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Sağlıklı olma durumunu etkileyen etmenler arasında kişilerin bilgi, tutum ve davranışları yer 
almaktadır. Sağlık davranışları sağlıklı yaşam tarzını sergileyerek hastalık risk faktörlerinden 
korunmada rol oynamaktadır. Çalışmamızda bir ilçedeki onbeş yaş ve üzeri kişilerdeki bazı 
sağlık davranışlarının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler:
Kesitsel tipteki araştırma, Aksaray ili Ağaçören ilçesinde yapılmıştır. Araştırmadaki tanımlayıcı 
özelliklerin dışındaki değişkenler arasında sigara içme, alkol alma, sağlıksız beslenme ve yeter-
siz fiziksel aktivite durumu yer almaktadır. Çalışmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Araştır-
mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
Health behaviors play a role in preventing diseases underlying risk factors by exhibiting a healthy 
lifestyle. In our study, it was aimed to determine some health behaviors of people aged 15 years 
and older in a district.

Methods
This cross-sectional study was carried out in the district of Ağaçören, Aksaray.
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Variables of the research include descriptive characteristics, 
smoking, drinking alcohol, unhealthy diet, and inadequate 
physical activity. Our study was realized with 418 people. In 
the study, a survey form consisting of 26 questions was used 
source. Research data were analyzed with a statistical package 
program.

Results
30.9% of all respondents said they smoked and 10.5% said 
they used alcohol. 53.6% of the participants are inactive 
according to their physical activity levels. 16.5% think that 
they are not eating healthy at all. 54.1% of the respondents 
stated that they haven’t done anything to be healthier in the 
past year. A statistically significant difference was found in 
smoking, physical activity, adequate and balanced nutrition 
according to the chronic disease status (p <0.05).

Conclusion
The main risk factors of chronic diseases are frequently 
encountered in society. Individuals should have the knowl-
edge and skills they need to improve their health. All health 
professionals have a duty to struggle with risk factors.

Key Words: Health Behavior, Physical Activity, Healthy 
Eating, Smoking

GİRİŞ
Sağlık davranışı, bireyin sağlıklı olmak için inandığı ve uygu-
ladığı eylemlerdir. Sağlığın korunması ve geliştirilmesiyle 
ilgilidir. Kişilerin davranışlarının sağlıklı olma durumu 
üzerinde önemli bir etkisi bulunmaktadır. Genel olarak daha 
sağlıklı olmak için gerçekleştirilen bilgi, uygulama ve 
yaklaşımların tümü olarak tanımlanan sağlık davranışı, 
davranış olumlu olduğunda sağlığın gelişmesine, olumsuz 
olduğunda ise hastalığa neden olan etkenlerden biri olmak-
tadır (1, 2).
Hastalık yükünün sebepleri olarak belirlenen risk faktörleri-
nin çoğu, bireylerin yaşam tarzıyla yakından ilişkilidir. 
Sağlıklı insan sayısının artırılması için olumsuz sağlık 
şartlarının ortadan kaldırılarak sağlıklı yaşam biçiminin 
sağlanması gereklidir (3). Sağlık davranışları, sağlığın korun-
ması ve geliştirilmesi yoluyla, sağlıklı bir yaşam tarzını 
sergilemede aktif rol oynamaktadır.
Küresel sağlığı tehdit eden önlenebilir sağlık risklerinden on 
tanesi, tüm dünyada meydana gelen ölümlerin üçte birinden 
sorumludur. Bu sağlık risklerinin arasında tütün tüketimi, 
fiziksel hareketsizlik, alkol kullanımı ve yetersiz beslenme de 
yer almaktadır (4). Önleme, sağlık davranışlarında değişiklik 
sağlanmasıyla gerçekleştirilebilir.
Tütün tüketiminin en sık görülen şekli sigara içmektir. Sigara, 
tüm dünyada her on erişkinden birinin ölüm nedenidir. 
Akciğer kanserlerinin %90‘ı sigaraya bağlı ortaya çıkmak-
tadır (5). Dünya genelinde 15 yaş üstü nüfusun %38,3’ünün 
alkol kullandığı bildirilmektedir. Alkol kötüye kullanımı 
15-59 yaş arası erkeklerin mortalite risk faktörleri arasında ilk 
sıradadır (6). 2015 yılında dünya çapında 650 milyon kişi kötü 
ve yetersiz beslenmeyle karşı karşıyadır (7). Beslenme 

durumu sosyoekonomik düzeye ve yerleşim yerine göre 
farklılık arz etmektedir (8). Yetersiz fiziksel aktivite küresel 
düzeyde sebep olduğu yıllık 3,2 milyon ölümle birlikte 
dördüncü sıradaki mortalite risk faktörüdür (9).
Başlıca risk faktörlerini içeren sağlık davranışlarını inceleyen 
çalışmalar, bulaşıcı olmayan hastalıklarla ilgili programların 
geliştirilmesine katkıda bulunmak ve ilişkili risk etmenlerinin 
azaltılmasını sağlamak için temel bilgiler elde edilmesini 
sağlayabilir. Belli aralıklarla yapılacak kesitsel araştırmalarla, 
rutin verinin teyit edilmesi ve eksik olanların tamamlanması 
önemlidir. Halk sağlığı sorunlarının boyutu ve hizmette 
önceliklerin belirlenmesi amacıyla kullanılan kesitsel araştır-
malar sayesinde, halkın bilinç ve farkındalığının yükseltilme-
siyle, risk faktörleriyle etkin mücadele ve sağlığa yönelik 
tehditlerin azaltılması mümkün olacaktır.
Gerçekleştirdiğimiz bu kesitsel çalışmada, bir ilçe merkez-
indeki onbeş yaş üzerindeki kişilerin sigara içme, alkol 
kullanma, fiziksel aktivitede bulunma, yeterli ve dengeli 
beslenme, televizyon izleme ve uyku alışkanlıkları gibi sağlık 
davranışlarıyla ilgili özelliklerin belirlenmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM
Kesitsel tipteki araştırma, 2016 yılında Aksaray ili Ağaçören 
ilçesinde yapılmıştır. İlçe, İç Anadolu Bölgesi’nde, Orta 
Kızılırmak Bölümü’nün güneyinde yer almaktadır. İlçenin 
kuzeyi Sarıyahşi, doğusu Ortaköy, güneyi Aksaray Merkez, 
batısı ise Şereflikoçhisar ilçeleri ile çevrilidir. Ağaçören 
ilçesinin toplam nüfusu 7972’dir. İlçe merkezi ve 28 köyden 
teşekkül etmektedir. İlçe merkezine bağlı beş mahalle bulun-
maktadır. İklimi karasal olup, kışları sert geçmektedir. Yıllık 
yağış miktarı, Türkiye ortalamasının altındadır. Genel olarak 
tarım arazileri düz olmayıp, hafif ve orta derecede eğimlidir. 
Topraklarının büyük bir kısmında hububat ekimi yapılmakta 
olup, verim ve gelir düşük olmaktadır. İlçe merkezinde 2952 
kişi yaşamaktadır. Bunların yaklaşık üçte ikisini 15-64 yaş 
grubu oluşturmaktadır. Erkek/kadın oranı 1,03’tür. Esnaf ve 
Sanatkarlar Odası’na kayıtlı 200 civarında esnaf bulunmak-
tadır. Nüfusun dörtte üçü düşük sosyoekonomik statüye sahip-
tir. Ağaçören ilçe merkezi, sosyodemografik özellikleri 
bakımından Türkiye’nin yarı kırsal bölgelerini yansıtmak-
tadır.
Araştırmanın evreni, 15 yaş ve üzeri 2168 kişiden oluşmak-
tadır. Örneklem büyüklüğü, 15 yaş üstü fiziksel inaktivite 
sıklığı olan %49,4 (10) dikkate alınarak %95 güvenilirlik ve 
%5 hata ile 327 olarak tespit edilmiştir. Her üç katılımcı için 
bir yedek belirlenerek araştırmanın 436 kişiyle yürütülmesi 
planlanmıştır. Basit rastgele örnekleme yöntemiyle 
katılımcılar belirlenmiştir. Evreni oluşturan 15 yaş ve 
üzerindeki 2168 kişilik liste İlçe Nüfus Müdürlüğü’nden 
alınmıştır. Kişinin verileri yaşa göre küçükten büyüğe olacak 
şekilde sıralanmıştır. Yaşa göre tabakalanan evrenden 
ağırlıklandırma yapılarak her yaş tabakasından alınması 
gereken örnek büyüklüğü belirlenmiştir. 436 kişiye ulaşıl-
masının hedeflendiği göz önünde bulundurulunca kişiler arası 
aralık 2168/436=4,97 olmuştur. Başlangıç noktasını tespit 
etmek için kura çekilmiş, elde edilen rakama 5 eklenerek 
sonraki kişilere ulaşılmıştır.
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Araştırmada veri kaynağı olarak kullanılan anket formu, 
araştırmacılar tarafından literatür taranarak hazırlanmıştır. İki 
bölüm ve 26 sorudan oluşmaktadır. İlk bölümde kişilerin 
sosyodemografik özellikleri ve kronik hastalık durumları 
sorgulanmıştır. İkinci bölümde sigara ve alkol kullanımı, 
beslenme alışkanlıkları, fiziksel aktivite durumu, televizyon 
izleme ve uyku alışkanlıkları gibi sağlık davranışları incelen-
miştir. Araştırmanın değişkenleri yaş, cinsiyet, medeni hal, 
öğrenim durumu, çalışma durumu, hanedeki kişi sayısı, aylık 
gelir, tanısı konmuş kronik hastalık varlığı, sigara içme, alkol 
alma, yetersiz beslenme, meyve ve sebze tüketim sıklığı, ana 
öğün atlama, yemeklerin tadına bakmadan tuz ekleme, uyku 
düzeni, ortalama televizyon izleme ve uyku süreleri, son bir 
yıl içinde daha sağlıklı olmak için bir şey yapma ve yeterli 
fiziksel aktivite şeklindedir. Yetersiz ve dengesiz beslenme, 
besin öğelerinden herhangi birinin vücudun gereksinmesi 
düzeyinde alınamadığının ifade edilmesi olarak kabul edilm-
iştir. Fiziksel aktivite, Uluslararası Fiziksel Aktivite Anke-
ti’nin kısa formuyla değerlendirilmiştir. Bu form oturma, 
yürüme, orta düzeyde şiddetli aktiviteler ve aktivitelerde 
harcanan zaman hakkında bilgi sağlamaktadır. Katılımcıların 
fiziksel aktivite düzeyleri inaktif ve aktif biçiminde sınıflan-
dırılmıştır.
Araştırmanın etik kurul izni, Keçiören Eğitim ve Araştırma  
Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından onay-
lanmıştır (28.09.2016 - 1207). Araştırma bölgesinde ön uygu-
lama yapıldıktan sonra aksayan yönler dikkate alınarak anket 
formu gözden geçirilerek düzenlemeler yapılmıştır. Veri 
toplama aşaması iki hafta içerisinde tamamlanmıştır. Kişile-
rden yazılı bilgilendirilmiş onam alınmıştır. Bir anketin uygu-
lama süresi 5-10 dakika arasında olmuştur. 418 kişiye 
ulaşılmıştır. Ulaşım yüzdesi %96,3’dür.
İstatistiksel analiz SPSS (Statistical Package for the Social 
Sciences) 22.0 programıyla yapılmıştır. Kategorik değişkenler 
sayı ve yüzde, sürekli değişkenler ortalama±standart sapma 
ve ortanca ile sunulmuştur. Kategorik değişkenlerin 
karşılaştırılması Pearson ki-kare, Fisher’in kesinlik testi ve 
lojistik regresyon analizi ile yapılmıştır.

BULGULAR
Araştırmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Katılımcıların 
yaş ortalaması 40,80±16,65, ortancası 37’dir 
(min:15-max:80). Hane halkı büyüklüklerinin ortalaması 
3,58±1,90, ortancası 3’tür (min:1-max:15).  Araştırmaya 
katılanların %26,6’sı 25-34, %19,1’i 15-24, %14,8’si 45-54, 
%14,6’sı 35-44, %14,1’i 55-64 yaş aralığındadır; %10,8’si ise 
65 yaş ve üzeridir. %51,9’u erkektir. %70,6’sı evli, %23,2’si 
bekâr, %6,2’sinin eşi ölmüş veya boşanmıştır. Katılımcılardan 
%15,6’sı okuma yazma bilmemektedir veya bir okul 
bitirmemiştir. %28,9’u ilkokul, %18,7’si ortaokul, %16,3’ü 
lise, %20,6’sı yükseköğretim mezunudur. %48,4’ü çalışan, 
%30,1’i ev hanımı, %8,6’sı emekli, %6,9’u öğrenci ve %6,0’ı 
işsizdir. %36,4’ünün aylık geliri 1250 TL ve daha azdır; 
%29,7’sinin 1251-2500 TL arası, %14,1’inin 2501-3750 TL 
arası, %11,0’ının 3751-5000 TL arası, %8,9’unun 5001 TL ve 
üzeri aylık geliri vardır.
Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için 

bir şey yapmamıştır; %27,3’ü fiziksel aktivite, %12,0’ı 
zayıflamak için diyet yapmış; %8,9’u beslenme alışkan-
lıklarını değiştirmiş, %2,9’u alkol kullanmayı, %1,9’u sigara 
içmeyi bırakmıştır.
Katılımcıların günlük televizyon izleme sürelerinin ortala-
ması 2,39±1,62 saat, ortancası 2 saattir (min:0-max:10). 
İncelenenlerin gece uykusu sürelerinin ortalaması 7,15±1,30 
saat, ortancası 7 saattir (min:3-max:12). Bu, erkeklerde 
7,21±1,24, kadınlarda 7,09±1,37 saattir.

Tablo I’de katılımcıların sağlık davranışları ve kronik hastalık 
durumlarıyla ilgili özellikleri vardır. Tüm katılımcıların 
%30,9’u, erkeklerin %47,4’ü, kadınların %13,0’ı sigara içme-

Sağlıklı olma durumunu etkileyen etmenler arasında kişilerin bilgi, tutum ve davranışları yer 
almaktadır. Sağlık davranışları sağlıklı yaşam tarzını sergileyerek hastalık risk faktörlerinden 
korunmada rol oynamaktadır. Çalışmamızda bir ilçedeki onbeş yaş ve üzeri kişilerdeki bazı 
sağlık davranışlarının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler:
Kesitsel tipteki araştırma, Aksaray ili Ağaçören ilçesinde yapılmıştır. Araştırmadaki tanımlayıcı 
özelliklerin dışındaki değişkenler arasında sigara içme, alkol alma, sağlıksız beslenme ve yeter-
siz fiziksel aktivite durumu yer almaktadır. Çalışmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Araştır-
mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
Health behaviors play a role in preventing diseases underlying risk factors by exhibiting a healthy 
lifestyle. In our study, it was aimed to determine some health behaviors of people aged 15 years 
and older in a district.

Methods
This cross-sectional study was carried out in the district of Ağaçören, Aksaray.
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Bir İlçedeki 15 Yaş ve Üzeri Kişilerde Sağlık Davranışları ve İlişkili Etmenler

Tablo I. Katılımcıların Sağlık Davranışları ve 
Kronik Hastalık Durumlarıyla İlgili Özellikleri, Ağaçören.



ktedir. Tüm katılımcıların %10,5’u, erkeklerin %17,0’ı, 
kadınların %3,5’i alkol kullanmaktadır. Tüm katılımcıların 
%53,6’sı, erkeklerin %49,8’i, kadınların %57,7’si fiziksel 
açıdan inaktiftir. Tüm katılımcıların %38,8’inin, erkeklerin 
%34,6’sının, kadınların %43,3’ünün kronik hastalığı vardır. 
Tüm katılımcıların %45,7’si, erkeklerin %48,4’ü, kadınların 
%42,8’i günde 2-4 saat televizyon izlemektedir. Tüm 
katılımcıların %62,2’si, erkeklerin %64,1’i, kadınların 
%60,2’si günde 7-9 saat uyumaktadır. Tüm katılımcıların 
%44,7’sinin, erkeklerin %49,3’ünün, kadınların %38,7’sinin 
uykusu düzensizdir. Sigara ve alkol kullanma durumlarına 
göre cinsiyet açısından istatistiksel olarak anlamlı fark vardır 
(p=0,001, p=0,001). 

Tablo II’de araştırmaya katılan bireylerin bazı tanımlayıcı 
özelliklerine göre yeterli ve dengeli beslenme durumu sunul-
muştur. 25-34 yaş arasındakilerin %80,2’si, 65 yaş ve 
üzerindekilerin %26,7‘i; erkeklerin %54,4’ü, kadınların 
%62,7’si; evlilerin %55,3‘ü, evli olmayanların %65,9’u; 
ilkokul mezunlarının %38,8’i, yüksekokul ve üzeri eğitim 
kurumu mezunlarının %80,2’sı; işsizlerin %72,0’ı, emeklile-
rin %30,6’sı; aylık geliri 2500 TL ve daha az olanların 
%52,5’i, 2501 TL ve üzerinde olanların %69,7’si yeterli ve 
dengeli beslenmemektedir. Yaş, medeni durum, öğrenim 
durumu, çalışma durumu ve hane halkı aylık gelirine göre 
yeterli ve dengeli beslenme açısından istatistiksel olarak 
anlamlı fark vardır (p=0,001, p=0,045, p=0,001, p=0,001, 
p=0,001). 

Tablo III’te katılımcıların bazı tanımlayıcı özelliklerine göre 
fiziksel aktivite durumları sunulmuştur. 45-54 yaş arasındakil-
erin %67,7’si, 65 yaş ve üzerindekilerin %37,8‘i; erkeklerin 
%50,2’si, kadınların %42,3’ü; evlilerin %48,1‘i, evli 
olmayanların %42,3’ü; ilkokul mezunlarının %57,0’si, yükse-
kokul ve üzeri eğitim kurumu mezunlarının %24,4’ü;  işsizler-
in %32,0’ı, emeklilerin %52,8’i; aylık geliri 2500 TL ve daha 
az olanların %51,1’i, 2501 TL ve üzerinde olanların %37,3’ü 
fiziksel olarak aktiftirler. Yaş, öğrenim durumu ve aylık gelire 
göre fiziksel aktivite açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 
vardır (p=0,001, p=0,001, p=0,008). Lise ve üzeri öğrenim 
düzeyinde olmanın, ortaokul ve altı öğrenim düzeyinde 
olmaya göre fiziksel açıdan inaktif olma riskini 2,2 kat 
artırdığı saptanmıştır.

Sağlıklı olma durumunu etkileyen etmenler arasında kişilerin bilgi, tutum ve davranışları yer 
almaktadır. Sağlık davranışları sağlıklı yaşam tarzını sergileyerek hastalık risk faktörlerinden 
korunmada rol oynamaktadır. Çalışmamızda bir ilçedeki onbeş yaş ve üzeri kişilerdeki bazı 
sağlık davranışlarının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler:
Kesitsel tipteki araştırma, Aksaray ili Ağaçören ilçesinde yapılmıştır. Araştırmadaki tanımlayıcı 
özelliklerin dışındaki değişkenler arasında sigara içme, alkol alma, sağlıksız beslenme ve yeter-
siz fiziksel aktivite durumu yer almaktadır. Çalışmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Araştır-
mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
Health behaviors play a role in preventing diseases underlying risk factors by exhibiting a healthy 
lifestyle. In our study, it was aimed to determine some health behaviors of people aged 15 years 
and older in a district.

Methods
This cross-sectional study was carried out in the district of Ağaçören, Aksaray.

Medeni V. ve ark.
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Tablo II. Katılımcıların Bazı Tanımlayıcı Özelliklerine Göre 
Yeterli ve Dengeli Beslenme Durumları, Ağaçören..



Tablo IV’te katılımcıların kronik hastalık durumlarına göre 
bazı sağlık davranışları ve son bir yılda daha sağlıklı olmak 
için bir şey yapma durumları sunulmuştur. Kronik hastalığı 
olanların %10,5’i geçmişte sigara içmiş, ama şimdi içmeme-
ktedir. %13,7’si geçmişte alkol almış olmasına rağmen şimdi 
almamaktadır. %58,2’si fiziksel açıdan inakiftir. %63,7’si 
yeterli ve dengeli beslenmemektedir. Söz konusu sıklıklar 
kronik hastalığı olmayanlarda sırasıyla %28,4, %19,8, %46,3 
ve %50,0’dır. Kronik hastalığı olanların %45,1’i, olmayan-
ların %46,5’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi 
bir şey yapmıştır. Kronik hastalık durumuna göre sigara 
içme, fiziksel aktivite ile yeterli ve dengeli beslenme 
durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulun-
muştur (p=0,001, p=0,017, p=0,006).

Sağlıklı olma durumunu etkileyen etmenler arasında kişilerin bilgi, tutum ve davranışları yer 
almaktadır. Sağlık davranışları sağlıklı yaşam tarzını sergileyerek hastalık risk faktörlerinden 
korunmada rol oynamaktadır. Çalışmamızda bir ilçedeki onbeş yaş ve üzeri kişilerdeki bazı 
sağlık davranışlarının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler:
Kesitsel tipteki araştırma, Aksaray ili Ağaçören ilçesinde yapılmıştır. Araştırmadaki tanımlayıcı 
özelliklerin dışındaki değişkenler arasında sigara içme, alkol alma, sağlıksız beslenme ve yeter-
siz fiziksel aktivite durumu yer almaktadır. Çalışmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Araştır-
mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
Health behaviors play a role in preventing diseases underlying risk factors by exhibiting a healthy 
lifestyle. In our study, it was aimed to determine some health behaviors of people aged 15 years 
and older in a district.

Methods
This cross-sectional study was carried out in the district of Ağaçören, Aksaray.
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Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):331-340 335

Tablo III. Katılımcıların Bazı Tanımlayıcı 
Özelliklerine Göre Fiziksel Aktivite Durumları, Ağaçören.

Tablo IV. Katılımcıların Kronik Hastalık Durumlarına Göre 
Bazı Sağlık Davranışları ve Son Bir Yılda Daha Sağlıklı 
Olmak İçin Bir Şey Yapma Durumları, Ağaçören.



Tablo V’te katılımcıların beslenmeyle ilgili özelliklerin 
dağılımı sunulmuştur. Katılımcıların %41,6’sının yetersiz 
tükettiği besin grubu yoktur. %22,1’i kırmızı et, tavuk, balık, 
yumurta; %20,8’i meyve ve sebze; %16,7’si süt, yoğurt, 
peynir ve tereyağını yetersiz tükettiğini söylemiştir. %16,5’i 
hiç sağlıklı beslenmediğini düşünmektedir. Katılımcıların 
%36,6’sı için öğle yemeği en sık atlanılan ana öğündür; 
%36,1’i ana öğün atlamamaktadır. %29,0’ı haftanın her günü 
meyve ve sebze tükettiğini belirtmiştir; %4,1’i hiç meyve ve 
sebze tüketmediğini söylemiştir. İncelenenlerin %29,4’ü 
yemeklerin tadına bakmadan tuz eklemektedir.

TARTIŞMA
Araştırmamıza katılan erkeklerin %47,4’ü, kadınların ise 
%13,0’ı sigara içtiğini; erkeklerin %17,0’ı, kadınların ise 
%3,5’i alkol aldığını belirtmiştir. 2016 yılında yapılan bir 
araştırmaya göre erkeklerin %40,1'i, kadınların %13,3’ü tütün 
kullanmaktadır; erkeklerin %19,3’ü, kadınların %5,3’ü alkol 
almaktadır (10).  2015 yılında gerçekleştirilmiş olan bir 
araştırmaya göre erkeklerin %42,9'u, kadınların %15,6’sı 
sigara içmektedir (11). 2012 yılında yapılan bir araştırmada 
erkeklerin %41,5’i kadınların ise %13,1’inin tütün mamulü 
kullandığı görülmektedir (12). 2014 yılında yapılan bir başka 
araştırmaya göre erkeklerin %24,3’ünün, kadınların 
%5,8’inin alkol kullandığı saptanmıştır (13). Çalışmamızdaki 
veriler genel olarak literatürü desteklemekle birlikte erkek 
katılımcıların sigara içme sıklıklığında bir yükseklik  vardır. 
Ayrıca çalışmamızda alkol kullanma sıklıklarının Türkiye 
rakamlarının altında kaldığı görülmüştür. Bu durumun ilçede 
yaşayanların sosyokültürel seviyeleriyle ilişkili olabileceği ve 
araştırmalar arasındaki bölgesel farklılıklardan kaynaklanabi-
leceği düşünülmüştür.

Katılımcıların %53,6’sının inaktif olduğu görülmektedir. Lise 
ve üzeri öğrenim düzeyinde olanlarda, ortaokul ve altı öğren-
im düzeyine sahip olanlara göre fiziksel açıdan inaktif olma 
riskinin 2,20 kat fazla olduğu görülmektedir. Fiziksel inaktivi-
te düzeyi, 65 yaş ve üzerindeki katılımcılarda %62,2 olmuştur. 
2013 yılı verilerine göre Türkiye’de fiziksel inaktivite sıklığı 
%54,6’dır (14). 2011 yılında yapılan bir çalışmaya göre boş 
zamanlarda yapılan aktivite açısından tüm bireylerin %54,5’i 
yetersiz düzeyde fiziksel aktiviteye sahiptir (15). 2015 yılında 
yapılan bir çalışmaya göre yetersiz fiziksel aktivite düzeyinin 
lise ve üniversite mezunu olanlarda, ilkokul ve altı öğrenim 
seviyesinde olanlara göre 3,77 kat daha yüksek olduğu tespit 
edilmiştir (16). Brezilya’da yapılan bir çalışmada fiziksel 
inaktivite riski, 8 yıl ve daha fazlan eğitim almış olanlarda 4 
yıldan az eğitim almış olanlara göre 1,52 kat daha fazladır 
(17). 2016 tarihli bir çalışmada 65 yaş ve üzeri bireylerin 
%62,2’sinin inaktif olduğu bulunmuştur (18). Çalışmamızda-
ki bulguların literatür verileriyle benzer olduğu görülmüştür.
Araştırmaya katılan erkeklerin %21,2’si, kadınların ise 
%20,4’ü günde 4 saat ve üzerinde televizyon izleme süresine 
sahiptir. Günlük televizyon izleme sürelerinin ortalaması 2,4 
saattir. 2011 yılında yapılan bir çalışmada erkeklerin 
%23,7’si, kadınların %34,9’u televizyon başında günde 4 saat 
ve daha fazla zaman geçirdiğini belirtmiştir (13). 2018 yılında 
yapılan bir araştırmada günlük ortalama televizyon izleme 
süresine bakılınca, katılımcıların 3,6 saat televizyon izlediği 
görülmektedir (19). Dünya verilerine göre; her gün kişi başı 
ortalaması olarak Avrupa’da 3,7 saat, Orta Doğu ve Kuzey 
Afrika’da 3,8 saat, Kuzey Amerika’da 4,7 saat televizyon 
izlenmektedir (20). Çalışmamızın sonuçlarına göre özellikle 
kadınlar Türkiye rakamlarına göre televizyon başında daha az 
süre geçirmektedir. Evde olmaları halinde, baba veya en 
büyük yetişkin erkek çocuğun izlenecek programı seçmesinin 
bu durumda etkili olduğu düşünülmüştür. Ayrıca ilçedeki 
kadınlar arasındaki sosyal ilişkilerinin iyi olması sebebiyle, 
televizyon izlemek yerine beraber vakit geçirmeyi tercih 

Sağlıklı olma durumunu etkileyen etmenler arasında kişilerin bilgi, tutum ve davranışları yer 
almaktadır. Sağlık davranışları sağlıklı yaşam tarzını sergileyerek hastalık risk faktörlerinden 
korunmada rol oynamaktadır. Çalışmamızda bir ilçedeki onbeş yaş ve üzeri kişilerdeki bazı 
sağlık davranışlarının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler:
Kesitsel tipteki araştırma, Aksaray ili Ağaçören ilçesinde yapılmıştır. Araştırmadaki tanımlayıcı 
özelliklerin dışındaki değişkenler arasında sigara içme, alkol alma, sağlıksız beslenme ve yeter-
siz fiziksel aktivite durumu yer almaktadır. Çalışmamız 418 kişiyle gerçekleştirilmiştir. Araştır-
mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
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ettikleri düşünülmüştür.
Araştırmamızda incelenenlerin uyku sürelerinin erkeklerde 
7,21 saat, kadınlarda 7,09 saat olmuştur. İncelenenlerin 
%27,0’ı günde ortalama 7 saatten az uyumaktadır. 
Katılımcılara uyku düzenlerinin nasıl olduğu sorulduğunda; 
%44,5’i düzenli şeklinde cevap vermiştir. 2013 yılında 
yapılan bir araştırmada ortalama uyku süresi erkeklerde 7,28 
saat, kadınlarda 7,30 saattir (13). 2015 yılında yapılan başka 
bir çalışmada katılanların %46,8’inin uyku kalitesinin iyi 
olduğu belirlenmiştir (16). Amerika Birleşik Devletleri’nde 
yapılan bir çalışmada, erkeklerin haftaiçi 8,19, haftasonu 9,23 
saat; kadınların ise haftaiçi 8,37, haftasonu 9,33 saat uyuduk-
ları görülmektedir (21). Araştırmamızda özellikle kadınların 
uyku sürelerindeki düşüklük göze çarpmaktadır. Görüşülen 
kadınların çoğunluğunun ev hanımı olması yüzünden genel-
likle eşlerinden daha erken kalktıkları tahmin edilmiştir. 
Yetişkinler için günlük uyku süresinin ortalama 7-9 saat 
olması gerektiği göz önüne alındığında, araştırmamıza 
katılanların uyku sürelerinin azlığı daha fazla dikkat çekmek-
tedir.
Katılımcılardan 25-34 yaş arasındakilerin %80,2’si, 55-64 yaş 
arasındakilerin %40,7’si, 65 yaş ve üzerindekilerin %26,7‘i 
yeterli ve dengeli beslenmediklerini belirtmişlerdir. Evli 
olanların %55,3’ü, evli olmayanların %65,9’u yeterli ve 
dengeli beslenmediğini söylemiştir. Yetersiz ve dengesiz 
beslenme sıklığı aylık geliri 2500 TL’den az olanlarda %52,5, 
2501 TL ve üzeri aylık gelire sahip olanlarda %69,7 olarak 
bulunmuştur. Yaş ilerledikçe yeterli ve dengeli beslenme 
sıklığının yükseldiği görülmüştür. Bireylerin evde geçirdikleri 
süre ve çalışma durumu gibi faktörlerin bu durumun 
oluşmasında rol oynadığı tahmin edilmiştir. Medeni durum 
açısından da benzer bir tahminde bulunulabilir. Gelir seviyesi 
arttıkça öğünlerin ev dışında gerçekleşme sıklığının artışı, 
abur cubur yeme alışkanlığı ve beslenmenin estetik odaklı 
olması nedeniyle yeterli ve dengeli beslenmenin arka planda 
kalması söz konusu olabilir.

Kronik hastalığı olanların %32,1’i sigara içmekte, %12,5’i 
alkol kullanmaktadır; %58,2’si yetersiz fiziksel aktiviteye 
sahiptir ve %63,7’si yeterli ve dengeli beslenmemektedir. 
Kronik hastalığı olmayanlarda bu sıklıklar sırasıyla %29,0; 
%7,4; %46,3 ve % 50,0’dır. Son bir yılda daha sağlıklı olmak 
için bir şey yapma durumlarına göre kronik hastalık varlığı 
açısından istatistiksel açıdan anlamlı fark bulunmamıştır 
(p>0,05). Yaşam şekli değişikliklerinin yapılması, kronik 
hastalığı olan bireylerde gerekli bir durumdur. Buna göre, 
kronik hastaların daha az sigara içmesi ve daha az alkol 
kullanması beklenir. Fakat verilerimiz kronik hastalığı 
olanlarda olumsuz sağlık davranışlarının daha sık 
görüldüğünü ortaya koymuştur. Bu, üstünde durulması gerek-
en bir bulgudur. Umutsuzluk, uyumsuzluk, güvensizlik, kaygı 
ve stres gibi duygusal faktörler olumsuz sağlık davranışlarının 
ortaya çıkmasında rol oynamış olabilir. Kronik hastalarda sık 
görülebilen düşük öz etkililik algısının, olumsuz sağlık 
davranışlarını değiştirmek için herhangi bir şey yapmamaya 
ve mücadele etmeyi bırakmaya yol açmış olabileceği 
düşünülmüştür.

Çalışmamıza katılanların %63,9’u ana öğün atladığını 
söylemiştir. Katılımcıların %19,4’ü sabah kahvaltısının en sık 
atladıkları ana öğün olduğunu belirtmiştir. 2010 yılında 
yapılan bir araştırmanın sonuçlarına göre üç ana öğün tüket-
meyenlerin sıklığı %32,1 olarak bulunmuştur (22). 2013 
yılında yapılan bir başka araştırmanın verilerine göre bireyler-
in %36,6’sı öğün atlamaktadır (13). Gana’da gerçekleştirilmiş 
olan bir araştırmada katılımcıların %53,6’sı öğün atladıklarını 
belirtmiştir (23). 2009 yılında yapılmış olan bir çalışmada 
görüşülenlerin %57,1’i öğün atladıklarını söylemişlerdir (24). 
2002-2003 yıllarında yapılan bir çalışmada bireylerin 
%71,0’ının öğün atladığı görülmüştür (25). 2007 yılında 
yapılmış olan bir çalışmada katılımcıların %72,8’i öğün 
atladıklarını belirtmişlerdir (26). 2013-2014 yıllarında 
yapılmış olan bir çalışmada incelenenlerin %76,1’i öğün 
atladıklarını belirtmişlerdir (27). Malezya’da yapılan bir 
araştırmada kahvaltı atlama sıklığı %29,2 olarak bulunmuştır 
(28). 2013 yılında yapılan bir araştırmada kişilerin %20,4’ü 
kahvaltıyı atladığını ifade etmiştir (13). 2010 yılında yapılan 
bir başka araştırmada katılımcıların %14,2’sinin sabah 
kahvaltısını atladıkları saptanmıştır (22). Yapılan çalışmalar-
da, ana öğün atlama sıklıklarında yaygın bir dağılım vardır. 
Bu dağılımın araştırmalar arasındaki yöntem ve örneklem 
farklılığından kaynaklandığı tahmin edilmiştir. Konu hakkın-
da var olan araştırmaların çoğunlukla çocuklara, ergenlere ve 
genç erişkinlere yoğunlaştığı ya da belirli meslek gruplarında 
yapıldığı dikkat çekmiştir.
Çalışmamızda katılımcıların %45,7’si haftada beş ve daha 
fazla gün meyve ve sebze tükettiğini belirtmiştir. 2013-2014 
yıllarında  yapılan bir araştırmada katılımcıların %44,7’si 
haftanın her günü veya 5-6 günü meyve ve sebze tükettiğini 
belirtmiştir (29). 2013 yılında yapılan bir araştırmaya göre, 
katılımcıların %44,6’sı günde bir kez taze meyve, %40,6’sı 
günde bir kez taze sebze yeme sıklıklarına sahiptir (13). 
OECD ülkeleri genelinde günde en az bir kez meyve tüketen-
lerin sıklığı %57, sebze tüketenlerin sıklığı %60 olmuştur 
(30). Çalışmamızdaki bulgular, Türkiye’deki kısıtlı sayıdaki 
araştırmanın verileriyle benzerdir. Fakat dünya verileriyle 
karşılaştırıldığında ülkemizdeki sıklığın düşük olduğu anlaşıl-
maktadır.

Çalışmamızdaki erkeklerin %31,3’ü, kadınların ise %27,4’ü 
yemeklerin tadına bakmadan tuz eklediğini ifade etmiştir. 
2011’de yapılan bir çalışmada, erkeklerin %20,9’unun, kadın-
ların ise %18,1’inin yemeklerin tadına bakmadan tuz attıkları 
belirlenmiştir (31). 2007-2009 yılları arasında yapılan bir 
araştırmaya göre, erkeklerin %22,8’i, kadınların %13,3’ü 
yemeklere tadına bakmadan tuz eklemektedir (32). Bulgu-
larımız, katılımcıların tuz tüketiminin yüksek olduğunu ve 
yetersiz tuz tüketimi bilincine sahip olduklarını göstermekte-
dir. Bu durum, kişilerin beslenme alışkanlıkları ve düşük 
sağlık okuryazarlıklarından kaynaklanıyor olabilir.
Araştırmamızın sonuçlarına göre katılımcıların %12,0’ı son 
bir yıl içinde diyet yaptığını veya beslenme alışkanlıklarını 
değiştirdiğini söylemiştir. 2010 yılında yapılan bir araştırma-
da katılımcıların %17,4’ü son bir yıl içinde zayıflamak için 
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diyet uyguladığını ifade etmiştir (33). 2019 tarihli bir araştır-
mada katılımcıların %34,6’sı diyet yapmayı denediklerini 
belirtmiştir (34). Hollanda’da yapılan bir araştırmada, son bir 
yılda kilo vermek için diyet uygulayanların sıklığı %29,6’dır 
(35). Amerika Birleşik Devletleri’nde yapılan bir araştırmada, 
katılımcıların %51,0’ı halen diyet yaptıklarını belirtmiştir 
(36). Çalışmamızdaki diyet sıklığı daha düşüktür. Bu durum, 
sosyokültürel seviye ve beden ağırlığı algısındaki farklılıklar-
dan kaynaklanabilir.

