
hastaların bir kısmında da bu sendromların görüle-
bileceği unutulmamalıdır. EWOG-MDS grubunun 
yaptığı bir çalışmada, çocukluk çağı refrakter sitope-
nisi nedeni ile takip edilen hastaların %14’ünde Fan-
coni anemisi ve %2’sinde diskeratozis konjenita ta-
nısı konulmuştur (12). 

Miyelodisplastik sendrom ayırıcı tanısında AML 
önemlidir. Blast yüzdesi ve tek bir örnekteki morfo-
lojik bulgular yeterli olmayabilir ve klinik ve sitoge-
netik bulguların da değerlendirilmesi gereklidir. 
Örneğin monozomi 7 MDS tanısı düşündürürken, 
organomegali ve hiperlökositoz AML düşündürür. 
Bir kısım hastada kemik iliği blast sayısı %20-30 sey-
rediyor ve sitogenetik anomali eşlik etmiyorsa ara-
lıklı (2 hafta) kemik iliği değerlendirmesi yapmak 
gerekir. 

Düşük dereceli MDS olan bazı hastalarda aplastik 
anemiye benzer şekilde immün-baskılayıcı tedavile-
rin etkili olması her iki hastalığın ortak  bir patoge-
nezi (hematopoyezin T hücre ilişkili baskılanması 
gibi) olduğunu düşündürebilir.  EWOG-MDS gru-
bunun çocuklarda aplastik anemi ile MDS ayırt edil-
mesinde yaptığı çalışmalarda çocukluk çağı refrakter 
sitopenisi olan çocukların %40’ında T-hücre oligok-
lonitesi gösterilmiştir (13). Yine immün-baskılayıcı 
tedaviye yanıtta etkili olabileceği düşünülen minör 

PNH klonları MDS hastalarının %41’inde gösteril-
miştir (14). Bu bulgular bir kısım düşük dereceli MDS 
olan çocuklarda patogenezde T hücrelerin rol oyna-
yabileceğini düşündürmektedir. 

TEDAVİ VE YAKLAŞIM
Miyelodisplastik sendrom klonal bir kök hücre 

hastalığı olduğu ve rezidüel sağlıklı kök hücre sayısı 
sınırlı olduğundan, tek kür şansı sağlayan tedavi he-
matopoyetik kök hücre naklidir (15). Kök hücre nak-
li yapılamayan çocuklarda, erişkinlerde kullanılan 
hematopoyetik büyüme faktörleri, immün modüla-
tuar ilaçlar veya düşük doz kemoterapi kullanılmıştır 
ancak çocuklarda tedavide henüz çok fazla yerleri 
yoktur. Hipometile bir ajan olan azasitidinin erişkin 
MDS’inde sürviyi uzattığı gösterilmiştir. Çocukluk 
çağında MDS için az sayıda azasitidin çalışması var-
dır (16,17). Hastaların çoğunda stabil hastalık elde 
edildiğinden daha çok kök hücre nakli için verici 
arandığı dönemde ya da palyasyon amaçlı kullanıla-
bilir. 

İlerleyici MDS’da kök hücre naklinde relaps riski 
yüksektir ve nakil ilişkili mortalite ile ilişkilidir (18, 
19). Miyeloablatif hazırlama rejimi busulfan, siklo-
fosfamid ve melfalan ile genel sürvi %63 bulunmuş-
tur. Tüm vücut ışınlamasının belirgin bir faydası 
gösterilememiştir. Blast sayısı >%30 üzerinde olan 
hastalar nakil öncesi indüksiyon kemoterapisinden 
fayda görebilirler. Nakil sonrası relaps prognozu çok 
kötü olduğundan yakın kimerizm takibi yapılmaldır. 

İlerleyici olmayan MDS’de (çocukluk çağının ref-
rakter sitopenisi) ağır sitopeni, enfeksiyon ve trans-
füzyon ihtiyacı yok ise takip et ve izle bir strateji 
olabilir. Ancak sadece monozomi 7 ve kompleks 
karyotip olmayan hastalarda düşünülmelidir. Aplas-
tik anemide olduğu gibi yine düşük dereceli MDS’de 
hiposelüler ilik ve monozomi 7/kompleks karyotip 
negatif hastalarda ATG, ve siklosporin içeren im-
mün-baskılayıcı tedavi denenebilir. At ATG, tavşan 
ATG göre daha etkili bulunmuştur (19). Kemotera-
pi-radyoterapiye ikincil MDS'nin ise prognozu çok 
kötüdür. Kök hücre nakli yapılan hastalarda başarı 
oranı %20-30’larda kalmaktadır. Kalıtsal kemik iliği 
yetersizlikleri zemininde gelişen MDS ise en büyük 
sorun nakil ilişkili toksisitedir. 
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Intracardiac Thrombus Associated with All-Trans-Retinoic Acid Treatment in a Child with 
Acute Promyelocytic Leukemia 

Akut Promyelositik Lösemili Çocuk Hastada All-Trans-Retinoik Asit Tedavisiyle İlişkili 
İntrakardiyak Tromboz

Aylin Canbolat Ayhan1 , Ahmet Baysal2 , Öykü Tosun3 

ABSTRACT
In acute promyelocytic leukemia (APL) potentially fatal coagulopathy and hemorrhages 
remain major causes of induction failure. Serious thrombotic events are frequently reported 
at the diagnosis or following remission induction therapy with all-trans-retinoic acid (ATRA), 
which is a key point in treatment of APL. On the other hand, isolated right ventricular (RV) 
thrombus is a life-threatening condition and in cancer patients it has been rarely reported. 
In this report, we have described a very rare a case of ATRA-related isolated right-sided 
intracardiac thrombus in a nine-year-old child with APL that developed after achievement of 
complete remission, during the 4th course of ATRA, which is an unexpected period for ATRA-
related thrombotic events. We aimed to emphasize the importance of side effects of ATRA 
and increase awareness against such life-threatening complications. Thrombosis mustn’t be 
expected only during differentiation syndrome; it should be kept in mind in every phase of 
treatment with ATRA.
Keywords: Acute promyelocytic leukemia, All-trans-retinoic acid, Intracardiac thrombus

ÖZ
Ölümcül koagulopatiler ve hemorajiler akut promiyelositik lösemide (APL) indüksiyon 
tedavisine yanıt alınamamasının temel sebeplerini oluşturmaktadır. Ağır trombotik olaylar 
genellikle tanı sırasında ya da tedavinin kilit noktasını oluşturan all-trans-retinoik asit  (ATRA) 
ile remisyon indüksiyon tedavisine başlanmasından hemen sonra gelişir. Diğer yandan izole 
sağ ventrikül içi tromboz hayatı tehdit edici bir patoloji olup kanser hastalarında nadir olarak 
saptanmıştır. Bu çalışmada remisyonda iken sağ ventriküler kardiyak trombüs gelişen dokuz 
yaşındaki APL olgusu nadir görülmesi nedeniyle sunulmuştur. ATRA’nın yan etkilerinin 
öneminin gösterilmesi, ölümcül olabilen komplikasyonların vurgulanması amaçlanmıştır. 
Trombozun sadece diferansiyasyon sendromunu sırasında değil tedavinin her döneminde 
gelişebileceği akılda tutulmalıdır. 
Anahtar Kelimeler: Akut promiyelositik lösemi, All-Trans-Retinoik Asit, İntrakardiyak 
tromboz
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INTRODUCTION
Acute promyelocytic leukemia (APL) is a subtype 