Üniversite çağındaki gençlerin ve yaşlı nüfusun bir kısmının 
ikamet ettiği yerde olmayıp başka şehirlerde olmaları, araştır-
manın kısıtlılıklarından biridir. Bazı kişiler müsait 
olmadıklarını söyleyerek çalışmaya katılmayı reddetmiştir. 
Bu sıkıntılar, ulaşılamayanların veya araştırmada olmayı 
kabul etmeyenlerin yerine benzer özelliklere sahip bireylerin 
araştırmaya alınmasıyla aşılmaya çalışılmıştır. Üniversite 
çağındaki gençlerin yerine çoğu zaman bir üst yaş grubundaki 
kişilerin araştırmaya alınmış olması, bu yaş grupları arasında 
kişi sayıları açısından farklılığa yol açmıştır. İlçenin 
sosyokültürel yapısı yüzünden, özellikle alkol kullanma ile 
ilgili sorulara verilen cevaplarda yanlışlık olabileceği tahmin 
edilmektedir. Verilerin bir kısmı kişilerin kendi beyanıyla elde 
edildiği için subjektif özellik taşıdığı ve bunun bir kısıtlılık 
olarak göze çarptığı düşünülmektedir.

SONUÇ
Katılımcıların üçte bire yakın kısmı sigara içmektedir. Bu 
yüksek sıklık sigarayla mücadelede hala birtakım sıkıntıların 
olduğunu gösterebilir. Sağlık personelinin, özellikle hekimler-
in, sigarayla mücadelede çok etkin yerleri vardır. Sigara içimi-
nin önlenmesinde, sigara içenlerin saptanması, değerlendir-
ilmesi ve tedavisinde birinci basamak sağlık kuruluşları 
anahtar role sahip olmalıdır. Sigara tüketiminin azaltılabilme-
si için dumansız hava sahası politikaları doğru uygulanmalı, 
sigara bırakma teşvikleri bireysel ve toplumsal olarak sağlan-
malıdır.
Araştırmaya katılanların yarısından fazlasının fiziksel açıdan 
inaktif olduğu görülmektedir. Pek çok kronik hastalığın risk 
faktörlerinden biri olan fiziksel inaktivite ile etkili mücadele 
edilmesi önemlidir. Bunun için okullarda müfredata fiziksel 
aktivite konulu programlar eklenebilir. Fiziksel aktivite için 
destekleyici çevreler oluşturulabilir. Bu konuda merkezi ve 
yerel yönetimlere önemli sorumluluklar düşmektedir. Şehir 
planlaması yapılırken fizik aktivite için uygun olup olmadığı-
na dikkat edilmelidir. Sağlık sektörü, fiziksel aktivite 
konusunda liderlik ve yöneticilik rolünü üstlenerek ve doğru 
ortaklıkları güçlendirerek gerçekleştirilen faaliyetleri etkin bir 
şekilde ileri taşıyabilir.
Çalışmamızda katılımcıların üçte ikiye yakın kısmının ana 
öğün atladıkları görülmüştür. En sık atlanan ana öğün, öğle 
yemeğidir. Katılımcıların beşte birlik bölümü et ürünleri ile 
meyve ve sebzeyi yetersiz tükettiğini söylemiştir. Öğün 
atlama, günümüzde sık rastlanan ve bireyin sağlıklı beslenme-
sini engelleyen kötü beslenme alışkanlıklarından biridir. 
Beslenme alışkanlıklarının düzenlenmesi konusunda birey-

lere ve topluma görevler düşmektedir. Öncelikle etkin ve 
sürekli verilecek beslenme eğitimiyle beslenme davranışların-
daki yanlışlar giderilebilir. Bununla birlikte, yetersiz beslen-
mek mecburiyetinde kalan aylık geliri düşük bireylere ihtiyaç 
duydukları sosyal destek verilmelidir.
Elde ettiğimiz bulgulara göre, kronik hastalığı olanlar, 
olmayanlara kıyasla, daha düşük sıklıklarda olumlu sağlık 
davranışlarına sahipirler ve son bir yılda daha sağlıklı olmak 
için daha az çaba sarf etmişlerdir. Kronik hastaların sağlıklı 
yaşam davranışları sergilemeleri hakkında bilinçlenmelerini 
sağlayan uygulamaların çoğalması gerekmektedir. Olumlu 
sağlık davranışlarının artması için, bu grubun özelinde, sağlık 
eğitimi programlarının yapılması önerilmektedir. Kitapçık, 
broşür, duvar afiş gibi eğitim malzemeleri vasıtasıyla halkın 
geneline sağlık bilgilerinin verilmesi sağlığın geliştirilmesi 
açısından faydalı olabilir. Toplum sağlığı merkezlerinin bu 
konularda ön plana çıkması beklenebilir.
Yazarlar çalışma ile ilgili hiçbir şekilde çıkar elde etmemişle-
rdir ve herhangi bir çıkar ilişkisi söz konusu değildir. Çalışma 
ile ilgili bir kurumsal veya finansal destek bulunmamaktadır.

Yazarların Katkısı:
Çalışmanın konsepti ve dizaynı: VM; FNBA 
Verilerin toplanması ve işlenmesi: VM; İM 
Verilerin analizi ve yorumlanması: VM; İM
Literatür araştırması: VM; FNBA
Makalenin yazımı: VM; İM
Kritik gözden geçirme: VM; FNBA
Yayınlanacak versiyonun nihai onayı: VM; FNBA; İM
Araştırmanın etik kurul izni Keçiören Eğitim ve Araştırma  
Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 
onaylanmıştır (28.09.2016 - 1207).
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mada veri kaynağı olarak 26 sorudan oluşan bir anket formu kullanılmıştır. Araştırma verisi, 
istatistik paket programıyla analiz edilmiştir.

Bulgular:
Tüm katılımcıların %30,9’u sigara içtiğini, %10,5’u alkol kullandığını söylemiştir. Araştırmaya 
katılanların %53,6’sı fiziksel aktivite düzeylerine göre inaktiftir. %16,5’i hiç sağlıklı beslenmed-
iğini düşünmektedir. Katılımcıların %54,1’i son bir yılda daha sağlıklı olmak için herhangi bir 
şey yapmadığını ifade etmiştir. Kronik hastalık durumuna göre sigara içme, fiziksel aktivite ve 
yeterli ve dengeli beslenme durumları açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
(p<0,05).

Sonuç:
Kronik hastalıkların başlıca risk faktörlerine toplumda sık oranda rastlanmıştır. Bireylere 
sağlıklarını geliştirmeleri için ihtiyaç duydukları bilgi ve becerinin kazandırılması lazımdır. Risk 
faktörleriyle mücadelede tüm sağlık çalışanlarına görev düşmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sağlık Davranışı, Fiziksel Aktivite, Sağlıklı Beslenme, Sigara İçme

Objective
Factors affecting to the state of being healthy include beliefs, attitudes and behaviors of people. 
Health behaviors play a role in preventing diseases underlying risk factors by exhibiting a healthy 
lifestyle. In our study, it was aimed to determine some health behaviors of people aged 15 years 
and older in a district.

Methods
This cross-sectional study was carried out in the district of Ağaçören, Aksaray.
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Bir İlçedeki 15 Yaş ve Üzeri Kişilerde Sağlık Davranışları ve İlişkili Etmenler
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Amaç 
Türkiye ve ağırlıklı olarak Orta Anadolu nüfusuna hizmet veren Ankara ilindeki bir üçüncü 
basamak hastanede takip edilen patolojik miyopi (PM) olgularının, arka segment ve optik 
koherens tomografi (OKT) bulgularını geriye dönük incelemek.

Yöntem
Gözlemsel, olgu kontrol çalışmasında, olguların tıbbi kayıtları geriye dönük olarak incelendi. 
Demografik veriler ve muayene bulguları dosyalardan elde edilirken, arka segment muayene ve 
OKT bulguları sisteme kayıtlı renkli fundus fotoğrafları ve OKT görüntülerinin tecrübeli bir 
retina uzmanı tarafından değerlendirilmesiyle elde edildi. 

Bulgular
Çalışmaya 142 PM olgusunun 265 gözü dahil edildi. Olguların ortalama yaşı 52,6 ± 17,1 (18 – 
65) idi. En sık arka segment bulgusu %92,9 ile peripapiller atrofi idi ve bunu %71,3 ile diffüz/lo-
kalize koryoretinal atrofi bulgusu takip etti. Tilte disk ve posterior stafilom daha sonra gelen arka 
segment muayene bulgularıydı. En sık rastlanan OKT bulguları ise sırasıyla %20,4 ile vitreo-
maküler ara yüzey bozuklukları, %14,6 ile aktif/skar koroid neovaskülarizasyonu ve %14,3 ile 
dik yokuş eğim idi. Kubbe şekilli makula (%13,9), maküler atrofi (%12,0) ve arka prekortikal 
vitreus boşluğu (%10,0) ise diğer üç bulgudan daha az sık olan OKT bulguları idi. 

Sonuç
Türkiye ve Orta Anadolu popülasyonundaki PM olgularında en sık arka segment bulgusu 
peripapiller atrofiyken en sık OKT bulgusu vitreomaküler ara yüzey bozukluklarıydı.

Anahtar Kelimeler: Arka Segment, Fundus, OKT, Optik Koherens Tomografi, 
Patolojik Miyopi 

ABSTRACT
Purpose: 
To retrospectively investigate the posterior segment and optical coherence tomography (OCT) 
findings in cases with pathological myopia (PM) followed in a tertiary referral center in Ankara 
which serves the population in Turkey and mainly serving to Central Anatolia.

Methods: 
In this observational, case-control study, the medical records of the cases were retrospectively 
examined. While demographic data and examination findings were obtained from the medical 
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records, the posterior segment examination and OCT findings 
were obtained by interpreting the recorded color fundus 
photographs and OCT images, by a single experienced retina 
specialist.

Results
In this study, 265 eyes of 142 PM cases were included. The 
mean age of the subjects was 52.6 ± 17.1 (18 - 65). The most 
common posterior segment finding was peripapillary atrophy 
with 92.9%, and it followed by diffuse/localized chorioretinal 
atrophy finding with 71.3%. Tilted disc and posterior staphy-
loma were subsequent posterior segment findings. The most 
common OCT findings were vitreomacular interface disorders 
with 20.4%, active/scar choroidal neovascularization with 
14.6%, and steep curvature with 14.3%. Dome-shaped macula 
(13.9%), macular atrophy (12.0%), and posterior precortical 
vitreous pocket (10.0%) were less common OCT findings 
than the other three findings.

Conclusion
The most common OCT findings was vitreomacular interface 
disorders while the most common posterior segment finding 
was peripapillary atrophy in PM cases in Turkey and Central 
Anatolian population.

Key Words: Posterior Segment, Fundus, OCT, Optical 
Coherence Tomography, Pathological Myopia. 
Etik Kurul Onay Bilgisi: Klinik Araştırmalar Etik Kurulu 
tarafından onay alınmıştır (22/06/2020, KAEK-90/14).

GİRİŞ
Yüksek miyopi, -6 dioptri (D) üzeri kırma kusuru olması 
durumu iken, 26 mm üzerindeki aksiyel uzunluk ve buna ilave 
skleranın ön-arka doğrultudaki sürekli genişlemesi durumu 
patolojik miyopi (PM) olarak adlandırılmaktadır (1). Eşlik 
eden retinal manifestasyonları sebebiyle PM, başta Uzak doğu 
popülasyonu olmak üzere, gelişmiş ülkelerdeki en önemli 
yasal körlük nedenlerinden biridir (2). 
Optik koherens tomografi (OKT) retina ve optik sinir hakkın-
da niceliksel ve niteliksel bilgi sağlayan çok önemli bir 
yöntemdir ve retina ve optik sinir patolojilerini tanımlamak 
için yaygın bir şekilde kullanılmaktadır (3). OKT’nin günlük 
oftalmoloji pratiğinde yaygın kullanımı sonrası, PM 
hastalığının bulguları, hastalığa eşlik eden patolojilerin tanım-
lanması ve hastalığın izlenmesinde önemli bilgiler sağlamak-
tadır.
Bu çalışmanın amacı, Ankara ilindeki yoğun hasta 
popülasyonuna sahip bir üçüncü basamak hastanesinde takip 
edilen PM olgularının, arka segment ve OKT bulgularının 
geriye dönük incelenerek literatür verileri ile karşılaştırıl-
masıdır.

GEREÇ VE YÖNTEM
 Geriye dönük, gözlemsel, olgu kontrol çalışması 1964 
Helsinki Bildirgesi’nde belirtilen etik standartlarına göre 
yapıldı ve araştırma ve yayın etiğine uyuldu. Klinik Araştır-
malar Etik Kurulu tarafından onay alındı (11/12/2019, 

KAEK-118/077). Ocak 2016 – Ocak 2020 tarihleri arasında 
takip edilen PM olgularının tıbbi kayıtları incelendi. -6 D 
üzerinde manifest refraksiyon sferik eşdeğeri ve 26 mm üzeri 
aksiyel uzunluğu olan hastalar çalışmaya dahil edildi. Bilinen 
başka herhangi bir göz hastalığı (üveit, glokom, anjiod streaks 
vs.) olanlar, retinayı etkileme potansiyeli taşıyan sistemik 
hastalığı (diyabetes mellitus, hipertansiyon, orak hücreli 
anemi vs.) veya ilaç (sıtma veya tüberküloz ilaçları gibi) 
kullanımı olanlar, göz travması veya cerrahisi öyküsü olanlar 
ve kronik ilaç kullanımı olan olgular çalışmanın dışında 
bırakıldı. 
Olguların demografik verileri dosyalarından elde edildi. Arka 
segment muayene bulguları peripapiller atrofi, diffüz/lokalize 
koryoretinal atrofi, tilte disk ve posterior stafilom varlığı 
bakımından sisteme kayıtlı dosya muayene notları ve renkli 
fundus fotoğrafları aracılığıyla tekrar değerlendirildi. Benzer 
şekilde kayıtlar taranarak OKT (Spectralis, Heidelberg, 
Almanya) bulguları dik yokuş eğim, kubbe şekilli makula, 
maküler atrofi, arka prekortikal vitreus boşluğu, aktif/skar 
koroid neovaskülarizasyonu, vitreoretinal ara yüzey bozuk-
lukları, miyopik foveoskizis ve vasküler mikrofold varlığı 
bakımından tarandı. Renkli fundus fotoğrafı ve OKT kayıt-
larındaki bulgular tecrübeli aynı retina uzmanı (M.Ç.) tarafın-
dan değerlendirildi. 
İstatistiksel değerlendirme için Statistical Package for Social 
Sciences (SPSS) 20.0 paket programı kullanıldı. Her bir 
bulgunun varlığı ya da yokluğu programa kaydedilerek bulgu-
ların görülme sıklıkları frekans analizi ile incelendi.

BULGULAR
Çalışmaya 142 PM olgusunun 265 gözü dahil edildi. Olgu-
ların 77’si (%54,2) erkek, 65’i (%45,8) kadındı. Olguların 
ortalama yaşı 52,6 ± 17,1 (18 – 65) idi. Ortalama manifest 
refraksiyon sferik eşdeğer 10,5 ± 4,8 D (-16,5 – -6,0) iken 
ortalama aksiyel uzunluk 29,6 ± 2,2 mm (26,51 – 33,88) idi.
Olguların arka segment muayenesinde en sık rastlanan bulgu 
%92,9 ile peripapiller atrofi idi. Bunu %71,3 ile diffüz/loka-
lize koryoretinal atrofi takip etti. Tilte disk (%46,8) ve posteri-
or stafilom (%11,4) daha sonra görülen arka segment muay-
ene bulguları idi. Resim I’de PM olgularındaki bazı arka 
segment bulgularına örnekler verilmektedir. 

Resim I. a) Peripapiller atrofi, b) tilte disk ve diffüz 
koryoretinal atrofi, c) tilte disk.

Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):341-345342

Amaç 
Türkiye ve ağırlıklı olarak Orta Anadolu nüfusuna hizmet veren Ankara ilindeki bir üçüncü 
basamak hastanede takip edilen patolojik miyopi (PM) olgularının, arka segment ve optik 
koherens tomografi (OKT) bulgularını geriye dönük incelemek.

Yöntem
Gözlemsel, olgu kontrol çalışmasında, olguların tıbbi kayıtları geriye dönük olarak incelendi. 
Demografik veriler ve muayene bulguları dosyalardan elde edilirken, arka segment muayene ve 
OKT bulguları sisteme kayıtlı renkli fundus fotoğrafları ve OKT görüntülerinin tecrübeli bir 
retina uzmanı tarafından değerlendirilmesiyle elde edildi. 

Bulgular
Çalışmaya 142 PM olgusunun 265 gözü dahil edildi. Olguların ortalama yaşı 52,6 ± 17,1 (18 – 
65) idi. En sık arka segment bulgusu %92,9 ile peripapiller atrofi idi ve bunu %71,3 ile diffüz/lo-
kalize koryoretinal atrofi bulgusu takip etti. Tilte disk ve posterior stafilom daha sonra gelen arka 
segment muayene bulgularıydı. En sık rastlanan OKT bulguları ise sırasıyla %20,4 ile vitreo-
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dik yokuş eğim idi. Kubbe şekilli makula (%13,9), maküler atrofi (%12,0) ve arka prekortikal 
vitreus boşluğu (%10,0) ise diğer üç bulgudan daha az sık olan OKT bulguları idi. 

Sonuç
Türkiye ve Orta Anadolu popülasyonundaki PM olgularında en sık arka segment bulgusu 
peripapiller atrofiyken en sık OKT bulgusu vitreomaküler ara yüzey bozukluklarıydı.
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Tablo I PM olgularındaki arka segment muayene 
bulgularının detaylarını vermektedir.

Tablo I Patolojik miyopi olgularında arka segment 
muayenesindeki çeşitli bulgular ve görülme sıklıkları.

Olgularda en sık rastlanan OKT bulguları sırasıyla vitreo-
maküler ara yüzey bozuklukları (%20,4), %14,6 ile aktif/skar 
koroid neovaskülarizasyonu, %14,3 ile dik yokuş eğim ve 
%13,9 ile kubbe şekilli makula (%13,9) idi. Maküler atrofi 
(%12,0), arka prekortikal vitreus boşluğu (%10,0), Miyopik 
foveoskizis (%5,4) ve Vasküler mikrofold (%1,5) ise diğer üç 
bulguya oranla daha az sıklıkta görülen OKT bulguları idi. 
Resim II’de PM olgularındaki OKT bulgularının detayları 
Tablo II’de verilmektedir.

Resim II. a) Kubbe şekilli makula,b) epiretinal membran, 
miyopik foveoskizis ve lamellar makula deliği, c) dik yokuş 
eğim.

Tablo II Patolojik miyopi olgularında optik koherens 
tomografi ile belirlenen çeşitli bulgular ve görülme sıklıkları.

PM olgularındaki OKT bulgularının detayları Tablo II’de 
verilmektedir.

TARTIŞMA
Çalışmanın sonuçlarına göre PM’deki en sık rastlanan arka 
segment muayene bulgusu peripapiller atrofi idi ve %92,9 
oranında görüldü. Konu ile alakalı Singapur popülasyonunun 

tarandığı bir başka seride bu oran %81 olarak bildirilmiştir 
(4). Bu çalışmada bildirilen oran Singapur’dan bildirilen 
orandan daha yüksektir. Bunun en büyük sebebi ise Singapur 
popülasyonunu içeren seriye PM özellikleri taşımayan yüksek 
miyop olguların da dahil edilmiş olmasıdır ki daha rafine bir 
hasta grubunda oranların daha yakın çıkacağı rahatlıkla 
öngörülebilir. Yine de peripapiller atrofinin PM olgularındaki 
en sık arka segment bulgusu olduğu tartışmasızdır. 
Olguların renkli fundus fotoğraflarında diffüz/lokalize 
koryoretinal atrofi bulgusuna %71,3 oranında rastlandı. 
İndosiyanin yeşili anjiografi ve ultrasonografinin kullanıldığı 
çalışmalarda yüksek miyop olgularda koroidal damarlanma 
ve dolaşımın olumsuz etkilendiğini ve buna ikincil koryoreti-
nal ve skleral incelmenin geliştiğini bildiren yayınlar vardır 
(5-7). 
Bu çalışmada PM olgularındaki sık rastlanan bir arka segment 
bulgusu olarak tilte disk %46,8 oranında belirlenmiştir. Tilte 
disk PM’ye özgü bir arka segment bulgusu olmayıp, sağlıklı 
popülasyonda da %0,4 ila %3,5 oranları arasında görüle-
bilmektedir (8, 9). PM olgularının tarandığı bir başka çalışma-
da bu oran %44,9 olarak bildirilmiştir ki bu oran, bu çalışma-
da bildirilen orana oldukça yakındır (10). İlginç bir sonuç bu 
çalışmada %11,4 olarak bildirilen posterior stafilomun 
Singapur ve Mısır popülasyonlarının araştırıldığı başka serile-
rde bildirilen %23 ve %33,1 gibi oranlardan daha düşük 
olmasıdır (11, 12). Hatta Japonya’da yürütülen bir çalışmada 
bu oran %65 olarak bildirilmiştir (13). Her ne kadar bu 
çalışma popülasyonundaki posterior stafilom oranının Japon 
toplumundaki kadar yüksek olmaması beklense de bu 
çalışmanın geriye dönük tasarımı ve posterior stafilom 
varlığına karar verme noktasında dosya muayene notları ve 2 
boyutlu renkli fundus fotoğrafının değerlendirmesinin yeter-
siz kalabilmesi nedeniyle, verilen oranın gerçek orandan bir 
miktar daha düşük olduğu düşünülebilir.  
Uluslararası Vitreomaküler Traksiyon Çalışma Sınıflandırma 
Sistemi vitreomaküler ara yüzey bozukluklarını vitreo-
maküler yapışma, vitreomaküler traksiyon, epiretinal mem-
bran, tam kat makula deliği, lameller hol ve psödohol olarak 
tanımlanmıştır. PM olgularında vitreomaküler ara yüzey 
bozukluklarının oluşumundaki geçerli hipotez, ilerleyici 
ön-arka ve tanjansiyel traksiyonel kuvvetlerin etkisiyle 
anormal vitreoretinal ayrılmanın gerçekleşmesi şeklindedir. 
Bu çalışmada vitreoretinal ara yüzey bozuklukları olguların 
%20,4’ünde saptanmaktadır. Kobayashi ve ark. (14) çalışma-
larında tam kat makula deliğini oranını PM olgular içinde 
%6-7 arasında bulmuşlardır. Lichtwitz ve ark. (15) ise kendi 
serilerinde epiretinal membran formasyonu oluşumunu %2 
oranında belirtmişlerdir. Bu çalışmada verilen oran literatüre 
göre göreceli olarak yüksekse de çalışmanın yeni sınıflamaya 
göre dizayn edilmiş olması ve daha büyük bir çatı altındaki 
farklı hastalık ve durumları da içine alacak şekilde olguları 
sınıflaması bu farkı açıklamaktadır. 
Hayashi ve ark. (13) koryoretinal atrofinin doğal bir sonucu 
olarak uzun vadede koroid neovaskülarizasyonu ve maküler 
atrofi geliştiğini bildirmişlerdir. PM olgularında koroid 
neovaskülarizasyonu gelişiminin esas nedeni artan aksiyel 
uzunluğa ikincil gelişen Bruch membran membran çatlak-

Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):341-345 343

Amaç 
Türkiye ve ağırlıklı olarak Orta Anadolu nüfusuna hizmet veren Ankara ilindeki bir üçüncü 
basamak hastanede takip edilen patolojik miyopi (PM) olgularının, arka segment ve optik 
koherens tomografi (OKT) bulgularını geriye dönük incelemek.

Yöntem
Gözlemsel, olgu kontrol çalışmasında, olguların tıbbi kayıtları geriye dönük olarak incelendi. 
Demografik veriler ve muayene bulguları dosyalardan elde edilirken, arka segment muayene ve 
OKT bulguları sisteme kayıtlı renkli fundus fotoğrafları ve OKT görüntülerinin tecrübeli bir 
retina uzmanı tarafından değerlendirilmesiyle elde edildi. 

Bulgular
Çalışmaya 142 PM olgusunun 265 gözü dahil edildi. Olguların ortalama yaşı 52,6 ± 17,1 (18 – 
65) idi. En sık arka segment bulgusu %92,9 ile peripapiller atrofi idi ve bunu %71,3 ile diffüz/lo-
kalize koryoretinal atrofi bulgusu takip etti. Tilte disk ve posterior stafilom daha sonra gelen arka 
segment muayene bulgularıydı. En sık rastlanan OKT bulguları ise sırasıyla %20,4 ile vitreo-
maküler ara yüzey bozuklukları, %14,6 ile aktif/skar koroid neovaskülarizasyonu ve %14,3 ile 
dik yokuş eğim idi. Kubbe şekilli makula (%13,9), maküler atrofi (%12,0) ve arka prekortikal 
vitreus boşluğu (%10,0) ise diğer üç bulgudan daha az sık olan OKT bulguları idi. 

Sonuç
Türkiye ve Orta Anadolu popülasyonundaki PM olgularında en sık arka segment bulgusu 
peripapiller atrofiyken en sık OKT bulgusu vitreomaküler ara yüzey bozukluklarıydı.

Anahtar Kelimeler: Arka Segment, Fundus, OKT, Optik Koherens Tomografi, 
Patolojik Miyopi 

ABSTRACT
Purpose: 
To retrospectively investigate the posterior segment and optical coherence tomography (OCT) 
findings in cases with pathological myopia (PM) followed in a tertiary referral center in Ankara 
which serves the population in Turkey and mainly serving to Central Anatolia.

Methods: 
In this observational, case-control study, the medical records of the cases were retrospectively 
examined. While demographic data and examination findings were obtained from the medical 

Patolojik Miyopi Olgularında Arka Segment ve Optik Koherens Tomografi Bulguları



Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):341-345344

larıdır ve lezyonun en sık yerleşim yeri subfoveal alandır (16). 
Erişkin yaş gurubu PM olgularının incelendiği bu seride 
%14,6 oranla aktif/skar koroid neovaskülarizasyonu ve %12,0 
oranla makuler atrofi, görüldüğü bildirilmektedir. 
Bu seride dik yokuş eğim %14,3 ile en sık rastlanan OKT 
bulgularından biri olarak belirtilmektedir. Kubbe şekilli 
makula ise %13,9 oranında bildirilen bir başka sık OKT 
bulgusudur. Ohsugi ve ark. (17) bu oranı %8,5, Liang ve ark. 
(18) ise %20,1 olarak bildirmişlerdir. Olguların %10’unda 
arka prekortikal vitreus boşluğu vardı. Itakura ve ark. (19) 
çalışmalarında bu oranı %21 olarak bildirmişlerdir. İki 
çalışma arasındaki bu oransal fark, kullanılan OKT teknoloji-
siyle ilişkili olabilir. Bu çalışmada, spektral domain OKT 
kullanılırken, söz konusu çalışmada swept source OKT 
kullanılmıştır ki 12 mm tarama boyu ve gelişmiş çözünürlük 
ile swept source OKT, vitreus ve retina patolojileri hakkında 
daha detaylı bilgi sağlayabilmektedir.  
OKT teknolojisinin kullanımıyla daha sık tanımlanan bir 
başka patoloji de miyopik foveoskizisdir ki yüksek miyopi 
veya posterior stafilomlu olgulardaki iç retinal tabakaların 
ayrışması durumudur. Bu seride, miyopik foveoskizise %5,4 
oranında rastlanmaktadır ki, bu oran literatürdeki Panozzo ve 
ark. (20) tarafından bildirilen %34,4 veya Henaine Berra ve 
ark. (21) tarafından bildirilen %14,65 gibi oranlara kıyasla 
çok daha düşüktür. OKT sonrası dönemde tanımlanan 
vasküler mikrofold ise bu seride %1,5 sıklıkta bildirilirken 
Sayanagi ve ark. (22) bu oranı %2,9 olarak belirtmişlerdir.
Bu çalışmanın en önemli kısıtlılığı geriye dönük tasarımıdır. 
Çok geniş bir yaş grubunun çalışmaya dahil edilmesi, erken 
evre veya son dönem olarak kabul edilebilecek gözlerdeki 
farklı bulguların detaylı analizini de güçleştirmektedir. 

SONUÇ
Sonuç olarak PM çok çeşitli arka segment manifestasyonları-
na neden olabilen ilerleyici bir hastalıktır ki bu çalışma da 
geniş hasta sayısı ile Türkiye ve Orta Anadolu 
popülasyonunun bir projeksiyonu olması bakımından önem-
lidir. PM’deki en sık rastlanan arka segment bulgusu peripap-
iller atrofi iken en sık rastlanan OKT bulgusu vitreomaküler 
ara yüzey bozukluklarıdır. 
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Sonuç
Türkiye ve Orta Anadolu popülasyonundaki PM olgularında en sık arka segment bulgusu 
peripapiller atrofiyken en sık OKT bulgusu vitreomaküler ara yüzey bozukluklarıydı.

Anahtar Kelimeler: Arka Segment, Fundus, OKT, Optik Koherens Tomografi, 
Patolojik Miyopi 

ABSTRACT
Purpose: 
To retrospectively investigate the posterior segment and optical coherence tomography (OCT) 
findings in cases with pathological myopia (PM) followed in a tertiary referral center in Ankara 
which serves the population in Turkey and mainly serving to Central Anatolia.

Methods: 
In this observational, case-control study, the medical records of the cases were retrospectively 
examined. While demographic data and examination findings were obtained from the medical 
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Giriş: 
Bu çalışmada Reinke ödemi tanısı alan etyolojik faktörler düzeltildikten sonra cerrahi kararı 
verilen hastalarda cerrahi öncesi ve sonrası yapılan ses değerlendirilerek literatür eşliğinde 
tartışıldı.

Gereç ve Yöntemler: 
Servisimizde 2015-2019 yılları arasında bilateral reinke ödemi tanısı ile opere edilen hastalar 
retrospektif olarak değerlendirildi. Bütün hastaların operasyondan 1 hafta önce ve operasyondan 
1 ay sonra kontrollerinde ses kayıtları akustik ve spektrografik olarak kaydedildi. Akustik 
analizde; ortalama temel frekans (Fo), ortalama şiddet, jitter yüzdesi (%), shimmer yüzdesi (%) 
parametreleri ölçüldü. Operasyon öncesi ve sonrası değerler istatistiksel olarak karşılaştırıldı.
Bulgular: Ameliyat öncesi ve sonrası akustik analiz bulgularının karşılaştırılması sonucunda, Fo 
parametresi hariç tüm parametrelerde anlamlı fark saptandı.
Sonuç: Reinke ödemi; Reinke boşluğunun karakteristik histolojik ile iyi huylu polipoid dejenera-
syonudur. Etyolojik faktörler oradan kaldırıldıktan sonra yapılan endolarengeal cerrahi ses 
kalitesini oldukça yükseltir.
Anahtar Kelimeler: Endolaringeal Cerrahi, Reinke Ödemi, Ses Analizi

Objectives: 
In this study, after the correction of the etiological factors diagnosed as Reinke edema, the sound 
made before and after surgery was evaluated in patients with surgical decision and discussed with 
the literature.

Methods: 
Patients who were operated at our service with a diagnosis of bilateral reink edema between 
2015-2019 were evaluated retrospectively. The voice recordings of all patients were recorded 
acoustic and spectrographically 1 week before the operation and 1 month after the operation. In 
acoustic analysis, Mean basic frequency (Fo), mean intensity, percentage of jitter (%), percentage 
of shimmer (%) were measured. The values before and after the operation were compared statisti-
cally.

Results: 
As a result of comparison of acoustic analysis findings before and after the operation, a signifi-
cant difference was found in all parameters except Fo parameter.
Conclusion: Reinke's edema; It is a benign polypoid degeneration with characteristic histology of 
the reinke cavity. Endolaryngeal surgery performed after the etiological factors are removed from 
there increases the sound quality.
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Çalışmaya Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulundan
onay alınmıştır (Tarih:20/06/2019 Karar No:15/5).

GİRİŞ:
Reinke ödemi; kord vokallerin benign, diffüz polipoid dejen-
erasyonu ile karakterize hastalığıdır. Polipoid kordit, polipoid 
larenjit, polipoid dejenerasyon, sigara polibi ve kronik hiper-
trofik larenjit, olarak da adlandırılır (1). 
Vokal kordlar; epitel lamina propria ve kas tabakasından 
oluşur. Lamina proprianın yüzeyel ve derin tabası arasındaki 
potansiyel boşluğa Reinke Boşluğu adı verilir. Reinke ödemi 
bu boşluğun jelatinöz-müsinöz sıvı ile dolması ile meydana 
gelir. Bu sıvı vokal kordların kitlesini artırır ve ses perdesinin 
değişmesine sebep olur (1,2). İlerleyen dönemlerde 
jelatinöz-müsinöz sıvı yerini fibröz dokuya bırakır ve vokal 
kordlarda polipoid dejenerasyon görülür (3).
Sesin kötü kullanımı, sigara ve reflü reinke ödemi için önemli 
üç etiyolojik faktördür (1). Hipotiroidi de etiyolojik faktör 
olarak suçlansada bu konuda tam bir görüş birliği yoktur (4). 
40 yaş üstü sigara içen konuşmayı seven kadınlarda görülür 
(1,2). En sık şikayet disfonidir. Ses kısık, boğuk, pürüzlü, 
çatallı çıkabilir ve oldukça kalın bir tondadır. Hasta ses çıkar-
mak için efor harcamaktan şikayet eder. Bazen ödem hava 
yolunu kapatacak kadar büyük olabilir ancak reinke ödemi 
sıklıkla membranöz vokal kord ile sınırlıdır. Solunumda 
posterior açıklığı sağlayan kartilaginöz vokal kord genellikle 
tutulmadığından solunum sıkıntısı nadiren gelişir (1). Çoğun-
lukla bilateral olsa da genellikle asimetriktir (1,5). Her iki 
cinsiyette de görülebilir. Ancak seste kalınlaşma kadınları 
daha çok rahatsız ettiği için daha erken doktora başvururlar 
(1). Reinke ödeminin şiddeti; ödemin hava yolunu kapatması-
na göre 4 gruba ayrılır. Hava yolunu %25 den az daraltıyorsa 
Grade 1, %25-50 arası Grade 2, %50-75 arası Grade 3, %75 
ve üzeri Grade 4 olarak değerlendirilir (1).
Bu çalışmada Reinke ödemi tanısı alan etiyolojik faktörler 
düzeltildikten sonra cerrahi kararı verilen hastalarda cerrahi 
öncesi ve sonrası yapılan ses değerlendirilerek literatür 
eşliğinde tartışıldı.

GEREÇ ve YÖNTEMLER: 
Servisimizde 2015-2019 yılları arasında bilateral reinke 
ödemi tanısı ile opere edilen hastalar retrospektif olarak 
değerlendirildi. Çalışmaya Sağlık Bilimleri Üniversitesi 
Antalya Eğitim ve Araştırma Hastanesi Klinik Araştırmalar 
Etik Kurulundan onay alınmıştır (Tarih:20/06/2019 Karar 
No:15/5).Çalışmamız 1964 Helsinki Bildirgesi’ne uygun 
olarak gerçekleştirilmiş ve araştırma ve yayın etiğine 
uyulmuştur.  Operasyon öncesinde bütün hastalara en az 3 
hafta boyunca ses hijyeni eğitimi verildi. Bu süre zarfında 
sigara veya alkol gibi irritan madde kullanımına devam eden 
hastalar, reflü şikayetleri devam eden hastalar çalışma dışı 
bırakıldı. Bütün hastalardan operasyon öncesinde tiroid 
fonksiyon testleri istendi ve ötiroid olan hastalar çalışmaya 

dahil edildi. Çalışmaya dahil edilen hastaların flexible 
laringoskopi kayıtları değerlendirilerek bilateral reinke ödemi 
tanısı doğrulandı. Tüm hastalara tek bir cerrah tarafından 
genel anestezi altında, mikroskop eşliğinde mikroflep tekniği 
ile fonocerrahi uygulandı (Şekil I). 

Şekil 1: Bilateral Reinke Ödemi (cerrahi öncesi ve cerrahi sonrası 1. Ay)

Bütün hastaların operasyondan 1 hafta önce ve operasyondan 
1 ay sonra kontrollerinde ses kayıtları akustik ve spektrografik 
olarak kaydedildi. Kayıtlar, dil ve konuşma terapisti tarafın-
dan kliniğimizdeki odyometri laboratuvarında ses yalıtımlı bir 
odada hasta dik oturtulup gevşeme egzersizleri yapıldıktan 
sonra Audio-Technica AT2005 model dinamik mikrofon 
(Audio-Technica; Western Hemisphere, USA) ile mikrofon 
ağızdan 10-15 cm uzakta tutularak kaydedildi. Ses kayıtları 
için için Audacity (Audacity for Windows 98/ME/2000/XP) 
programı kullanıldı.
Her hastanın, derin bir inspiryum sonrası çıkartabildiği maksi-
mum /a/ sesi kaydedilerek maksimum fonasyon zamanı 
(MFZ) belirlendi. Yine derin bir inspiryum sonrası 
çıkartabildiği /s/ ve /z/sesleri kaydedildi. /s/ ve /z/ seslerinin 
süreleri birbirine oranlanarak s/z oranı hesaplandı. Akustik 
analiz için 3 sn süreli düz /a/ sesi kaydedildi. Kaydedilen /a/ 
sesi akustik analiz için Praat yazılımı (Praat software, version 
2.5) kullanılarak değerlendirildi ve ortalama temel frekans 
(Fo), ortalama şiddet, jitter yüzdeleri (%), shimmer yüzdeler, 
(%) parametreleri ölçüldü. Operasyon öncesi ve sonrası 
değerler istatistiksel olarak karşılaştırıldı.
 