of acute myeloid leukemia (AML), which is charac-
terized by a chromosomal abnormality involving 
translocation between chromosomes 15 and 17 (1). 
APL is uncommon in children less than 10 years of 
age. The complete remission rate is 90-95% (2). ATRA, 
which is a derivative of vitamin A, is a key point in 
the therapy of APL and it is a molecular targeted 
therapy, which induces differentiation of APL cells. 
ATRA is used as adjunctive therapy in combination 
with chemotherapy (1). Potentially fatal coagulopat-
hy and hemorrhages remain major causes of induc-
tion failure in patients diagnosed with APL. While 
bleeding is one of the usual manifestations of APL, 
thromboembolic events have been less frequently 
reported. In APL, thrombosis typically develops after 
initiation of ATRA. ATRA has a procoagulant effect 
due to increased production of cytokines and also 
due to expression of adhesive molecules on both 
promyelocytes and endothelium (3). On the other 
hand, isolated RV thrombus is a potentially life-th-
reatening condition and in cancer patients it has been 
rarely reported (4). 

Herein, we have reported a case of right-sided 
intracardiac thrombus related to ATRA during the 
4th course of ATRA in a child diagnosed with APL 
who was receiving chemotherapy in combination 
with ATRA. 

CASE PRESENTATION
Our patient was a 9-year-old boy diagnosed with 

APL. Bone marrow aspiration was positive for trans-
location t(15;17). Induction chemotherapy was star-
ted with ATRA (25 mg/m2/day p.o) as a single agent 
following an AML-BFM 2013 chemotherapy regimen. 
ATRA was planned as 14-day cycles concomitant 
with chemotherapy. A transthoracic echocardiograp-
hy was performed before induction therapy, which 
showed normal findings. He was monitored for dif-
ferentiation syndrome and disseminated intravascu-
lar coagulation (DIC). A port catheter was inserted 
in the subclavian vein. The catheter tip was in the 
distal superior vena cava. He did not develop diffe-

rentiation syndrome. Bone marrow puncture was 
performed prior to the second induction therapy. It 
demonstrated remission with <5% blasts. He comp-
leted the second course of chemotherapy. Before the 
third course of chemotherapy, we performed a bone 
marrow aspiration and it demonstrated complete 
remission; molecular cytogenetics was negative for 
t(15;17). Control echocardiographies and cardiac 
evaluations were performed before the start of the 
second and third courses and revealed normal fin-
dings. Before the start of consolidation chemotherapy 
(the 4th chemotherapy course), screening echocar-
diography was performed again. He was receiving 
his fourth 14-day-ATRA course and he was on the 
13th day of the course. This time the echocardiog-
raphy showed two masses, which were characterized 
by hyperechogenicity attached to the intraventricular 
septum of the right ventricle (RV) suggesting throm-
bus (Figure 1). One of the masses was close to the 
moderator band (7x8 mm) and the other (5x5 mm) 
was close to the tricuspid valve. Cardiac systolic fun-
ctions were preserved; ejection fraction (EF) was 65%. 
Cardiac MRI confirmed the presence of these masses, 
suggesting thrombus. The patient had no complaint. 
He was in good physical condition. His pulse rate and 
blood pressure were in normal limits. He was afeb-
rile and he had no signs or symptoms of infection. 
His complete blood count, baseline biochemistry, 
C-reactive protein (CRP) and urinalysis were normal. 
Prothrombin time (PT) was 13.4 s, INR: 1.04, PT: 
94%, activated partial thromboplastin time (APTT) 
was 27.3 s, fibrinogen was 196 mg/dl and D-dimer 
level was 1 mg/L. Chest X-Ray was normal. The port 
catheter tip was in the distal superior vena cava. Lower 
limb venous color doppler ultrasonography did not 
reveal signs of deep or superficial thrombosis. Inhe-
rited and acquired thrombophilia screening tests, 
which were available on those days at our center, were 
performed and the results were as follows: Protein 
C:92%, protein S:76%, antithrombin III: 104%, pro-
thrombin G20210A: homozygous  normal, MTHFR: 
homozygous normal, factor XIII: homozygous nor-
mal, homocysteine: 7.94 umol/L, anticardiolipin 
IgG:2.1 u/ml, anticardiolipin IGM:2 u/ml, antip-
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hospholipid IgG:3.1 u/ml, antiphospholipid IgM:1 u/
ml, factor VIII:104%, factor IX: 115%, factor XI:128%, 
factor XII: 102%. Probability of the development of 
thrombosis due to ATRA was likely, so a diagnosis 
of isolated right ventricle thrombosis in the setting 
of ATRA was made. ATRA was stopped and chemo-
therapy was postponed. The patient was immediately 
started on enoxaparin (100 IU/kg every 12 h) subcu-
taneously (SC). One week after initiation of enoxa-
parin, a control echocardiogram was performed and 
it showed no significant changes. Fourteen days after 
initiation of enoxaparin, control echocardiogram 
showed slight reduction in the dimensions of the 
masses and enoxaparin was continued. Unfortunately, 
on the 32nd day of enoxaparin, our patient developed 
fever and his blood counts declined progressively. 
Laboratory data showed deep neutropenia, throm-
bocytopenia, and severe elevation of C-reactive pro-
tein (CRP). PT was 18.8 s, INR was 1.62, PT was 51%, 
APTT was 34.1 s, and fibrinogen level was 217 mg/
dl. He was treated as having febrile neutropenia. Des-
pite the intensive supportive treatment he developed 
sepsis and died one week thereafter.

DISCUSSION 
Thrombotic complications such as disseminated 

intravascular coagulation are more frequent in APL 
than in other types of acute leukemias. A large range 
of incidence of thrombosis in APL has been reported, 
changing from 2% to 19% (5-7). In the study condu-
cted by Breccia, the incidence of thrombosis was 
reported as 8.8% and the sites of thrombosis were 

deep vein thrombosis, subendocardiac ischemia and 
intraventricular thrombosis (8).

It has been reported previously that more than 
80% of thrombotic events occurred before or during 
induction therapy (9). APL cells express tissue factor 
(TF) and cancer procoagulant (CP), which are known 
as tumor-associated procoagulants (2,3). Although 
ATRA is generally well tolerated, some patients may 
develop ATRA-related complications ranging from 
mild to moderate. Retinoic acid syndrome (RAS) is 
a well-known potentially life-threatening side effect 
of ATRA. Cardiovascular complications, such as iso-
lated myocarditis, arrhythmia, bradycardia, and at-
rioventricular blockage as a result of RAS related to 
ATRA have been reported rarely (10,11). These comp-
lications are mostly seen during induction therapy 
with ATRA. Pancreatitis, intracranial hypertension, 
dry skin, fatigue, bone and joint pain, increase of 
liver enzymes, hypertriglyceridaemia, and perimyo-
carditis are other reported adverse events (10,12-13).  
Recent reports show that the incidence of thrombo-
tic complications is also rising (14-16). A pulmonary 
embolism case in remission of APL has been repor-
ted (15). It was shown that retinoids induce increased 
production of plasminogen activator inhibitors such 
as PAI-1 and PAI-2 which may lead to APL-related 
thrombosis (17 ). ATRA therapy and PAI-1 gene 
4G/4G polymorphism might lead to APL-related 
thrombosis. (3,17). The proposed pathophysiology 
involves tissue infiltration of APL cells and produc-
tion of chemokines.  Treatment with ATRA results 
in the rapid resolution of APL-associated coagulo-
pathy (2). During the first 7-14 days of treatment 
with ATRA, normalization of markers of clotting-a-
ctivation and also markers of activation of hyperfib-
rinolysis are expected  (2). It has been demonstrated 
that in patients treated with ATRA, low-level eleva-
tion of activation markers of clotting can persist and 
ATRA can predispose to a low-level prothrombotic 
state (18). In our case it was difficult for us to diffe-
rentiate whether the development of this thrombus 
was related to ATRA or that the thrombus developed 
after achievement of complete remission. Unfortu-
nately, our case report had some limitations, such as 