BULGULAR:
Çalışmaya 15 hasta dahil edildi. 15 hastanın tümü kadındı. 
Yaş aralıkları 38-75 (ortalama 55) idi. Üç hasta Grade 1, 6 
hasta Grade 2, 4 hasta Grade 3, 2 hasta Grade 4 idi.
Ameliyat öncesi ve sonrası akustik analiz bulgularının 
karşılaştırılması sonucunda, Fo parametresi hariç tüm 
parametrelerde anlamlı fark saptandı (Tablo I).

 

Giriş: 
Bu çalışmada Reinke ödemi tanısı alan etyolojik faktörler düzeltildikten sonra cerrahi kararı 
verilen hastalarda cerrahi öncesi ve sonrası yapılan ses değerlendirilerek literatür eşliğinde 
tartışıldı.

Gereç ve Yöntemler: 
Servisimizde 2015-2019 yılları arasında bilateral reinke ödemi tanısı ile opere edilen hastalar 
retrospektif olarak değerlendirildi. Bütün hastaların operasyondan 1 hafta önce ve operasyondan 
1 ay sonra kontrollerinde ses kayıtları akustik ve spektrografik olarak kaydedildi. Akustik 
analizde; ortalama temel frekans (Fo), ortalama şiddet, jitter yüzdesi (%), shimmer yüzdesi (%) 
parametreleri ölçüldü. Operasyon öncesi ve sonrası değerler istatistiksel olarak karşılaştırıldı.
Bulgular: Ameliyat öncesi ve sonrası akustik analiz bulgularının karşılaştırılması sonucunda, Fo 
parametresi hariç tüm parametrelerde anlamlı fark saptandı.
Sonuç: Reinke ödemi; Reinke boşluğunun karakteristik histolojik ile iyi huylu polipoid dejenera-
syonudur. Etyolojik faktörler oradan kaldırıldıktan sonra yapılan endolarengeal cerrahi ses 
kalitesini oldukça yükseltir.
Anahtar Kelimeler: Endolaringeal Cerrahi, Reinke Ödemi, Ses Analizi

Objectives: 
In this study, after the correction of the etiological factors diagnosed as Reinke edema, the sound 
made before and after surgery was evaluated in patients with surgical decision and discussed with 
the literature.

Methods: 
Patients who were operated at our service with a diagnosis of bilateral reink edema between 
2015-2019 were evaluated retrospectively. The voice recordings of all patients were recorded 
acoustic and spectrographically 1 week before the operation and 1 month after the operation. In 
acoustic analysis, Mean basic frequency (Fo), mean intensity, percentage of jitter (%), percentage 
of shimmer (%) were measured. The values before and after the operation were compared statisti-
cally.

Results: 
As a result of comparison of acoustic analysis findings before and after the operation, a signifi-
cant difference was found in all parameters except Fo parameter.
Conclusion: Reinke's edema; It is a benign polypoid degeneration with characteristic histology of 
the reinke cavity. Endolaryngeal surgery performed after the etiological factors are removed from 
there increases the sound quality.
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Tablo I Cerrahi öncesi ve sonrası akustik analiz sonuçları 



Ameliyat sonrası; s/z oranı, jitter ve shimmer yüzdesi değer-
lerinde anlamlı derecede düşüş, buna karşın MFZ değer-
lerinde ise anlamlı derecede yükselme saptandı. Ameliyat 
sonrası Fo değerinde ise düşüş olmasına rağmen bu düşüş 
istatistiksel olarak anlamlı değildi.

TARTIŞMA:
Sesin, ses kayıtları ile objektif olarak ölçülebilmesi hem klinik 
olarak ses hastalıklarının tanı ve tedavisinde hem de girişim 
öncesi veya sonrasında değişikliklerin dökümantasyonunda 
oldukça önemlidir (6). Ayrıca kayıt sırasında yapılan küçük 
değişiklikler ses analiz sonuçlarında büyük değişikliklere 
neden olabilir. Bu nedenle de kayıtların standardizasyonu çok 
önemlidir. Bu nedenle hastalar arasında ses analizi yapılırken 
aynı mikrofon, aynı sessiz oda kullanılması ve mikrofonun 
dudağa mesafesi her ölçümde aynı olmalıdır. Reinke ödemi 
de; özellikle kadınlarda seslerindeki belirgin değişikliğin 
yarattığı tedirginlik nedeniyle ses kayıtlarının alınmasında 
sorunlara sebep olabilir. 
Ses analizinde kullanılan birçok parametre kullanılır. Temel 
frekans; ses kıvrımlarının saniyede oluşan açılma kapanma 
sayısıdır. Gırtlak düzeyinde tespit edilen en ilkel ses 
frekansıdır.  Jitter; analizi yapılan sesin her periyodunun 
kendinden sonraki periyot ile farkının mutlak değerinin 
ortalamasıdır. Ses tellerinin düzensizliğini gösterir. Shimmer; 
sesin her periyodunun kendinden sonraki periyotla arasındaki 
şiddet farkının mutlak değerinin ortalamasını ortalama peryot 
şiddetine bölerek elde edilir. Kısa aralıklarla ses dalgasının 
amplitütleri arasındaki rölatif değişikliği göstermektedir (7).

Reinke ödemi sesini kötü kullanan, sigara içen kadınlarda 
daha sık görülür (1,4). Larinks yassı hücreli karsinomunda da 
en önemli risk faktörü sigaradır (1). Bu durum göz önüne 
alındığında reinke ödemi de premalign bir lezyon olarak kabul 
edilebilir. Ancak sanılanın aksine reinke ödeminde displazi 
görülme sıklığı %0-3 (8), yassı hücreli karsinom gelişme 
sıklığı %0,01 olarak gösterilmiştir (9) Birçok araştırmacı bu 
durumu reinke ödeminde vokal kord da meydana gelen enfla-
matuar değişikliklere bağlı antioksidan cevabın artmasına 
bağlamıştır (1).
Tedavide en önemli amaç sesin kalitesinin düzeltilmesidir 
(2,10). Bu nedenle öncelikle etyolojik faktörler 
düzeltilmelidir. Sigara ve alkol tüketiminin kesilmesi, ses 
hijyeni sağlanması ve reflünün tedavi edilmesi tedavide 
birinci basamaktır. Ancak bütün etyolojik faktörler düzeltilse 
bile reinke boşluğunda lenfatik doku olmadığından, ödem 
tamamıyla rezorbe olamaz (1). Bu nedenle birçok hastada 
cerrahi müdahale gerekmektedir. Reinke ödemi cerrahisinde 
eskiden kullanılan kord vokal mukozasının soyulması yani 
stripping yöntemi ciddi afoniye neden olması nedeniyle 
günümüzde yerini mikroflep tekniğine bırakmıştır (1,2,11). 
Bu teknikte kord vokal mukozasına bir kesi yapılarak lamina 
proprianın yüzeyel tabakasında yerleşmiş olan koyu kıvamlı 
jelatinöz sıvı drene edilir. Gevşemiş mukozanın fazla 
kısmının rezeksiyonu da gerekebilir (1,11). Reinke ödemi ön 
komissüre kadar uzanmadığı için aynı seansda her iki korda 
müdahale edilebilir (1,2,11). Bizde bütün hastalarımızda aynı 

seansta mikroflep tekniği ile her iki vokal korda cerrahi uygu-
ladık. Postoperatif izlemlerde yapışıklık veya web 
saptamadık. Ancak bizim takip süremiz nispeten kısa 
(10 ay-3 yıl) idi. 
Cerrahi sonrasında düzelme klinik olarak oldukça başarılı olsa 
da akustik ölçümler de tam bir düzelme görülmeyebilir (1). 
Tavulac ve ark (1) yaptıkları çalışmada cerrahi öncesi temel 
frekans 120-130 Hz arasında belirlemişlerdir. Cerrahi 
sonrasında ses kalitesinde belirgin olarak düzelse bile temel 
frekans normal sınırlar olan 180-230 Hz aralığında değilde 
150 Hz civarında kaldığını göstermişlerdir. Yani cerrahi 
sonrasında temel frekansın %81 hastada normal sınırlar 
arasına girmediğini göstermişlerdir. Bu nedenle cerrahi kararı 
verildikten sonra mümkün olduğunca konservatif olmalıdır. 
Dursun ve ark (5) ise Reinke ödemi cerrahisi sonrasında temel 
frekansta istatistiksel olarak anlamlı düzelme saptamışlardır. 
Bizim çalışmamızda da jitter, shimmer, maksimum fonasyon 
hızı ve s/z oranında istatistiksel anlamda düzelme 
görülmüştür. Çünkü operasyon sonrasında ödemin gerilemesi 
ile azalan kitle etkisi vokal kordların açılıp kapanma periyo-
dunu ve kord vokal mukozası vibrasyonunu artırır. Vokal kord 
mukozasının vibrasyonu arttığı için kişi ses çıkarmak için efor 
sarfetmez. Glottik periyodun artması içinde jitter, shimmer, 
maksimum fonasyon hızı ve s/z oranında belirgin düzelme 
meydana gelir. Ayrıca ödem nedeniyle tam kapanamayan 
vokal kordlar operasyon sonrasında tam kapanabildiği için ve 
mukozanın vibrasyonu arttığı için kişi ses çıkarmak için efor 
sarfetmez ve böylece maksimum fonasyon hızı ve s/z oranın-
da düzelme meydana gelir.  Temel frekansta bir artış görülse 
de bu artış istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Biz bu 
durumu hastaların evrelemesine bağladık. Bizim görüşümüz; 
çalışmaya aldığımız hastaların hepsi ileri evre olsaydı temel 
frekansta da istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptay-
abilirdik. Çünkü erken evre reinke ödeminde glottik döngü 
üzerinde belirgin bir değişiklik yaratsada mukozal vibrasyon-
larda belirgin bir düzelme olmayabilir.  Dolayısıyla erken 
evredeki hastalar cerrahi sonrasında temel freakansta bir 
düzelme olur ancak bu düzelme istatistiki verilere yansımamış 
olabilir. 
Postoperatif dönemde rekkürens oranı; sigara ve alkol gibi 
irritanlardan uzak durulduğu süre içerisinde oldukça düşüktür. 
Ancak postoperatif dönemde sigara bırakılmazsa nüks oranı 
%58 olarak bildirilmiştir (12). Bizim hastalarımızda nüks ile 
kliniğimize başvuran hasta olmamıştır. Bu durumu biz; takip 
süresinin kısa olmasına (10 ay-3 yıl ) bağlamaktayız.
 
Sonuç:
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oradan kaldırıldıktan sonra yapılan endolarengeal cerrahi ses 
kalitesini oldukça yükseltir. 
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parametresi hariç tüm parametrelerde anlamlı fark saptandı.
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ABSTRACT
Objective:
The aim of the present study was to assess the efficiency of dental volumetric tomography (DVT) 
radiomorphometric indices to detect osteoporosis in post-menopausal females, compare them 
with the osteopenic and normal groups and to assess the correlations of the DVT findings with 
the bone mineral density values measured by Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA). 

Method: 
This study consisted of 120 post-menopausal females, with age ranging from 48 to 67 years. 
Based on their DEXA results, they were classified into osteoporotic, osteopenic and normal 
groups. Dental volumetric tomographical radiomorphometric indices were measured and 
compared with DEXA parameters of the patients.

Results:
Dental volumetric cortical thickness (DVT-CT) displayed significant differences between the 
groups and decreased in osteoporotic individuals. The mean values of dental volumetric tomo-
graphic mandibular index superior (DVT-MIS) and dental volumetric tomographic mandibular 
index inferior (DVT-MII) for osteoporosis group was significantly lower than osteopenic and 
normal groups. In both normal and osteopenic patient groups, there were significant correlations 
between the spine t score and DVT-MIS (p<0.05). Osteoporotic patient group displayed statisti-
cally significant relationship between spine t score and DVT-CT.

Conclusions:
DVT-CT parameter which was found to be associated with the spine DEXA measurements, can 
be used to diagnose osteoporotic patients. Dental volumetric tomography can help clinicians as a 
useful tool to evaluate osteoporotic patients.

Keywords: Dental volumetric tomography, Dual energy x-ray absorptiometry, Osteoporosis.

ÖZ
Amaç: 
Bu çalışmanın amacı post-menapozal hastalarda osteoporozu saptamak için dental volumetrik 
tomografi (DVT) radyomorfometrik indekslerinin etkinliğini değerlendirmek, bunları osteopenik 
ve normal gruplarla karşılaştırmak ve çift enerjili X-ışını absorpsiyometrisi (DEXA) ile ölçülen 
kemik mineral yoğunluğu değerleri ile DVT bulgularının korelasyonlarını değerlendirmektir.
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Yöntem: 
Bu çalışmaya, yaşları 48- 67 arasında değişen 120 
post-menopozal hasta dahil edildi. Çalışma grubu DEXA 
sonuçlarına göre osteoporotik, osteopenik ve normal olarak 
sınıflandırıldı. Dental volumetrik tomografik radyomorfo-
metrik indeksler ölçüldü ve hastaların DEXA parametreleri ile 
karşılaştırıldı.

Bulgular: 
Dental volumetrik kortikal kalınlık (DVT-KK) gruplar arasın-
da önemli farklılıklar gösterdi ve osteoporotik bireylerde 
azaldı. Osteoporoz grubunda dental volümetrik tomografik 
mandibular indeks superior (DVT-MIS) ve dental volümetrik 
tomografik mandibular indeks inferior (DVT-MII) ortalama 
değerleri, osteopenik ve normal gruplara göre anlamlı olarak 
düşüktü. Hem normal hem de osteopenik grupta, omurga t 
skoru ile DVT-MIS arasında anlamlı korelasyon vardı (p 
<0.05). Osteoporotik hasta grubu, omurga t skoru ile 
DVT-KK arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki gösterdi.

Sonuç: 
Omurga DEXA ölçümleri ile ilişkili olduğu bulunan 
DVT-KK parametresi, osteoporotik hastaları teşhis etmek 
için kullanılabilir. Dental volümetrik tomografi, klinisyenlere 
osteoporotik hastaları değerlendirmek için yararlı bir araç 
olarak yardımcı olabilir.

Anahtar Sözcükler: Çift enerjili X-ışını absorpsiyome-
trisi, Dental volumetrik tomografi, Osteoporoz.

Introduction
Bone Mineral Density (BMD) in the scope of densitometer is 
defined as bone tissue mass that includes both bone and bone 
marrow components. Before the development of bone densi-
tometers, bone density was measured using X-ray by compar-
ing the radiance of the skeleton with other surrounding tissues 
(1). Osteoporosis, which causes low bone quality, is a chronic, 
systemic metabolic bone disease that affects people’s quality 
of life. Osteoporosis-related changes in jawbones are not 
different from the other bones of the body (2).
Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA) is commonly 
performed for measuring BMD (3). Although DEXA has been 
considered the gold standard for this purpose, it has some 
disadvantages, such as large equipment size, high cost, and 
difficulty in interpreting results, which limit its utility (4). In 
DEXA, BMD, z-scores and t-scores are reported. Per standard 
protocol, a t-score between −1.0 and −2.4 yields a diagnosis of 
osteopenia; a t-score below −2.5 corresponds to a diagnosis of 
osteoporosis (5,6). 
Dental volumetric tomography (DVT), which is also known 
as cone beam computed tomography (CBCT), became a 
useful tool for oral and maxillofacial imaging, providing 
clinicians access to excellent image quality and greater 
diagnostic accuracy and sensitivity (7-9). CBCT allows 
images to be acquired using a low dose of radiation, shorter 
patient examination time and lower costs than conventional 
computerized tomography (CT), which makes its routine use 

practicable for oral and maxillofacial imaging and surgical 
procedures (7-9). 
The primary aim of the present study was to assess the 
efficiency of radiomorphometric indices to detect osteoporo-
sis in post-menopausal females and compare the results with 
the osteopenic and normal groups. The second aim was to 
assess the correlations of the CBCT findings with the bone 
mineral density values measured by DEXA.

Materials and Methods
This study was approved by Non-Interventional Clinical 
Research Ethics Committee of Cukurova University Faculty 
of Medicine (approval number: 30.06.2009-7). The partici-
pants of the study were 120 post-menopausal women (ages 
range between 48 and 67; average: 59.9 ± 5.33) whose BMD 
measurements were performed using DEXA (Hologic Explor-
er QDR, Hologic Inc., Bedford, MA 01730, USA) device in 
the same month. The participants were divided into three 
groups as normal group (n=40), osteopenia group (n=40) and 
osteoporosis group (n=40) according to the WHO criteria. All 
procedures performed in studies involving human participants 
were in accordance with the ethical standards of the institu-
tional research committee and with the 1964 Helsinki declara-
tion and its later amendments or comparable ethical standards. 
All the participants signed the informed consent form. The 
exclusion criteria were as follows: individuals with metabolic 
diseases (hyper / hypoparathyroidism, diabetes mellitus, 
osteomalacia, thyrotoxicosis and renal disease), hormone 
replacement treatment, early menopause, medication that can 
affect BMD, chronic alcoholism and long-term partial or total 
edentulism without prosthetic rehabilitation.
Each patient’s BMD value, t-score and z-score were measured 
in terms of L1-L4 spine from the lumbar area, femur neck of 
the left femoral area and total hip (g/cm2) with DEXA 
method.
The participants of the study were referred from Department 
of Physical Medicine and Rehabilitation, Faculty of Medicine, 
Cukurova University to Department of Oral and Maxillofacial 
Radiology, Faculty of Dentistry in order to evaluate jaw-bones 
by CBCT scanning. Images were obtained from the institu-
tion’s CBCT device (Iluma CBCT Scanner, imtec imaging, 
LLC, Ardmore, OK, USA) at 120 kV, 3.8 mA, 20 seconds, 
FOV of 24.4 x 19.5 cm and the voxel size was 0.3 mm3. 
Two oral and maxillofacial radiologists performed the linear 
and radiomorphometric measurements on a 22-inch LG 
Flatron monitor (LG, Seoul, Korea) set at a screen resolution 
of 1440 × 900 pixel screen resolution and 32-bit color depth. 
Each image was evaluated separately in a random order using 
the CBCT device software and enhancement tools of the 
imaging system. Images were re-evaluated 2 weeks after the 
initial evaluation to permit calculation of the intraclass 
correlation coefficient (ICC) with a confidence interval (CI) 
of 95%. 

Radiomorphometric Measurements
The measurements were performed on coronal CBCT images 
by modifying Ledgerton's (10) classification on the panoram-
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ic images (11). Coronal sections were evaluated in the 
posteroanterior direction. The images with the inferior and 
superior borders of foramen mentale (FM) and inferior border 
of cortical bone were enrolled in the study. 
A- Dental Volumetric Tomographic Mandibular Index 
(DVT-MI)
DVT-MI Superior (DVTMIS): The ratio of the distance 
between the line tangential to the inferior border of cortical 
bone in the coronal sections and the line parallel to this line 
and tangential to the superior border of FM were measured on 
the right and left sides, and the mean values were calculated 
(Figure 1). 
DVT-MI Inferior (DVTMII): The ratio of the distance 
between the line tangential to the inferior border of cortical 
bone in the coronal sections and the line parallel to this line 
and tangential to the inferior level of FM were measured on 
the right and left sides, and the mean values were calculated 
(Figure 1).

B- Dental Volumetric Tomographical Cortical Thickness 
(DVT-CT): The distance between the line tangential to the 
inferior and superior border of cortical bone in the coronal 
sections was measured on the right and the left sides and the 
mean values were calculated (Figure 1).

Statistical Analyses
Statistical analyses were conducted using 20.0 version of 
SPSS (Statistical Package for Social Science) program. Coef-
ficient of variation (CV) and intraclass correlation coefficient 
(ICC) were used for intra-examiner and inter-examiner 
reliability. The suitability of data for normal distribution was 
evaluated by histogram and Q–Q plots and Shapiro–Wilk test. 
Since data displayed normal distribution, they were analysed 
using descriptive statistics, one-way variance analysis 
(ANOVA), and Pearson Correlation Analysis. Statistical 
significance was taken 0.05 in all tests.

Results
For all measurements, CV values ranged between 4.1% and 
5.1%, while ICC values ranged between 0.94 and 0.95 show-
ing excellent agreement.
A statistically significant difference was found between the 
groups for DVT-CT, DVT-MIS and DVT-MII parameters. The 
mean values for osteoporosis group was found significantly 
lower compared to other two groups for DVT-MIS and 
DVT-MII parameters. No significant difference was found 
between the normal and osteopenia groups for DVT-MIS and 
DVT-MII (p>0.05) (Table I).

The spine t-score was the only DEXA parameter that correlat-
ed with the DVT-indices in all three groups. In both normal 
and osteopenic patient groups, there was a statistically signifi-
cant relationship between the spine t score and DVT-MIS 
(p<0.05). Osteoporotic patient group showed statistically 
significant relationship between spine t- score and DVT-CT. 
Statistically significant relationships were observed between 
DEXA results and DVT measurements for the groups 
(Table II).
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Figure I: Dental volumetric tomographical radiomorphometric 
measurements on the cross-sectional images of Iluma-DVT scanner.

Table I: Comparison of DVT parameters of all the participants.

DVTMIS: 
Dental volumetric tomographic mandibular index superior 
DVTMII: 
Dental volumetric tomographic mandibular index inferior 
DVTCT: Dental volumetric tomographical cortical thickness
a,a,b: No difference between two groups, the third group is 
different from others 
a,b,c: Three groups different from each other
*One-way variance analysis (ANOVA)
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Discussion
Some of the methods that measure bone density in dental 
practices include quantitative CT (12), DEXA (13), measure-
ment of HU values from CT (14), degree of density measure-
ment conducted on the conventional radiographic methods 
and digital radiomorphometric analyses (15,16). These 
above-mentioned methods also enable to diagnose the present 
metabolic bone diseases. 
Mental index (MI) is the mandibular cortical thickness in the 
foramen mentale region defined by Ledgerton et al. (17) 
Panoramic mandibular index inferior (PMII) is the ratio of the 
distance of the inferior mandible border cortical thickness to 
the inferior border of foramen mentale (10). According to 
Wical and Swoop (18) inferior and superior mandibular 
borders and foramen mentale are the anatomic guide points 
that could be taken as references. Several studies have investi-
gated the relationship between panoramic radiomorphometric 
indices and skeletal bone mineral density. Panoramic indices 
were reported to be useful in the diagnosis of osteopenia and 
osteoporosis (16-18). Cortical thickness and porosity rating 
measured on panoramic radiographs were considered to be a 
radiologically useful method in identifying individuals with 
systemic osteoporosis risk (19).
Various studies showed that the radiomorphometric indices 
can also be performed on CBCT images. Kayipmaz et al. (20) 
evaluated the osteoporotic mandibular changes related type 2 
diabetes mellitus by performing radiomorphometric measure-
ments with CBCT. Koh and Kim (11) performed measure-
ments on CBCT images of post-menopausal osteoporotic 
patients by modifying CT indices and indicated that 

DVT-MIS and DVT-MII parameters could be used in diagnos-
ing osteoporotic women. In their study carried out using the 
same approach, Katsumata et al. (21) emphasized that CBCT 
devices could be more effective in identifying bone density by 
predisposing the reduction of the radiation spread. CBCT was 
found as a useful tool for screening of low BMD in 
post-menopausal women (22). Therefore, the authors used 
CBCT images of post-menopausal patients to perform 
mandibular index measurements in the present study. It was 
aimed to assess the efficiency of radiomorphometric indices 
derived from CBCT to detect osteoporosis in post-menopaus-
al females and compare the results with the osteopenic and 
normal groups. 
DVT-MIS and DVT-MII measurement mean scores did not 
show any significant differences between normal and osteope-
nia groups, but the osteoporosis group displayed significant 
difference compared to the other two groups (p< 0.001). In 
their CBCT study, Koh and Kim (11) also found that there 
were significant differences between normal group and osteo-
porosis patients for DVT-MIS and DVT-MII parameters. Our 
findings are consistent with Kim and Koh.
DVT-CT measurement was found to be correlated with the 
spine t-score in the osteoporosis group. Also, DVT-CT 
measurement revealed significant differences between the 
three groups and was found to be decreased in the osteoporo-
sis group when compared to the other two groups. This 
finding suggests that DVT-CT measurement can be a useful 
tool to diagnose osteoporosis. The risk of osteoporosis should 
be considered in radiological examinations of women in the 
post-menopausal period. With the widespread use of CBCT 
devices, further studies should be conducted to identify radio-
logical signs of osteoporosis in the mandible using CBCT 
databases.

Conclusion 
In conclusion, DVT-CT parameter which was found to be 
associated with the spine DEXA measurements, can be used 
to diagnose osteoporotic patients. CBCT scans can help 
clinicians as a useful tool to evaluate osteoporotic patients. 
Clinicians should consider the effect of osteoporosis on jaw 
bones during dental treatments such as prosthetic rehabilita-
tion with dental implants, orthodontic treatments and surgical 
interventions.
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ABSTRACT
Objective:
The aim of the present study was to assess the efficiency of dental volumetric tomography (DVT) 
radiomorphometric indices to detect osteoporosis in post-menopausal females, compare them 
with the osteopenic and normal groups and to assess the correlations of the DVT findings with 
the bone mineral density values measured by Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA). 

Method: 
This study consisted of 120 post-menopausal females, with age ranging from 48 to 67 years. 
Based on their DEXA results, they were classified into osteoporotic, osteopenic and normal 
groups. Dental volumetric tomographical radiomorphometric indices were measured and 
compared with DEXA parameters of the patients.

Results:
Dental volumetric cortical thickness (DVT-CT) displayed significant differences between the 
groups and decreased in osteoporotic individuals. The mean values of dental volumetric tomo-
graphic mandibular index superior (DVT-MIS) and dental volumetric tomographic mandibular 
index inferior (DVT-MII) for osteoporosis group was significantly lower than osteopenic and 
normal groups. In both normal and osteopenic patient groups, there were significant correlations 
between the spine t score and DVT-MIS (p<0.05). Osteoporotic patient group displayed statisti-
cally significant relationship between spine t score and DVT-CT.

Conclusions:
DVT-CT parameter which was found to be associated with the spine DEXA measurements, can 
be used to diagnose osteoporotic patients. Dental volumetric tomography can help clinicians as a 
useful tool to evaluate osteoporotic patients.

Keywords: Dental volumetric tomography, Dual energy x-ray absorptiometry, Osteoporosis.

ÖZ
Amaç: 
Bu çalışmanın amacı post-menapozal hastalarda osteoporozu saptamak için dental volumetrik 
tomografi (DVT) radyomorfometrik indekslerinin etkinliğini değerlendirmek, bunları osteopenik 
ve normal gruplarla karşılaştırmak ve çift enerjili X-ışını absorpsiyometrisi (DEXA) ile ölçülen 
kemik mineral yoğunluğu değerleri ile DVT bulgularının korelasyonlarını değerlendirmektir.

Table II: Comparison of DVT radiomorphometric measurements 
              to DEXA results of the groups.

BMD: Bone mineral density; DVTMIS: dental volumetric 
tomographic mandibular index superior; DVTMII: dental volumet-
ric tomographic mandibular index inferior; DVTCT: dental volumet-
ric tomographical cortical thickness.       
Significant differences were indicated with the ♦.     
* Pearson correlation, two-tailed, p < 0.05.
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ABSTRACT
Objective:
The aim of the present study was to assess the efficiency of dental volumetric tomography (DVT) 
radiomorphometric indices to detect osteoporosis in post-menopausal females, compare them 
with the osteopenic and normal groups and to assess the correlations of the DVT findings with 
the bone mineral density values measured by Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA). 

Method: 
This study consisted of 120 post-menopausal females, with age ranging from 48 to 67 years. 
Based on their DEXA results, they were classified into osteoporotic, osteopenic and normal 
groups. Dental volumetric tomographical radiomorphometric indices were measured and 
compared with DEXA parameters of the patients.

Results:
Dental volumetric cortical thickness (DVT-CT) displayed significant differences between the 
groups and decreased in osteoporotic individuals. The mean values of dental volumetric tomo-
graphic mandibular index superior (DVT-MIS) and dental volumetric tomographic mandibular 
index inferior (DVT-MII) for osteoporosis group was significantly lower than osteopenic and 
normal groups. In both normal and osteopenic patient groups, there were significant correlations 
between the spine t score and DVT-MIS (p<0.05). Osteoporotic patient group displayed statisti-
cally significant relationship between spine t score and DVT-CT.

Conclusions:
DVT-CT parameter which was found to be associated with the spine DEXA measurements, can 
be used to diagnose osteoporotic patients. Dental volumetric tomography can help clinicians as a 
useful tool to evaluate osteoporotic patients.

Keywords: Dental volumetric tomography, Dual energy x-ray absorptiometry, Osteoporosis.

ÖZ
Amaç: 
Bu çalışmanın amacı post-menapozal hastalarda osteoporozu saptamak için dental volumetrik 
tomografi (DVT) radyomorfometrik indekslerinin etkinliğini değerlendirmek, bunları osteopenik 
ve normal gruplarla karşılaştırmak ve çift enerjili X-ışını absorpsiyometrisi (DEXA) ile ölçülen 
kemik mineral yoğunluğu değerleri ile DVT bulgularının korelasyonlarını değerlendirmektir.
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ÖZ
Amaç: 
Perkütan nefrolitotomide kullanılan iki farklı renal dilatasyon yönteminin taşsızlık oranları ve 
komplikasyonlar üzerine olan etkilerini karşılaştırmayı amaçladık.

Yöntem:
Haziran 2013-Aralık 2018 tarihleri arasında iki ayrı merkezde, renal pelvis ve kaliks taşları 
nedeni ile perkütan nefrolitotomi uygulanan hastaların verileri retrospektif olarak değerlendirildi. 
Tüm hastaların, komorbid hastalıkları, geçirilmiş taş cerrahisi öyküleri, yaş gibi demografik 
özelliklerinin yanı sıra taş tarafı, taş sayısı ve taş yükü, Hounsfield Unit değeri ve hidronefroz 
derecesi kaydedildi.  Hastalar, kullanılan dilatasyon yöntemine göre balon dilatasyon (Grup 1), 
amplatz seri dilatasyon (Grup 2) ve kombine (Grup 3) olmak üzere 3 gruba ayrıldı. Operasyon 
süreleri, postoperatif hemoglobin düşüşü, transfüzyon gereksinimi, taşsızlık oranı, hastanede 
kalış ve nefrostomi alınma süreleri ile komplikasyon oranları gruplar arasında karşılaştırıldı.
 
Bulgular: 
Gruplar arasında ortalama operasyon süreleri (p=0,185), taşsızlık oranları (p=0,313) ve komp-
likasyonlar (p=0,053) açısından istatistiki anlamlı fark izlenmedi. Postoperatif hemoglobin ve 
hematokrit düşüşü en fazla grup 3 hastalarda gözlendi. Grup 1 ve grup 2 hastalar arasında ise 
anlamlı fark yoktu (p=0,373). Benzer şekilde grup 1 hastalarda, grup 2’ye göre daha fazla trans-
füzyon ihtiyacı saptansa da anlamlı fark izlenmedi (p=0,787). Hastanede kalış ve nefrostomi 
alınma süresi ise grup 1’de anlamlı derecede daha kısa saptandı (p<0,05).

Sonuç: 
Amplatz seri dilatatörler, komplikasyon ve taşsızlık oranları bakımından balon dilatatörlere 
benzer sonuçlar sunmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Perkütan nefrolitotomi, Balon dilatatör, Amplatz Seri Dilatatör, 
Perkütan renal giriş, Komplikasyon.

ABSTRACT:
Objective: 
We aimed to compare the effects of two different renal dilatation methods used in percutaneous 
nephrolithotomy on stone-free rates and complications.
Methods: In two centers between June 2013 and December 2018, the data of patients who under-
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went percutaneous nephrolithotomy for renal pelvis and 
calyceal stones were retrospectively evaluated. Stone side, 
stone number and stone burden, Hounsfield Unit value and 
degree of hydronephrosis were recorded as well as demo-
graphic characteristics of all patients such as comorbid diseas-
es, history of previous stone surgery, age. The patients were 
divided into 3 groups according to the dilatation method used: 
balloon dilatation (Group 1), amplatz serial dilatation (Group 
2) and combined (Group 3). Operation times, postoperative 
hemoglobin decrease, transfusion requirement, stone-free 
rate, hospital stay, time of nephrostomy and complication 
rates were compared between the groups.

Results: 
There was no difference between the groups in terms of mean 
operation times (p=0,185), stone-free rates (p=0,313) and 
complications (p=0,053). Postoperative hemoglobin and 
hematocrit decrease was mostly observed in group 3 patients. 
There was no significant difference between group 1 and 
group 2 patients (p = 0.373). Similarly, although the transfu-
sion requirement was higher in group 1 patients compared to 
group 2, no significant difference was observed (p=0,787). 
The duration of hospital stay and nephrostomy removal time 
were significantly shorter in group 1 (p<0,005).

Conclusion:
Amplatz series dilators offer similar results to balloon dilators 
in terms of complication and stone-free rates.

Key Words: Percutaneous nephrolithotomy, Balloon 
dilator, Amplatz serial dilator, Percutaneous renal Access, 
Complication.

Giriş:
Nefrolitiyazis, dünya çapında prevalansı ortalama %3,5 
düzeyinde olan üriner sistemin oldukça yaygın hastalıkların-
dan biridir (1,2). Hastaların %25’i tedavi sonrası 5 yıl 
içerisinde, %75’i ise 5-10 yılda tekrar taş nedeni ile sağlık 
kuruluşlarına başvurmaktadır (1, 3). Bu bakımdan hem hayat 
kalitesini bozması hem de olumsuz sosyoekonomik yönleriyle 
ciddi bir sağlık problemi olarak önemini korumaktadır (1, 4).
Perkütan renal girişimlerin gerçekleştirilmesini takiben ilk 
kez 1976 yılında Fernström ve Johansson, perkütan yolla 
renal taş cerrahisini tanımlamışlardır (5). Takip eden yıllarda 
perkütan nefrolitotomi (PNL), giderek açık cerrahilerin yerini 
almıştır. Güncel kılavuzlarda, 2 santimetreden büyük böbrek 
taşlarında PNL önerilmektedir (6). PNL’de, taş boyutu, taş 
lokalizasyonu, renal obstrüksiyon olup olmaması gibi taşa 
bağlı faktörlerin yanı sıra, obezite, renal anomali varlığı, 
komorbidite ve antikoagülan tedavi gibi hastaya bağlı birçok 
etken de başarı ve komplikasyonlar üzerine etki etmektedir (6, 
7). Bunun yanında kullanılan yöntemde önemli bir faktördür. 
Cerrahinin ilk aşaması, toplayıcı sisteme ulaşmayı sağlayacak 
etkin ve güvenli bir perkütan yol oluşturulmasıdır. Bu 
aşamanın önemli bir parçası da giriş hattının dilatasyonudur. 
Bu amaçla, balon dilatatörler, metal teloskopik dilatatörler ve 
amplatz semirijit dilatatörler kullanılmaktadır (8). Dilatasyon 

yönteminin seçiminde, cerrahın tecrübesi yanında, maliyet, 
hastaya ilişkin faktörler ve olası komplikasyon riskleri etken 
olmaktadır. Maliyet problemi özellikle gelişmekte olan 
ülkelerde seri dilatasyon yöntemlerinin kullanımını ön plana 
çıkarmaktadır (9).
Bu çalışmada PNL yapılan hastalarda, amplatz, balon ve 
kombine dilatasyon yöntemlerinin taşsızlık oranı ve komp-
likasyonlar üzerine etkisinin değerlendirilmesi amaçlandı.

Gereç ve Yöntem:
Araştırmada iki ayrı 3.basamak üniversite hastanesinin veri 
tabanları kullanıldı.  Haziran 2013-Aralık 2018 tarihleri 
arasında, renal pelvis ve kaliks taşları nedeni ile perkütan 
nefrolitotomi operasyonu uygulanılan hastaların verileri 
retrospektif olarak değerlendirildi. Tüm cerrahi işlemler, 
yıllık 25 vaka ve üzeri hasta tecrübesine sahip 3 farklı cerrah 
tarafından gerçekleştirildi. Çalışma, önceden yerel etik kurul 
onayı alınarak (Aydın Adnan Menderes Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik 
Kurulu; Protokol No: 2020/191) ve Helsinki deklarasyonu 
ilkelerine uygun olarak yürütüldü. Verilerine ulaşılan 99 hasta 
(65 erkek, 34 kadın) çalışmaya dahil edildi. Tüm hastaların, 
komorbid hastalıkları, geçirilmiş taş cerrahisi öyküleri, yaş 
gibi demografik özelliklerinin yanı sıra taş tarafı, taş sayısı ve 
taş yükü, Hounsfield Unit (HU) değeri ve hidronefroz derece-
si değerlendirildi. Hidronefroz düzeyi tanımlanırken, SFU 
(The Society for Fetal Urology) tarafından önerilen 
derecelendirme sistemi kullanıldı (10). Derece 0 ve 1 hidrone-
froz hafif, derece 2 orta ve derece 3-4 ciddi dilatasyon olarak 
kabul edildi. Taş yükü, taşın en geniş çapı ile en uzun aksının 
çarpımı ile elde edilen iki boyutlu alan (mm2) olarak kabul 
edildi. Birden fazla taş varlığında toplam taş yükü, her bir 
taşın hesaplanan yüklerinin toplanması ile elde edildi.  Opera-
tif veriler içerisinde, perkütan giriş bölgesi, giriş sayısı, dilata-
syon şekli, operasyon ve skopi süreleri, rest taş olup olmadığı, 
raporlandı. Skopi süresi, renal ponksiyonun gerçekleştiği 
andan itibaren perkütan giriş yolunun oluşturulmasına kadar 
geçen sürede kullanılan toplam floroskopik görüntüleme 
zamanı, operasyon süresi ise ilk ponksiyondan başlayarak 
endoskopun ayrıldığı ana kadar geçen zaman olarak kabul 
edildi. Peroperatif ve postoperatif komplikasyonlar incelendi. 
Tüm hastalardan cerrahi öncesi rutin tam kan sayımı, kan 
kreatinin düzeyi ve idrar tetkikleri alındı. Postoperatif rutin 
tam kan sayımı yapıldı ve gereklilik halinde kan kreatinin 
düzeyi kontrol edildi. Postoperatif tam kan sayımı rutin olarak 
erken dönem olan ilk 6 saat içinde bakıldı. Ardından postoper-
atif 24. saat ve 48. saatte tekrar değerlendirildi. Gerekli olan 
hastalarda ek olarak 12. ve 36. saatlerde ve kan tranfüzyonu 
yapılan hastalarda transfüzyon tamamlandıktan 2-4 saat sonra 
kontrol tam kan sayımları alındı. Preoperatif hemoglobin 
düzeyi normal sınırlarda (erkeklerde 13 gr/dl ve kadınlarda 12 
gr/dl üzerinde) olan hastalarda, 3 gr/dl üzerinde postoperatif 
hemoglobin düşüşü olan, aktif kanaması devam eden ya da 
düşüş miktarından bağımsız olarak kan basıncı düşüklüğü, 
taşikardi gibi semptomları mevcut olan hastalarda trans-
füzyon uygulandı. Tüm hastaların kataterizasyon ve hospital-
izasyon süreleri kaydedildi. Soliter böbrekli, supin perkütan 
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nefrolitotomi operasyonu yapılan, atnalı böbrek anomalisi 
olan hastalar çalışmaya alınmadı.Cerrahi öncesi hastaların 
direk üriner sistem grafilerinin (DÜSG) yanı sıra abdomi-
nopelvik bilgisayarlı tomografi (BT) ve/veya intravenöz 
piyelografi (İVP) görüntülemeleri yapıldı. Tüm hastaların 
cerrahi öncesi BT görüntülemeleri yapılarak taşa ait özellikler 
incelendi. Abdominopelvik BT görüntülemeler rutin olarak 
kontrastlı/kontrastsız çekimleri içeren BT urografi şeklinde 
gerçekleştirildi. Sadece kontrastsız BT tetkiki olan hastalarda, 
gereklilik halinde BT Urografi ya da İVP görüntülemeleri 
yapılarak üriner anatomi ve taş lokalizasyonları değerlendiril-
erek giriş yapılacak kaliksler belirlendi. Postoperatif tüm 
hastalarda DÜSG ve gereksinim halinde BT ile rezidüel taş 
açısından kontrol görüntülemeleri yapıldı. Fragmante taş 
boyutu 4mm ve altında olan hastalarda taşsızlık (stone-free) 
sağlanmış kabul edildi.

Cerrahi Teknik:
Cerrahi yöntem, her iki merkezde de benzer şekilde uygulandı 
ve tüm hastalarda prone pozisyonda gerçekleştirildi. Önce-
likle litotomi pozisyonunda işleme başlandı ve sistoskopi 
eşliğinde cerrahi taraf üretere 6 Fr üreter katateri yerleştiri-
lerek 16 Fr foley sonda üzerine sabitlendi. Ardından prone 
pozisyona geçildi. Perkütan renal giriş, literatürde daha önce 
tanımlandığı gibi posterior aksiller hatta floroskopik 
görüntüleme eşliğinde uygun kaliksler seçilerek yapıldı (11).  
Cerrahın tercihine göre monoplanar ya da biplanar teknik 
kullanılarak renal giriş sağlandı ve toplayıcı sisteme 0,038 
inch kılavuz tel yerleştirildi.  Perkütan giriş hattına, 30 Fr’ye 
kadar dilatasyon uygulanarak 30 Fr çalışma kılıfı yerleştirildi. 
Dilatasyon balon dilatatör veya amplatz seri dilatatörler 
kullanılarak yapıldı. Daha önce açık cerrahi uygulanan ve skar 
dokusu fazla olan hastalarda 14 Fr’ye kadar amplatz 
dilatatörler ile sonrasında balon dilatatörler ile dilatasyon 
uygulandı. Taş fragmantasyonu, pnömotik litotriptör ile 
yapılarak taş parçaları dışarı alındı. Perkütan giriş hattına 
operasyon tamamlandıktan sonra 16, 18 veya 20 Fr re-entry 
nefrostomi kateteri veya foley sonda yerleştirildi. Foley 
kateter takılan hastalarda üreter kateteri hasta üzerinde 
bırakıldı. Özellikle kanaması olmayan ve intraoperatif rest taş 
izlenmeyen hastalarda ise üreter kateteri çekilerek, antegrad 
olarak 6 Fr D-J stent yerleştirildi. Bu hastalara nefrostomi 
tüpü yerleştirilmedi.
 
Postoperatif Takip:
Nefrostomi kateteri olarak foley sonda yerleştirilen hastaların, 
24. saatte kanaması yoksa nefrostomileri alındı. Takibinde 
üriner kaçak yok ise 6-8 saat sonra üreter kateterleri çekildi. 
Hematürisi devam edenlerde üreter kateteri 24.saatte alınarak 
nefrostomili takip edildi. Bu hastalar ile re-entry nefrostomi 
kateteri takılan hastalarda ise genellikle 36-48. saatte değer-
lendirme yapılarak hematüri yoksa nefrostomi katateri alınması 
tercih edildi. Rest taşı kalan veya hematürisi olan hastalarda ise 
nefrostomi çekilmeden önce klempe edilerek ıslatma ya da ağrı 
olup olmadığı değerlendirildi ve kateter sonuca göre çekildi. 
İntraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar Clavien-Dindo 
sınıflama sistemine göre kaydedildi. 

Hastalar, balon dilatasyon uygulananlar grup 1, amplatz seri 
dilatasyon yapılanlar grup 2 ve kombine dilatasyon yapılanlar 
grup 3 olarak sınıflandı. Farklı renal dilatasyon yöntemi uygu-
lanan hastaların verileri ayrı ayrı analiz edildi.

İstatistiksel Analiz:
Araştırma verileri SPSS 21.0 istatistik programı kullanılarak 
değerlendirildi. Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uygun-
luğu görsel (histogram ve olasılık grafikleri) ve analitik 
yöntemler (Kolmogorov-Smirnov/ Shapiro-Wilk testleri) 
kullanılarak araştırılmıştır. Araştırmanın tanımlayıcı istatis-
tikleri için normal dağılıma uyan verilerde ortalama ve stand-
art sapma, normal dağılıma uymayan verilerde ortanca, 
minimum ve maksimum kullanılarak gösterilmiştir. Araştır-
mada kategorik değişkenler arasında fark olup olmadığını 
göstermek için Ki Kare Testi kullanılmıştır. Bağımsız gruplar-
da sürekli değişkenlerin parametrik özellikleri taşıyanlarının 
karşılaştırılmasında Student-t Testi veya One Way ANOVA, 
bağımsız gruplarda sürekli değişkenlerin parametrik 
özellikleri taşımayanlarının karşılaştırılmasında Mann Whit-
ney U Testi veya Kruskal Wallis Varyans Analizi 
kullanılmıştır. İstatistiksel anlamlılık için p değerinin 0,05’ten 
küçük saptanması koşulu aranmıştır.

Bulgular:
Perkütan nefrolitotomi uygulanan toplam 101 renal ünitenin 
(99 hasta), 33’ü (%32,7) grup 1, 49’u (%48,5) grup 2 ve 19’u 
(%18,8) grup 3’te idi (Tablo I).

Tablo I: Gruplara göre demografik veriler ve taş özellikleri 

(n): Hasta sayısı, (Ort.): Ortalama, p<0,05 istatistiksel olarak 
anlamlı kabul edilmiştir.

Tüm hastaların ortalama yaşı 48,12 ±15,14 yıl olarak saptandı 
ve gruplar arasında yaş dağılımı açısından anlamlı fark izlen-
medi (p=0,306). Renal taş yükü bakımından gruplar arasında 
anlamlı fark izlenmedi (p=0,284). Grup 2’de HU değeri diğer 
gruplara göre daha yüksekti. Ondokuz hastada geçirilmiş açık 
taş cerrahisi öyküsü mevcuttu. Ortalama operasyon süresi 
73,12 ±39,27 dk olarak saptandı ve gruplar arasında anlamlı 
fark izlenmedi (p=0,185). Taşsızlık oranları açısından gruplar 
birbiri ile benzer saptandı. Ortalama nefrostomi çekilme 
süreleri gruplar arasında sırasıyla grup 1: 1,58 ±0,61 gün, grup 
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2: 3,41 ±2,23 gün ve grup 3: 2,32 ±1,73 gün olarak saptandı 
(p<0,001) (Tablo II). Benzer şekilde hastanede kalış süreleri 
de sırasıyla 2,36 ±1,27 gün, 4,53 ±2,69 gün ve 3,79 ±2,53 gün 
idi (p<0,001). Postoperatif hemoglobin düşüşü açısından 
bakıldığında, en fazla grup 3’te azalma olduğu görüldü ve bu 
istatistiksek olarak anlamlı izlendi (p<0,05). Yine gruplar 
kendi aralarında incelendiği zaman da grup 1 ve 2’ye karşı 
grup 3’te daha fazla hemoglobin düşüşü vardı ve bu istatistik-
sel olarak anlamlıydı (Grup 1/Grup 3 p=0,026 ve Grup 2/Grup 
3 p=0,004). Grup 1 ve grup 2 arasında ise grup 1’de önemli 
derecedeki hemoglobin düşüşü daha fazla ise de istatistiksel 
anlamlılık yoktu (p=0,373). Benzer şekilde hematokrit düşüşü 
bakımından da grup 3 istatistiksel olarak en fazla azalma 
görülen gruptu (p<0,05). Postoperatif hematokrit düşüşü Grup 
3’te grup 1 (p=0,112) ve grup 2’ye (p=0,001) göre daha fazla 
idi. Grup 1 ve 3’te birer ve grup 2’de ise iki hastada birden 
fazla giriş yapılmıştı. Bunlar orta pol seviyesindeki girişlerdi. 
Hasta sayısı az olması nedeni ile, giriş sayısı ve seviyesinin 
kanama üzerine etkisi değerlendirilemedi. Komplikasyon 
oranları bakımından en az komplikasyon balon dilatasyon 
grubunda izlenmiş olmakla birlikte istatistiksel anlamlı 
farklılık saptanmadı (Tablo II). 

Tablo II: Gruplar arası operatif verilerin karşılaştırılması

(n): Hasta sayısı, (Ort.): Ortalama, ΔHb: Hemoglobin düşüşü 
(Preoperatif Hb - Postoperatif Hemoglobin), ΔHtc: Hema-
tokrit düşüşü (Preoperatif Hematokrit – Postoperatif Hema-
tokrit), p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.

Yine tranfüzyon oranları grup 1 ve 2’de benzer iken grup 3’te 
anlamlı düzeyde yüksekti (p<0,001).

Tartışma:
Perkütan nefrolitotomi, ilk tanımlandığı zamandan itibaren 
önemi ve kullanımı giderek artan endoürolojik girişimlerden 
biri olmuştur (5). Günümüzde staghorn ve büyük hacimli 
böbrek taşları, kaliks divertikül taşları, alt pol yerleşimli renal 
taşlar, sistin taşları, üriner sistem anomalileri ile ilişkili taşlar 
ve diğer tedavi yöntemlerinin başarısız olduğu durumlarda 
PNL endikedir (6, 12). Literatürde yapılan çalışmalar, 
PNL’nin güvenilir ve etkin bir cerrahi yöntem olduğunu 
göstermiştir (6, 13, 14). %80’in üzerinde taşsızlık oranları ve 
düşük morbiditeye sahip olması en önemli avantajlarıdır (14). 
Tanımlandığı ilk zamanlardan günümüze kadar artan cerrahi 
tecrübe ve teknik ilerlemeler, PNL’nin komplikasyon 
oranlarında azalma sağlanmıştır. Perkütan nefrolitotomiyi 

daha da etkili ve güvenli hale getirebilmek için hem cerrahi 
teknik, hem de ekipmanlar üzerinde araştırmalar devam etme-
ktedir. Klasik prone pozisyondan supin pozisyona kadar 
değişen farklı cerrahi pozisyonlar, farklı trakt dilatasyon 
metotları, farklı çaplarda ve özellikte nefroskoplar ile drenajı 
sağlayacak farklı ekipmanlar bu amaçla yapılan çalışmalar ile 
ortaya çıkmıştır (14).
Perkütan nefrolitotomide komplikasyonlar, böbreğe giriş 
esnasında, dilatasyon aşamasında ve taş ektirpasyonu sırasın-
da oluşabilmektedir. Genel komplikasyon oranları literatürde 
%29 ile %83 arasında değişmektedir (14). Ancak bunların 
büyük kısmı klinik önemi olmayan minör komplikasyonlardır 
(15). Perkütan giriş sırasında gözlenebilen komplikasyonlar, 
renal hemoraji, perkütan girişte başarısızlık, hidrotoraks ve 
pnömotoraks gibi torasik komplikasyonlar ile barsak ve diğer 
abdominal organ yaralanmalarıdır (12). Renal ponksiyon 
sonrasındaki dilatasyon esnasında ise, renal parankimal ve 
toplayıcı sistem yaralanmaları (%0,2-5,2), kanama (%7-11,5) 
ve dilatasyonda başarısızlık (%0,8-2,4) gibi komplikasyonlar 
önemli oranlarda karşımıza çıkmaktadır (16, 17). Bu nedenle 
uygulaması basit, etkili ve güvenilir bir dilatasyon yöntemi 
geliştirilmeye çalışılmaktadır. Perkütan giriş yolu oluşturu-
lurken balon dilatatörler, amplatz seri dilatatörler ve metal 
teloskopik dilatatörler kullanılabilmektedir. 
Balon dilatatörler, en modern yöntem olmakla birlikte daha 
yüksek maliyet problemini de getirmektedir (18). Alternatif 
olarak amplatz ve alken tip dilatatörlerdeki ardışık uygulama-
ları ortadan kaldırmak üzere one-shot dilatasyon yöntemi 
tanımlanmış, güvenli ve etkin bir yöntem olarak floroskopi 
süresi ve kanama miktarını azalttığı, balon dilatatörlere göre 
maliyet avantajı sağladığı gösterilmiştir (19, 20).
Balon dilatatörlerin kolay kullanım ve hızlı uygulama 
avantajları mevcuttur. Uzunlamasına eksende tekrarlayan 
girişlere gereksinim olmadan tek seferde radyal düzlemde 
belirlenen çapa kadar genişleme sağlayabilmesi, parankimal 
hasarlanma ve kanama riskini azaltmaktadır. Aynı zamanda 
tek seferde hızlı giriş hattı meydana getirmesi, tekrarlayan 
uygulamalarda gözlenebilen kılavuz tel kırılması ve giriş 
hattının kaybedilmesi gibi riskleri de düşürmektedir. (21). Bu 
hızlı uygulama, daha kısa floroskopi süresi ve operasyon 
süresi sağlamaktadır (22). Çalışmamızda balon dilatasyon 
yöntemi kullanılan hastaların floroskopi süreleri analiz 
edilmediğinden karşılaştırma yapılamadı. Grup 3 hastalarda, 
grup 2’ye göre skopi süresi daha uzun olmakla birlikte istatis-
tiksel olarak anlamlı değildi. Her ne kadar teorik olarak balon 
dilatasyon yöntemi giriş süresini kısaltsa da, operasyon süresi 
açısından anlamlı fark yaratmadığını gösteren veriler de 
mevcuttur (23). Bunun dışında CROES çalışması, tecrübe 
arttıkça dilatasyon sürelerinin kısaldığını ortaya koymuştur. 
Orta düzeyde vaka yoğunluğu olan merkezlerde balon ve 
amplatz/alken dilatatörlerin kullanımı ile anlamlı fark yokken 
özellikle vaka sayısı yüksek merkezlerde ardışık dilatasyon 
yöntemlerinin balon dilatasyona göre daha hızlı olduğu 
gösterilmiştir (9). Bizim verilerimiz de bunu destekler nitelik-
tedir. Çalışmamızda, gruplar arasında taş yükü bakımından 
her ne kadar grup 2 daha yüksek taş yüküne sahip ise de 
istatistiksel olarak gruplar arasında anlamlı bir fark izlenmedi. 
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Bu veriler eşliğinde değerlendirildiği zaman, operasyon sürel-
eri bakımından da gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark 
yoktu (p=0,185). Ancak çalışmamızda grup 1 en kısa, grup 3 
ise en uzun ameliyat süresine sahipti. Bu durumun perirenal 
fibrozis nedeni ile dilatasyonun daha zor olmasına bağlı olabi-
leceği düşünüldü (24). 
Literatürde PNL için genel komplikasyon oranları geniş bir 
aralıkta verilmekle birlikte çok merkezli bir seride bu oran 
%21,5 olarak rapor edilmiştir (13). Çalışmamızda, erken 
dönem komplikasyon oranı %31,68 (32 hasta) olarak saptan-
mıştır. Bunların büyük çoğunluğu (%68,75; n=22) postoperat-
if ağrı, geçici ateş yüksekliği, kanama nedeni ile transfüzyon 
gereksinimi ya da antibiyotik tedavisi gerektiren yüksek ateş 
gibi Clavien 1 ve 2 komplikasyonlardı. On (%31,25) 
hastamızda ise Clavien 3a/3b komplikasyonlar gözlendi. 
Bunlarda da en sık neden, uzamış idrar kaçağı nedeni ile 
anestezi altında double-J stent takılması gerekliliği idi.  
Clavien 4 ve 5 komplikasyon ise izlenmedi. Geçirilmiş cerra-
hilerin, daha uzun operasyon süresi, daha fazla kanama ve 
daha düşük taşsızlık oranı gibi sonuçlara etki edebileceği 
ancak komplikasyon oranları açısından fark yaratmadığı 
gösterilmiştir. (25). Bulgularımız, kombine yöntemin 
kullanıldığı ve geçiriliş cerrahi öyküsü olan grup 3 hastalarda 
daha fazla clavien 1-3 komplikasyon göstermekteydi. Ancak 
literatür ile benzer şekilde gruplar arasında komplikasyon 
dağılımı bakımından fark izlenmemekteydi (24, 26).
Kanama, en sık görülen komplikasyondur. %11-17,5 arasında 
değişen oranlarda karşımıza çıkmakla birlikte transfüzyon 
gereksinimi, %1-2,5 civarındadır. Teorik olarak, balon 
dilatasyon sırasında küçük damarlara uygulanan 
kompresyonun, kanamayı azaltan bir faktör olabileceği 
düşünülmektedir (21). Literatürde balon dilatatörlerin, 
amplatz ve metal teloskopik dilatatörlere göre daha az postop-
eratif hemoglobin düşüşü sağladığını gösteren yayınlar 
mevcuttur (18). CROES çalışmasında ise aksine balon dilata-
syonun seri dilatasyona göre daha fazla kanama ve trans-
füzyon ile ilişkili olduğu bulunmuştur (9). Gönen ve 
arkadaşları, amplatz ve balon dilatasyon yöntemleri arasında, 
kanama ve transfüzyon oranları açısından anlamlı fark 
olmadığını göstermişler ve her iki yöntemin dokuyu yırtmak 
yerine genişleterek benzer parankimal hasara sebep olduğunu 
ifade etmişlerdir (23). Çalışmamızda, cerrahiye bağlı kan 
kaybının göstergesi olan parametrelerden postoperatif hemo-
globin ve hematokrit düşüşü, en fazla grup 3 hastalarda izlen-
di. Grup 1 hastalarda kanama, grup 2’ye göre daha fazla 
olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamlı değildi. Trans-
füzyon gereksinimi bu gruplar arasında benzerdi ve en yüksek 
transfüzyon gereksinimi kombine yöntemin kullanıldığı grup 
3’teydi. Bu verilerde literatüre benzer şekilde amplatz ve 
balon dilatasyon yöntemlerinin kanama ve tranfüzyon ihtiyacı 
bakımından birbirine fark yaratmadığını desteklemektedir. 
Geçirilmiş renal cerrahi öyküsünün PNL sonrası daha fazla 
kanama ve postoperatif hemoglobin düşüşü ile ilişkisi 
bilinmektedir (25). Cerrahiye bağlı perinefritik skar 
dokusunun cerrahi esnasında daha fazla renal laserasyon ve 
kanamaya neden olabileceği (25) ve aynı zamanda parankimal 
adezyonlara bağlı neovaskülarizasyonun da kanama riskini 

arttırabileceği gösterilmiştir (27). Bu bakımdan özellikle grup 
3 hastalarda daha fazla postoperatif hemoglobin düşüşü 
olması, hastaların geçirilmiş renal cerrahi öykülerine bağlı 
olabilir. 
Balon dilatatörlerin dezavantajlarından biri de geçirilmiş 
cerrahi ya da enflamasyon durumlarında ortaya çıkan perine-
fritik skar dokusunda etkinliğinin azalmasıdır. Aynı zamanda 
staghorn taşlar, kaliks divertikül taşları ya da yetersiz dilata-
syonu olan toplayıcı sistem varlığında kılavuz tel kayması ve 
başarısız dilatasyon risklerinin fazla olduğu gösterilmiştir 
(28). Aksine amplatz fasiyal dilatatörlerin, perirenal fibrozis 
ve staghorn taşlarda, balon dilatatörlere göre daha etkin 
olduğu da bildirilmiştir (29). Çalışmamızda, 2 hasta başarısız 
giriş nedeni ile sonlandırıldı. Her iki hastada da daha önceki 
açık cerrahi uygulamalara bağlı ciddi fibrozis mevcuttu. Bu 
hastalar, kombine dilatasyon yapılan grup 3 hastalardandı. Bir 
hastada, balon dilatasyon esnasında kılavuz tel dislo-
kasyonuna bağlı olarak toplayıcı sisteme ulaşılamadı. Diğer 
hasta, transfüzyon gerektiren hastalardan biriydi ve burada 
balon dilatasyon, renal skarı genişletmekte yetersiz kaldı. 
Bunun üzerine amplatz dilatasyon ile işleme devam edildi. 
Toplayıcı sisteme ulaşılmış olsa da hemoraji nedeni ile işlem 
sonlandırıldı. Geç dönem kontrollerde de anjioembolizasyon 
gerektirecek herhangi hemorajik komplikasyon gelişmedi.
Perkütan nefrolitotominin kısa hastanede kalış avantajı onun 
tercih edilen bir tedavi yöntemi olarak kullanımını arttırmıştır 
(30). Bununla birlikte kullanılan dilatasyon yöntemlerinin 
hastanede kalış süresi üzerine etkileri de çeşitli çalışmalarda 
incelenmiştir. Balon dilatasyonun, amplatz seri dilatasyona 
göre daha kısa hastanede kalış avantajı sağladığı gösteril-
mekle birlikte anlamlı fark ortaya konulamamıştır (31). 
Verilemiz, grup 1 hastalarda en kısa hastanede kalış süresi 
olduğunu göstermektedir. Grup 2 ve grup 3 hastalarda ise 
hastanede kalış süreleri benzerdi. Buradaki farkın yerleştirilen 
nefrostomi kateterinin tipine bağlı olabileceği düşünüldü. 
Balon dilatasyon yapılan hastalarda genellikle üreter kateteri 
hasta üzerinde bırakılarak uygun çapta bir foley sonda 
nefrostomi tüpü olarak yerleştirilmekteydi. Amplatz ve 
kombine dilatasyon yapılan hastalarda ise çoğunlukla reentry 
nefrostomi tercih edildi. Üreter kataterinin hasta üzerinde 
kalması uygun hastalarda nefrokutanöz fistül riski olmadan 
erken nefrostomi alınmasını teşvik eden bir faktördü. Reentry 
nefrostomi takılan hastalarda ise üreter katateri alındığından 
daha kontrollü yaklaşıldı. Bu fark hastanede kalış süresi 
doğrudan etkilemiş olabilir.
Rijit dilatatörler etkinlik, maliyet ve komplikasyonlar açısın-
dan oldukça efektif bir yöntem olmakla birlikte yaygın olarak 
birçok merkez tarafından da tercih edilmektedir. Balon 
dilatatörler en modern yöntem olarak bazı avantajlara sahip 
olsa da maliyet dezavantajı nedeniyle kullanımı kısıtlı 
kalmaktadır. Ancak tecrübeye bağlı olarak yöntemlerin birbir-
ine göre anlamlı bir üstünlükleri de bulunmamaktadır. 
Çalışmamızın en önemli kısıtlayıcı yönü retrospektif 
olmasıdır. Yine hasta sayılarımızın az olması, vücut/kitle 
indeksinin değerlendirilememiş olması, floroskopi sürelerinin 
eksik olması, maliyet analizi yapılamamış olması ve farklı 
merkezlerin çalışmayı yürütmeleri çalışmanın sınırlılık 
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oluşturan taraflarıdır. Bu nedenle daha geniş hasta serileri 
içeren, prospektif ve randomize kontrollü çalışmalar ile 
bulguların desteklenmesi önerilmektedir.

Sonuç:
Perkütan nefrolitotomide amplatz seri dilatatörler, hızlı uygu-
lama avantajına sahip balon dilatatörler ile benzer taşsızlık ve 
komplikasyon oranları sağlamaktadır. Ek olarak geçirilmiş 
cerrahi öyküsü olan hastalarda, yöntemlerin kombine uygu-
lamaları fayda sağlayabilir. 
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ÖZ
Amaç: 
Perkütan nefrolitotomide kullanılan iki farklı renal dilatasyon yönteminin taşsızlık oranları ve 
komplikasyonlar üzerine olan etkilerini karşılaştırmayı amaçladık.

Yöntem:
Haziran 2013-Aralık 2018 tarihleri arasında iki ayrı merkezde, renal pelvis ve kaliks taşları 
nedeni ile perkütan nefrolitotomi uygulanan hastaların verileri retrospektif olarak değerlendirildi. 
Tüm hastaların, komorbid hastalıkları, geçirilmiş taş cerrahisi öyküleri, yaş gibi demografik 
özelliklerinin yanı sıra taş tarafı, taş sayısı ve taş yükü, Hounsfield Unit değeri ve hidronefroz 
derecesi kaydedildi.  Hastalar, kullanılan dilatasyon yöntemine göre balon dilatasyon (Grup 1), 
amplatz seri dilatasyon (Grup 2) ve kombine (Grup 3) olmak üzere 3 gruba ayrıldı. Operasyon 
süreleri, postoperatif hemoglobin düşüşü, transfüzyon gereksinimi, taşsızlık oranı, hastanede 
kalış ve nefrostomi alınma süreleri ile komplikasyon oranları gruplar arasında karşılaştırıldı.
 
Bulgular: 
Gruplar arasında ortalama operasyon süreleri (p=0,185), taşsızlık oranları (p=0,313) ve komp-
likasyonlar (p=0,053) açısından istatistiki anlamlı fark izlenmedi. Postoperatif hemoglobin ve 
hematokrit düşüşü en fazla grup 3 hastalarda gözlendi. Grup 1 ve grup 2 hastalar arasında ise 
anlamlı fark yoktu (p=0,373). Benzer şekilde grup 1 hastalarda, grup 2’ye göre daha fazla trans-
füzyon ihtiyacı saptansa da anlamlı fark izlenmedi (p=0,787). Hastanede kalış ve nefrostomi 
alınma süresi ise grup 1’de anlamlı derecede daha kısa saptandı (p<0,05).

Sonuç: 
Amplatz seri dilatatörler, komplikasyon ve taşsızlık oranları bakımından balon dilatatörlere 
benzer sonuçlar sunmaktadır.
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ABSTRACT
Introduction: 
Direct laryngoscopy is a procedure which is used for both making a diagnosis and taking a biopsy 
specimen, in patients with larynx pathology. All patients who have undergone airway examina-
tion and surgery are at risk for postoperative respiratory complications and require close follow 
up. For this reason, in our center, such patients are followed-up in Post Anesthesia Care Unit 
(PACU) post-operatively for close follow-up and treatment.
Material and Methods: The data of 406 patients who have undergone direct laryngoscopy and 
suspension biopsy procedures and followed-up in PACU, were examined retrospectively. The 
time until extubation, total time spent in the PACU, analgesic, sedative and any additional medi-
cation requirements were recorded. Patients were observed for complications. Descriptive statis-
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Gereç ve Yöntemler:
Direk laringoskopi ve süspansiyon biyopsisi yapılan ve ameli-
yat sonrası, ASBÜ’de izlenen 406 hastanın verisi retrospektif 
olarak incelendi. Hastaların entübe ve ASBÜ’de kalış süreleri, 
analjezik ve sedatif ve ek ilaç gereksinimleri kaydedildi. 
Komplikasyonlar açısından hastalar izlendi. Verilerin 
analizinde tanımlayıcı istatistikler , Student T test ve friedman 
testi kullanılmıştır.

Bulgular:
Üç yıllık sürede direk laringoskopi ve süspansiyon biyopsi 
yapılan 406 hastanın postoperatif ASBÜ deki takiplerini 
retrospektif olarak incelendi. Tüm hastaların 333’ü erkek ve 
73’ü kadındı. Hastaların entübe takip süresinin 91 ± 45 dk ve 
ASBÜ takip süresinin 186 ± 77 dk olduğu saptandı. ASBÜ 
takibi sırasında hastaların sistolik, diyastolik ve ortalama arter 
basıncı, oksijen satürasyonu ve kalp hızlarında istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark yoktu (sırasıyla; p:0.12, p:0.27, p:0.17, 
p:0,41,  p:0,07 ).İzlem süresince 7 hastada komplikasyon 
gelişti ve 8 hastada operasyon bölgesinde oluşan ödem 
nedeniyle uzun süre entübe takip edildi [15 hasta (%3,9)].

Sonuç:
Hava yolu cerrahisi geçiren hastaların postoperatif erken 
dönemde ASBÜ takibinin yararlı olacağı görüşündeyiz.

Anahtar sözcükler: Anestezi, Anestezi Sonrası Bakım 
Ünitesi, Larinks Biyopsisi, 

INTRODUCTION
The direct laryngoscopy is a procedure which is used for both 
making a diagnosis and taking a biopsy specimen, in patients 
with larynx pathology (1, 2). Direct laryngoscopy is 
performed following the intubation of patients under general 
anesthesia by positioning the head to the extension and by the 
placement of a laryngoscope by a surgeon. In this way direct 
laryngoscopy is a process that allows evaluation of vocal 
cords. All patients who have undergone an airway examina-
tion and surgery are at risk of postoperative respiratory tract 
complications and require a close follow-up (3, 4).
Therefore, this group of patients is taken as being postopera-
tive intubated and sedated to the Post Anesthesia Care Unit 
(PACU) in our hospital, and they are followed-up here. In this 
study, the PACU follow-ups of patients with laryngeal pathol-
ogy, who had undergone direct laryngoscopy and suspension 
biopsy performed by the otorhinolaryngology surgeon depart-
ment of our hospital, were examined.

MATERIAL AND METHOD
The data of 406 patients, who had undergone direct laryngos-
copy and suspension biopsy performed by the otorhinolaryn-
gology surgeon department at Akdeniz University Medical 
Faculty Hospital between 16.12.2014 and 25.09.2017 and 
were followed-up in the PACU in the postoperative period, 
were examined retrospectively. The Ethics Committee 
(Akdeniz University 70904504/117, 2018) approval was 
received for the study. The study was carried out according to 

the principles of the Declaration of Helsinki. Informed 
consent was not obtained from the patients. The patients’ age, 
gender, co morbidities, preoperative diagnosis, the presence 
of intubation difficulty, postoperative intubation time, and 
length of stay in the PACU were recorded. Fentanyl, propofol, 
and midazolam doses used for postoperative sedation and 
analgesia and whether antihypertensive or inotropic agents 
were used were recorded. Furthermore, the use of medications 
other than standard treatment (mucolytic, H2 receptor antago-
nist, antibiotic and non-steroid anti-inflammatory agent, 
bronchodilator agent) applied to patients who had undergone 
direct laryngoscopy and suspension biopsy in the PACU and 
the total amount of fluids given were recorded. Moreover, the 
systolic, diastolic, and mean arterial pressure, oxygen satura-
tion, and heart rates of patients were also recorded on admis-
sion to the PACU, after extubation, and before discharge from 
the PACU. It was also investigated whether there were any 
complications in the PACU and whether the patients were 
transferred to the intensive care unit. 

Statistical Analysis
The patient data were analyzed using the IBM SPSS Statistics 
18 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2010 program package. 
Descriptive statistics, Student T-test and Friedman Test were 
applied.

RESULTS
333 (82%) of the patients were male, and 73 (18%) were 
female, and the average age was determined as 56.3±12 years. 
Diabetes mellitus was present in 20 patients (4.9%), hyperten-
sion in 50 patients (12.3%), asthma/chronic obstructive 
pulmonary disease in 23 patients (5.7%), and other diseases 
were present in 48 patients (11.8%). 41 patients (10.1%) 
underwent septoplasty, conchaplasty, functional endoscopic 
sinus surgery, and tracheotomy, in addition to suspension 
biopsy. Intubation difficulty was detected in 12 (3%) patients. 
16 patients underwent tracheotomy during the operation, and 
other 10 patients were taken to the operation room with preop-
erative tracheotomy. Two patients were operated by the robot-
ic surgery.
The intubation follow-up duration of the patients included in 
the study was found to be 91 ± 45 min, and the PACU 
follow-up duration was 186 ± 77 min (Table I). It was found 
out that the intubation time of patients with intubation 
difficulty was longer (p: 0.048). 8 patients were followed up 
with intubation for a long period due to hemorrhage and 
edema in the surgical site. The mean intubation times, PACU 
follow-up durations, doses of the medications used, and the 
total amount of fluid given to these patients were included in 
the statistics.

Table I. Follow-up durations in the Post Anesthesia Care Unit

Mean ± standard deviation
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During the PACU follow-up, 180 ± 169 μg of fentanyl, 72 ± 
44 mg of propofol, and 0.5 ± 1.5 mg of midazolam were 
administered to patients. During the PACU follow-up, 350 ± 
196 ml of isotonic infusion was administered to patients 
(Table II).

Table II. Sedative medications used in the Post Anesthesia Care 
Unit and the amount of fluids given

Mean ± standard deviation

The arterial pressure of 33 patients (8.1%) was monitored by 
invasive arterial monitoring, and the arterial pressure of 373 
(91.9%) patients was monitored noninvasively. There was no 
statistically significant difference in the systolic, diastolic, and 
mean arterial pressure, oxygen saturation, and heart rates of 
patients during the PACU follow-up (p:0.12, p:0.27, p:0.17, 
p:0,41,  p:0,07; respectively) (Table III). 

Table III. Blood pressure, heart rate and oxygen saturation values 
of patients in the Post Anesthesia Care Unit

Mean ± standard deviation p<0.05*
SBP; systolic arterial pressure, DBP; diastolic  arterial  
pressure, MAP; mean arterial pressure, SPO2; peripheral 
oxygen saturation, HR; heart rate

Nitroglycerin was administered to a patient. Ephedrine was 
administered to a patient due to hypotension.
Furosemide, sugammadex, neuromuscular blocker agent, 
steroid, atropine, ACE inhibitor, pheniramine hydrogen male-
ate, and tranexamic acid were administered according to the 
indication to 120 patients (29.6%), except for the medications 
they used routinely (mucolytic, H2 receptor antagonist, antibi-
otic and non-steroid anti-inflammatory agent, bronchodilator 
agent).
During the PACU follow-up, complications developed in 7 
patients. One patient underwent unintended extubation, and 
the tube was blocked in one patient, and the patients were 
reintubated. One patient had hemorrhage, and 1 unit of eryth-
rocyte suspension was administered to him. Due to the devel-
opment of hypotension in 2 patients, one of them was admin-
istered with ephedrine, and the other one was administered 
with 500 ml of voluven infusion. Bradycardia developed in 
one patient, and he was administered with atropine. Furose-

mide was administered to one of the patients due to the low 
urine output. There were no patients transferred to the inten-
sive care unit. It was observed that there was no association 
with the intubation time of patients undergoing septoplasty, 
conchaplasty, functional endoscopic sinus surgery in addition 
to suspension biopsy in the same operation and of patients 
with asthma/chronic obstructive pulmonary disease. p (0.23, 
0.64), respectively.