Figure 1. MRI scan showing thrombosis in the Right 
Ventricle
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being unable to complete all thrombophilia tests. He 
was receiving only ATRA at the time of diagnosis of 
the thrombosis. Initial thrombophilia tests performed 
at diagnosis ruled out other causes of thrombosis. 
The occurrence of thrombus was three months after 
initiation of ATRA, therefore we couldn’t say that it 
was related to the differentiation syndrome and our 
patient did not develop differentiation syndrome. 
Furthermore, differentiation syndrome is unlikely 
after remission is achieved. Probability of the presen-
ce of thrombus due to initial diagnosis of APL was 
unlikely because an echocardiography was performed 
before the start of ATRA and chemotherapy and it 
was normal. On the other hand, isolated RV throm-
bus is a potentially life- threatening condition and in 
cancer patients it has been rarely reported (4). There 
are no specific guidelines for the management of 
intracardiac thrombus, but we think that early dis-
continuation of ATRA and postponement of chemo-
therapy seem likely to prevent the progression of 
thrombus. Unfortunately, we were unable to evalua-
te the efficiency of enoxaparin in our patient.

To conclude, we want to point out that thrombo-
sis should be kept in mind at every step of treatment 
of APL. It must not be expected only during the pre-
sentation of the disease or after initiation of ATRA. 
Further study is warranted for treatment of intracar-
diac thrombus in cancer patients. 
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SAĞLIK BİLİMLERİNDE İLERİ ARAŞTIRMALAR DERGİSİ YAZIM KURALLARI/ YAZARLARA BİLGİ 

Amaç ve Kapsam
Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi (SABİAD); 
bağımsız, önyargısız ve çift-kör hakemlik ilkeleri 
çerçevesinde yayın yapan İstanbul Üniversitesi Sağlık 
Bilimleri Enstitüsü’nün uluslararası ve açık erişimli 
bilimsel yayın organıdır. Dergi Şubat, Haziran ve Ekim 
aylarında olmak üzere dört ayda bir yayınlanır ve üç 
sayıda bir cilt tamamlanır. Yayın dili Türkçe ve 
İngilizcedir.

Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi (SABİAD), 
tıbbın tüm alanlarında klinik ve deneysel, özgün 
araştırmalar, ender görülebilecek olgu sunumları, özel 
ve güncel konularda literatür derlemeleri ve editöre 
mektup yayınlamaktadır. Orijinal metot geliştirme, yeni 
bir girişim tekniği ve orijinal çalışmaların ön sonuçlarını 
içeren kısa raporlara da dergide yer verilmektedir.

Editöryal Politikalar ve Hakem Süreci
Derginin editörlük ve yayın süreçleri  International 
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), World 
Association of Medical Editors (WAME), Council of 
Science Editors (CSE), Committee on Publication Ethics 
(COPE),  European Association of Science Editors 
(EASE) ve National Information Standards Organization 
(NISO) organizasyonlarının kılavuzlarına uygun olarak 
biçimlendirilmiştir ve Principles of Transparency and 
Best Practice in Scholarly Publishing (doaj.org/
bestpractice) ilkelerine uygun olarak yürütülmektedir.

Özgünlük, yüksek bilimsel kalite ve atıf potansiyelli bir 
makalenin yayına kabulü için en önemli kriterlerdir. 
Gönderilen yazıların daha önce başka bir elektronik ya 
da basılı dergide, kitapta veya farklı bir mecrada 
sunulmamış ya da yayınlanmamış olması gerekir. 
Toplantılarda sunulan çalışmalar için, sunum yapılan 
organizasyonun tam adı, tarihi, şehri ve ülkesi 
belirtilmelidir.

Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi’ne 
(SABİAD) gönderilen tüm makaleler çift-kör hakem 
değerlendirme sürecinden geçmektedir. Tarafsız 
değerlendirme sürecini sağlamak için her makale 
alanlarında uzman en az iki dış-bağımsız hakem 
tarafından değerlendirilir. Dergi Yayın Kurulu üyeleri 
tarafından gönderilecek makalelerin değerlendirme 
süreçleri, davet edilecek dış bağımsız editörler tarafından 
yönetilecektir. Bütün makalelerin karar verme 
süreçlerinde nihai karar yetkisi Editöründür.

Klinik ve deneysel çalışmalar, ilaç araştırmaları ve bazı olgu 
sunumları için World Medical Association Declaration of 
Helsinki “Ethical Principles for Medical Research Involving 
Human Subjects”, (amended in October 2013, www.wma.

net) çerçevesinde hazırlanmış Etik Komisyon raporu 
gerekmektedir. Gerekli görülmesi halinde yazarlardan Etik 
Komisyon raporu veya eşdeğeri olan resmi bir yazı talep 
edilebilir. İnsanlar üzerinde yapılmış deneysel çalışmaların 
sonuçlarını bildiren yazılarda, çalışmanın yapıldığı kişilere 
uygulanacak prosedürler tümüyle açıklandıktan sonra, 
onaylarının alındığına dâir  bir açıklamaya metin içinde 
yer verilmelidir. Hayvanlar üzerinde yapılan çalışmalarda 
ise ağrı, acı ve rahatsızlık verilmemesi için yapılmış olanlar 
açık ve net olarak makalede belirtilmelidir. Hasta onamları, 
Etik Kurul raporunun alındığı kurumun adı, onay 
belgesinin numarası ve tarihi ana metin dosyasında yer 
alan Gereç ve Yöntem başlığı altında yazılmalıdır. Hastaların 
kimliklerinin gizliliğini korumak yazarların 
sorumluluğundadır. Hastaların kimliğini açığa 
çıkarabilecek fotoğraflar için hastadan ya da yasal 
temsilcilerinden alınan imzalı izinlerin de gönderilmesi 
gereklidir.

Bütün makalelerin eşleşme oranı  değerlendirmesi, 
iThenticate yazılımı aracılığıyla yapılmaktadır.

Yayın Kurulu, dergimize gönderilen çalışmalar 
hakkındaki intihal, atıf manipülasyonu ve veri sahteciliği 
iddia ve şüpheleri karşısında COPE kurallarına uygun 
olarak hareket edecektir.

Yazar olarak listelenen herkesin ICMJE (www.icmje.
org) tarafından önerilen yazarlık koşullarını karşılaması 
gerekmektedir.