DISCUSSION
Patients with hoarseness, vocal cord weakness, shortness of 
breath, complaints of neck pain or mass, and considered to 
have laryngeal pathology apply to the Ear, Nose and Throat 
(ENT) polyclinic. These pathologies are laryngeal masses, 
inflammations, trauma, congenital anomalies, neurological 
disorders, and malignancies (1, 5). Direct laryngoscopy 
should be performed both to make a diagnosis and to perform 
treatment and take a biopsy in both patients with laryngeal 
pathology and patients who cannot be diagnosed (6). In our 
hospital, direct laryngoscopy is performed following the 
intubation of a patient under general anesthesia by bringing 
the head to the extension position and by the placement of a 
laryngoscope by a surgeon. Vocal cords should be observed 
before the laryngoscope is fixed. Then, all structures are 
examined from top to bottom under the microscope, and 
incisional or excisional biopsy is taken according to the 
pathology to be surgically intervened, and it is sent to the 
pathology laboratory under sterile conditions. Respiratory 
complications may develop due to airway edema in patients 
who have undergone a procedure in the larynx or vocal cords 
(3, 7, and 8).
Laryngeal edema is defined as edema in mucosa occurring as 
a result of inflammation in vocal cords, vocal bands, aryte-
noids, epiglottis, and subglottic region. It is life-threatening 
due to the narrowness in the airway. Laryngeal edema is a 
common complication of intubation and is associated with 
laryngeal trauma (7, 8). Post-extubation airway obstruction 
and post-extubation laryngeal dyspnea, which are usually 
secondary to laryngeal edema, are among the major causes of 
post-extubation respiratory distress (9). Edema causes a 
decrease in the size of the laryngeal lumen and leads to 
post-extubation stridor or respiratory distress. As a result, 
post-extubation laryngeal edema may cause respiratory 
distress, and then, it will require reintubation. Since reintuba-
tion is associated with increased morbidity and mortality, it is 
important to prevent reintubation if possible (9). Therefore, 
patients who are operated due to laryngeal biopsy in our 
hospital are followed-up in the PACU for a close follow-up.
Since we have not found any studies conducted on these 
centers in the literature, we could not discuss the results of the 
present study with the literature.
The PACU is a center in our hospital to which only postopera-
tive patients are admitted and are followed-up with a mechan-
ical ventilator and monitor, and which is located in the operat-
ing room since there is a high risk of reoperation of patients 
when necessary. After being taken to the PACU after the 
operation, patients getting above 9 in the ALDRETE’s scoring 
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system (a scoring system evaluating activity, respiration, 
circulation, consciousness and O2 saturation) are discharged 
from the PACU to the Ear, Nose and Throat Clinic.
In this study, respiratory and hemodynamic complications 
developed in 7 out of 406 patients who had undergone suspen-
sion biopsy due to laryngeal pathology throughout the PACU 
follow-up duration. Taking into consideration also the 8 
patients who were intubated and followed-up for a long time 
due to postoperative edema and hemorrhage, it was observed 
that complications developed in a total of 15 patients (3.69%).

CONCLUSION
In the PACU, following short surgical interventions involving 
the airway, it is ensured that a patient wakes up more comfort-
ably in the early postoperative period, medication treatment is 
regulated, analgesia is provided, and hypothermia is prevent-
ed. Furthermore, possible respiratory and hemodynamic 
complications are intervened early. Therefore, it is considered 
that the PACU follow-up will be beneficial for this group of 
patients.
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ÖZ
Amaç: 
Sağlıklı endotele sahip gözlerde büyük hava kabarcığı tekniği ile uyguladığımız derin anterior 
lamellar keratoplasti (DALK) perioperatif komplikasyonları ve klinik sonuçlarını sunmayı 
amaçladık.

Yöntem: 
Derin anterior lamellar keratoplasti uyguladığımız 105 hastanın 120 gözünün verileri retrospektif 
olarak incelendi. Preoperatif muayeneleri, operasyon verileri, intraoperatif ve postoperatif komp-
likasyonlar, ek girişimler ve görsel sonuçlar değerlendirildi. 

Bulgular:
Çalışmaya 54 (%51,5) kadın, 51 (%48,5) erkek hasta dahil edildi. Ortalama yaş 30,9 ± 13,8 
(12-75) idi. Preoperatif endikasyonlar keratokonus 80 (%66,7), korneal distrofi 20 (%16,7) göz, 
travmatik yüzeyel nefelyon 8 (%6,7), postherpetik keratit 6 (%5), kimyasal yanık 2 (%1,6), 
Salzmann nodüler dejenerasyonu 1 (%0,8) ve nonspesifik korneal opasite 3 (%2,5) gözde 
mevcuttu. 96 (%80) gözde büyük hava kabarcığı tekniği ile Descement membranı ayrıştırıldı. 4 
(%3,3) gözde aşamalı manuel diseksiyon yapıldı. Postoperatif düzeltilmiş en iyi görme keskinliği 
5/10 ve üzerinde toplam 29 göz mevcuttu. Hastaların ölçülebilen gözlerde sferik ve keratometrik 
astigmatizma değerleri sırasıyla -2,50 ± 2,25 ve –2,50 ± 2,25 idi. İki hastada stromal greft reddi 
izlendi ve medikal tedaviyle düzeldi. Dört hastada postoperatif glokom gelişti ve bir hastaya 
trabekülektomi uygulandı.

Sonuç:
Sağlıklı endotele sahip olgularda büyük hava kabarcığı tekniği ile DALK cerrahisi etkili bir 
yöntemdir. Görsel ve refraktif sonuçları standart yöntem olan penetran keratoplasti ile benzerdir, 
endotelyal greft reddi riskini ortadan kaldırması çok büyük bir avantaj sağlamaktadır.

Anahtar Kelimeler: Büyük hava kabarcığı tekniği, Derin anterior lameller keratoplasti, 
Greft ömrü

Summary:
Objective: 
We aimed to present the perioperative complications and clinical outcomes of deep anterior 
lamellar keratoplasty (DALK) performed with the big-bubble technique in eyes with healthy 
endothelium.
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Methods:
The data of 120 eyes of 105 patients who underwent deep 
anterior lamellar keratoplasty were analyzed retrospectively. 
Preoperative examinations, operation data, intraoperative and 
postoperative complications, additional interventions and 
visual results were evaluated.

Results:
Fifty-four (51.5%) female and 51 (48.5%) male patients were 
included in the study. The mean age was 30.9 ± 13.8 (12-75). 
Regarding the preoperative indications, 80 (66.7%) eyes had 
keratoconus, 20 (16.7%) corneal dystrophy, 8 (6.7%) traumat-
ic superficial nephelion, 6 (5%) postherpetic keratitis, 2 ( 
1.6%) had chemical burn, 1 (0.8%) had Salzmann nodular 
degeneration, and 3 (2.5%) had nonspecific corneal opacity. 
Descement membrane was separated in 96 (80%) eyes using 
the big-bubble technique. Layer-by-layer manual dissection 
was performed in 4 (3.3%) eyes. There were a total of 29 eyes 
with postoperative best corrected visual acuity of 5/10 or 
better. Spherical and keratometric astigmatism values in the 
measurable eyes of the patients were -2.50 ± 2.25 and -2.50 ± 
2.25, respectively. Stromal graft rejection was observed in 2 
patients and it resolved with medical treatment. Postoperative 
glaucoma developed in 4 patients and trabeculectomy was 
performed in 1 patient.

Conclusion:
DALK surgery with big-bubble technique is an effective 
method in patients with healthy endothelium. Its visual and 
refractive outcomes are similar to the standard method of 
penetrating keratoplasty, and its elimination of the risk of 
endothelial graft rejection provides a tremendous advantage.
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Giriş
Derin anterior lameller keratoplasti (DALK) keratokonus, 
korneal skar, stromal distrofi ve stromal dejenerasyon gibi 
endoteli etkilemeyen bir çok korneal stromal patolojide uygu-
lanan bir tedavi yöntemidir (1). DALK’ın penetran kerato-
plastiye (PK) kıyasla avantajları sağlıklı kornea endotelinin ve 
glob bütünlüğünün korunması, endotel hücre kaybının az 
olması ve endotel immünolojik reaksiyon riskinin olma-
masıdır. DALK sonrası topikal kortikosteroid kullanım süresi 
daha azdır ve bu da ilaca bağlı gelişecek olan sekonder infek-
siyon, katarakt ve glokom riskini azaltmaktadır (2,3). 
Anwar ve Teichmann büyük hava kabarcığı tekniğini tanım-
layana kadar ara yüz düzensizliği ve alıcı korneada rezidü skar 
dokusu problemleri nedeniyle DALK yaygınlaşmadı. Büyük 
hava kabarcığı DALK tekniğinin bu sınırlamaların üstesinden 
geldiği ve PK ile kıyaslandığında daha yüksek görme keskin-
liği sağladığı görüldü (4,5). 
Bu retrospektif çalışmada kliniğimizde DALK cerrahisi uygu-
ladığımız hastalarımızın preoperatif ve postoperatif 
sonuçlarını sunmayı amaçladık.
 

Gereç ve Yöntem
Bu çalışma, Akdeniz Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik 
Kurulu’ndan onay alındıktan sonra Helsinki Bildirgesi ilkeler-
ine bağlı kalınarak yürütüldü ve uzmanlık tezinden üretildi. 
Çalışma geriye dönük olarak tasarlandı ve Haziran 2007 - 
Aralık 2013 tarihleri arasında aynı cerrah (MÜ) tarafından 
farklı tanılarla DALK ameliyatı uygulanmak üzere ameliyata 
alınmış verilerine ulaşılabilen 105 hastanın 120 gözü çalışma 
kapsamına alındı. DALK uygulanabilenlere ait postoperatif 
sonuçlar ayrıca değerlendirildi. 
Ameliyat öncesi tüm alıcı hastalar kliniğimiz kornea 
biriminde değerlendirildi. Hastaların ayrıntılı anamnezleri 
alındı; yaş, cinsiyet, sistemik hastalık, geçirilmiş oküler cerra-
hi sorgulandı; görme keskinlikleri, otorefraktometre değerleri 
(KR-8900; Topcon), en iyi düzeltilmiş görme keskinlikleri, 
göz içi basınç değerleri (CT-800 Bilgisayarlı Tonometre; 
Topcon), ön ve arka segment muayeneleri yapıldı; patolojik 
bulgular kaydedildi. DALK için kontrendikasyon oluşturacak 
patolojilerin de varlığı araştırıldı. Retinal vasküler hastalık 
gibi ek bir oküler patolojisi bulunanlar, hidrops geçirmiş 
olanlar ve Descemet membranında (DM) skar bulunan hasta-
lar çalışma dışı bırakıldı. 

Cerrahi Prosedür
Hastaların 110’u (%91,7) genel anestezi, 10’u (%8,3) lokal 
anestezi altında ameliyat edildi. Genç ve çocuk hastalarda 
genel anestezi tercih edilirken, ileri yaşta ve sistemik problemi 
olan hastalarda lokal anestezi tercih edildi. Lokal anestezi 
yöntemi olarak periferik akinezi ile retrobulber veya subtenon 
anestezi uygulandı.
Tüm hastalara Anwar ve Teichmann tarafından tanımlanan 
büyük hava kabarcığı DALK uygulandı. Alıcı yatak vakum 
trepan (Hessburg-Barron Vacuum Trephine, U.S.) 
kullanılarak kornea kalınlığının yaklaşık %70’ini içerecek 
şekilde trepanize edildi. 
Hava dolu 1 ml’lik bir enjektöre 30 gauge (G) iğne takıldı,
iğne ucu yaklaşık 45° açıyla ~5 mm eğildi. Kesi yerinden
korneal stromanın merkezine doğru iğnenin eğimli ucu aşağı-
da olacak şekilde yaklaşık 3-4 mm ilerletildi. İntrastromal 
hava enjeksiyonu yapıldı ve büyük hava kabarcığı oluşturul-
maya çalışıldı. İlk denemede hava kabarcığı oluşmayan 
olgularda, başka bir giriş yerinden tekrar ikinci ve üçüncü 
denemeler yapıldı. Havanın kornea stroması altına yayıldığı 
ve korneanın beyaz bir disk hâlini aldığı durumda büyük hava 
kabarcığı oluştuğu kabul edildi.
Yirmi G bıçak yardımıyla parasentez yapılarak ön kamara 
basıncı düşürüldü. Kresent ve 45° bıçaklar yardımıyla ön 
korneal stroma uzaklaştırıldı. Kalan stroma dokusu dikkatli 
bir şekilde 45° bıçak yardımıyla delinerek büyük kabarcık 
boşaltıldı. DM ve stroma ara yüzeyine viskoelastik madde 
verildi. Kalan stroma dokusu makas ucu bu delikten girilerek 
kesildi ve çıkarıldı. Böylece altta sadece DM kalmış oldu. 
Büyük kabarcık oluşmayanlarda ise aşamalı manuel lameller 
diseksiyon tekniğine geçildi. Kresent bıçak veya künt uçlu iris 
spatulu stroma katları arasında ilerletilerek tünel oluşturuldu. 
Sonrasında tünel genişletilerek korneal katlar uzaklaştırıldı. 
Tüm stromal katlar bu şekilde kaldırılarak DM’na ulaşılmaya 
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çalışıldı.
Alıcı yatak ve donör kornea çapları cerrah tarafından belirlen-
di. Donör kornealar mekanik el trepanı (Barron Marking 
Donor Punch, U.S.) ile kesildi. Dokunun endotel tarafı 
görünebilirliğini artırmak için tripan mavisi ile boyandı. İnce 
bir penset veya kuru üçgen sünger kullanılarak donörün endo-
teli ve DM soyuldu. Çalışmanın son yıllarına doğru donör 
DM’nin yırtılmadan yekpare soyulabildiği durumlarda bu 
doku DMEK cerrahisinde kullanılmak üzere ayrıldı. Bu işlem 
sırasında ara yüzeyde yabancı cisim kalmaması için ara yüzey, 
serum fizyolojik ile dikkatlice temizlendi. Donör doku alıcı 
yatağa 10/0 naylon monoflaman sütür ile sütüre edildi. 
Sütürasyon tekniği olarak 16 devamlı ve sekiz tek sütür 
kombinasyonu veya 16 tek sütür teknikleri kullanıldı. Çocuk 
hastalarda subkonjonktival deksametazon (Dekort 2ml 8 mg 
ampül) enjeksiyonu yapıldı ve cerrahi sonlandırıldı. Penetran 
keratoplastiye geçilen olgularda ayrıca intrakamaral olarak 
1mg/0,1ml moksifloksasin HCL (Vigamox %0,5 5 ml 
oftalmik solüsyon, Alcon) uygulandı. 
Hastalar postoperatif birinci gün, birinci hafta, bir, üç, altıncı 
aylarda ve sonrasında altı ay arayla muayene edildi. Her 
kontrolde rutin oküler muayene yapıldı. Tek sütürlerde 
gevşemeye bağlı olarak batma ve rahatsızlık hissi oluştuğunda 
sütür alındı. Astigmat ayarı için sütür alımlarında tek seferde 
genellikle tek veya iki sütür alındı. Sorunsuz takip edilen 
olgularda öncelikli olarak astigmat ayarlanması için kornea 
topografisi kılavuzluğunda tek sütürler alınmaya devam 
edildi.
 
İstatistik 
İstatistiksel analizler SPSS for Windows 18.0 (Statistical 
Product and Service Solutions, Inc.,Chicago, IL, ABD) paket 
programı ile gerçekleştirildi. Verilerin değerlendirilmesinde 
tanımlayıcı istatistiksel metodları (ortalama, standart sapma) 
kullanıldı. Sonuçlar %95’lik güven aralığında değerlendirildi. 
P değeri 0.05 alındı.
 
Bulgular
Derin anterior lameller keratoplasti işlemi yapmak üzere 
ameliyatına başlanan 105 hastanın 120 gözü çalışmaya dahil 
edildi. On dokuz gözde DM makroperforasyonu, bir gözde de 
DM uzanan skar nedeniyle toplam 20 gözde PK geçildi. 
Preoperatif ve intraoperatif veriler 120 göz, postoperatif 
veriler ise 100 göz üzerinden değerlendirildi. 
Yaşları 12-75 arasında (ort.30,9 ± 13,8) olan 54 kadın ve 51 
erkek çalışmaya dahil edildi. Hastaların 80’inde keratokonus, 
20’sinde korneal distrofi, 8’inde travmatik yüzeyel nefelyon, 
6’sında herpetik keratit sekeli, 2’sinde kimyasal yanık, 1’inde 
Salzman nodüler dejenerasyonu ve 3’ünde nonspesifik korne-
al opasite mevcuttu (Tablo I).

Derin anterior lameller keratoplasti uygulanan 100 gözün 
intraoperatif verileri (trepan çapları, sütür teknikleri) Tablo II 
de özetlenmiştir. 
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Derin Anterior Lameller Keratoplasti Sonuçlarımız

Tablo I Preoperatif Hasta Bilgileri 

Tablo II İntraoperatif Bulgular

a: Ortalama ve standart sapma (aralık)

*: DALK cerrahisi sorunsuz tamamlanan hastaların 
     verileri değerlendirildi.



İntraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar Tablo III’te 
gösterilmiştir. 

Keratoplasti uyguladığımız 120 gözün 29’unda DM perfora-
syonu izlendi. Bunlardan 19’u makroperforasyon, 10’u 
mikroperforasyondu. Mikroperforasyon gelişen 10 gözde de 
ise cerrahi DALK olarak tamamlandı. Makroperforasyonlar 
üç gözde hava kabarcığı oluşturma esnasında, 14 gözde yeterli 
bir hava kabarcığının oluşmaması nedeniyle manuel olarak 
aşamalı diseksiyon sırasında ve iki gözde 30 G enjektörün ön 
kamaraya girmesine bağlı olarak meydana geldi. Bir gözde ise 
stroma başarılı olarak uzaklaştırıldıktan sonra korneal patolo-
jinin santral bölgede DM’nı da etkilediği görüldüğünden 
PK’ye geçildi. Dolayısıyla 120 gözün 20’sinde (%17) intraop-
eratif komplikasyonlar nedeniyle DALK cerrahisi uygulan-
mayıp PK yapıldı. 
Ameliyat esnasında toplam 96 gözde hava kabarcığı sorunsuz 
şekilde oluşturulabildi (%80). Bu gözlerin 36 tanesinde 
Anwar ve Teichmann’ın tarif ettiği şekilde ilk enjeksiyonda 
hava kabarcığı oluşturulabildi. Atmış gözde ise ikinci veya 
üçüncü kez hava enjeksiyonu uygulaması gerekti. Hava 
kabarcığı bir ya da daha fazla denemede oluşturulamayan 24 
DALK işleminde (%20) aşamalı manuel lameller diseksiyon 
ile stroma uzaklaştırıldı. Keratokonus ve korneal distrofi olan 
gözlerde hava kabarcığı oluşturma başarı oranı daha yüksek 
iken (%86) korneal skar olan gözlerde hava kabarcığı oluştur-

ma oranı (%50) daha düşük bulundu.
Postoperatif komplikasyonlar sorunsuz DALK cerrahisi 
uygulanan 100 göz üzerinden değerlendirildi. Postoperatif çift 
ön kamara 4 gözde (%4) oluştu. Gözlerin birinde kendi 
kendine rezorbe olduğu izlendi, diğer gözlere postoperatif 
ikinci hafta ön kamaraya C3F8 gazı enjeksiyonu uygulandı. 
Dört gözde de sorunsuz olarak iyileşme izlendi. Sekiz gözde 
(%8) korneal arayüz düzensizliği görüldü. Beş gözde (%5) 
DM kırışıklığı, üç gözde (%3) korneal ara yüzde yabancı 
cisim varlığı izlendi. DM mikroperforasyon ve ön kamarada 
hava olmayan bir gözde (%1) postoperatif akut açı kapanması 
glokomu oluştu. Hastanın intraoküler basıncı (IOB) medikal 
tedaviyle kontrol altına alındı. Dört gözde (%4) postoperatif 
sütüre bağlı komplikasyon gelişti. Spontan sütür açılması 
nedeniyle üç göze sütür revizyonu yapıldı. Revizyon 
sonrasında, hasta takiplerinde herhangi bir ek komplikasyon 
gelişmedi. Bir gözde ise DALK cerrahi sonrası üçüncü ayda 
geçirdiği travmaya bağlı olarak sütür revizyonu yapıldı. Bu 
gözde uzun dönem takipleri sonrası kistoid makula ödemi 
geliştiği ve buna bağlı olarak görme düşüklüğü olduğu 
görüldü. İki gözde (%2) stromal rejeksiyon atağı gelişti. Saat 
başı topikal kortikosteroid damla ve pomad tedavisi ile sorun-
suz iyileşti.
Görsel ve refraktif sonuçlar sorunsuz DALK cerrahisi uygula-
nan 100 göz üzerinden değerlendirildi (Tablo IV).

Hastalar keratoplasi ameliyatı sonrası ortalama 36,1 ay (6–60 
ay) takip edildi. Preoperatif düzeltilmemiş görme keskinliği 
(DGK) 1/10–5/10 olan 56 göz (%56) mevcuttu, 5/10 ve 
üzerinde olan göz yoktu; düzeltilmiş en iyi görme keskinliği 
(DEGK) ise 1/10 ve üzeri olan 63 göz (%63), 5/10 ve üzeri 
olan 1 göz (%1) mevcuttu. Postoperatif DGK 1/10 ve üzerinde 
olan 90 göz (%90), 5/10 ve üzerinde olan 29 göz (%29) 
mevcuttu; DEGK ise 1/10 ve üzeri olan 100 göz (%100), 5/10 
ve üzeri olan 74 göz (%74) mevcuttu. Korneal ara yüz düzen-
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Tablo III İntraoperatif Bulgular

Tablo IV Görsel ve Refraktif Sonuçlar

DGK: Düzeltilmemiş görme keskinliği,
DEGK: Düzeltilmiş en iyi görme keskinliği
a: Ortalama ve standart sapma

DM: Descement Membranı, G: Gauge

Çetinkaya Yaprak A. ve Ünal M.
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Amaç: 
Sağlıklı endotele sahip gözlerde büyük hava kabarcığı tekniği ile uyguladığımız derin anterior 
lamellar keratoplasti (DALK) perioperatif komplikasyonları ve klinik sonuçlarını sunmayı 
amaçladık.

Yöntem: 
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olarak incelendi. Preoperatif muayeneleri, operasyon verileri, intraoperatif ve postoperatif komp-
likasyonlar, ek girişimler ve görsel sonuçlar değerlendirildi. 
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astigmatizma değerleri sırasıyla -2,50 ± 2,25 ve –2,50 ± 2,25 idi. İki hastada stromal greft reddi 
izlendi ve medikal tedaviyle düzeldi. Dört hastada postoperatif glokom gelişti ve bir hastaya 
trabekülektomi uygulandı.

Sonuç:
Sağlıklı endotele sahip olgularda büyük hava kabarcığı tekniği ile DALK cerrahisi etkili bir 
yöntemdir. Görsel ve refraktif sonuçları standart yöntem olan penetran keratoplasti ile benzerdir, 
endotelyal greft reddi riskini ortadan kaldırması çok büyük bir avantaj sağlamaktadır.
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sizliği olan sekiz gözde postoperatif DEGK 3/10 ve 10/10 
arasında değişmekte idi ve diğer gözlerle kıyaslandığında 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmadı (p = 0.418). 
Refraktif sonuçlar Tablo IV’te özetlendi. Hastaların preopera-
tif sferik değerleri ölçülebilen gözlerde –15,50 ile +1,50 arası 
(ort. –9,75±3,75), keratometrik astigmatizma değerleri ise 
–9,50 ile +2,50 arası (ort. –7,75±3,25) olarak ölçüldü. Postop-
eratif sferik değerler –7,50 ile +4,25 arası (ort. –2,50±2,25), 
keratometrik astigmatizma değerleri ise –7,50 ile + 4,25 arası 
(ort. –2,50±2,25) ölçüldü. Yüksek astigmatizma bulunan 
hastalarda postoperatif erken dönemde selektif sütür alımı 
uygulandı.

Tartışma
Penetran keratoplasti günümüzde halen en sık uygulanan 
korneal transplant yöntemidir (6). Cerrahi aletlerde, cerrahi 
teknikte ve korneal greft teknolojisindeki gelişmeler greft 
ömrünün uzamasını sağlamıştır. Bu avantajlara rağmen 
immün aracılı endotelyal greft reddi greft başarısızlığının 
önde gelen en önemli nedeni olmaya devam etmektedir. 
DALK cerrahisinde alıcı korneal endotel korunup, immün 
aracılı endotelyal greft reddini ortadan kaldırdığı için sağlıklı 
endotele (distrofiler, travma ve postenfeksiyöz keratit ile 
ilişkili keratokonus ve stromal opasiteler) sahip gözlerde 
PK'ye alternatif olarak popülerlik kazanmıştır. 
Biz hastalarımızda Anwar ve Teichmann tarafından bildirilen 
büyük hava kabarcığı tekniğini uyguladık. Hava kabarcığı 
oluşturmada başarı oranımızı %80 olarak bulduk. Bu oranın 
literatürde daha önce bildiren oranlarla (%40-%100) benzer 
olduğunu görülmektedir (7-9). İlk uygulamada başarılı 
olmayan hastalarda ikinci ve üçüncü defa hava enjeksiyonu 
uyguladık. Hava kabarcığı oluşturma başarı oranlarını 
keratokonusta %86, korneal skarda ise %50 olarak bulundu. 
Korneal skar olan hastalarda hava kabarcığı oluşturma oranı 
keratokonus hastalarından çok daha düşük oldu. Bunun 
nedeni korneal skar dokusunun, hava kabarcığı oluşumunu ve 
DM ayrışmasını zorlaştırması olabilir. 
Hava kabarcığı oluşturma esnasında ya da cerrahinin takip 
eden diğer aşamalarında 29 hastada (%24,1) DM perfora-
syonu gelişti. Literatürdeki DM perforasyon oranları 
keratokonus hastalarında %8-%20 ve korneal skar olan hasta-
larda %14-%39,2 olarak bildirilmiştir (4,10-16).
Descemet membranı makroperforasyonu gelişen 19 hasta ve 
DM’na uzanan skar bulunan bir hastada  (toplamda %16,7) 
PK’ye geçildi. Bu oranın, sadece keratokonus hastalarında 
uygulanan DALK cerrahilerinde daha düşük olduğu göster-
ilmiştir. Yapılan benzer çalışmalarda DM makroperfora-
syonuna bağlı PK’ ye geçiş oranı %4-%39,2 aralığında bildir-
ilmiştir (13-15,17). Bizim çalışmamızda da nispeten yüksek 
oranda bir DM makroperforasyonuna bağlı PK’ye geçiş izlen-
di. Bu seride bulunan bu yüksek oranın nedeni hem korneal 
skar olan hastaların hem de bu tekniğin kliniğimizde ilk uygu-
lanmaya başlandığı olguların çalışmaya dahil edilmesi olabil-
ir. Öte yandan hava kabarcığı oluşturma esnasında ya da 
cerrahinin herhangi bir aşamasında DM mikroperforasyonu 
gelişen %8,3 hastada DALK cerrahisi sorunsuz şekilde tama-
mlandı. 

Alıcı yatak DM ve donör arasında oluşan çift ön kamara 
nispeten yaygın görülen bir postoperatif komplikasyondur. 
Çift ön kamara dört (%4) hastada meydana geldi. Yapılan 
çalışmalarda çift ön kamara oluşma oranı %0-%16 arasında 
olduğu bildirilmiştir (18). Çift ön kamara bir hastada 
kendiliğinden rezorbe oldu, diğer üç hastada ise ön kamaraya 
C3F8 enjeksiyonu uygulaması sonrasında tamamen geriledi. 
İkinci enjeksiyon gereksinimi oluşmadı.
Derin anterior lameller keratoplasti cerrahisinde tek, devamlı 
ve kombine tarzda sütür teknikleri uygulanabilmektedir. 
Postoperatif refraktif değerlerde sütür tekniklerinin birbirine 
üstünlüğü gösterilmemiştir (19). Biz de sütürasyon tekniği 
olarak genellikle 16 tek sütürü kullandık, az sayıda hastada 16 
devamlı ve sekiz tek sütür kombinasyonu da kullanıldı. 
Sorunsuz takip edilen olgularda astigmat ayarlanması için 
postoperatif üçüncü aydan itibaren kornea topografisi kılavu-
zluğunda tek sütürler alındı, devamlı sütürler ise bir yılın 
sonunda alındı. 
Postoperatif düzeltilmiş en iyi görme keskinliklerine bakıldığı 
zaman, 5/10 ve üzeri görme keskinliğine sahip hasta oranını 
%74 olarak bulduk. Diğer çalışmalarla kıyaslandığı zaman bu 
oran biraz düşük olduğu görülmektedir (7,10,11,15,16). Göre-
celi olarak kısa takip süresi, korneal patolojilerin çeşitliliği ve 
öğrenme dönemine ait DALK sonuçlarının da çalışmada yer 
alması bu düşüklüğe neden olmuş olabilir. Literatürde lamell-
er keratoplasti sonrası görsel sonuçların zamanla düzelme 
eğiliminde olduğu bildirilmiştir (7,15,16,20). 
Postoperatif sferik değer ve keratometrik astigmatizma verile-
ri önceki çalışmalardaki verilerle karşılaştırıldığı zaman 
sonuçlar benzer bulundu (21,22). PK serileriyle 
karşılaştırdığımız zaman da sonuçların yine benzer olduğunu 
gördük (2,11,23).
Başarılı büyük hava kabarcığı oluşturma, başarılı bir DALK 
cerrahisi anlamına gelmemektedir. Bizim çalışmamızda tüm 
mikroperforasyonlar ve iki makroperforasyon, başarılı büyük 
hava kabarcığı oluşturulduktan sonra kalan periferal rezidü 
stromanın eksizyonu aşamasında meydana geldi. Kalan 
periferik rezidü stromanın eksizyonu çok dikkatli bir şekilde 
yapılmalıdır. Hava enjeksiyonu sonrası yapılacak korneal 
parasentez, intraoküler basıncı düşürerek bu komplikasyonun 
oluşma riskini azaltabilir. 

Sonuç 
Descement membranı ve endotel bütünlüğü sağlam olan 
hastalarda uygulanabilen DALK cerrahisi, immünolojik 
reaksiyonu ve greft reddi riskini büyük oranda azaltmaktadır. 
Yara iyileşmesinin daha hızlı olması, intraoküler komp-
likasyonların daha az olması, postoperatif enfeksiyon riskinin 
daha az olması, endotel sayısı yetersiz veya daha uzun süre 
beklemiş donörlerin kullanılabilmesi, postoperatif dönemde 
lokal steroid tedavi süresinin kısalması nedeniyle steroid 
kullanımına bağlı komplikasyonların riskinin azalması gibi 
önemli avantajları mevcuttur. Ayrıca DM sağlam kaldığında 
yara yeri travmaya daha dirençlidir ve PK hastalarından daha 
erken dönemde sütürler alınabilir. PK üzerine olan bütün bu 
avantajları göz önüne alındığında uygun hastalarda öncelikle 
DALK cerrahisi denenmelidir. 
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ÖZ
Amaç: 
Meme kanseri, özellikle ileri yaş kadınlarda yaygındır. Genç kadınlarda da kansere bağlı ölüm-
lerin önde gelen nedenleri arasındadır. Genç kadınlarda survey daha kısa olup, medikal tedaviye 
cevap daha düşük olmaktadır, nedeni bu hasta grubunda görülen kanser olgularının diğer yaş 
gruplarında görülenlerden farklı olarak kanser hücrelerinde izlenen hormon reseptörlerindeki 
farklılıklar olarak düşünülmektedir. Çalışmamızdaki amaç 40 yaş altı kadınlarda  meme kanseri-
nin klinik, histopatolojik özellikleri, ve hormon reseptörleri değerlendirip, bu yaştaki hastalara 
uygulanacak medikal tedavilerde farklı yöntemler geliştirilmesi için veri setleri oluşturmaktır.

Gereç ve Yöntemler:
Hastanemiz patoloji kliniğinde tanı almış 40 yaş altı 72 invaziv meme karsinom vakası; lokali-
zasyon, tümör büyüklüğü, histolojik grade, lenf nodu tutulumu, multifokalite/multisentrisite, 
uzak organ metastazı, hormon reseptör (Östrojen-ER, progesteron-PR) durumu, HER2 ve ki-67 
proliferasyon belirteçleri retrospektif olarak incelendi.

Bulgular:
Hastaların yaş ortalaması 35.31 olup, %59.7’si sağ memede lokalizedir. Duktal karsinoma en 
yaygın histolojik tip olup, olguların %52.8’inde yüksek grade saptandı. Vakaların büyük çoğun-
luğu ER (%87.5) ve PR (%73.6) pozitif, HER2 (%83.3) negatif bulundu. Ki-67 proliferasyon 
indeksi %52.8’inde yüksek oranda izlendi. 

Sonuçlar:
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medical treatment is lower, because cancer cases in this group 
of patients are considered as differences in hormone receptors 
in cancer cells, unlike those seen in other age groups. The aim 
of our study is to evaluate the clinical, histopathological 
features, and hormone receptors of breast cancer in women 
under the age of 40, and to create datasets to develop different 
methods in medical treatments to be applied to patients of this 
age.

Material and Methods:
Localization, tumor size, histological grade, lymph node 
involvement, multifocality/multicentricity, distant organ 
metastasis, hormone receptor (Estrogen-ER, progester-
one-PR) status, HER2 and ki-67 proliferation markers were 
retrospectively analyzed in 72 invasive breast carcinoma 
cases under the age of 40 diagnosed in the pathology clinic of 
our hospital.

Results:
The average age of the patients is 35.31 and 59.7 % of them 
are localized in the right breast. Ductal carcinoma is the most 
common histological type, and high grade was detected in 
52.8 % of cases. The majority of cases were ER (87.5%) and 
PR (73.6 %) positive, HER2 (83.3 %) negative. Ki-67 prolif-
eration index was observed at a high rate in 52.8 %.

Conclusion:
These findings show that breast cancer tumors observed in 
young women have higher histological grade and high prolif-
eration index. Therefore, it shows that cancers seen in this age 
group will progress more biologically and the prognosis will 
be poor.

Key words: Breast Cancer, Histopathological Features, 
Hormone Receptors, Young Woman

GİRİŞ
Meme kanseri kadınlarda görülen en sık malignitedir. Kadın-
larda akciğer kanserinden sonra ikinci en önemli kanserden 
ölüm nedenidir (1). Meme kanserlerinin sadece %5-7’si 40 
yaş altı genç kadınlarda görülmektedir. Son dönemlerdeki 
çalışmalar bu yaş grubunda meme kanseri görülme sıklığının 
arttığını göstermektedir (2,3). Bazı klinik çalışmalar genç 
kadınlarda görülen meme kanseri olgularında yüksek tümör 
derecesi ve negatif hormon reseptör durumu olduğunu göster-
miştir. Bu nedenle bu yaş grubunda meme kanseri olgularının 
kötü prognozlu ve klinik olarak agresif seyirli olduğu bildir-
ilmiştir (4,5). Ayrıca genç kadınlarda görülen meme kanseri 
olgularında kötü prognozlu subtip olan triple negatif tümörler-
in daha yüksek oranda bulunduğu bildirilmiştir (6). Meme 
kanserinde genç yaşın prognoz üzerine bağımsız bir faktör 
olduğu tartışmalıdır. Bununla birlikte birçok çalışmada genç 
yaşın meme kanserli olgularda daha geniş agresif tedaviler 
uygulandığında bile yüksek nüks ve ölüm riskiyle ilişkili 
bağımsız bir faktör olduğu düşünülmektedir (7-10).
Meme kanseri güncel tedavi yaklaşımı multimodaldir. Cerrahi 

tedaviye ek radyoterapi, kemoterapi (adjuvan, neoadjuvan) ve 
endokrin tedavi uygulanmaktadır (11). Tedaviye direncin ana 
nedeni hastalar arasında ve her bir bireysel tümörde gözlenen 
tümör heterojenliğidir (12). Bu çalışmada, genç kadınlarda 
görülen meme kanseri olgularında heterojeniteyi ve karmaşık 
yapıyı açıklayan histopatolojik özelliklerinin hormon 
reseptörleri ve proliferasyon belirteçleri ile ilişkisini değer-
lendirdik.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Hastanemiz Patoloji kliniğinde Ocak 2015- Ocak 2020 yılları 
arasında 40 yaş altı invaziv karsinom tanısı almış 72 meme 
kanserli hastanın kayıtları retrospektif olarak tarandı. Tümör 
büyüklüğü, histolojik tümör tipi, lenf nodu tutulumu, hormon 
reseptör (ER,PR) durumu, HER2 (Human Epidermal Growth 
Factor 2) durumu, Ki-67 proliferasyon indeksi, bilateralite/-
multisentrisite, uzak organ metastazı ve tümör moleküler 
sınıflandırması incelendi. Histolojik grade modifiye 
Scarff-Bloom-Richardson gradeleme sistemi kullanılarak 
tümörün içerdiği tubül formasyonu, mitoz sayısı ve nükleer 
pleomorfizm tespit edilerek 1-3 olarak puanlama yapıldı (13). 
ER ve PR boyanmalarını değerlendirmek için boyanma 
yüzdesi ve yoğunluğu değerlendirildi. Neoplastik hücrelerde 
%1 ve üzerindeki boyanma pozitif kabul edildi. Ki-67 prolif-
erasyon indeksi, sıcak noktaları içeren invaziv tümör hücrel-
erinin yüzdesine göre değerlendirildi. HER 2 durumu, +3 
puan alan tümörler için pozitif, 0 ve +1 puan alan tümörler 
için negatif olarak tanımlandı. +2 skoru olan tümörlerde, HER 
2 durumunu doğrulamak için Floresan in situ Hibridizasyon 
(FISH) değerleri hastane kayıt sisteminden elde edildi. 
Moleküler alt tiplendirme ER, PR, HER2 ve ki-67 değerleri 
kullanılarak yapıldı. Triple negatif grup, ER, PR ve HER2 
negatif olarak tanımlandı. ER ve PR negatif, HER2 pozitif ise 
HER2 zengin grup olarak sınıflandırıldı. Luminal A ve Lumi-
nal B ayrımında ki-67 değeri kullanıldı. Luminal A, ER 
ve/veya PR pozitif, HER2 negatif, Ki 67 değeri düşük (<%20) 
olarak tanımlandı. Luminal B hastaları ER ve/veya PR pozitif, 
HER2 negatif, Ki 67 değeri yüksek (≥%20) veya ER ve/veya 
PR pozitif, HER2 pozitif, herhangi bir Ki 67 değeri olarak 
tanımlandı (14).
Bu çalışmada istatiksel analizler IBM SPSS, 22. versiyon 
istatistik programı ile yapılmıştır. Verilerin değerlendirilme-
sinde tanımlayıcı istatistiksel metotlar (ortalama, standart 
sapma, sıklık ve yüzde dağılımları) kullanılmıştır. 
Çalışma 1964 Helsinki Bildirisi’nde belirtilen etik standart-
larına göre yapıldı. Çalışmamızda araştırma ve yayın etiğine 
uyulmuştur. Bu çalışma için Etik Komite Onayı Sağlık 
Bakanlığı Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi Klinik 
Araştırmalar Etik Kurul Başkanlığından E-20 sayılı 251 no’lu 
çalışma olarak 21.04.2020 tarihinde alınmıştır. 

BULGULAR
İnvaziv meme kanserli en küçük hasta yaşı 25, en büyük 40 
olmakla birlikte yaş ortalaması 35.3±3.4yıl olarak saptandı. 
İnvaziv tümörün %59.7’si sağ memede, %40.3’ü sol memede 
izlendi. Histolojik olarak 65 (%90.3) spesifiye edilemeyen 
duktal karsinom en yaygın tip, 4 (%5,6) invaziv lobüler 

ÖZ
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karsinom, 2 Mikropapiller ve 1 Apokrin özellikler gösteren 
invaziv karsinom saptandı. Tümör büyüklüğü %27.8’i 2 cm 
altında izlenirken, %58.3’ü 2-5cm arası ve %13.9’u 5 cm 
üzerindedir. Hastaların %87.5’inde ER pozitifliği, %73.6’sın-
da PR pozitifliği, %83.3’ünde HER2 negatifliği gözlendi. 
Olguların %52.8’inde proliferasyon indeksi 20 ve üzerinde 
izlendi. Histolojik olarak yüksek grade, düşük bilateralite 
oranı izlendi. Hastaların 6’sında kemik metastazı, 2’sinde 
beyin metastazı mevcuttur. Sadece 1 olgu bilateral olup 5 
olguda multisentrisite izlenmiştir. Moleküler sınıflamada 31 
(%43.1) Luminal A, 32 (%44.4) Luminal B, 3 (%4.2) HER2 
ve 6 (%8.3) triple negatif olarak tespit edildi. 32 Luminal B 
vakanın 8’i HER2 pozitifliği göstermektedir (Tablo I).

Hastaların 16(%22.2)’sında ailede meme ve/veya over kanser 
öyküsü mevcuttur. 

TARTIŞMA
Genç kadınlarda meme kanserleri yaş grubuna göre nadir 

görülmekle birlikte, radikal mastektomi, erken menopoz, 
infertilite başta olmak üzere çok fazla psikolojik sorunları da 
beraberinde getirmektedir (15). Gençlerde izlenen karsinom-
lar, yaşlı kadınlarda bulunan malignitelere göre biyolojik 
olarak daha agresif, yüksek tümör derecesine, daha fazla 
vasküler invazyona ve yüksek proliferasyon kapasitesine 
sahip olma eğilimindedir (4). Bazı çalışmalar genç yaşın 
bağımsız prognostik faktör olabileceğini bildirmiştir (16).
Bizim çalışmamızda ortalama yaş 35.3 olarak izlendi ve en 
yaygın histolojik tip invaziv duktal karsinom olarak saptandı. 
Olguların çoğu yüksek gradeli olarak gözlendi. 2956 hastayı 
kapsayan geniş serilerde yapılan bir çalışmada, tanı konulan 
medyan yaş 36, olguların büyük birçoğunda histolojik tip 
spesifiye edilemeyen duktal karsinom (%86,5) ve yüksek 
histolojik grade (%58,9) saptanmıştır (17).
Meme kanserinin kalıtsal özellik gösterdiği ve meme kanser-
ine yatkınlıktan sorumlu tutulan bazı genler tespit edilmiştir. 
BRCA1 ve BRCA2 germline mutasyonları ile meme kanseri 
gelişimi arasında güçlü bir ilişki olduğu gösterilmiştir. Ayrıca, 
BRCA1 ve BRCA2 mutasyonlarının over, tuba ve periton 
kanseri riskini, özellikle BRCA2 mutasyonlarının ise erkekle-
rde meme kanseri, pankreas kanseri ve melanoma riskini 
artırdığı bildirilmektedir (18). Bunlar kalıtsal meme ve over 
kanseri sendromu (HBOC) adı altında incelenmektedir (19). 
BRCA1 ve BRCA2 mutasyonları, özellikle erken başlangıçlı 
meme kanseri, bilateral meme kanseri, triple negatif meme 
kanseri veya ailede meme kanseri öyküsü olan kişilerde 
sıklıkla görülmektedir. Çalışmamızda %22.2 oranında ailede 
meme ve/veya over kanser öyküsü mevcuttur. Çoğu hastanın 
BRCA1 ve BRCA2 mutasyon verileri olmadığından değer-
lendirilemedi. 
Genç kadınlarda meme glandüler parankiminin yoğunluğun-
dan dolayı radyolojik olarak normal meme ve tümör 
dokusunu ayırt etmek zordur. Bu yüzden gençlerde izlenen 
meme tümörleri büyük boyutta, lenf nod pozitifliği ve ileri 
evrede tanı almaktadır (17). Yapılan bir çalışmada genç kadın-
larda izlenen ortalama tümör çapı 48,8mm olarak bildirilm-
iştir (20). Bu tümör büyüklüğü ileri yaş grubunda görülen 
meme kanseri olgularındaki tümör çapı ile kıyaslandığında 
çok daha geç tanı konulduğunu göstermektedir. Farklı bir 
çalışmada ise 35 yaş altı ve üstü kadınların %67-73’ünde 
tümör boyutu 2-5cm arasında bildirilmiş (21). Bu çalışmada 
benzer şekilde %58.3 oranında tümör çapı 2-5 cm arası, 
%13.9’da 5 cm üzeri olmak üzere %72.2 oranında büyük 
boyutta tümör izlendi ve %58.3’ünde tanı anında lenf nod 
pozitifliği saptandı. 
Çalışmamızda olguların çoğunda ER ve PR pozitif izlenirken, 
HER2 negatif saptanmıştır. Yapılan bir çalışmada 40 yaş altı 
genç kadınlarda yaşlı kadınlara oranla anlamlı derecede 
negatif hormon reseptör düzeyi saptamışlar (22). Bununla 
birlikte farklı bir çalışmada yaşlı kadınların gençlere göre 
daha fazla oranda hormon reseptör pozitifliğinin olduğu, 
ancak farkın anlamlı düzeyde olmadığı bildirilmiş (23). 
HER2/neu aşırı ekspresyonunun genç yaşta gelişen meme 
kanserlerinde lenf nod metastazlarında agresif immünfenotip-
in bir parçası olduğu bildirilmiş (24). Diğer çalışmalara 
paralel olarak yapılan geniş serili bir çalışmada daha agresif 
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biyolojik alt tipler olan triple negatif ve HER2/neu + 
tümörlerin adölesan ve genç adultlarda izlenen tümörlerin 
büyük bir kısmını oluşturduğu saptanmış. Hormon reseptör 
pozitif gruptan sonra triple negatif ve hormon 
reseptör+/HER2/neu+ ve daha az olarak hormon 
reseptör-/HER2+ olarak saptanmış (25). Bu çalışmada 
hormon reseptör pozitif gruplar (Luminal B takiben Luminal 
A) en yüksek oranda izlenirken triple negatif ve HER2+ 
oranları daha düşük düzeyde kalmıştır. Bu durumun çalışma 
grubumuzun yeterli örneklem büyüklüğünü temsil etmeme-
sinden kaynaklandığını düşünüyoruz.
Birçok çalışma hormon pozitif tümörlerde ki-67 boyanma 
oranına bakılarak kemoterapötik tedaviye yanıtı tahmin 
edebileceğini ve hastalık prognozu ile ilişkili olduğunu 
göstermiştir (26). Bizim çalışmamızda olguların yarısından 
fazlasında prediktif faktör olan Ki-67 proliferasyon indeksi 
%20’nin üzerinde izlendi. Lokal nüks ve uzak organ metastazı 
gibi prognoz üzerine önemli etkisi bulunan bilateralite ve 
multisentrisite oranı bizim çalışmamızda düşük bulunmuştur. 
Ayrıca 6 olguda kemik ve 2 olguda beyin metastazı izlendi.

SONUÇ
Meme kanseri olguları sıklıkla ileri yaş grubunda görülmesine 
rağmen, genç yaşta görülme sıklığında artış eğilimi görülmek-
tedir. Gençlerde meme glandüler doku komponentinin fazla 
olması nedeni ile tarama testlerinin spesifitiesi ve sensivitesi 
yetersiz kalmaktadır. Bu nedenle bu yaş grubu meme kanser-
lerine ileri evrede tanıda konulabilmektedir. Ayrıca bu yaş 
grubunda görülen invaziv meme karsinom olgularında Ki67 
değerinin yüksek, ER ve PR negatifliği ve HER2/neu 
pozitiflik oranının ileri yaşa göre daha fazla olmasının tedavi-
ye direnç ve kötü prognoz ile ilişkili olduğu düşünülmektedir. 
Bu nedenle invaziv meme kanseri tanısı alan genç kadınlarda 
tümörün daha agresif ve kötü prognoz göstermesi yanı sıra, 
doğurganlık, tedaviye bağlı menopoz, cinsellik, benlik 
imajının zarar görmesi ve üreme fonksiyon kaybına bağlı 
kaygılar oldukça yüksek düzeyde olduğundan bu hastaların 
tanısında daha agresif yaklaşımlara gereksinim olduğu 
düşünülmektedir.
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nin klinik, histopatolojik özellikleri, ve hormon reseptörleri değerlendirip, bu yaştaki hastalara 
uygulanacak medikal tedavilerde farklı yöntemler geliştirilmesi için veri setleri oluşturmaktır.

Gereç ve Yöntemler:
Hastanemiz patoloji kliniğinde tanı almış 40 yaş altı 72 invaziv meme karsinom vakası; lokali-
zasyon, tümör büyüklüğü, histolojik grade, lenf nodu tutulumu, multifokalite/multisentrisite, 
uzak organ metastazı, hormon reseptör (Östrojen-ER, progesteron-PR) durumu, HER2 ve ki-67 
proliferasyon belirteçleri retrospektif olarak incelendi.

Bulgular:
Hastaların yaş ortalaması 35.31 olup, %59.7’si sağ memede lokalizedir. Duktal karsinoma en 
yaygın histolojik tip olup, olguların %52.8’inde yüksek grade saptandı. Vakaların büyük çoğun-
luğu ER (%87.5) ve PR (%73.6) pozitif, HER2 (%83.3) negatif bulundu. Ki-67 proliferasyon 
indeksi %52.8’inde yüksek oranda izlendi. 

Sonuçlar:
Bu bulgularla genç kadınlarda izlenen meme kanseri tümörlerinin daha yüksek histolojik grade 
ve yüksek proliferasyon indeksine sahip olduğunu göstermektedir. Bu nedenle bu yaş grubunda 
görülen kanserlerin biyolojik olarak daha agresif seyredeceğini ve prognozun kötü olacağını 
göstermektedir.

Anahtar kelimeler: Meme Kanseri, Genç Kadın, Histopatolojik Özellikleri, Hormon 
Reseptörleri
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ÖZ
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ÖZ
Amaç: 
Kronik seyri ve hastalığın yönetimindeki zorluklar nedeniyle tip 2 diyabetli bireyler tamamlayıcı 
ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
bireylerde bitkisel destek kullanım sıklığı ve bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin 
ortaya konulması amaçlanmıştır. 

Yöntem
Tanımlayıcı tipte planlanan araştırmaya, tip 2 diyabet tanısı almış toplam 193 yetişkin birey dahil 
edilmiştir. Veriler, yapılandırılmış bir anket kullanılarak yüz yüze görüşme yöntemi ile toplan-
mıştır. Görüşmede, bireylerin genel özellikleri, sağlık durumları, bitkisel destek kullanım durum-
ları, kullandıkları ürünler, ürünleri hazırlama yöntemleri, kullanım sıklıkları, kullanım süreleri ve 
ürünü tavsiye eden kişiler sorgulanmıştır. Katılımcıların antropometrik ölçümleri araştırmacılar 
tarafından ölçülüp kaydedilmiştir.

Bulgular
Çalışmaya katılan yaklaşık her üç kişiden birinin (%30,1) diyabetin yönetimi için bitkisel 
desteklere başvurduğu belirlenmiştir. Bitkisel destek kullanan bireylerin sırasıyla %25,9 ve 
%24,1’i tarafından kullanıldığı beyan edilen tarçın ve karışım ürünler en çok tercih edilen ürünler 
olmuştur. Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) gelmektedir. Bireylerin 
önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet
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Abstract
Objective: 
Due to its chronic course and the difficulties in the manage-
ment of disease, individuals with type 2 diabetes may 
frequently use complementary and alternative therapies. The 
aim of this study was to investigate the frequency of herbal 
supplement use and factors associated with it in individuals 
with type 2 diabetes. 

Method: 
A total of 193 adults diagnosed with type 2 diabetes was 
included in this descriptive study. Data were collected with 
face to face interview method using a structured question-
naire. In the interview, general characteristics of the individu-
als, their health status, use of herbal supplements, products 
they used, preparation methods of the products, frequency and 
duration of use and the people who recommend the product 
were questioned. Anthropometric measurements of the partic-
ipants were measured by the researchers.

Results:
It was detected that approximately one third of people 
(30.1%) participating in this study used herbal supplements in 
diabetes management. Cinnamon and mixed products, used 
respectively by 25.9% and 24.1% of herbal supplement users, 
were the most preferred products. The products were usually 
purchased from herbalists (50.7%). Majority of the individu-
als reported that they did not make a research for the product 
(82.8%) and did not give information to their doctors about 
the product they use (81.0%). Among 67.3% of the herbal 
supplement user indicated that they started to use the products 
with the recommendation of neighbors or acquaintances. Both 
the majority of the herbal product users (79.3%) and non-us-
ers (67.4%) stated that they want to get information from 
healthcare professionals for herbal products. 

Conclusion:
This study revealed that the use of herbal supplements is 
common among individuals with type 2 diabetes. It is consid-
ered that health professionals should be aware of the issue in 
order to prevent misuse of the products.

Keywords: Herbal supplements, Herbal product, Comple-
mentary and alternative medicine, Type 2 diabetes

GİRİŞ 
Yaşadığımız yüzyılın en önemli sorunlarından biri olan tip 2 
diyabet, hem gelişmekte olan hem de gelişmiş ülkelerdeki en 
önemli morbidite ve mortalite sebepleri arasında yer almak-
tadır. Uluslararası Diyabet Federasyonu'nun  (IDF) 2019 yılı 
tahminlerine göre Dünya’da 463 milyon diyabetli birey 
bulunmaktadır ve 2045 yılı tahminleri bu sayının 700 milyona 
ulaşacağını göstermektedir (1). Ülkemiz için yapılan tahmin-
ler ise 2045 yılında diyabetli birey sayısının 10,4 milyona 
ulaşacağı ve Dünya’da diyabetin en yaygın olduğu 10. ülke 
olacağımız yönündedir (1).

Dünya’daki diyabetli bireylerin yaklaşık %90’ını tip 2 
diyabetli bireyler oluşturmaktadır (1). Tip 2 diyabetin 
tedavisinde oral anti-diyabetikler ve gerekli durumda insülin 
kullanılmakla birlikte, hastalığın yönetiminde beslenme ve 
fiziksel aktiviteyi içeren yaşam tarzı alışkanlıkları kritik 
öneme sahiptir (2). Hastalığın yönetimindeki zorluklar ve 
hastalığın kronik seyirli olması diyabetli bireylerin tamam-
layıcı ve alternatif tedavi yöntemlerine karşı ilgi duymasını 
sağlayabilmektedir (3). Diyabetli bireylerde tamamlayıcı ve 
alternatif tedavi kullanımının yaygın olduğu ve bu yöntemlere 
başvurma sıklığının %17 ile %72,8 arasında değiştiği bildi-
rilmiştir (4). Çalışmalar, bu yöntemler arasında diyabetli 
bireyler tarafından en sık tıbbi bitkilerin tercih edildiğini 
göstermektedir (4-6). 

Tıbbi bitkiler bileşimlerindeki sekonder metabolitler ile 
birçok hastalığın tedavisinde ilaç ham maddesi olarak 
kullanılmaktadır. Bugün diyabet tedavisinde en sık kullanılan 
oral antidiyabetik ajanlardan biri olan metforminin Galega 
officinalis bitkisinden köken aldığı bilinmektedir (7). Bu 
bitkideki önemli bir kimyasal bileşen olan guanidinin, anti-di-
yabetik etki gösterdiği ancak toksisitesi yüzünden klinikte 
kullanıma uygun olmadığı belirlenmiştir. Sonraki dönemlerde 
toksisite riski düşük guanidin türevlerinin sentezlenmesine 
yönelik çalışmalar sürdürülmüş ve 1957 yılında metforminin 
diyabet tedavisinde kullanılabileceği ortaya konmuştur (8). 

Bitkiler potansiyel ilaç hammaddesi olmalarına karşın, 
dikkatsiz kullanılmaları durumunda çeşitli ilaç etkileşimlerine 
ve toksisitelere neden olmaktadır (9). Bununla birlikte, halk 
arasındaki zararsız olduklarına yönelik genel inanç,  medyada 
yer alan haberler ya da reklamlar ürünlerin kontrolsüz 
kullanımlarını teşvik edebilmektedir (10). Bireylerin sıklıkla 
kullandıkları bitkileri incelemek, bu bitkilerin potansiyel 
etkinlik ve güvenilirliklerini takip edebilmek ve değerlendire-
bilmek açısından önemlidir. Bu nedenle, bu çalışmada tip 2 
diyabetli bireylerde bitkisel destek kullanım durumunun ve 
bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin ortaya konul-
ması hedeflenmiştir.

GEREÇ ve YÖNTEM
Çalışma Tasarımı
Tanımlayıcı ve kesitsel tipte planlanan bu araştırma, Haziran 
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Fakültesi Endokrinoloji Polikliniği’nde yürütülmüştür. Çalış-
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(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet



özelliklere ve tıbbi öykülere ilişkin bilgiler, ikinci bölümde ise 
katılımcıların bitkisel desteklere yönelik düşünceleri ve 
diyabet tedavisi için bitkisel destek kullanma durumları 
sorgulanmıştır. Bitkisel destek kullandığını belirten bireylere, 
kullandıkları ürünler, hazırlama yöntemleri, kullanım 
sıklıkları, kullanım süreleri ve ürünü tavsiye eden kişiler gibi 
çeşitli sorular yönetilmiştir. Bireylerin birden fazla bitkisel 
destek kullanması durumunda, bu bilgiler kullanılan her bir 
ürün için ayrı ayrı sorgulanmıştır. Bitkisel ürünlere yönelik 
sorulan sorular Tablo I.’de sunulmuştur. Katılımcıların antro-
pometrik ölçümleri araştırmacılar tarafından ölçülüp kayded-
ilmiştir. Vücut ağırlığının ölçülmesinde Tanita 418 marka 
vücut analiz cihazı, boy uzunluğunun ölçülmesinde ise 0,1 cm 
hassasiyetindeki stadiometre (Nan Tartı A.Ş) kullanılmıştır. 
Beden kütle indeksi (BKİ), vücut ağırlığının (kg) boy uzun-
luğunun (m) karesine bölünmesi ile hesaplanmıştır (11). 

Etik İzinler
Araştırmanın yürütülebilmesi için gerekli izinler, Hacettepe 
Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik 
Kurulu’ndan, 13.05.2015 tarih ve GO-15/334-20 karar 
numarası ile alınmıştır. Katılımcılara önce araştırma hakkında 
sözlü bilgi verilmiş, bireyler araştırmaya katılmaya gönüllü 
olmaları ve yazılı onam formunu imzalamaları halinde 
çalışmaya dahil edilmiştir. Araştırma Helsinki Bildirgesine 
uygun olarak yürütülmüş olup, araştırma ve yayın etiğine 
uyulmuştur.

İstatiksel Analiz
İstatistiksel analizler Statistical Package for Social Sciences 
(SPSS) versiyon 21 programı ile yapılmıştır. Tanımlayıcı 
bulgular, sürekli sayısal veriler için ortalama ve standart 
sapma, kategorik veriler için ise sayı ve yüzde olarak veril- 
miştir. Bitkisel destek kullanan ve kullanmayan bireylerin 
özelliklerinin karşılaştırılmasında, nitel veriler için ki kare 
testi ve gerekli durumlarda Fisher’s exact test kullanılmıştır. 
Sürekli sayısal verilerin normal dağılıma uygunluğu Sha- piro 
Wilk testi ile belirlenmiştir. Veriler normal dağılıma uymadığı 
için analizler Mann-Whitney U testi kullanılarak gerçekleştir-
ilmiştir. Tüm sonuçlar için anlamlılık düzeyi p<0,05 olarak 
alınmıştır.

BULGULAR
Çalışmaya katılan bireylerin yaş ortalaması 56,86±10,14 yıl 
olup; katılımcıların %65,3’ü kadın, %34,7’si erkektir. Çalış-
maya katılan bireylerin %30,1’i (n=58) diyabetin yönetiminde 
bitkisel desteklere başvurduğunu bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullananların %59,9’u şu anda, %43,1’i ise daha önceki 
dönemde bitkisel destek kullandığını ifade etmiştir. Bitkisel 
destek kullanan ve kullanmayan bireylerin cinsiyet, medeni 
durum, eğitim durumu ve meslek gibi sosyo-demografik 
özellikleri, diyet uygulama durumları, oral antidiyabetik veya 
insülin kullanma durumları arasında fark olmadığı belirlen-
miştir (her biri için p>0,05) (Tablo II).

 

Bitkisel destek kullanan bireylerin BKİ ortalamaları 
(30,98±5,56 kg/m2), bitkisel destek kullanmayanlara 
(32,98±6,84 kg/m2) göre daha düşük olmakla birlikte bu 
durum istatistiksel açıdan anlamlı bulunmamıştır (p=0,053).
Diyabetli bireyler tarafından kullanılan bitkisel destekler 
Tablo III’te verilmiştir. Buna göre, diyabet tedavisinde toplam 
18 farklı bitkisel ürünün tercih edildiği belirlenmiştir. Bitkisel 
destek kullanan bireylerin %25,9’u tarafından tercih edilen 
tarçın ve %24,1’i tarafından tercih edilen karışımlar en çok 
kullanılan ürünlerdir. Çörek otu (%13,8), kekik (%13,8) ve 
zeytin yaprağı da (%12,1) en sık tercih edilen bitkiler arasın-
dadır. 

ÖZ
Amaç: 
Kronik seyri ve hastalığın yönetimindeki zorluklar nedeniyle tip 2 diyabetli bireyler tamamlayıcı 
ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
bireylerde bitkisel destek kullanım sıklığı ve bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin 
ortaya konulması amaçlanmıştır. 

Yöntem
Tanımlayıcı tipte planlanan araştırmaya, tip 2 diyabet tanısı almış toplam 193 yetişkin birey dahil 
edilmiştir. Veriler, yapılandırılmış bir anket kullanılarak yüz yüze görüşme yöntemi ile toplan-
mıştır. Görüşmede, bireylerin genel özellikleri, sağlık durumları, bitkisel destek kullanım durum-
ları, kullandıkları ürünler, ürünleri hazırlama yöntemleri, kullanım sıklıkları, kullanım süreleri ve 
ürünü tavsiye eden kişiler sorgulanmıştır. Katılımcıların antropometrik ölçümleri araştırmacılar 
tarafından ölçülüp kaydedilmiştir.

Bulgular
Çalışmaya katılan yaklaşık her üç kişiden birinin (%30,1) diyabetin yönetimi için bitkisel 
desteklere başvurduğu belirlenmiştir. Bitkisel destek kullanan bireylerin sırasıyla %25,9 ve 
%24,1’i tarafından kullanıldığı beyan edilen tarçın ve karışım ürünler en çok tercih edilen ürünler 
olmuştur. Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) gelmektedir. Bireylerin 
önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet
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Tablo I Bitkisel Ürünlere Yönelik Sorulan Sorular

Tablo II Diyabetin Tedavisi İçin Bitkisel Destek Kullanan ve
 Kullanmayan Bireylerin Demogra�k Özelliklerinin ve 
Sağlık Durumlarının Karşılaştırılması

Tip 2 Diabetes Mellituslu Hastaların Bitkisel Destek Kullanım Durumları

* Kategorik veriler ki-kare analizi, sürekli veriler Mann-Whitney
 U Testi ile hesaplanmıştır.



Diyabetin yönetimi için bitkileri karışım olarak kullanan 
bireylere, kullandıkları karışımların içerisindeki bitkiler de 
sorulmuş ve bunların listesi Tablo IV’te sunulmuştur. Buna 
göre, yedi karışımın bileşiminde bulunarak karışımların 
içerisinde de en fazla yer alan bitkinin tarçın olduğu belirlen-
miştir. Tarçın dışında çörek otunun dört, zencefilin üç, arpa, 
buğday, limon, keten tohumu, zeytin yaprağı ve zerdeçalın iki 
karışıma girdiği saptanmıştır. 

Bu çalışmada, bireylerin büyük çoğunluğunun (%91,4) bitki- 
sel destekleri ilaçları ile birlikte kullandığı saptanmıştır. 
Bireylerin %60,3’ü ürünleri 0-3 ay süreyle kullanırken,1 
yıldan uzun süreli kullananların oranı %20,7’dir. Ürünler en
sık infüzyon (demleme) (%34,3) veya dekoksiyon (kaynatma)
(%26,8) yöntemi ile hazırlanmaktadır. Ürünlerin yaklaşık 
yarısının (%49,3) düzenli olarak her gün; %11,9’unun haftada 
3-4 gün; %11,9'unun haftada 1-2 gün; %7,5’inin ise bireylerin 
kan şekerlerinin yükseldiği durumlarda kullanıldığı belirlen-
miştir.

Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) 
gelmekte olup, bunu bahçeden toplama (%23,9) ve marketten 
satın alma (%11,9) izlemektedir. Bireylerin büyük bir kısmı 
kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını 
(%82,8) ve kullandıkları ürünü doktorları ile 
paylaşmadıklarını (%81,0) bildirmiştir. Bireylerin 
kullandıkları ürünleri doktorları ile paylaşmamalarının neden-
leri arasında unutmaları-akıllarına gelmemesi (%27,7) ve 
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ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
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önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.
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Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
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Tablo III Diyabetli Bireyler Tarafından Kullanılan Bitkiler Tablo V Bitkilerin Kullanımlarına İlişkin Bazı Bilgiler

*Yüzdeler toplam kullanılan ürün sayısına (n=67) 
göre hesaplanmıştır.

Tablo IV Diyabetli Bireyler Tarafından Kullanılan Karışımlar

*Birden fazla ürün kullanan birey mevcuttur.

Bellikci-Koyu E. ve ark.



doktorlarının sormaması (%25,5) başta gelmektedir (Tablo V).
Bitkisel destek kullanan bireylerin önemli bir kısmı (%67,3) 
ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullandığını 
belirtmiştir. Bireylerin %22,4’ü ise gazete ve televizyondan 
etkilenerek ürünü aldığını bildirmiştir. Bitkisel desteklere 
sağlık profesyonellerinin tavsiyesi üzerine başlayan birey 
bulunmamaktadır (Grafik I). 

Çalışmaya katılan bireylerin bitkisel desteklere yönelik bazı 
düşünceleri Tablo VI’da sunulmuştur. Sağlık çalışanlarından 
bitkisel desteklere ilişkin bilgi almış olanların oranı bitkisel 
destek kullanan grupta kullanmayanlara göre daha yüksek 
bulunmuştur (p=0,008). Ancak, hem bitkisel destek kullanan 
(%79,3) hem de kullanmayanların (%67,4) büyük çoğunluğu 
sağlık çalışanlarından bu konuda bilgi almak istediğini belirt-
miştir. Bireylerin yaklaşık yarısı, bitkilerin ilaçlar ile etkileşe-
bileceğini ve bitkilerin zararlı olabileceğinin farkında olduk-
larını ifade etmiştir (Tablo VI). 

TARTIŞMA
Bu araştırmada, tip 2 diyabetli bireylerde bitkisel destek 
kullanımının yaygın olduğu ve yaklaşık her üç diyabetli birey-
den birinin diyabetin yönetiminde bitkisel ürünlere başvur-
duğu belirlenmiştir. Konuya ilişkin ülkemizde yürütülen diğer 
çalışmalarda bu oranın %22,0-57,6 arasında değiştiği göster-
ilmiştir (12-14). Diyabetik bireylerde tamamlayıcı tedavi ve 
bitkisel destek kullanım sıklığının ülkelere, bölgelere, 
kültürlere ve sağlık merkezlerine erişilebilirlik durumuna 
göre değişiklik gösterdiği bilinmektedir (4, 6). Almanya’da 
yürütülen bir çalışmada, farmakolojik tedaviden memnuniyet-
sizlik, geçmiş deneyimler ve aile geleneklerinin de bitkisel 
destek kullanımı ile ilişkili etmenler arasında yer aldığı 
belirlenmiştir (15). Bunların dışında, bitkisel ürünlerin kolay 
ulaşılabilir olmaları ve reçetesiz olarak kullanılabilmeleri, 
“bitkisel” olduğu için güvenilir olarak algılanmaları da yaygın 
kullanımları ile ilişkili etmenler arasında sayılabilir (16). 

Ülkemizde tip 2 diyabetli bireyler ile yürütülen bir çalışmada, 
tamamlayıcı ve alternatif tedavi kullanımının kadınlarda ve 
50-64 yaş arası bireylerde daha yaygın olduğu saptanmıştır. 
Aynı çalışmada, tamamlayıcı ve alternatif tedavi kullanımı 
sağlıklı beslenme alışkanlıkları ile de pozitif ilişkili bulun-
muştur (17). Buna karşın, ülkemizdeki birçok çalışmada, 
diyabetik bireylerde tamamlayıcı tedavi kullanımının 
cinsiyet, medeni durum, eğitim düzeyi, meslek durumu veya 
tıbbi beslenme tedavisi uygulama durumuna göre değişmediği 
rapor edilmiştir (5, 6, 18). Bu çalışmada da benzer şekilde 
bitkisel destek kullanımının sosyo-demografik özellikler ile 
ilişkili olmadığı saptanmıştır. Bu bulgular hem eğitimli 
kesimde, hem de eğitim seviyesi düşük olan gruplarda bitkisel 
desteklere yönelik bilgilendirmeye ihtiyaç duyulabileceğini 
göstermektedir. 

Diyabet tedavisinde tercih edilen bitkiler ülkelere göre 
değişiklik göstermekle birlikte, hem ülkemizde hem de 
Dünya’da diyabet yönetimi için en sık tercih edilen bitkile-
rden birisi tarçındır (5, 14, 16, 18-21). Tarçının diyabet 
üzerine olan etkisi birçok klinik çalışmada da incelenmiştir. 
Yakın zamanda yapılan ve 16 randomize kontrollü çalışmanın 
yer aldığı bir meta-analizde, tarçın kullanımının açlık kan 
glukozu (ağırlıklı ortalama fark -9,8 mg/dl) ve Homeostatic 
Model Assessment- Insulin Resistance (HOMA-IR) değer-
lerinde (ağırlıklı ortalama fark -0,714) azalma sağladığı ancak 
hemoglobin A1c (HbA1c) üzerine etki göstermediği 
bildirilmiştir. Meta-analize dahil edilen çalışmalarda çoğun-
lukla çin tarçını (Cinnamomum cassia) kullanılmıştır (22). 
Bununla birlikte, çin tarçınının hepatotoksik bir bileşen olan 
kumarin açısından zengin olması nedeniyle kullanımına 
dikkat edilmesi önerilmektedir (10).  

Bu araştırmada tarçın dışında en sık kullanılan desteklerin, 
birden çok bitkinin yer aldığı karışımlar, çörek otu, kekik ve 
zeytin yaprağı olduğu saptanmıştır. Karışımların içerisinde ise 
en fazla yer alan bitkilerin tarçın ve çörek otu olduğu belirlen-
miştir. Ülkemizde yürütülmüş diğer çalışmalarda benzer 
şekilde çörek otu ve zeytin yaprağının diyabetik bireyler 
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farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet

Tip 2 Diabetes Mellituslu Hastaların Bitkisel Destek Kullanım Durumları

Grafik I Ürünleri Tavsiye Eden Kaynak

Tablo VI Bireylerin Bitkisel Desteklere Yönelik Düşünceleri

a Fisher’s Exact Test kullanılmıştır.  Diğer verilerin analizi için Ki-kare
testi kullanılmıştır. 
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ÖZ
Amaç: 
Kronik seyri ve hastalığın yönetimindeki zorluklar nedeniyle tip 2 diyabetli bireyler tamamlayıcı 
ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
bireylerde bitkisel destek kullanım sıklığı ve bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin 
ortaya konulması amaçlanmıştır. 

Yöntem
Tanımlayıcı tipte planlanan araştırmaya, tip 2 diyabet tanısı almış toplam 193 yetişkin birey dahil 
edilmiştir. Veriler, yapılandırılmış bir anket kullanılarak yüz yüze görüşme yöntemi ile toplan-
mıştır. Görüşmede, bireylerin genel özellikleri, sağlık durumları, bitkisel destek kullanım durum-
ları, kullandıkları ürünler, ürünleri hazırlama yöntemleri, kullanım sıklıkları, kullanım süreleri ve 
ürünü tavsiye eden kişiler sorgulanmıştır. Katılımcıların antropometrik ölçümleri araştırmacılar 
tarafından ölçülüp kaydedilmiştir.

Bulgular
Çalışmaya katılan yaklaşık her üç kişiden birinin (%30,1) diyabetin yönetimi için bitkisel 
desteklere başvurduğu belirlenmiştir. Bitkisel destek kullanan bireylerin sırasıyla %25,9 ve 
%24,1’i tarafından kullanıldığı beyan edilen tarçın ve karışım ürünler en çok tercih edilen ürünler 
olmuştur. Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) gelmektedir. Bireylerin 
önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet
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tarafından sık tercih edildiği rapor edilmiştir (5, 18, 23). 
Klinik çalışmalarda da 40 gün-1 yıl süreyle günlük 2-5 gram 
çörek otu tüketiminin açlık kan glukozu, HbA1c ve insülin 
direnci üzerine olumlu etkileri olduğunu rapor eden çalışma-
lar bulunmaktadır (24-27). Bununla birlikte literatürde, 62 
yaşındaki diyabetik bir hastada 6 gün süreyle çörek otu tableti 
(2-2,5 g/gün) kullanımını takiben akut böbrek yetmezliği 
geliştiğini bildiren bir olgu raporuna rastlanmıştır (28). Ülke-
mizden bildirilen bu rapor dikkat çekicidir. Klinik çalışmalar-
da kullanılan dozun üzerinde olmadığı halde kısa süreli 
kullanımın ardından böbrek yetmezliğinin gelişmesi, 
durumun kullanılan ürünün kalitesi ve bileşimi ile ilişkili 
olabileceğini düşündürmüştür (29). Bu durum, kullanılacak 
bitkinin güvenilir olması kadar ürünün de güvenilir olmasına 
dikkat edilmesi gerekliliğinin altını çizmektedir. 

Bu çalışmada diyabetli bireyler tarafından sık kullanılan kekik 
ve zeytin yaprağı için, in-vivo çalışmaların sonuçları umut 
vaat edici olsa da (30-32), klinik çalışmalar henüz sınırlıdır ve 
sonuçları çelişkilidir (33-35). Ayrıca, kekik kullanımına yöne-
lik önemli bir diğer husus, kekik isminin ülkemizde farklı 
cinste ve türde bitkiler için kullanılıyor olmasıdır (36). Bu 
nedenle, hastaların kullandıkları kekik türüne bağlı olarak 
farklı etkiler görme ihtimalleri de dikkate alınmalıdır. 

Ülkemizde bitkilerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar 
gelmektedir (37). Bu çalışmada da, bitkilerin çoğunlukla 
aktardan temin edildiği ya da toplanarak tüketildiği saptan-
mıştır. Ürünleri eczaneden temin eden birey bulunmaması ise 
dikkat çekici bir bulgudur. Konuya ilişkin diyabetli bireylerle 
yapılan diğer çalışmalarda da benzer bulgular rapor edilmiş ve 
bu durumun etkinlik ve güvenilirlik açısından bir sorun 
olduğunun altı çizilmiştir (12, 13).

Bitkisel destek kullanımı ile ilişkili en önemli risklerden biri 
bireylerin ilaçlarını bırakmaları veya düzensiz kullanmalarıdır 
(38). Bu çalışmada bireylerin tamamına yakını (%91,4) bitkil-
eri ilaçları yerine değil ilaçları ile birlikte kullandıklarını 
bildirmiştir. Bu bulgular, bitkisel ürünlerin konvansiyonel 
tedavide kullanılan ilaçların zararlı olduğuna yönelik düşünce 
nedeniyle tercih edilmediğini, başka bir ifade ile bitkisel 
desteklerin alternatif değil tamamlayıcı bir tedavi olarak 
kullandıklarını göstermektedir. Ancak bu durum, potansiyel 
ilaç etkileşimleri açısından da dikkat edilmesi gerekliliğine 
işaret etmektedir (39). Bu çalışmaya katılan ve bitkisel destek 
kullanan bireylerin %51,7’si bitkisel ürün ilaç etkileşiminden 
haberdar olduğunu bildirmiştir. Buna rağmen, bitkisel destek 
kullananların %81,0’inin kullandıkları ürünü doktorları ile 
paylaşmamaları dikkat çekicidir. Öztürk ve arkadaşlarının 
diyabetik bireylerle yürüttükleri çalışmada da, katılımcıların 
%82,3’ünün doktorlarına haber vermeksizin bitkisel ürün 
kullandıkları saptanmıştır (13). Bitkisel ürün kullanımına 
bağlı ortaya çıkabilecek potansiyel sorunların önlenebilmesi 
için sağlık profesyonellerinin hasta öyküsü alırken bitkisel 
ürün kullanımlarını sorgulamaları önerilebilir.