ICMJE, yazarların aşağıdaki 4 koşulu karşılamasını 
önermektedir:

1. Çalışmanın konseptine/tasarımına; ya da çalışma 
için verilerin toplanmasına, analiz edilmesine ve 
yorumlanmasına önemli katkı sağlamış olmak;

2. Yazı taslağını hazırlamış ya da önemli fikirsel 
içeriğin eleştirisel incelemelerini yapmış olmak;

3. Yazının yayından önceki son halini gözden geçirmiş 
ve onaylamış olmak;

4. Çalışmanın herhangi bir bölümünün geçerliliği ve 
doğruluğuna ilişkin soruların uygun şekilde 
sorgulandığının ve çözümlendiğinin garantisini 
vermek amacıyla çalışmadan her yönüyle  sorumlu 
olmayı kabul etmek.

Bir yazar, çalışmada katkı sağladığı kısımların 
sorumluluğunu almasına ilaveten, diğer yazarların da 
çalışmanın hangi kısımlarından sorumlu olduğunu 
tanımlayabilmelidir. Ayrıca, her yazar diğer yazarların 
katkı bütünlüğüne güven duymalıdır.

http://www.icmje.org/
http://www.icmje.org/
http://www.wame.org/
http://www.wame.org/
http://www.councilscienceeditors.org/
http://www.councilscienceeditors.org/
http://publicationethics.org/
http://publicationethics.org/
http://www.ease.org.uk/
http://www.ease.org.uk/
http://www.niso.org/
http://www.niso.org/
http://doaj.org/bestpractice
http://doaj.org/bestpractice
http://www.icmje.org/
http://www.icmje.org/
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Yazar olarak belirtilen herkes yazarlığın dört koşulunu 
karşılamalıdır ve bu dört koşulu karşılayan her bir kişi 
yazar olarak tanımlanmalıdır. Dört kriterin hepsini 
karşılamayan kişilere makalenin başlık sayfasında 
teşekkür edilmelidir.

Derginin Yayın Kurulu, itiraz ve şikâyet durumlarında, 
COPE rehberleri kapsamında işlem uygular. Yazarlar, 
itiraz ve şikâyetleri için doğrudan Yayıncılık Birimi ile 
temasa geçebilirler. İhtiyaç duyulduğunda Yayın 
Kurulu’nun kendi içinde çözemediği konular için 
tarafsız bir temsilci atanmaktadır. İtiraz ve şikâyetler 
için karar verme süreçlerinde nihai kararı Baş Editör 
verecektir.

Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi her 
makalenin  https://dergipark.org.tr/tr/pub/sabiad 
adresinden erişebileceğiniz  Telif Hakkı Anlaşması 
Formu ile beraber gönderilmesini talep eder. Yazarlar, 
basılı ya da elektronik formatta yer alan resimler, 
tablolar ya da diğer her türlü içerik dâhil daha önce 
yayınlanmış bir alıntıyı kullanırken telif hakkı 
sahibinden izin almalıdırlar. Bu konudaki yasal, mali 
ve cezai sorumluluk yazar(lar)a aittir.

Dergide yayınlanan makalelerde ifade edilen görüşler 
ve fikirler Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi, 
Editör, Editör Yardımcıları, Yayın Kurulu ve Yayıncı’nın 
değil, yazar(lar)ın bakış açılarını yansıtır. Editör, Editör 
Yardımcıları, Yayın Kurulu ve Yayıncı, bu gibi durumlar 
için hiçbir sorumluluk ya da yükümlülük kabul 
etmemektedir. Yayınlanan içerik ile ilgili tüm 
sorumluluk yazarlara aittir.

Telif Hakkında
Yazarlar Sağlık Bilimlerinde İleri Araştırmalar Dergisi 
'nde yayınlanan çalışmalarının telif hakkına sahiptirler 
ve çalışmaları  Creative Commons Atıf-GayrıTicari 4.0 
Uluslararası (CC BY-NC 4.0) olarak lisanslıdır. Creative 
Commons Atıf-GayrıTicari 4.0 Uluslararası (CC BY-NC 
4.0) lisansı, eserin ticari kullanım dışında her boyut ve 
formatta paylaşılmasına, kopyalanmasına, çoğaltılmasına 
ve orijinal esere uygun şekilde atıfta bulunmak kaydıyla 
yeniden düzenleme, dönüştürme ve eserin üzerine inşa 
etme dâhil adapte edilmesine izin verir.

Makale Hazırlama
Makaleler, ICMJE-Recommendations for the Conduct, 
Reporting, Editing and Publication of Scholarly Work 
in Medical Journals (updated in December 2015 - 
http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf) 
ile uyumlu olarak hazırlanmalıdır. Randomize 
çalışmalar CONSORT, gözlemsel çalışmalar STROBE, 
tanısal değerli çalışmalar STARD, sistematik derleme 

ve meta-analizler PRISMA, hayvan deneyli çalışmalar 
ARRIVE ve randomize olmayan davranış ve halk 
sağlığıyla ilgili çalışmalar TREND kılavuzlarına 
uyumlu olmalıdır.

Makaleler sadece https://dergipark.org.tr/tr/pub/sabiad 
adresinde yer alan derginin online makale yükleme ve 
değerlendirme sistemi üzerinden gönderilebilir. Farklı 
mecralardan gönderilen makaleler değerlendirilmeye 
alınmayacaktır.

Gönderilen makalelerin dergi yazım kurallarına 
uygunluğu ilk olarak Yayıncılık Birimi tarafından 
kontrol edilecek, derginin yazım kurallarına uygun 
hazırlanmamış makaleleri teknik düzeltme talepleri ile 
birlikte yazarlarına geri gönderilecektir.

Yazar(lar)ın aşağıdakileri sunmaları gerekir:

Telif Hakları Formu 

Kapak sayfası: Gönderilen tüm makalelerle birlikte ayrı 
bir kapak sayfası da gönderilmelidir. Bu sayfada;

• Makalenin Türkçe ve İngilizce başlığı ve 50 karakteri 
geçmeyen Türkçe ve İngilizce kısa başlığı,

• Yazarların isimleri, kurumları, eğitim dereceleri ve 
ORCID numaraları

• Finansal destek bilgisi ve diğer destek kaynakları 
hakkında detaylı bilgi,

• Sorumlu yazarın ismi, adresi, telefonu (cep telefonu 
dâhil), faks numarası ve e-posta adresi,

• Makale hazırlama sürecine katkıda bulunan ama 
yazarlık kriterlerini karşılamayan bireylerle ilgili 
bilgileri içermelidir.

Özet: Editöre Mektup türündeki yazılar dışında kalan 
tüm makalelerin Türkçe ve İngilizce özetleri olmalıdır. 
Özgün Araştırma makalelerinin özetleri “Amaç”, “Gereç 
ve Yöntem”, “Bulgular” ve “Sonuç” alt başlıklarını 
içerecek biçimde hazırlanmalıdır. Olgu sunumu ve 
derleme türündeki yazıların Özet bölümlerinde alt 
başlıklar yazılmamalıdır.

Anahtar Sözcükler: Tüm makaleler en az 3 en fazla 
6    anahtar kelimeyle birlikte gönderilmeli, anahtar 
sözcükler özetin hemen altına yazılmalıdır. Kısaltmalar 
anahtar sözcük olarak kullanılmamalıdır. Anahtar 
sözcükler National Library of Medicine (NLM) 
tarafından hazırlanan Medical Subject Headings 
(MeSH) veritabanından seçilmelidir.

https://dergipark.org.tr/tr/pub/sabiad
https://dergipark.org.tr/tr/journal/499/file-manager/15615/download
https://dergipark.org.tr/tr/journal/499/file-manager/15615/download
https://dergipark.org.tr/tr/pub/sabiad
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Makale Türleri

Özgün Araştırma: Ana metin; “Giriş”, “Gereç ve 
Yöntem”, “Bulgular” ve “Tartışma” alt başlıklarından 
oluşmalıdır. 