Ülkemizde ve Dünya’da yapılan çalışmalar bitkisel destek 
kullanımına genellikle sağlık profesyonellerinin tavsiyesi 
olmaksızın başlandığını göstermektedir (12, 16, 17, 40-42). 
Bu çalışmada da bireylerin %67,3’ü bitkileri komşu-tanıdığın 
önerisi üzerine kullandıklarını bildirmiştir. Bireylerin bitkileri 
doğal ve güvenilir olarak değerlendirmeleri veya sağlık 
çalışanlarından konuya ilişkin bilgi alamamaları, ürünlere 
tanıdık tavsiyesi üzerine başlamalarının nedenleri arasında 
olabilir. Yıldırım ve Marakoğlu’nun Konya’da yürüttüğü 
çalışmada diyabetli bireylerin %98,6’sı bitkisel ürünlerin 
zararı olmadığını düşündüğünü belirtmiştir (17). Bu çalışma-
da ise hem bitkisel destek kullanan hem de kullanmayan 
bireylerin yaklaşık yarısı bitkilerin zararlı olabileceğini 
düşünmektedir. Ayrıca, bireylerin büyük çoğunluğu doktor-
larından bitkilere ilişkin bilgi almak istediklerini belirtmiştir. 
Yıldırım ve Marakoğlu’nun çalışmasındaki bulgulara kıyasla 
bu çalışmaya katılan bireylerin farkındalığı daha yüksek olsa 
da, çalışmadaki katılımcıların yarısının konuya ilişkin fikri 
bulunmamakta ya da bitkilerin tamamen zararsız olabileceği-
ni düşünmektedir. Bu nedenle, diyabetik bireylerde konuya 
ilişkin farkındalık oluşturulmasının önemli olabileceği 
söylenebilir.

SONUÇ
Bu çalışmada, tip 2 diyabetli bireyler arasında bitkisel destek 
kullanımının yaygın olduğu; ürünlerin çoğunlukla sağlık 
çalışanlarına danışılmadan veya bilgi verilmeden kullanıldığı 
belirlenmiştir. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için 
sağlık çalışanlarının konuya ilişkin gerekli bilgi düzeyine 
sahip olmalarının, hasta öyküsü alırken bitkisel ürün 
kullanımını sorgulamalarının ve danışmanlık hizmeti 
sunabilmelerinin önemli olduğu düşünülmektedir.

Finansman veya Mali Destek: Yoktur
Çıkar Çatışması: Yoktur
Yazarların Katkısı
Çalışmanın konsepti ve dizaynı  : EBK : BPŞY; ZB
Tasarım       : EBK; BPŞY; ZB
Denetleme/Danışmanlık   : EBK; ZB
Verilerin toplanması ve işlenmesi  : EBK; BPŞY; NÖ
Verilerin analizi ve yorumlanması  : EBK; BPŞY; NÖ
Literatür araştırması    : EBK; BPŞY; NÖ
Makalenin yazımı     : EBK; BPŞY; NÖ
Kritik gözden geçirme    : ZB
Yayınlanacak versiyonun nihai onayı: EBK; BPŞY; NÖ; ZB

Etik kurul:
Hacettepe Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırma-
lar Etik Kurulu’ndan, 13.05.2015 tarih ve GO-15/334-20 
karar numarası ile alınmıştır

Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):377-384382



ÖZ
Amaç: 
Kronik seyri ve hastalığın yönetimindeki zorluklar nedeniyle tip 2 diyabetli bireyler tamamlayıcı 
ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
bireylerde bitkisel destek kullanım sıklığı ve bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin 
ortaya konulması amaçlanmıştır. 

Yöntem
Tanımlayıcı tipte planlanan araştırmaya, tip 2 diyabet tanısı almış toplam 193 yetişkin birey dahil 
edilmiştir. Veriler, yapılandırılmış bir anket kullanılarak yüz yüze görüşme yöntemi ile toplan-
mıştır. Görüşmede, bireylerin genel özellikleri, sağlık durumları, bitkisel destek kullanım durum-
ları, kullandıkları ürünler, ürünleri hazırlama yöntemleri, kullanım sıklıkları, kullanım süreleri ve 
ürünü tavsiye eden kişiler sorgulanmıştır. Katılımcıların antropometrik ölçümleri araştırmacılar 
tarafından ölçülüp kaydedilmiştir.

Bulgular
Çalışmaya katılan yaklaşık her üç kişiden birinin (%30,1) diyabetin yönetimi için bitkisel 
desteklere başvurduğu belirlenmiştir. Bitkisel destek kullanan bireylerin sırasıyla %25,9 ve 
%24,1’i tarafından kullanıldığı beyan edilen tarçın ve karışım ürünler en çok tercih edilen ürünler 
olmuştur. Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) gelmektedir. Bireylerin 
önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
 
Anahtar sözcükler: Bitkisel destekler, Bitkisel ürün, Tamamlayıcı ve alternatif tedavi, Tip 2 
diyabet

KAYNAKLAR
1. International Diabetes Federation (IDF) Diabetes Atlas,  
 9th edition 2019 (https://www.diabetesatlas.org/en/)
2.  Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği. 
 Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarının Tanı, Tedavi  
 ve İzlem Kılavuzu, 2019.
3. Chang HYA, Wallis M, Tiralongo E. Predictors of   
 complementary and alternative medicine use by   
 people with type 2 diabetes. J Adv Nurs 2012; 68:   
 1256-66.
4.  Chang HY, Wallis M, Tiralongo E. Use of 
 complementary and alternative medicine among people  
 living with diabetes: literature review. J Adv Nurs 2007;  
 58: 307-19.
5. Cengiz Z, Budak F. Use of complementary medicine  
 among people with diabetes in Eastern Turkey: a   
 descriptive study. Complement Ther Clin Pract 2019; 36:  
 120-4.
6. Kaynak İ, Polat Ü. Diabetes mellitus'lu hastaların 
 tamamlayıcı ve alternatif tedavileri kullanma durumları  
 ve diyabet tutumları ile ilişkisi. Genel Tıp Dergisi 2017;  
 27: 56-64.
7. Patade GR, Marita AR. Metformin: A journey from   
 countryside to the bedside. J Obes Metab Res 2014; 1:  
 127-30.
8. Bailey CJ. Metformin: historical overview. Diabetologia  
 2017; 60: 1566-76.
9. Gupta RC, Chang D, Nammi S, Bensoussan A, Bilinski  
 K, Roufogalis BD. Interactions between antidiabetic  
 drugs and herbs: an overview of mechanisms of action  
 and clinical implications. Diabetol Metab Syndr 2017; 9:  
 59.
10. Koyu EB. Diyabette Kullanılan Bitkisel Desteklerin   
 Etkinliği ve Güvenilirliği. Beslenme ve Diyet    
 Dergisi 2019; 47: 110-7.   
11. World Health Organization (WHO). The use and   
 interpretation of anthropometry: report of a World   
 Health Organization Expert Committee, Geneva,   
 Switzerland, 1995.
12. Karaman E, Erkin O, Senman S, Yildirim Y. The use of  
 herbal supplements by individuals with diabetes   
 mellitus. J Pak Med Assoc 2018; 68: 587-94.
13. Öztürk S, Gündoğdu YP, Gürsu M, Yamak M, Özkan O,  
 Şar F, Yenigün M, Kazancıoğlu R. Use of herbal   
 products in type 2 diabetic patients. The Medical   
  Bulletin of Haseki 2015; 53: 214-9.
14. Pınar N, Topaloğlu M, Özsan M, Özer C, Alp H. Hatay  
 ilinde üniversite hastanesi endokrin polikliniğine başvu- 
 ran diyabet hastalarının bitkisel ürün kullanımı. Konu- 
 ralp Tıp Dergisi 2017; 9: 202-6.
15.  Welz AN, Emberger-Klein A, Menrad K. Why people  
 use herbal medicine: insights from a focus-group study  
 in Germany. BMC Complement Altern Med 2018; 18:  
 92.
16.  Azizi-Fini I, Adib-Hajbaghery M, Gharehboghlou Z.  
 Herbal medicine use among patients with type 2 diabetes  
 in Kashan, Iran, 2015. Eur J Integr Med 2016; 8: 570-5.

17. Yıldırım DI, Marakoğlu K. Complementary and alterna 
 tive medicine use amongst Turkish type 2 diabetic   
 patients: a cross-sectional study. Complement Ther Med  
 2018; 41: 41-6.
18. Selçuk Tosun A, Zincir H, Eliş E. Complementary and  
 alternative medicine use and self-efficacy level in   
 Turkish adults with type 2 diabetes mellitus. Cukurova  
 Med J 2019; 44: 309-18.
19. Fabian E, Töscher S, Elmadfa I, Pieber TR. Use of   
 complementary and alternative medicine supplements in  
 patients with diabetes mellitus. Ann Nutr Metab 2011;  
 58: 101-8.
20. Candar A, Demirci H, Baran AK, Akpınar Y. The associ- 
 ation between quality of life and complementary and  
 alternative medicine use in patients with diabetes melli- 
 tus. Complement Ther Clin Pract 2018; 31: 1-6.
21. Alqathama A, Alluhiabi G, Baghdadi H, Aljahani L,   
 Khan O, Jabal S, Makkawi S, Alhomoud F. Herbal medi- 
 cine from the perspective of type II diabetic patients and  
 physicians: what is the relationship? BMC Complement  
 Med Ther 2020; 20: 65.
22.  Deyno S, Eneyew K, Seyfe S, Tuyiringire N, Peter EL,  
 Muluye RA, Tolo CU, Ogwang PE. Efficacy and safety  
 of cinnamon in type 2 diabetes mellitus and pre-diabetes  
 patients: a meta-analysis and meta-regression. Diabetes  
 Res Clin Pract 2019; 156: 107815.
23.  Ilhan M, Demir B, Yuksel S, Çataklı SA, Yıldız RS,   
 Karaman O, Taşan E. The use of complementary medi- 
 cine in patients with diabetes. North Clin Istanb 2016; 3:  
 34-8.
24.  Kaatabi H, Bamosa AO, Badar A, Al-Elq A,    
 Abou-Hozaifa B, Lebda F, Al-Khadra A, Al-Almaie S.  
 Nigella sativa improves glycemic control and amelio- 
 rates oxidative stress in patients with type 2 diabetes  
 mellitus: placebo controlled participant blinded clinical  
 trial. PloS One 2015; 10: e0113486.
25.  Bamosa AO, Kaatabi H, Lebdaa FM, Elq AM, Al-Sul 
 tanb A. Effect of Nigella sativa seeds on the glycemic  
 control of patients with type 2 diabetes mellitus. Indian J  
 Physiol Pharmacol 2010; 54: 344-54.
26. Bilal A, Masud T, Uppal AM, Naveed AK. Effects of  
 Nigella sativa oil on some blood parameters in type 2  
 diabetes mellitus patients. Asian Journal of Chemistry.  
 2009; 21: 5373-81.
27.  El-Shamy KA, Mosa MMA, El-Nabarawy SK, El-Qat 
 tan GM. Effect of Nigella sativa tea in type 2-diabetic  
 patients as regards glucose homeostasis, liver and kidney  
 functions. J Appl Sci Res 2011; 7: 2524-34.
28.  Arslan E, Sayin S, Demirbas S, Cakar M, Somak NG,  
 Yesilkaya S, Sağlam K. A case study report of acute renal  
 failure associated with Nigella sativa in a diabetic   
 patient. J Integr Med 2013; 11: 64-6.
29.  Bamosa A. Nigella sativa is a safe herbal product. J   
 Integr Med 2014; 12: 66.
30.  Abunab H, Dator WL, Hawamdeh S. Effect of olive leaf  
 extract on glucose levels in diabetes‐induced rats: a   
 systematic review and meta‐analysis. J Diabetes 2017; 9:  

Tip 2 Diabetes Mellituslu Hastaların Bitkisel Destek Kullanım Durumları

Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):377-384 383



ÖZ
Amaç: 
Kronik seyri ve hastalığın yönetimindeki zorluklar nedeniyle tip 2 diyabetli bireyler tamamlayıcı 
ve alternatif tedavi yöntemlerine sıklıkla başvurabilmektedir. Bu çalışmada, Tip 2 diyabetli 
bireylerde bitkisel destek kullanım sıklığı ve bitkisel destek kullanımı ile ilişkili etmenlerin 
ortaya konulması amaçlanmıştır. 

Yöntem
Tanımlayıcı tipte planlanan araştırmaya, tip 2 diyabet tanısı almış toplam 193 yetişkin birey dahil 
edilmiştir. Veriler, yapılandırılmış bir anket kullanılarak yüz yüze görüşme yöntemi ile toplan-
mıştır. Görüşmede, bireylerin genel özellikleri, sağlık durumları, bitkisel destek kullanım durum-
ları, kullandıkları ürünler, ürünleri hazırlama yöntemleri, kullanım sıklıkları, kullanım süreleri ve 
ürünü tavsiye eden kişiler sorgulanmıştır. Katılımcıların antropometrik ölçümleri araştırmacılar 
tarafından ölçülüp kaydedilmiştir.

Bulgular
Çalışmaya katılan yaklaşık her üç kişiden birinin (%30,1) diyabetin yönetimi için bitkisel 
desteklere başvurduğu belirlenmiştir. Bitkisel destek kullanan bireylerin sırasıyla %25,9 ve 
%24,1’i tarafından kullanıldığı beyan edilen tarçın ve karışım ürünler en çok tercih edilen ürünler 
olmuştur. Ürünlerin temin edildiği yerlerin başında aktarlar (%50,7) gelmektedir. Bireylerin 
önemli bir kısmı kullandıkları bitkisel desteğe ilişkin araştırma yapmadığını (%82,8) ve 
kullandıkları ürün hakkında doktorlarına bilgi vermediğini (%81,0) bildirmiştir. Bitkisel destek 
kullanan bireylerin %67,3’ünün ürünleri komşu ya da tanıdık tavsiyesi üzerine kullanmaya 
başladığı kaydedilmiştir. Hem bitkisel destek kullanan (%79,3) hem de kullanmayanların 
(%67,4) büyük çoğunluğu bitkisel ürünlere yönelik sağlık çalışanlarından bilgi almak istedikleri-
ni bildirmişlerdir.

Sonuç
Bu çalışmada diyabetli bireyler arasında bitkisel destek kullanımının yaygın olduğu ortaya 
konmuştur. Ürünlerin bilinçsiz kullanımını önlemek için sağlık çalışanlarının konuya ilişkin 
farkındalığının yüksek olmasının gerekli olduğu düşünülmektedir.
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Abstract
Objective
In cancer patients, the effect of the body composition on prognosis is a new clinical area of 
interest. In patients with class 2 or 3 obesity (BMI >35), survival was found to be worse control 
groups in a pooled analysis. BMI category is not truly representing body composition and hard to 
use to determine the true muscle and fat quantity. Computed tomography (CT) is a frequent 
method to determine body composition precisely. 

Material & Methods
Axial CT images, including all abdominal muscles (psoas, erector spinae, quadratus lumborum) 
external and internal oblique and rectus abdominis) total skeletal muscle area (SMA), was calcu-
lated. Besides, axial CT images of the body fat subcutaneous adipose and visceral adipose tissue 
distribution (VAT, SAT) areas were calculated in cm2 using threshold values of -30 to -190 for 
adipose tissue.

Results
Eighty-four women were included in the study. Most of the patients were normal or over-weight-
ed. Invasive carcinoma NST was the dominant histological subtypes, with 94% of the study 
population. The count of the sarcopenic and non-sarcopenic patients was 11 and 68 respectively. 
Although the median OS cannot be reached at the end of the follow-up period for both groups, 
the difference between groups statistically insignificant. The median OS was not reached for both 
groups, the difference between low and high TVAT groups was statistically significant. In multi-
variate analysis, TVAT was found to be an independent risk factor.

Conclusion
In this study, we demonstrate sarcopenia may be seen in patients with breast cancer under 40 
years old, and it may not have a prognostic effect.
 
Keyword Prognosis , Sarcopenia, Visceral Adipose Tissue, Young Breast Cancer

Öz
Giriş
Kanser hastalarında, vücut kompozisyonunun prognoz üzerindeki etkisi yeni bir klinik ilgi 
alanıdır. Evre 2 veya 3 obezite olan hastalarda sağ kalım, bir meta-analizde kontrol gruplarına 
oranla daha kötü olarak bulunmuştur. Vücut kitle indeksi kategorisi, vücut kompozisyonunu tam 
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olarak temsil etmez ve gerçek kas ve yağ miktarını belirlemek 
için kullanımı zordur. Bilgisayarlı tomografi (BT) vücut 
kompozisyonunu kesin olarak belirlemek için sık kullanılan 
bir yöntemdir.

Gereç ve Yöntemler
Tüm karın kasları (psoas, diken omurga, kuadratus lumbo-
rum) dış ve iç oblik ve rektus abdominis dahil olmak üzere 
aksiyal BT görüntüleri toplam iskelet kası alanı (SMA) hesap-
landı. Ayrıca, subkütanöz adipoz ve viseral adipoz doku 
dağılımı (VAT, SAT) alanlarının aksiyal BT görüntüleri, 
adipoz doku için -30 ila -190 eşik değerleri kullanılarak cm2 
cinsinden hesaplanmıştır.

Bulgular
Seksen dört kadın çalışmaya dahil edildi. Hastaların çoğu 
normal veya aşırı ağırlıklı idi. İnvaziv karsinom NST, çalışma 
popülasyonunun % 94'ünde baskın histolojik alt tiplerdi. 
Sarkopenik ve sarkopenik olmayan hastaların sayısı sırasıyla 
11 ve 68 idi. Her iki gruptaki hastalar için ortalama genel 
sağkalıma (OS) takip süresinin sonunda ulaşılamasa da, 
gruplar arasındaki fark istatistiksel olarak anlamsızdı. Her iki 
grup için ortanca OS'ye ulaşılmadı, düşük ve yüksek VAT 
grupları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlıydı. Çoklu 
analizlerde VAT bağımsız bir risk faktörü olarak saptandı.

Sonuç
Bu çalışmada sarkopeninin 40 yaşın altındaki meme kanseri 
hastalarında görülebildiğini ve prognostik bir etkisi 
olmadığını gösterdik.

Anahatar Kelimeler Genç Meme Kanseri, Prognoz, 
Sarkopeni, Viseral Yağ Dokusu

The study was approved by the ethics committee at Afyonkar-
ahisar Health Sciences University Faculty of Medicine and 
carried out by the Declaration of Helsinki principles and all 
applicable regulations . The decision number and date of the 
ethics committee were 2020/1-35 and 03.01.2020 respectively.

Introduction
In cancer patients, the effect of the body composition on 
prognosis is a new clinical area of interest (1).  Obesity is an 
increasing disease burden worldwide. In the USA, nearly 40% 
percent of the adult female population was categorized as 
obese (2). The difference in body composition between sexes 
was observed in many studies. In both healthy subjects and 
cancer patients, males had higher muscularity while females 
had greater adipose tissue (3–5). 
Obesity is considered to be related to both etiology, drug 
resistance, and decreased survival in breast cancer. In patients 
with high BMI who treated with neoadjuvant chemotherapy 
decreased complete responses and survival was observed 
when compared with the normal population (6–8). Although 
obesity has metabolic dysregulations and predisposition for 
many diseases, some obese or over-weight populations 
remain metabolically normal which is called the ‘obesity 

paradox’(9). In patients with decreased muscle volume which 
was masked due to an increase in BMI, the ‘sarcopenic obesi-
ty’ term was defined (10). BMI category is not truly represent-
ing body composition and hard to use to determine the true 
muscle and fat quantity (11). 
Cachexia is reported to be associated with increased mortality 
and morbidity in cancer patients (12–14). The protein catabo-
lism which constitutes the main structure of the skeletal 
muscle emphasized for chronic conditions such as chronic 
obstructive disease and cancer (15–17).
On the other hand, low BMI may cover the low muscularity 
and increased adiposity in some patients. For these limitations 
of the BMI, the studies investigating the effect of body 
composition on prognosis are increasing in breast cancer 
(18–23).   
One of the features of malnutrition was described as sarcope-
nia, which was defined by decreased muscle mass and quality 
(24). 
Computed tomography (CT) is a frequent method to deter-
mine body composition precisely. Body composition assess-
ment with CT is a specific method for the calculation of 
muscle quality and adipose tissue (25). 
In this study, we try to evaluate the relationship between the 
sarcopenia and visceral adiposity with the clinical features 
and survival in women under 40 with breast cancer.

Patients & Methods
Study Participants
The archive records of patients between 2012 and 2019, 
diagnosed breast cancer at the Afyonkarahisar Health Scienc-
es University Oncology Department were retrospectively 
analyzed. The patients who are under forty were included in 
the study. The patient characteristics, pathologic subtype, 
estrogen receptor (ER), Human epidermal growth factor 
receptor-2 (HER-2) status, stage of the disease, treatment 
modalities, disease recurrence, and last control or death dates 
were recorded. The exclusion criteria were lack of adequate 
cancer diagnosis, CT images, and follow-up. 

Ethics
The study was approved by the ethics committee at Afyonkar-
ahisar Health Sciences University Faculty of Medicine and 
carried out by the Declaration of Helsinki principles and all 
applicable regulations . The decision number and date of the 
ethics committee were 2020/1-35 and 03.01.2020 respectively.

Statistical Analyze
The statistical analysis of the study performed with SPSS 
software (Statistical Package for
 the Social Sciences, version 22.0, SPSS Inc, Chicago, IL). 
Descriptive data are presented as either means or median for 
continuous variables, frequencies and percentages are report-
ed for categorical variables. ROC analysis will be performed 
to determine the optimal cut-off value. Pearson X2 test is used 
to assessing the associations in categorical variables. OS 
curves are estimated by the Kaplan-Meier product-limit 
method. Life tables were established to determine the propor-
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tional survival analysis. 
Body Composition Assessment and CT analyze
Axial CT images including all abdominal muscles (psoas, 
erector spinae, quadratus lumborum) external and internal 
oblique and rectus abdominis) total skeletal muscle area 
(SMA) was calculated. The total sarcopenia index (TSI) was 
calculated by dividing the square of the patient's height by the 
square meter (cm2/m2). Patients with a TSI lower than 38.9 
cm2/m2 for female patients were considered to have 
decreased skeletal muscle mass. (14) Also, axial CT images of 
the body fat subcutaneous adipose and visceral adipose tissue 
distribution (VAT, SAT) areas were calculated in cm2 using 
threshold values of -30 to -190 for adipose tissue. The total 
VAT cut-off value was calculated by ROC analysis and 
accepted as 134.3 cm2

Results
Eighty-four women were included in the study. Four patients’ 
body weight or height data cannot be established. The mean 
age of the participants was 34.9 years. The mean weight, 
height, and BMI were 69.45 kg, 1,59 meters, and 27.13 kg/m2 
respectively. The BMI was categorized according to the 
cut-off values below 18.5, 18.6-25, and above 25.1 kg/m2. 
The patient distribution due to the BMI cut-off values was 1, 
39, and 40 respectively. Most of the patients were normal or 
over-weighted. Invasive carcinoma NST was the dominant 
histological subtypes with 95% of the study population. Nine-
ty-five percent of the patients were a non-smoker. The distri-
bution of the patients due to stages 1 to 4 ordinally at the 
diagnosis was 27, 29,21, and 7 respectively. Eleven disease 
relapses were observed during follow-up which mostly 
occurred with bonny metastases. Most of the patients under-
going surgery with the nearly same frequency of both mastec-
tomy (MRM) and breast-conserving surgery (BCS) 
(MRM/BCS:40/38). (Table-1) The mean values of the total, 
subcutaneous, intramuscular, and visceral adipose tissue were 
381.03 cm2, 272.1 cm2, 19.4 cm2, and 87.08 cm2 respective-
ly. The mean psoas and total muscle area were 16.14 and 
113.3 cm2 respectively. 

When patients categorized according to the TSI, the count of 
the sarcopenic and non-sarcopenic patients was 11 and 68 
respectively. Although the median OS cannot be reached at 
the end of the follow-up period for both sarcopenic and 
non-sarcopenic patients, the difference between groups statis-
tically insignificant (p=0.12). The percentage of patients who 
were still alive 4th year was 87% and 97% favoring the 
non-sarcopenic group. The clinical factors smoking status, 
histologic subtype, ER status, HER-2 over-expression, type of 
the surgery, tumor size, metastatic disease at the diagnosis, 
and disease recurrence were not significant when the groups 
compared. Only the nodal status at the time of diagnosis was 
different between groups (p=0.03). 

When patients were categorized by BMI as normal and 
over-weight, the median OS was not significantly different, 
although the follow-up period was not sufficient for both 
groups. (p=0.07) The percentage of the patients were %92 and 
100% favoring the normal BMI group. The clinical factors 
among the over-weight and normal groups were similar. The 
clinical features according to BMI categories was shown in 
Table-2.  
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Although the median OS was not reached for both groups, the 
difference between low and high TVAT groups was statistical-
ly significant. (p=0.047) (Figure-1) The four, five- and 
six-years survival percentage of patients were 97% for the low 
TVAT group while the high VAT group had 87%, 78%, and 
64%, respectively. The clinical factors were similar between 
groups except for the type of surgery, which favored BCS 
among the low TVAT group. The TVAT remained to be an 
independent risk factor for OS with a borderline significance 
in multivariate analysis. (p=0.059) The OS difference 
between groups was disappeared when de novo metastatic 
patients excluded. (p=0.14)

Discussion
In our study, TVAT was confirmed to be a prognostic risk 
factor that reached statistical significance. Although the 
median OS was not reached in non-sarcopenic and sarcopenic 
patients, the non-sarcopenic patients had a trend to better OS. 
BMI status of the patients was not different in terms of OS, 
although a non-significant trend was favoring normal weighed 
patients. In patients younger than 40 years, TVAT may be a 
better prognostic factor than TSI due to healthy muscle struc-
ture. 
In chronic conditions, decreased muscle volume was shown to 
be related to poor prognosis rather than obesity and fat, 
especially in metabolic diseases. The role of the potential role 
of the muscle catabolism in disease physiopathology is still 
under investigation (26,27). Sarcopenia is a frequent phenom-
enon in cancer patients which is also related to poor survival 
(28–31).
The frequently studied parameter in breast cancer patients is 
body mass index (BMI), which is calculated as weight in 
kilograms divided by height in squared meters. In patients 
with class 2 or 3 obesity (BMI >35) survival was found to be 
worse control groups in a pooled analysis. The lower levels of 
obesity had conflicting results in several studies (32–34). 
The literature was evaluating sarcopenia and TVAT in breast 
cancer mainly composed of metastatic and adjuvant studies. 
Although multiple studies designed to evaluate the prognostic 
value of body composition in breast cancer, to our knowledge, 
our study is the first for young breast cancer patients. 
Bette et al. reported sarcopenia was a better prognostic indica-
tor than visceral adiposity. Low muscle volume is related to 
decreased survival and considered to be a better marker than 
BMI. Although this trial had the largest patient number, the 
age factor cut-off was determined as 55 years, which was 
inaccurate for young breast cancer. Also, the proportion of 
young breast cancers was not specified (35). Even though our 
study had a better cut-off value to determine young age for 
breast cancer patients, the optimal age is still unknown for 
age-related alteration for body composition. Stage, as well as 
age, maybe another cornerstone to evaluate the body composi-
tion which may be affected by disease burden.
Five studies only reported the prognostic effect of sarcopenia 
in breast cancer. Three studies were designed in a metastatic 
patient group while two studies were composed of non-meta-
static patients (18,20–23). Only one of these studies demon-
strated an increased risk of death in sarcopenic patients (22). 
In another study, which reported sarcopenia to have a relation 
with over-all mortality in non-metastatic breast cancer 
patients, had a small number of events and evaluated TSI after 
chemotherapy (23). Also, the composition of the muscle 
reported being an important factor in over-all mortality. Rier 
et al. found low muscle radiodensity was associated with 
increased overall mortality in the metastatic state (21). This 
finding was speculated to be related to inflammatory condi-
tions, and the immune system was supported by more trials 
(36–38).
One previous study reported a relationship between mortality 
and muscle density in metastatic patients in terms of very low 
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Figure I The Kaplan-Meier curve of the TVAT group.
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mean cut-off value when compared with non-metastatic 
patients (21,35). The difference was hypothesized for the 
accumulation of fat tissue among muscles with the increased 
stage and disease burden, which also explained the difference 
in the cut-off value of muscle density in these populations.
Our study had compatible results with earlier studies in terms 
of visceral adiposity. Three previous studies reported 
decreased distant disease-free and overall survival in locally 
advanced breast cancer in patients with high visceral adiposity 
(18,19,35). Even TVAT was found to be an independent risk 
factor in our study for young breast cancer patients, it may be 
more important in the de-novo metastatic population. The 
increased tumor burden might be effective in the alteration of 
body composition. Additional studies, specific to the de novo 
metastatic population may answer the question. 
Although other studies had young patient populations, our 
study specifically designed to investigate the body composi-
tion of young breast cancer to avoid the change in time via 
life-style changes and co-morbidities. The effect of muscle 
tissue on prognosis may be lesser important than adipose 
tissue in young breast cancers.  
 
Limitations  
The cross-sectional design of the study had limitations to 
evaluate patient characteristics. All CT or PET-CT images 
were gathered at the time of diagnosis, which may have a 
difference between de-novo metastatic and recurrent patients. 
Also, the small patient population does not allow subgroup 
analysis for recurrent or de-novo metastatic groups. Small 
numbers of recurrences do not allow disease-free survival 
analysis. The effect of lifestyle interventions, tolerance of 
adjuvant treatment, and toxicity profiles cannot be evaluated 
due to the retrospective design of the study. 

Conclusion
In this study, we demonstrate sarcopenia may be seen in 
patients with breast cancer under 40 years old, and it may not 
have a prognostic effect. The visceral abdominal fat tissue 
may have a greater effect on survival in breast cancer in the 
early period of life span. Although both muscle and fat tissue 
can be modifiable risk factors for breast cancer, more prospec-
tive studies observing the effect of body composition before 
and during breast cancer may determine the role of these 
parameters more accurately. 
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Akdeniz Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Öğrencilerinin 
Sigaraya Yönelik Bilgi, Tutum ve Davranışları

Öz
Amaç
Tüm dünyada genel halk sağlığını tehdit eden en önemli sebeplerin başında sigara gelmektedir. 
Bu çalışmada diş hekimliği öğrencileri arasındaki sigara içme durumu, bu durumu etkileyen 
faktörler ve öğrencilerin bu konudaki tutumları araştırılacaktır.

Yöntemler
Sigara kullanımı ve ağız kanseri ile ilgili 20 soruluk bir anket formu hazırlanmış ve 346 öğrenci 
üzerinde araştırma gerçekleştirilmiştir. Öğrencilere demografik özellikleri içeren sorular, sigara 
kullanım alışkanlıkları ile ilgili sorular ve sigaranın sebep olduğu hastalıklar ve ağız kanserleri 
ile ilgili sorular yöneltilmiştir. Çalışmada elde edilen veriler değerlendirilirken, istatistiksel
analizler SPSS 23.0 paket programı ile yapılmıştır.

Bulgular
Katılımcılara baktığımız zaman 18 yaş ve altı %6,4, 19-23 yaş arası %80,3 ve 24 yaş ve üzeri 
%13,3 kişidir. 163 kişi (%47,1) kadın ve 183 kişi (%52,9) erkektir. Yaş, cinsiyet, ekonomik 
durum, kalınan yer ve ailede sigara içenlerin bulunması öğrencilerin sigara kullanımı ile ilişkili 
bulunmuştur. Ağız kanseri ve sigaranın neden olduğu diğer hastalıklar konusunda öğrenciler 
bilgi sahibi görülmektedir.

Sonuç
Sonuç olarak diş hekimliği fakültelerinde sigara kullanımı ve zararları ile ilgili konulara daha 
geniş yer verilmeli, öğrencilerin bilgi düzeylerinin artırılmasının yanısıra sigarayla ilgili tutum ve 
davranışlarının da daha iyi hale gelmesi sağlanmalıdır.

Anahtar kelimeler: Ağız kanseri, Diş hekimliği, Sigara

Abstract
Objective

Smoking is one of the most important reasons that threaten general public health all over the 
world. In this study, smoking status among dentistry students, factors affecting this situation and 
students' attitudes towards this issue will be investigated.
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Methods
A questionnaire with 20 questions about smoking and oral 
cancer was prepared and research was carried out on 346 
students. The students were asked questions including demo-
graphic features, questions about smoking habits and 
questions about smoking-related diseases and oral cancers. 
While evaluating the data obtained in the study, statistical 
analyzes were made with SPSS 23.0 package program.

Results
When we look at the participants, it is 6.4% for 18 and under, 
80.3% for 19-23 and 13.3% for 24 and over. 163 people 
(47.1%) are women and 183 people (52.9%) are men. Age, 
gender, economic situation, accommodation and presence of 
smokers in the family were found to be related to students' 
smoking. Students are considered to have information about 
oral cancer and other diseases caused by smoking.

Conclusion
In conclusion, a wider coverage of smoking and its harms 
should be included in the faculties of dentistry, it should be 
ensured that students' knowledge level and attitudes and 
behaviors related to smoking become better as well.

Keywords: Dentistry, Oral cancer, Smoking

Giriş
Sigara dünyadaki en önemli halk sağlığı sorunlarının başında 
gelmektedir. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’ne göre senede 
ortalama 7 milyon insanın ölümüne sebep olmaktadır. 
Bu ölümlerin 6 milyondan fazlası direkt tütün ürünleri kullan-
ma sebepli iken, yaklaşık 890 bin ölüm pasif içicilik kaynak-
lıdır (1). 
Sigara içmek bir bağımlılıktır ve bu durum dünyada giderek 
artan bir tablo çizmektedir. Ekonomik Kalkınma ve İşbirliği 
Örgütü (OECD)’nün 35 ülkenin sağlıkla ilgili verilerini 
karşılaştırdığı 2017 yılına ait raporuna göre sigara içme oranı 
en yüksek olan ülkeler Yunanistan, Macaristan ve Türkiye’dir. 
Bu rapora göre Türkiye’de günlük içilen sigara yüzdesi 
%27,3’tür (2). Küresel Tütün Araştırması sonuçlarına göre ise 
(2019) toplumun %29.6’sının her gün tütün ürünü kullandığı 
belirtilmiştir (3). Türkiye İstatistik Kurumu (TUIK)’nun 2012 
Küresel Yetişkin Tütün Araştırması sonuçlarına göre ise 15 
yaş ve üzerindeki kişilerin sigara içme sıklığı erkeklerde 
%41,5, kadınlarda ise %13,1’dir (4).
Dünyanın mortalite hızı en yüksek hastalıklarından olan 
akciğer kanseri, ağız kanseri, kronik obstrüktif akciğer 
hastalığı (KOAH), larinks kanseri, kardiyovasküler 
hastalıklar ve serebrovasküler hastalıklar gibi birçok 
hastalığın meydana gelişinde değiştirilebilen predispozan 
faktörlerin başında sigara gelmektedir (5,6). Sigara kullanımı 
kansere bağlı ölümlerin üçte birinden sorumludur (6).
Diş hekimliği açısından değerlendirildiğinde sigaranın neden 
olduğu en önemli hastalık olarak ağız kanseri göze çarpmak-
tadır. Ağız kanseri tüm kanserler içinde ölüm oranı en yüksek 
altıncı kanserdir (7). Ayrıca en sık görülen altıncı kanser olup, 

dünyada kanserle ilişkili ölümlerde sıralamasında erkekler 
arasında 20., kadınlar arasında ise 16.’dır (8).
Oral kanser etiyolojisi multifaktöriyeldir. Predispozan faktörl-
er; alkolizm, sigara, diğer tütün ürünleri, human papilloma 
virüs (HPV) başta olmak üzere viral etkenler, kötü oral hijyen 
ve kronik irritasyondur. Mortalite ve morbilite oranı oldukça 
yüksektir ve ağız kanserlerinde sağ kalımı artırmanın en 
önemli yolu erken teşhistir ve bu noktada en önemli rol diş 
hekimlerine düşmektedir (9). Ağız kanserleri asemptomatik 
olabilir; lezyon, ülser, şişlik, kızarıklık veya ağrı yapabilirler. 
Diş hekiminin bu konuda bilgisinin üst düzeyde olması ve her 
hastada şüphe varmışçasına eksiksiz bir muayene yapması 
gerekmektedir (10).
Bu çalışmada gelecek dönemde sigara ile mücadelede ön 
saflarda yer alması gereken diş hekimliği öğrencileri arasında-
ki sigara içme durumu, bu durumu etkileyen faktörler ve 
öğrencilerin bu konudaki tutum ve davranışlarının araştırılıp 
tartışılması amaçlanmaktadır. 