Özgün Araştırmalarla ilgili sınırlandırmalar için lütfen 
Tablo 1’i inceleyiniz.

Sonucu desteklemek için istatistiksel analiz genellikle 
gereklidir. İstatistiksel analiz, tıbbi dergilerdeki istatistik 
verileri bildirme kurallarına göre yapılmalıdır (Altman 
DG, Gore SM, Gardner MJ, Pocock SJ. Statistical 
guidelines for contributors to medical journals. Br Med 
J 1983: 7; 1489-93). İstatiksel analiz ile ilgili bilgi, Gereç 
ve Yöntemler bölümü içinde ayrı bir alt başlık olarak 
yazılmalı ve kullanılan yazılım kesinlikle 
tanımlanmalıdır.

Birimler, uluslararası birim sistemi olan International 
System of Units (SI)’a uygun olarak hazırlanmalıdır.

Editöryel Yorum: Dergide yayınlanan bir araştırmanın, 
o konunun uzmanı olan veya üst düzeyde değerlendirme 
yapan bir hakem tarafından kısaca yorumlanması 
amacını taşımaktadır. Yazar(lar), dergi tarafından seçilip 
davet edilir. Özet, anahtar sözcük, tablo, şekil, resim ve 
diğer görseller kullanılmaz. 

Davetli Derleme: Konunun alanında birikimi olan ve 
bu birikimleri uluslararası literatüre yayın ve atıf sayısı 
olarak yansımış uzmanlar tarafından hazırlanmış yazılar 
değerlendirmeye alınır. Yazar(lar) dergi tarafından da 
davet edilebilir. Bir bilgi ya da konunun klinikte 
kullanılması için vardığı son düzeyi anlatan, tartışan, 
değerlendiren ve gelecekte yapılacak çalışmalara yön 
veren bir düzeyde hazırlanmalıdır. Ana metin; “Giriş”, 
“Klinik ve Araştırma Etkileri” ve “Sonuç” bölümlerini 
içermelidir. Derleme türündeki yazılarla ilgili 
kısıtlamalar için lütfen Tablo 1’i inceleyiniz.

Olgu Sunumu: Olgu sunumları için sınırlı sayıda yer 
ayrılmakta ve sadece ender görülen, tanı ve tedavisi güç 

olan hastalıklarla ilgili, yeni bir yöntemi tarif eden, 
kitaplarda yer verilmeyen bilgiler yansıtan, ilgi çekici ve 
öğretici özelliği olan olgular yayına kabul edilmektedir. 
Ana metin; “Giriş”, “Olgu Sunumu”, “Tartışma” ve Sonuç” 
alt başlıklarını içermelidir. Olgu Sunumlarıyla ilgili 
kısıtlamalar için lütfen Tablo 1’i inceleyiniz.

Editöre Mektup: Yazar(lar), dergide daha önce yayınlanan 
bir yazının önemini, gözden kaçan bir ayrıntısını ya da 
eksik kısımlarını tartışabilir. Ayrıca derginin kapsamına 
giren alanlarda okurların ilgisini çekebilecek konular ve 
özellikle eğitici olgular hakkında da Editöre Mektup 
formatında yazılar yayınlanabilir.  Okuyucular da 
yayınlanan yazılar hakkında yorum formatında Editöre 
Mektup yazılarını sunabilirler. Bu metinde, özet, anahtar 
sözcük, tablo, şekil, resim ve diğer görseller kullanılmaz. 
Ana metin alt başlıksız olmalıdır. Hakkında mektup 
yazılan yayına ilişkin cilt, yıl, sayı, sayfa numaraları, yazı 
başlığı ve yazar(lar)ın adları açık bir şekilde belirtilmeli, 
kaynak listesinde yazılmalı ve metin içinde atıfta 
bulunulmalıdır.

Tablolar
Tablolar ana dosyaya eklenmeli, kaynak listesi sonrasında 
sunulmalı, ana metin içerisindeki geçiş sıralarına uygun 
olarak numaralandırılmalıdır. Tabloların üzerinde 
tanımlayıcı bir başlık yeralmalı ve tablo içerisinde geçen 
kısaltmaların açılımları tablo altına yazılmalıdır. Tablolar 
Microsoft Office Word dosyası içinde “Tablo Ekle” 
komutu kullanılarak hazırlanmalı ve kolay okunabilir 
şekilde düzenlenmelidir. Tablolarda sunulan veriler ana 
metinde sunulan verilerin tekrarı olmamalı; verileri 
destekleyici nitelikte olmalıdır.

Resim ve Resim Altyazıları
Resimler, grafikler ve fotoğraflar (TIFF ya da JPEG 
formatında) ayrı dosyalar halinde sisteme yüklenmelidir. 
Görseller bir Word dosyası dokümanı ya da ana metin 
içerisinde sunulmamalıdır. Alt birimlere ayrılan 
görseller olduğunda, alt birimler tek bir görsel içerisinde 
verilmemelidir. Her bir alt birim sisteme, ayrı bir dosya 
olarak yüklenmelidir. Resimler alt birimleri belli etmek 

Tablo 1: Makale türleri için kısıtlamalar

Makale türü Sözcük 
limiti

Özet sözcük limiti  Kaynak 
limiti

Tablo 
limiti

Resim limiti

Özgün 
Araştırma

3500 250 (Alt başlıklı)  50 6 7 ya da toplamda 15 resim

Davetli 
Derleme

5000 250 50 6 10 ya da toplamda 20 resim

Olgu Sunumu 1000 200 15 Tablo yok 10 ya da toplamda 20 resim

Editöre Mektup 500 Uygulanamaz 5 Tablo yok Resim yok
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amacıyla etiketlenmemelidir (a, b, c vb.). Resimlerde 
altyazıları desteklemek için kalın ve ince oklar, ok başı, 
yıldızlar, asteriksler ve benzer işaretler kullanılabilir. 
Makalenin geri kalanında olduğu gibi resimlerde kör 
olmalıdır. Bu sebeple, resimlerde yer alan kişi ve kurum 
bilgilerine kesinlikle yer verilmemelidir.. Görsellerin 
minimum çözünürlüğü 300 DPI olmalıdır. 
Değerlendirme sürecindeki aksaklıkları önlemek için 
gönderilen tüm görsellerin çözünürlüğü net ve büyük 
boyutlu (minimum boyutlar 100x100 mm) olmalıdır. 
Resim altyazıları ana metnin sonunda yer almalıdır.

Makale içerisinde geçen tüm kısaltmalar, ana metin ve 
özette ayrı ayrı olmak üzere ilk kez kullanıldıkları yerde 
açıklanarak kısaltma açıklamanın ardından parantez 
içerisinde verilmelidir.

Ana metin içerisinde cihaz, yazılım, ilaç vb. ürünlerden 
bahsedildiğinde ürünün ismi, üreticisi, üretildiği şehir 
ve ülke bilgisini içeren tüm bilgiler parantez içinde 
verilmelidir; “Discovery St PET/CT scanner (General 
Electric, Milwaukee, WI, USA)”.

Tüm kaynaklar, tablolar ve resimlere ana metin 
içerisinde uygun olan yerlere sırayla numara verilerek 
atıf yapılmalıdır.

Özgün araştırmaların kısıtllılıkları, engelleri ve 
yetersizlikleri Sonuç paragrafı öncesi “Tartışma” 
bölümünde yer almalıdır.

Revizyonlar
Yazar(lar) makalelerin revizyon dosyalarını gönderirken, 
ana metin üzerinde yaptıkları değişiklikleri işaretlemeli, 
ek olarak, hakemler tarafından öne sürülen önerilerle ilgili 
notlarını “Hakemlere Cevap” dosyasında göndermelidir. 
Hakemlere Cevap dosyasında her bir hakemin yorumunun 
ardından yazarın cevabı gelmeli ve değişikliklerin yapıldığı 
satır numaraları da ayrıca belirtilmelidir. Revize edilen 
makaleler karar mektubunu takip eden 30 gün içerisinde 
dergiye gönderilmelidir. Makalenin revize versiyonu 
belirtilen süre içerisinde yüklenemezse, revizyon seçeneği 
iptal olabilir. Yazar(lar)ın revizyon için ek süreye ihtiyaç 
duyması durumunda uzatma taleplerini ilk 30 gün sona 
ermeden dergiye iletmeleri gerekmektedir.

Yayına kabul edilen makaleler dil bilgisi, noktalama ve 
biçim açısından kontrol edilir. Yayın süreci tamamlanan 
makaleler, yayın planına dâhil edildikleri sayıyla 
birlikte yayınlanmadan önce erken çevrimiçi 
formatında dergi web sitesinde yayına alınır. Kabul 
edilen makalelerin baskıya hazır PDF dosyaları 
sorumlu yazarlara iletilir ve yayın onaylarının 2 gün 
içerisinde dergiye iletilmesi istenir.

Kaynaklar
Atıf yapılırken en son ve en güncel yayınlar tercih 
edilmelidir. Atıf yapılan erken çevrimiçi makalelerin 
DOI numaraları mutlaka sağlanmalıdır. Kaynakların 
doğruluğundan yazar(lar) sorumludur. Dergi 
isimleri Index Medicus/Medline/PubMed’de yer alan 
dergi kısaltmaları ile uyumlu olarak kısaltılmalıdır. 
Altı ya da daha az yazar olduğunda tüm yazar 
isimleri listelenmelidir. Eğer 7 ya da daha fazla yazar 
varsa ilk 6 yazar yazıldıktan sonra “et al.”  
yazılmalıdır. Ana metinde kaynaklara atıf yapılırken 
parantez içinde Arap rakamları kullanılmalıdır. 
Farklı yayın türleri için kaynak stilleri aşağıdaki 
örneklerde sunulmuştur:

Dergi makalesi: Blasco V, Colavolpe JC, Antonini F, 
Zieleskiewicz L, Nafati C, Albanèse J, et al. Long-term 
outcome in kidney recipients from donors treated with 
hydroxyethylstarch 130/0.4 and hydroxyethylstarch 
200/0.6. Br J Anaesth 2015;115(5):797-8. 

Kitap bölümü: Sherry S. Detection of thrombi. In: 
Strauss HE, Pitt B, James AE, editors. Cardiovascular 
Medicine. St Louis: Mosby; 1974.p.273-85.

Tek yazarlı kitap: Cohn PF. Silent myocardial ischemia 
and infarction. 3rd ed. New York: Marcel Dekker; 1993.

Yazar olarak editör(ler): Norman IJ, Redfern SJ, editors. 
Mental health care for elderly people. New York: 
Churchill Livingstone; 1996.

Toplantıda sunulan yazı: Bengisson S. Sothemin BG. 
Enforcement of data protection, privacy and security 
in medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P, Piemme 
TE, Rienhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of 
the 7th World Congress on Medical Informatics; 1992 
Sept 6-10; Geneva, Switzerland. Amsterdam: North-
Holland; 1992.p.1561-5. 

Bilimsel veya teknik rapor: Smith P. Golladay K. 
Payment for durable medical equipment billed during 
skilled nursing facility stays. Final report. Dallas (TX) 
Dept. of Health and Human Services (US). Office of 
Evaluation and Inspections: 1994 Oct. Report No: 
HHSIGOE 169200860.

Tez: Kaplan SI. Post-hospital home health care: the 
elderly access and utilization (dissertation). St. Louis 
(MO): Washington Univ. 1995.

Yayına kabul edilmiş ancak henüz basılmamış yazılar: 
Leshner AI. Molecular mechanisms of cocaine 
addiction. N Engl J Med In press 1997.
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Erken Çevrimiçi Yayın: Aksu HU, Ertürk M, Gül M, 
Uslu N. Successful treatment of a patient with pulmonary 
embolism and biatrial thrombus. Anadolu Kardiyol 
Derg 2012 Dec 26. doi: 10.5152/akd.2013.062. [Epub 
ahead of print]

Elektronik formatta yayınlanan yazı:    Morse SS. 
Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg 
Infect Dis (serial online) 1995 Jan-Mar (cited 1996 June 
5): 1(1): (24 screens). Available from: URL: http:/ www.
cdc.gov/ncidodlElD/cid.htm.

Son Kontrol Listesi

•	 Editöre mektup
⸰	 Makalenin türü
⸰	 Başka bir dergiye gönderilmemiş olduğu 

bilgisi
⸰	 Sponsor veya ticari bir firma ile ilişkisi (varsa 

belirtiniz)
⸰	 İstatistik kontrolünün yapıldığı (araştırma 

makaleleri için)
⸰	 Kaynakların NLM referans sistemine göre 

belirtildiği
•	 Yazar Formu
•	 Telif Hakkı Anlaşması Formu

•    Makale kapak sayfası
⸰    Makalenin kategorisi
⸰    Makalenin Türkçe ve İngilizce başlığı
⸰    Makalenin Türkçe ve İngilizce kısa başlığı
⸰ Yazarların ismi soyadı, unvanları ve bağlı oldukları 

kurumlar (üniversite ve fakülte  bilgisinden sonra 
şehir ve ülke bilgisi de yer almalıdır), e-posta 
adresleri

⸰    Sorumlu yazarın e-posta adresi, açık yazışma 
adresi, iş telefonu, GSM, faks no’su

⸰    Tüm yazarların ORCID’leri
•    Makale ana metin dosyasında olması gerekenler

⸰    Makalenin Türkçe ve İngilizce başlığı
⸰    Özetler 250 kelime Türkçe ve 250 kelime İngilizce, 

(olgu sunumlarında özet 200 kelime Türkçe ve 
200 kelime İngilizce) 

⸰    Anahtar Kelimeler: 3 -6  Türkçe ve 3 -6  İngilizce
⸰    Makale ana metin bölümleri
⸰    Kaynaklar
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⸰    Tablolar-Resimler, Şekiller (başlık, tanım ve alt 

yazılarıyla)
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Aims and Scope
Journal of Advanced Research in Health Sciences (JARHS) 
is an international, scientific, open access periodical 
published in accordance with independent, unbiased, 
and double-blinded peer-review principles. The journal 
is the official publication of Institute of Health Sciences 
of İstanbul University and it is published every 4 months 
on February, June, and October. The publication 
languages of the journal are Turkish and English.

Journal of Advanced Research in Health 
Sciences (JARHS) aims to contribute to the literature 
by publishing manuscripts at the highest scientific level 
on all fields of medicine. The journal publishes original 
experimental and clinical research articles, reports of 
rare cases, reviews that contain sufficient amount of 
source data conveying the experiences of experts in a 
particular field, and letters to the editors as well as brief 
reports on a recently established method or technique 
or preliminary results of original studies related to all 
disciplines of medicine from all countries.

Editorial Policies and Peer Review Process
The editorial and publication processes of the journal 
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(ICMJE), the World Association of Medical Editors 
(WAME), the Council of Science Editors (CSE), the 
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Originality, high scientific quality, and citation potential 
are the most important criteria for a manuscript to be 
accepted for publication. Manuscripts submitted for 
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or already published in an electronic or printed medium. 
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have been submitted to another journal for evaluation 
and rejected for publication. The submission of previous 
reviewer reports will expedite the evaluation process. 
Manuscripts that have been presented in a meeting 
should be submitted with detailed information on the 
organization, including the name, date, and location of 
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Manuscripts submitted to Journal of Advanced Research 
in Health Sciences will go through a double-blind peer-
review process. Each submission will be reviewed by at 
least two external, independent peer reviewers who are 

experts in their fields in order to ensure an unbiased 
evaluation process. The editorial board will invite an 
external and independent editor to manage the 
evaluation processes of manuscripts submitted by 
editors or by the editorial board members of the journal. 
The Editor in Chief is the final authority in the decision-
making process for all submissions.

An approval of research protocols by the Ethics 
Committee in accordance with international agreements 
(World Medical Association Declaration of Helsinki 
“Ethical Principles for Medical Research Involving 
Human Subjects,” amended in October 2013, www.
wma.net) is required for experimental, clinical, and drug 
studies and for some case reports. If required, ethics 
committee reports or an equivalent official document 
will be requested from the author(s). For manuscripts 
concerning experimental research on humans, a 
statement should be included that shows that written 
informed consent of patients and volunteers was 
obtained following a detailed explanation of the 
procedures that they may undergo. For studies carried 
out on animals, the measures taken to prevent pain and 
suffering of the animals should be stated clearly. 
Information on patient consent, the name of the ethics 
committee, and the ethics committee approval number 
should also be stated in the Materials and Methods 
section of the manuscript. It is the author(s)’ 
responsibility to carefully protect the patients’ 
anonymity. For photographs that may reveal the identity 
of the patients, signed releases of the patient or of their 
legal representative should be enclosed.

All submissions are screened by a similarity detection 
software (iThenticate by CrossCheck).

In the event of alleged or suspected research misconduct, 
e.g., plagiarism, citation manipulation, and data 
falsification/fabrication, the Editorial Board will follow 
and act in accordance with COPE guidelines.

Each individual listed as an author should fulfill the 
authorship criteria recommended by the International 
Committee of Medical Journal Editors

(ICMJE - www.icmje.org). The ICMJE recommends that 
authorship be based on the following 4 criteria:

1. Substantial contributions to the conception or 
design of the work; or the acquisition, analysis, or 
interpretation of data for the work; AND

2. Drafting the work or revising it critically for 
important intellectual content; AND
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3. Final approval of the version to be published; AND

4. Agreement to be accountable for all aspects of the 
work in ensuring that questions related to the 
accuracy or integrity of any part of the work are 
appropriately investigated and resolved.

In addition to being accountable for the parts of the work 
he/she has done, an author should be able to identify 
which co-authors are responsible for specific other parts 
of the work. In addition, authors should have confidence 
in the integrity of the contributions of their co-authors.

All those designated as authors should meet all four 
criteria for authorship, and all who meet the four criteria 
should be identified as authors. Those who do not meet 
all four criteria should be acknowledged in the title page 
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The Editorial Board of the journal handles all appeal and 
complaint cases within the scope of COPE guidelines. In 
such cases, authors should get in direct contact with the 
editorial office regarding their appeals and complaints. 
When needed, an ombudsperson may be assigned to 
resolve cases that cannot be resolved internally. The 
Editor in Chief is the final authority in the decision-
making process for all appeals and complaints.

Journal of Advanced Research in Health Sciences 
requires each submission to be accompanied by a 
Copyright Transfer Form (available for download at  
https://dergipark.org.tr/en/pub/sabiad). When using 
previously published content, including figures, tables, 
or any other material in both print and electronic 
formats, authors must obtain permission from the 
copyright holder. Legal, financial and criminal liabilities 
in this regard belong to the author(s).

Statements or opinions expressed in the manuscripts 
published in Journal of Advanced Research in Health 
Sciences reflect the views of the author(s) and not the 
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publisher disclaim any responsibility or liability for such 
materials. The final responsibility in regard to the 
published content rests with the authors.

Copyright Notice
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licensing it under the Creative Commons Attribution-
NonCommercial 4.0 International (CC BY-NC 4.0) 
license that gives permission to copy and redistribute 
the material in any medium or format other than 

commercial purposes as well as remix, transform and 
build upon the material by providing appropriate credit 
to the original work.

Manuscript Preparation
The manuscripts should be prepared in accordance with 
ICMJE-Recommendations for the Conduct, Reporting, 
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical 
Journals (updated in December 2015 - http://www.
icmje.org/icmje-recommendations.pdf). Author(s) are 
required to prepare manuscripts in accordance with the 
CONSORT guidelines for randomized research studies, 
STROBE guidelines for observational original research 
studies, STARD guidelines for studies on diagnostic 
accuracy, PRISMA guidelines for systematic reviews 
and meta-analysis, ARRIVE guidelines for experimental 
animal studies, and TREND guidelines for non-
randomized public behavior.

Manuscripts can only be submitted through the journal’s 
online manuscript submission and evaluation system, 
available at  https://dergipark.org.tr/tr/pub/sabiad 
Manuscripts submitted via any other medium will not 
be evaluated. 

Manuscripts submitted to the journal will first go 
through a technical evaluation process where the 
editorial office staff will ensure that the manuscript has 
been prepared and submitted in accordance with the 
journal’s guidelines. Submissions that do not conform 
to the journal’s guidelines will be returned to the 
submitting author with technical correction requests.

Author(s) are required to submit the following:

• Copyright Transfer Form,

Title page: A separate title page should be submitted 
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(running head) of no more than 50 characters,

• Name(s), affiliations, highest academic degree(s) and 
ORCID ID(s) of the author(s),
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other sources of support,
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corresponding author,
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Abstract: A Turkish and an English abstract should be 
submitted with all submissions except for Letters to the 
Editor. Submitting a Turkish abstract is not compulsory 
for international authors. The abstract of Original 
Articles should be structured with subheadings 
(Objective, Materials and Methods, Results, and 
Conclusion). Abstracts of Case Reports and Reviews 
should be unstructured. Please check Table 1 below for 
word count specifications.

Keywords: Each submission must be accompanied by 
a minimum of three to a maximum of six keywords for 
subject indexing at the end of the abstract. The keywords 
should be listed in full without abbreviations. The 
keywords should be selected from the National Library 
of Medicine, Medical Subject Headings database (http://
www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).

Manuscript Types

Original Articles: This is the most important type of 
article since it provides new information based on 
original research. The main text of original articles 
should be structured with Introduction, Material and 
Method, Results, Discussion, and Conclusion 
subheadings. Please check Table 1 for the limitations 
for Original Articles.

Statistical analysis to support conclusions is usually 
necessary. Statistical analyses must be conducted in 
accordance with international statistical reporting 
standards (Altman DG, Gore SM, Gardner MJ, Pocock 
SJ. Statistical guidelines for contributors to medical 
journals. Br Med J 1983: 7; 1489-93). Information on 
statistical analyses should be provided with a separate 
subheading under the Materials and Methods section 
and the statistical software that was used during the 
process must be specified.

Units should be prepared in accordance with the 
International System of Units (SI).

Editorial Comments: Editorial comments aim to 
provide a brief critical commentary by reviewers with 
expertise or with high reputation in the topic of the 
research article published in the journal. Authors are 
selected and invited by the journal to provide such 
comments. Abstract, Keywords, and Tables, Figures, 
Images, and other media are not included.

Invited Review Articles: Reviews prepared by authors 
who have extensive knowledge on a particular field and 
whose scientific background has been translated into a 
high volume of publications with a high citation potential 
are welcomed. These authors may even be invited by the 
journal. Reviews should describe, discuss, and evaluate 
the current level of knowledge of a topic in clinical 
practice and should guide future studies. The main text 
should contain Introduction, Clinical and Research 
Consequences, and Conclusion sections. Please check 
Table 1 for the limitations for Review Articles.

Case Reports: There is limited space for case reports in 
the journal and reports on rare cases or conditions that 
constitute challenges in diagnosis and treatment, those 
offering new therapies or revealing knowledge not 
included in the literature, and interesting and educative 
case reports are accepted for publication. The text 
should include Introduction, Case Presentation, 
Discussion, and Conclusion subheadings. Please check 
Table 1 for the limitations for Case Reports.

Letters to the Editor: This type of manuscript discusses 
important parts, overlooked aspects, or lacking parts of 
a previously published article. Articles on subjects 
within the scope of the journal that might attract the 
readers’ attention, particularly educative cases, may also 
be submitted in the form of a “Letter to the Editor.” 
Readers can also present their comments on the 
published manuscripts in the form of a “Letter to the 
Editor.” Abstract, Keywords, and Tables, Figures, 
Images, and other media should not be included. The 
text should be unstructured. The manuscript that is 

Table 1: Limitations for each manuscript type

Type of 
manuscript

Word limit Abstract word 
limit

Reference 
limit

Table limit Figure limit

Original Article 3500 250 (Structured)  50 6 7 or total of 15 images

Invited Review 
Article

5000 250 50 6 10 or total of 20 images

Case Report 1000 200 15 No tables 10 or total of 20 images

Technical Note 1500 No abstract 15 No tables 10 or total of 20 images

Letter to the Editor 500 No abstract 5 No tables No media
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being commented on must be properly cited within this 
manuscript.

Tables should be included in the main document, 
presented after the reference list, and they should be 
numbered consecutively in the order they are referred 
to within the main text. A descriptive title must be 
placed above the tables. Abbreviations used in the tables 
should be defined below the tables by footnotes (even 
if they are defined within the main text). Tables should 
be created using the “insert table” command of the word 
processing software and they should be arranged clearly 
to provide easy reading. Data presented in the tables 
should not be a repetition of the data presented within 
the main text but should be supporting the main text.

Figures and Figure Legends
Figures, graphics, and photographs should be submitted 
as separate files (in TIFF or JPEG format) through the 
submission system. The files should not be embedded 
in a Word document or the main document. When there 
are figure subunits, the subunits should not be merged 
to form a single image. Each subunit should be submitted 
separately through the submission system. Images 
should not be labeled (a, b, c, etc.) to indicate figure 
subunits. Thick and thin arrows, arrowheads, stars, 
asterisks, and similar marks can be used on the images 
to support figure legends. Like the rest of the submission, 
the figures too should be blind. Any information within 
the images that may indicate an individual or institution 
should be blinded. The minimum resolution of each 
submitted figure should be 300 DPI. To prevent delays 
in the evaluation process, all submitted figures should 
be clear in resolution and large in size (minimum 
dimensions: 100 × 100 mm). Figure legends should be 
listed at the end of the main document.

All acronyms and abbreviations used in the manuscript 
should be defined at first use, both in the abstract and 
in the main text. The abbreviation should be provided 
in parentheses following the definition.

When a drug, product, hardware, or software program 
is mentioned within the main text, product information, 
including the name of the product, the producer of the 
product, and city and the country of the company 
(including the state if in USA), should be provided in 
parentheses in the following format: “Discovery St PET/
CT scanner (General Electric, Milwaukee, WI, USA)”

All references, tables, and figures should be referred to 
within the main text, and they should be numbered 
consecutively in the order they are referred to within 
the main text.

Limitations, drawbacks, and the shortcomings of 
original articles should be mentioned in the Discussion 
section before the conclusion paragraph.

Revisions
When submitting a revised version of a paper, the 
author(s) must submit a detailed “Response to the 
reviewers” that states point by point how each issue 
raised by the reviewers has been covered and where it 
can be found (each reviewer’s comment, followed by 
the author’s reply and line numbers where the changes 
have been made) as well as an annotated copy of the 
main document. Revised manuscripts must be submitted 
within 30 days from the date of the decision letter. If the 
revised version of the manuscript is not submitted 
within the allocated time, the revision option may be 
canceled. If the submitting author(s) believe that 
additional time is required, they should request this 
extension before the initial 30-day period is over.

Accepted manuscripts are copy-edited for grammar, 
punctuation, and format. Once the publication process 
of a manuscript is completed, it is published online on 
the journal’s webpage as an ahead-of-print publication 
before it is included in its scheduled issue. A PDF proof 
of the accepted manuscript is sent to the corresponding 
author(s) and their publication approval is requested 
within 2 days of their receipt of the proof.

References
While citing publications, preference should be given 
to the latest, most up-to-date publications. If an ahead-
of-print publication is cited, the DOI number should 
be provided. Authors are responsible for the accuracy 
of references. Journal titles should be abbreviated in 
accordance with the journal abbreviations in Index 
Medicus/ MEDLINE/PubMed. When there are six or 
fewer authors, all authors should be listed. If there are 
seven or more authors, the first six authors should be 
listed followed by “et al.” In the main text of the 
manuscript, references should be cited using Arabic 
numbers in parentheses. The reference styles for 
different types of publications are presented in the 
following examples.
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Zieleskiewicz L, Nafati C, Albanèse J, et al. Long-term 
out come in kidneyrecipients from do norstreated with 
hydroxyethylstarch 130/0.4 and hydroxyethylstarch 
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Book Section: Suh KN, Keystone JS. Malaria and 
babesiosis. Gorbach SL, Barlett JG, Blacklow NR, 
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Books with a Single Author: Sweetman SC. Martindale 
the Complete Drug Reference. 34th ed. London: 
Pharmaceutical Press; 2005.

Editor(s) as Author: Huizing EH, de Groot JAM, editors. 
Functional reconstructive nasal surgery. Stuttgart-New 
York: Thieme; 2003.

Conference Proceedings: Bengisson S. Sothemin BG. 
Enforcement of data protection, privacy and security 
in medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P, Piemme 
TE, Rienhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of 
the 7th World Congress on Medical Informatics; 1992 
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