Gereç ve Yöntem
Araştırmanın evreni ve örneklemi
Çalışmamız tanımlayıcı ve kesitsel bir anket araştırmasıdır. 
2019 yılında Akdeniz Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi’de 
öğrenim gören ve araştırmaya katılmaya gönüllü olan 
öğrenciler arasında yürütülmüştür. Anketin amacı, gerekleri 
ve istemeyenlerin katılmak zorunda olmadığını belirten bir ön 
bilgilendirme yapılmıştır. Araştırmanın evrenini fakültemizde 
öğrenim gören toplam 409 öğrenci oluşturmaktadır. Anket 
evrenin tamamına uygulanmış fakat 163 kadın, 183 erkek 
olmak üzere 346 öğrenci anketi tamamlamıştır. Örneklem 
evrenin %84,59’unu kapsamaktadır.

Araştırmanın etik yönü
Çalışmamızı uygulamaya koymak için Akdeniz Üniversitesi 
Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan yazılı onam alınmış ve 
araştırma süresince bireysel hakların korunması için insan 
hakları Helsinki Deklerasyonu’na sadık kalınmıştır 
(27.11.2019 Karar No: 1088).  Araştırma hakkında öğrencil-
ere yazılı ve sözel bilgilendirme yapılarak, çalışmanın gönüllü 
katılım ile yapılması amaçlanmış, katılımcılara yazılı aydın-
latılmış onam formu imzalatılmıştır.

Veri toplama aracı
Öğrencilerin sigara içme durumlarını, nedenlerini, bu konuda-
ki bilgi, tutum ve davranışlarını belirlemek amacıyla 20 
sorudan oluşan bir anket formu geliştirilmiştir. Anket; 
demografik özellikleri belirleyen 9 soru,  sigara ile ilgili bilgi 
düzeyini ölçen 4 soru ve sigara ile ilgili tutum ve davranışları 
ortaya koyan 7 soru olmak üzere 3 bölümden oluşmaktadır. 
Demografik özellikleri değerlendiren bölümlerdeki sorular 
çok şıklı olup katılımcının uygun olan bir şıkkı işaretlemesi 
istenmiştir. Bu bölümde yalnızca ailede sigara kullanımının 
olup olmadığını soran sorunun cevabı evet-hayır şeklindedir 
ve evet cevabı anne veya babadan en az birinin sigara 
kullanıyor olduğunu belirtmektedir. Bilgi düzeyini ölçen 
sorular birden fazla şıkkın işaretlenebildiği hastalıklar ile ilgili 
2 soru dışında evet-hayır şeklinde düzenlenmiştir. Sigara 

Öz
Amaç
Tüm dünyada genel halk sağlığını tehdit eden en önemli sebeplerin başında sigara gelmektedir. 
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bulunmuştur. Ağız kanseri ve sigaranın neden olduğu diğer hastalıklar konusunda öğrenciler 
bilgi sahibi görülmektedir.

Sonuç
Sonuç olarak diş hekimliği fakültelerinde sigara kullanımı ve zararları ile ilgili konulara daha 
geniş yer verilmeli, öğrencilerin bilgi düzeylerinin artırılmasının yanısıra sigarayla ilgili tutum ve 
davranışlarının da daha iyi hale gelmesi sağlanmalıdır.
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kullanımı ile ilgili tutum ve davranışı inceleyen sorular ise 4 
adet evet-hayır cevabından oluşan birinci bölüm ve sigaraya 
başlama zamanı, başlama nedeni ve günlük içilen sigara 
miktarını belirlemek için sorulan 3 adet çoktan seçmeli 
sorudan oluşan ikinci bölümden oluşmaktadır.  

İstatistiki değerlendirme
Tanımlayıcı istatistikler n(%) değerler ile sunulmuştur. 
Kategorik değişkenler arasındaki ilişkilerin analizinde 
Pearson ki-kare testi ve Fisher’s Exact test kullanılmıştır.  
Öğrencilerin sigara içme durumu bağımlı değişken diğer 
faktörler bağımsız değişkendir ve katılımcılarda sigara 
kullanımını etkileyen risk faktörlerini belirlemek için tek 
değişkenli analizde p<0,05 çıkan faktörler ile çok değişkenli 
lojistik regresyon analizi yapılmış ve sonuçlar Odds Ratio ve 
%95 güven aralıkları ile sunulmuştur. Çalışmada elde edilen 
veriler değerlendirilirken, istatistiksel analizler SPSS 23.0 
paket programı ile yapılmıştır. 0,05'ten küçük p değerleri 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir.
 
Bulgular
Çalışmaya dahil edilen 346 öğrencinin demografik özellikler-
ine ait tanımlayıcı istatistikler Tablo I’ de verilmiş ve sigara 
kullanımına göre karşılaştırılmıştır. Kadın öğrencilerin % 
26,38’i, erkek öğrencilerin %37,7’si olmak üzere tüm öğren-
cilerin % 32,4’ü sigara içmektedir ve sigara içenlerin % 
38,4’ü kadın, % 61,6’sı erkektir. Tüm katılımcılara baktığımız 
zaman 18 yaş ve altı 22 (%6,4), 19-23 yaş arası 278 (%80,3) 
ve 24 yaş ve üzeri 46 (%13,3) kişidir. 163 kişi (%47,1) kadın 
ve 183 kişi (%52,9) erkektir. Öğrencilerin %24’ü birinci, 
%22,3’ü ikinci, %20,8’i üçüncü, %16,5’i dördüncü ve 
%16,5’i beşinci sınıfa gitmektedir. 
Doğum yeri il olan öğrenci sayısı 219 (%63,7), ilçe olan 101 
(%29,4) ve köy olan 24 (%7)’tür. Öğrencilerin %10,1’i 
ekonomik durumunun iyi, %81,2 ile çoğunluğu orta ve 
%8,7’si kötü olduğu belirtmiştir. 127 (%36,7) kişi yurtta 
kalırken, 77 (%22,3) kişi ailesiyle birlikte ve 142 (%41) kişi 
kendi evinde kaldığını bildirmiştir.
Öğrencilerin %9’unun annesinin okuryazar olmadığı, 
%27,2’sinin ilkokul, %10,7’sinin ortaokul, %22,8’inin lise ve 
%30,3’ünün annesinin ise üniversite mezunu olduğu belirlen-
miştir. Öğrencilerin %1,4’ünün babasının okuryazar 
olmadığı, %21,7’sinin ilkokul, %9,5’inin ortaokul, 
%22,8’inin lise ve %44,5’inin babasının ise üniversite 
mezunu olduğu gözlenmiştir. 167 (%69,1) öğrenci ailesinde 
sigara kullanımı olduğunu belirtmiştir.

Şekil 1’de öğrencilerin sigara kullanım yüzdeleri verilmiştir. 
Buna göre, 112 (%32,4) öğrencinin sigara kullandığı ve 234 
(%67,6) öğrencinin sigara kullanmadığı tespit edilmiştir. 

Şekil II’ de ise öğrencilerin günlük sigara tüketim miktarları 

Öz
Amaç
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Tablo I Katılımcıların sigara kullanıyor ve kullanmıyor olma 
durumlarına göre demogra�k özelliklerinin karşılaştırılması

Bulgular n (%) değerler ile sunulmuştur. Pearson ki-kare test. 
Gruplar arasındaki istatistiksel olarak anlamlı bulunan farklar 
farklı küçük har�erle gösterilmiştir.

Şekil 1 Katılımcıların sigara kullanımı

Akdeniz Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi Öğrencilerinin Sigaraya Yönelik Bilgi, Tutum ve Davranışları



verilmiştir. Buna göre, 11 (%9,8) katılımcının 0-10 adet arası, 
43 (%38,4) katılımcının 11-20 adet arası ve 58 (%51,8) 
katılımcının 21-40 adet arası günlük sigara tükettiği belirlen-
miştir. 

Demografik özellikler ve sigara kullanımı ile ilişkisi değer-
lendirildikten sonra Tablo II’ de sigara kullanan öğrencilerin 
başlama zamanları, nedenleri, bırakmayı deneyip deneme-
dikleri ve bırakmayı düşünüp düşünmedikleri sorgulanmıştır. 
63 (%56,3) öğrenci üniversiteden önce, 49 (%43,7) öğrenci 
ise üniversitede sigaraya başladığını belirtmiştir. Öğrencilerin 
%8’i ailevi nedenlerle, %33,9’u okul nedeniyle, %24,1’i 
meraktan dolayı, %8,9’u özenti sebebiyle, %11,6’sı yalnızlık-
tan, %23,2’si kişisel sorunlardan ve %44,6 ile çoğunluğu 
arkadaş nedeni ile sigaraya başlamıştır. 80 (%71,4) öğrenci 
bırakmayı en az bir kez denediğini ve 77 (%68,7) öğrenci ise 
bırakmayı düşündüğünü dile getirmiştir.

Tablo III’te öğrencilerin sigara kullanımlarına göre sigara 

konusundaki bilgi ve tutumlarına ait tanımlayıcı istatistikler 
ve karşılaştırma sonuçları verilmiştir. Katılımcıların %98,8’i, 
sigaranın zararlarını bildiğini ve %87,9’u sigara ile ilgili 
uygulanan yasal düzenlemeleri gerekli gördüklerinin ve uygu-
lanan kısıtlamalara katıldıklarını belirtmiştir. Sigara ile ilgili 
hastalıkları bilme düzeylerine bakıldığında, %93,4’ü ağız 
kanseri, %95,1’i akciğer kanseri, %93,1’i KOAH, %92,5’i 
larinks kanseri, %88,4’ü kardiyovasküler hastalık, %74’ü 
serebrovasküler hastalık ve %73,7’si sigaranın yeni doğan 
bebek ölümü (YDBÖ)’ne sebep olduğunu bildiğini belirtirken 
%2,6’sı sigara ile ilişkili hastalıkları bilmediğini dile 
getirmiştir. Öğrencilerin ağız kanserlerinin intraoral bulgu-
larını bilme yüzdeleri incelendiğinde, %55,8’inin ağrı, 
%56,1’inin ülser, %52,6’sının şişlik ve %41’inin asemptoma-
tik cevabı verdiği görülmüş, %32,9’unun ise herhangi bir 
bilgisi olmadığı belirlenmiştir. 143 (%41,6) öğrenci fakültede 
ağız kanseri ile ilgili ders aldığını bildirmiştir. Sigara kullanan 
ve kullanmayan öğrencilerin ağız kanseri ile ilgili dersi almış 
olma yüzdeleri açısından da anlamlı fark saptanmamıştır.

Öğrencilerin öğrenim gördükleri sınıflara göre sigara 
konusundaki bilgi ve tutumları Tablo IV’te karşılaştırılmıştır. 
Yapılan analiz sonucunda, sınıflara göre sigaranın zararlı bir 
alışkanlık olduğunu bilme ve sigara ile ilgili uygulanan 
kısıtlamalara katılma yüzdeleri açısından istatistiksel olarak 
anlamlı bir fark belirlenmemiştir (p>0,05). Beşinci sınıflarda 
sigara ile ilgili ağız kanseri, akciğer kanseri ve larinks kanseri 
hastalıklarını bilme, dördüncü ve beşinci sınıflarda KOAH 
hastalığını bilme ve dördüncü sınıflarda serebrovasküler 
hastalığı bilme yüzdelerinin birinci sınıflara göre daha yüksek 
olduğu görülmüştür (p<0,05). Katılımcıların sınıflara göre 
YDBÖ bilme ve sigara ile ilişkili hastalıkları bilmeme yüzdel-
eri açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulun-
mamıştır (p>0,05). 

Öz
Amaç
Tüm dünyada genel halk sağlığını tehdit eden en önemli sebeplerin başında sigara gelmektedir. 
Bu çalışmada diş hekimliği öğrencileri arasındaki sigara içme durumu, bu durumu etkileyen 
faktörler ve öğrencilerin bu konudaki tutumları araştırılacaktır.

Yöntemler
Sigara kullanımı ve ağız kanseri ile ilgili 20 soruluk bir anket formu hazırlanmış ve 346 öğrenci 
üzerinde araştırma gerçekleştirilmiştir. Öğrencilere demografik özellikleri içeren sorular, sigara 
kullanım alışkanlıkları ile ilgili sorular ve sigaranın sebep olduğu hastalıklar ve ağız kanserleri 
ile ilgili sorular yöneltilmiştir. Çalışmada elde edilen veriler değerlendirilirken, istatistiksel
analizler SPSS 23.0 paket programı ile yapılmıştır.

Bulgular
Katılımcılara baktığımız zaman 18 yaş ve altı %6,4, 19-23 yaş arası %80,3 ve 24 yaş ve üzeri 
%13,3 kişidir. 163 kişi (%47,1) kadın ve 183 kişi (%52,9) erkektir. Yaş, cinsiyet, ekonomik 
durum, kalınan yer ve ailede sigara içenlerin bulunması öğrencilerin sigara kullanımı ile ilişkili 
bulunmuştur. Ağız kanseri ve sigaranın neden olduğu diğer hastalıklar konusunda öğrenciler 
bilgi sahibi görülmektedir.

Sonuç
Sonuç olarak diş hekimliği fakültelerinde sigara kullanımı ve zararları ile ilgili konulara daha 
geniş yer verilmeli, öğrencilerin bilgi düzeylerinin artırılmasının yanısıra sigarayla ilgili tutum ve 
davranışlarının da daha iyi hale gelmesi sağlanmalıdır.
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Tablo II  Katılımcıların sigara kullanımına başlama zamanları, 
sigara içme nedenleri ve sigarayı bırakmayı düşünmüş ve 
denemiş olma yüzdeleri

Tablo III Katılımcıların sigara kullanımlarına göre 
sigara konusundaki bilgi ve tutumlarının değerlendirilmesi

Şekil 2 Sigara kullanan katılımcıların günlük tüketim miktarları

Taş A, ve Yılmaz S.



Sonuç olarak çalışmaya dahil edilen öğrencilerde sigara 
kullanımını bağımsız olarak etkileyen risk faktörleri Binary 
Lojistik Regresyon analizi ile incelenmiş ve Tablo V’te sunul-
muştur. Yapılan analiz sonucunda, sınıf ve kaldığı yer sigara 
kullanımında risk faktörü olarak bulunmamıştır. Yaşı 24 ve 
üzeri olan, cinsiyeti erkek olan, ekonomik durumu kötü olan 
ve ailesinde sigara kullanımı olan katılımcılarda sigara 
kullanım riskinin daha yüksek olduğu belirlenmiştir. 

Tartışma
Bu çalışmada diş hekimliği öğrencilerinin sigaraya yönelik 
bilgi, tutum ve davranışları incelenmiştir. Araştırmaya 163 
(%47,1) kadın ve 183 (%52,9) erkek öğrenci katılmıştır ve 
öğrencilerin %32,4’ü sigara kullanmaktadır. Türkiye Yetişkin 
Tütün Araştırması verilerine göre 15-24 yaş aralığındaki 
gençlerde her gün sigara kullanım oranı %21,7’dir (11). Bu 
veriler fakültemizin sigara içme oranı ile karşılaştırıldığında, 
araştırmamızdaki sigara içme oranının daha yüksek olduğu 
görülmüştür.
Araştırmamızda sigara kullanan öğrencilerin %38,4’ünü 
kadın, %61,6’sını, yani daha büyük kısmını erkek öğrenciler 
oluşturmaktadır. Chowdhury ve arkadaşlarının (ark.) yaptığı 
bir çalışmada erkek öğrencilerin (%47,7) kız öğrencilere 
kıyasla daha fazla sigara içtikleri görülmüştür (12). Al-Kubai-
sy ve ark.’nın yaptığı benzer bir araştırmada da öğrencilerin 
%20,75’inin sigara kullandığı, erkek öğrencilerin kullanım 
oranının kadın öğrencilerin kullanım oranından daha yüksek 
olduğu (% 26,1’e %9,5) belirlenmiştir (13). Üniversite öğren-
cileri ve sağlık personelleri ile yapılan birçok çalışmada 
erkeklerin sigara içme oranları kadınlardan daha yüksek 
bulunmuştur (14-16). Bu durum bize erkek bireylerde 
özgürlük hissinin daha yüksek, aile ve çevre baskısının daha 
az olması sebebiyle sigara kullanımının daha yüksek olabi-
leceğini düşündürmektedir.
Çalışmamızda 24 yaş ve üzeri öğrencilerde sigara kullanım 
oranı daha yüksek bulunmuştur. Mandil ve ark. (17) ve 
Tanrıkulu ve ark. (18)’nın yaptığı çalışmalarda da yaşın sigara 
kullanımını etkileyen önemli bir faktör olduğu tespit 
edilmiştir. 
Sigara kullanma durumuna göre birinci, üçüncü, dördüncü ve 
beşinci sınıfların dağılımı açısından istatistiksel olarak anlam-
lı fark gözlenmezken ikinci sınıflarda sigara kullanımının 
daha düşük olduğu belirlenmiştir. Kara ve ark.’nın birinci ve 
sonuncu sınıf tıp ve diş hekimliği öğrencileri arasında yaptığı 
çalışmada birinci sınıf öğrencilerinin %8,4’ü, son sınıf öğren-
cilerinin ise %20,9’unun sigara kullandığı görülmüştür (14). 
Kılıç ve ark.’nın çalışmasında da ikinci ve üçüncü sınıf öğren-
cilerinde sigara kullanımında artış olduğu belirlenmiştir (19). 
Bu durum öğrencilerin eğitim seviyeleri ve bilgi düzeyleri 
artıyor olsa da, sigara kullanım oranlarının da arttığını ve bilgi 
artışının öğrencilerin davranış biçimlerine etki etmediğini 
göstermektedir.
Çalışmamızdaki öğrencilerin %63,7’sinin şehir doğumlu 
olduğu tespit edilmiştir ve Oğuz ve ark.’nın çalışmasına 
benzer şekilde sigara kullanımına göre öğrencilerin doğum 
yerleri açısından anlamlı bir fark bulunamamıştır (20). 
Maddi açıdan bakıldığında ekonomik durumunun kötü 
olduğunu bildiren öğrencilerde sigara kullanım oranı daha 
yüksek çıkmıştır. Kara ve ark. yaptığı benzer çalışmada maddi 
durumunu iyi olarak belirten katılımcılarda sigara kullanım 
oranını daha yüksek bulmuşlardır (19). Bu açıdan benzer 
çalışmalarla bizim araştırmamızda bulduğumuz sonuç 
farklılık göstermektedir (14). 
Ailesiyle veya yurtta yaşamayan, kendi evinde kalan 
öğrencilerin sigara kullanım yüzdesi kullanmayanlara göre 
istatistiksel olarak daha yüksek bulunmuştur. Bu durum 
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aileden uzak yaşamanın sigara kullanımı konusunda etkili 
olduğu gösteren, başka çalışmalarda da bildirilen önemli bir 
noktadır (21-23). Birey olma hissi ile özgürlük duygusunun 
kendi yaşam alanına sahip olan öğrencilerde arttığı ve bu 
durumun da sigara içme davranışını tetiklediği düşünülmekte-
dir.
Anne, babanın eğitim seviyesi sigara kullanımında ilişkili 
faktörlerden biridir. Bazı çalışmalar annenin eğitim seviyesi-
nin bu konuda etkili olmadığını fakat babanın eğitim seviyesi-
nin sigara kullanım durumuna etkili olduğunu belirtirken (21, 
23); bazıları hem annenin hem babanın (özellikle babanın) 
eğitim seviyesinin bu durum üzerinde etkili olduğunu belirt-
mektedir (24). Bizim çalışmamızda ise anne ve babanın 
eğitim durumu açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark 
bulunmamıştır. 
Anne ve babalar çocuklar için ilk ve en önemli rol modelle-
rdir. Bununla paralel olarak çalışmamızda ailesinde sigara 
kullanan ebeveynler bulunan öğrencilerin sigara kullanım 
sıklığı daha yüksek bulunmuştur. Xiang ve ark.’nın (25) 
yaptığı bir çalışma ve literatürde mevcut başka çalışmalarda 
da bu durumu destekleyen sonuçlar olduğu görülmektedir 
(26-28). Büyüdüğü evde sigara içmenin normal olduğunu 
düşünen çocukların, normal buldukları bu hareketi kendi 
yetişkin hayatlarına entegre etmeleri beklenen bir sonuçtur.
Sejr ve ark. hemşirelik öğrencileri üzerinde yaptığı çalışmada 
ortalama günlük içilen sigara miktarını 8,5 adet olarak 
bildirmişlerdir (29). Bizim çalışmamızda ise öğrencilerin 
%51,8’i 21-40 adet arası günlük sigara tükettiğini belirtmiştir. 
Sigara içtiğini bildiren öğrencilerin yarısından fazlasının 
günlük içtiği sigara miktarının oldukça yüksek olması, 
sigaranın gelecekte yol açabileceği hastalıklar açısından 
değerlendirildiğinde oldukça önemli bir sorun olarak göze 
çarpmaktadır.
Türkiye Uyuşturucu ve Uyuşturucu Bağımlılığı İzleme 
Merkezi’nin verilerine göre 2014 yılında Türkiye’de lise 
çağında sigara içme oranı %8,3’tür (30). Bizim çalışmamızda 
63 (%56,3) öğrenci üniversiteden önce ve 49 (%43,7) öğrenci 
üniversitede sigaraya başladığını belirtmiştir. Öğrencilerin 
genellikle 18-19 yaşlarında üniversiteye başladığı 
düşünüldüğünde sigaraya başlama yaşının oldukça genç 
seyrettiği söylenebilmektedir.  
Öğrencilerin %33,9’u okul nedeniyle, %24,1’i meraktan, 
%23,2’si kişisel sorunlar nedeniyle ve %44,6 ile çoğunluğu 
arkadaş nedeni ile sigaraya başlamıştır. İlhan ve ark. (31) ile 
Mayda ve ark.’nın (32) tıp öğrencilerinde sigara ile ilgili 
yaptıkları çalışmalarda da sigaraya başlama nedenleri arasın-
da %36,7 ve %54,4 oranları ile ilk sırayı arkadaş etkisi almak-
tadır. Yapılan başka çalışmalarda da benzer şekilde arkadaş 
etkisi, sigara içenlere özenme, merak ve kişisel sorunlar başta 
gelmektedir (14, 33).
Öğrencilerin sigara kullanım durumlarına göre bilgi düzeyleri 
karşılaştırıldığında, zararlarını bilme yüzdeleri açısında 
anlamlı bir fark gözlenmemiştir. Öğrencilerin %98,8’i, 
sigaranın zararlarını bildiğini ve %87,9’u sigara yasaklarına 
katıldığını belirtmiştir. Kılıç ve ark.’nın Adnan Menderes 
Üniversitesi’nde yaptığı çalışmada öğrencilerin %98,4’ü 
sigaranın zararlı olduğunu bildiğini belirtmiştir (34). Yasal 

düzenlemeler sonucu uygulamaya konan sigara ile ilgili 
kısıtlamalara katılmadığını belirten öğrencilerin daha çok 
sigara kullanan kişiler olduğu belirlenmiştir. Bu durumda bu 
kişilerin sigaranın zararlarını bildiklerini söylemelerine 
rağmen kişisel özgürlüklerini ön planda tuttukları ve sigara 
konusunda sahip oldukları bilgiyle tutarsızlık gösteren bir 
tutuma sahip oldukları söylenebilir.
Sigara kullanımına göre sigara ile ilgili hastalıkları bilme 
yüzdeleri açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulun-
mamıştır. Beşinci sınıflarda sigara ile ilgili ağız kanseri, 
akciğer kanseri ve larinks kanseri hastalıklarını bilme, 
dördüncü ve beşinci sınıflarda KOAH’nı bilme ve dördüncü 
sınıflarda serebrovasküler hastalığı bilme yüzdelerinin birinci 
sınıflara göre daha yüksek olduğu görülmüştür. Çalışmamızda 
çoğu benzer araştırmada olduğu gibi öğrencilerin büyük 
bölümü sigaranın neden olduğu hastalıklar hakkında bilgi 
sahibidir (34-37). Khan ve ark.’nın Pakistan’da yaptığı 
çalışmada öğrencilerin tümü sigaranın akciğer kanseri ile 
ilişkisini bilmekte fakat, %5’i ağız kanseri, larinks kanseri ve 
koroner arter hastalığı ile olan ilişkisini bilmemektedir (38). 
Crofton ve ark.’nın yaptığı çalışmada ise tıp fakültesi öğren-
cilerinin sigaranın zararları ile ilgili bilgi seviyelerine 
bakıldığında, sigaranın koroner arter hastalığı, periferik arter 
hastalığı, ve yenidoğan bebek ölümü ile ilişkisini bilmedikleri 
ortaya konmuştur (39).
Ağız kanserlerinin oral bulgularını bilme durumu açısında 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark izlenmemiştir. Klinik 
semptomlardan olan ağrı, ülser, şişlik bulgularını ve asemp-
tomatik olabilme durumunu bilme yüzdesinin birinci ve ikinci 
sınıflarda daha düşük olduğu, bulguları bilmeme yüzdesinin 
ise üçüncü, dördüncü ve beşinci sınıflarda daha düşük olduğu 
tespit edilmiştir. Bu sonuçlara göre sınıf ilerledikçe sigaranın 
zararları ve oral kanser konusunda öğrencilerin bilgi düzeyi 
artıyor denebilir. Erbaşar ve ark.’nın diş hekimleri ile yaptığı 
bir çalışmada ağız kanseri konusunda bilgi düzeyini ölçmek 
amacıyla oral kanserlerde erken dönemde görülen en yaygın 
belirtinin ne olduğu sorulmuş ve katılımcıların %35’i soruya 
ülserasyon cevabını verirken, %34,1’i erken dönem oral 
kanser hastalarının asemptomatik olduğunu söylemişlerdir 
(10).

Sonuç
Araştırmamızda sigara kullanımını etkileyen faktörlere 
bakacak olursak; yaş ve cinsiyet bu konuda belirleyici 
görülmektedir. Erkeklerde ve 24 yaş ve üzeri öğrencilerde 
sigara kullanımı daha yüksektir. Ailesinde sigara kullanımı 
olan, kendi evinde kalan öğrencilerde sigara kullanımı daha 
sıktır. Arkadaş etkisi, merak ve kişisel problemler gibi sebep-
lerle gençlerin sigaraya başladığı izlenmektedir. Ailesinden 
uzakta yaşayan öğrenciler yalnızlık ve arkadaş etkisiyle 
sigaraya başlamaktadır. Bu sebeple ailelerin hem sigara 
içmeyerek hem de okuyan çocuklarının yanında olduklarını 
hissettirerek onlara destek olması gerekmektedir. 
Çalışmamız diş hekimliği öğrencileri ile yapılmıştır. Diş 
hekimleri ağız kanseri teşhisi konusunda en önemli noktada 
durmaktadırlar ve sigara ise ağız kanserinin en önemli önlene-
bilir sebeplerindendir. Öğrencilerin büyük bir çoğunluğu ağız 
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kanseri bulguları ve sigaranın neden olduğu hastalıklar 
konusunda bilgi sahibidir. Sigaraya karşı verilen savaşta bilgi 
kadar bu konudaki tutum ve davranış da önemlidir. Bu neden-
le diş hekimliği fakültelerinde sigara kullanımı ve zararları ile 
ilgili konulara daha geniş yer verilmelidir. Öğrencilerin sigara 
içme ile ilgili tutum ve davranışlarının, sahip oldukları 
bilgiyle tutarlı olması için akademisyenler de eğitim alanında 
örnek davranışlar sergilemelidirler.
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Sigara kullanımı ve ağız kanseri ile ilgili 20 soruluk bir anket formu hazırlanmış ve 346 öğrenci 
üzerinde araştırma gerçekleştirilmiştir. Öğrencilere demografik özellikleri içeren sorular, sigara 
kullanım alışkanlıkları ile ilgili sorular ve sigaranın sebep olduğu hastalıklar ve ağız kanserleri 
ile ilgili sorular yöneltilmiştir. Çalışmada elde edilen veriler değerlendirilirken, istatistiksel
analizler SPSS 23.0 paket programı ile yapılmıştır.

Bulgular
Katılımcılara baktığımız zaman 18 yaş ve altı %6,4, 19-23 yaş arası %80,3 ve 24 yaş ve üzeri 
%13,3 kişidir. 163 kişi (%47,1) kadın ve 183 kişi (%52,9) erkektir. Yaş, cinsiyet, ekonomik 
durum, kalınan yer ve ailede sigara içenlerin bulunması öğrencilerin sigara kullanımı ile ilişkili 
bulunmuştur. Ağız kanseri ve sigaranın neden olduğu diğer hastalıklar konusunda öğrenciler 
bilgi sahibi görülmektedir.

Sonuç
Sonuç olarak diş hekimliği fakültelerinde sigara kullanımı ve zararları ile ilgili konulara daha 
geniş yer verilmeli, öğrencilerin bilgi düzeylerinin artırılmasının yanısıra sigarayla ilgili tutum ve 
davranışlarının da daha iyi hale gelmesi sağlanmalıdır.

Anahtar kelimeler: Ağız kanseri, Diş hekimliği, Sigara
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Objective

Smoking is one of the most important reasons that threaten general public health all over the 
world. In this study, smoking status among dentistry students, factors affecting this situation and 
students' attitudes towards this issue will be investigated.
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Abstract
Objective
Osteoarthritis is no longer considered a degenerative disease. The presence of underlying 
low-grade inflammation has been well demonstrated. Although osteophytes are used to determin-
ing the radiological stage, the development mechanism is not fully understood. The aim of this 
study is to separately evaluate the relationship between various inflammation parameters associ-
ated with complete blood count with osteophytes and radiological stage.

Methods:
Patients who met the American College of Rheumatology clinical knee osteoarthritis criteria, 
retrospectively selected.  Kellgren-Lawrence grading scale was used for disease severity and 
Osteoarthritis research society international grading was used for osteophyte size evolution. Red 
blood cell distribution width, platelet to lymphocyte ratio, neutrophil to lymphocyte ratio, neutro-
phil to monocyte ratio, lymphocyte to monocyte ratio, and mean platelet volume obtained from 
complete blood count, and C-reactive protein levels were recorded. The relationship between 
inflammation markers and osteophytes and disease stage was evaluated by logistic regression 
analysis.

Results:
A significant correlation was shown between CRP and PLR in the early stage of the disease. No 
correlation was found in advanced stage. No correlation was found between osteophyte progres-
sion and inflammatory markers in the analysis based on osteophyte size.

Conclusion:
In this study, we have shown that there is a relationship between systemic low-grade markers of 
inflammation and early stages of knee osteoarthritis, but this relationship was not detected in 
advanced stages. There was not a relation between osteophyte progression and these markers. 
Even though it seems to be running together, we can assume that the progression of the disease 
and osteophyte formation have different mechanisms.

Key Words: Knee Osteoarthritis, Low-grade inflammation, Kellgren-Lawrence grade, Osteo-
phytes, Complete blood count
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ÖZ
Amaç:
Osteoartrit artık sadece dejeneratif bir hastalık olarak kabul 
edilmemektedir. Altta yatan düşük dereceli inflamasyon 
varlığı gösterilmiştir. Osteofitler radyolojik evre tespitinde 
kullanılmasına rağmen gelişim mekanizması tam bilinmeme-
ktedir. Bu çalışmanın amacı, tam kan sayımı ile ilişkili çeşitli 
inflamasyon parametrelerinin osteofitler ve radyolojik evre ile 
ilişkisinin ayrı ayrı değerlendirilmesidir.

Metot: 
Klinik olarak ACR (American Collage of Rheumatology) diz 
osteoartriti kriterlerini karşılayan hastalar, geriye dönük 
olarak seçilmiştir. Kellgren-Lawrence derecelendirme ölçeği 
hastalık şiddeti için, OARSI (Osteoarthritis research society 
international grading ) sınıflaması ise osteofit boyutunun 
değerlendirilmesi için kullanıldı.Tam kan sayımından elde 
edilen kırmızı kan hücresi dağılım genişliği (RDW), trombos-
it/lenfosit oranı (PLR), nötrofil/lenfosit oranı (NLR), nötro-
fil/monosit oranı (NMR), lenfosit/monosit oranı (LMR), 
ortalama trombosit hacmi (MPV) ve C-reaktif protein (CRP) 
seviyeleri kaydedildi. İnflamasyon belirteçleri ile osteofitler 
ve hastalık evresi arasındaki ilişki lojistik regresyon analizi ile 
değerlendirildi.

Bulgular:
CRP ve PLR ile hastalığın erken döneminde anlamlı bir 
korelasyon gösterildi. İleri evre hastalıkta ise herhangi bir 
korelasyon saptanmadı. Osteofit büyüklüğüne göre bakılan 
analizde ise osteofit progresyonu ile inflamatuar belirteçler 
arasında bir korelasyon gösterilememiştir.

Sonuçlar:
Sonuçlarımıza göre, sistemik düşük dereceli inflamasyon 
belirteçleri ile diz osteoartritinin erken evrelerinde bir ilişki 
olduğu gösterilmiş olup bu ilişki ileri evrelerde saptan-
mamıştır. Osteofit progresyonu ile bu belirteçler arasında bir 
ilişki gösterilememiştir. Her ne kadar birlikte seyrediyor gibi 
olsa dahi hastalığın ilerlemesi ve osteofit oluşumunun farklı 
mekanizmalara sahip olduğunu varsayabiliriz.

Anahtar Kelimeler: Diz Osteoartriti, Düşük dereceli 
inflamasyon, Kellgren-Lawrence evrelemesi, Osteofitler, Tam 
kan sayımı

INTRODUCTION
    Osteophytes are one of the major features of knee osteoar-
thritis (OA) and associated with pain and disability (1). Osteo-
phytes can be seen in every stage of knee OA and even prior 
to the joint space narrowing. Periosteal or synovial mesenchy-
mal cells are showed to be the cellular origin of osteophytes. 
The trigger mechanism is still unclear whether functional 
adaptation to any structural changes or an abnormal remodel-
ing process originated from periosteum or synovia (2). There 
is no single mechanism to explain the presence of osteo-
phytes. 
    Our knowledge about the underlying subclinical/ low-grade 

inflammation in OA is growing (3, 4). İmaging studies and 
histological analysis revealed that synovial inflammation 
accompanies in all stages of OA (5) and Wojdasiewicz et al 
described the dominance of inflammatory cytokines in the 
pathogenesis (6). The complete blood count (CBC) parame-
ters related markers, like RDW (Red blood cell distribution 
width), PLR (platelet to lymphocyte ratio), NLR ( neutrophil 
to lymphocyte ratio), NMR (neutrophil to monocyte ratio), 
LMR( lymphocyte to monocyte ratio), MPV(mean platelet 
volume), etc are recently investigated popular markers in most 
inflammatory conditions and OA. Most of the studies in this 
field focus only on Kellgren-Lawrence (KL) grading or joint 
space narrowing alone to determine disease activity (7-12). 
Joint space narrowing and osteophyte, which are major 
findings, do not always have to be synchronized (13). It is 
important to evaluate these features separately to find out the 
disease progression. Only a few studies provide separate 
information on osteophytes (14-16). Among the inflammatory 
markers obtained from CBC, only one study found that evalu-
ating osteophytes alone rather than the Kelgren-Lawrence 
grading and reported that increasing RDW levels were associ-
ated with the increased risk of osteophytes (17). This finding 
provides additional support for the possible inflammatory 
process underlying osteophyte formation (OF) but not enough 
alone.    This study aimed to evaluate the relationship between 
knee osteophytes and the low-grade inflammation using 
peripheral blood count related parameters.   

METHODS
    The study was carried out according to the ethical standards 
specified in the 1964 Helsinki Declaration. In our study, 
research and publication ethics were complied. Ethics 
committee approval was obtained from the Cukurova Univer-
sity non-invasive clinical research ethics committee with the 
number 96 on February 14, 2020. Patients classified as knee 
osteoarthritis according to the ACR (American College of 
Rheumatology) criteria (18) above 18 years of age who 
applied to our clinic between January 2019 and January 2020 
were retrospectively scanned. Exclusion criteria are defined 
as iron deficiency anemia, thalassemia, blood transfusion 
history, history of rheumatic disease, diabetes, malignancy, 
pregnancy, previous knee surgery history, synovial tumor 
(chondroma, etc) and presence of infection. Age, gender, 
height, weight and body mass index (BMI) were recorded.  
    Radiologic evolution was based on plain radiographs, stand-
ing anteroposterior view (full extension) of both knees. 
Kellgren-Lawrence grading scale was used for disease severi-
ty and OARSI (Osteoarthritis research society international) 
grading was used for osteophyte size evolution. Although 
both knees were graded the highest grade was chosen for the 
patient’s final KL grade and OARSI grade. 
Kellgren-Lawrence Grading Scale: Grade 0: no x-ray chang-
es, Grade 1: doubtful narrowing of joint space and possible 
osteophyte lipping, Grade 2: definite osteophytes, definite 
narrowing of joint space, Grade 3: moderate multiple osteo-
phytes, definite narrowing of joint space, some sclerosis and 
possible deformity of bone contour, Grade 4: large osteo-
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phytes, marked narrowing of joint space, severe sclerosis and 
definite deformity of bone contour (19).
Using this radiologic scale, we defined 3 groups of the 
patients to refer to the disease severity: group1: 
Kellgren-Lawrence 1 (nonspecific radiologic findings), group 
2: Kellgren-Lawrence 2 (mild Knee OA) and group 3: 
Kellgren-Lawrence 3 and 4 (moderate-severe knee OA). 
OARSI grading for osteophytes: Grade 0: normal, Grade 1: 
minimal change, Grade 2: moderate change, Grade 3: severe 
change (20).
According to the OARSI Grading scale, we defined 3 groups 
of the patients to refer to osteophyte size: group 1: OARSI 
grade 0 (non-osteophyte), group 2: OARSI 1 (small osteo-
phytes) group 3: OARSI 2 and OARSI 3 ( medium-large 
osteophytes)
Laboratory evolution: CBC related parameters;  RDW, PLR, 
NLR, NMR, LMR, MPV, and CRP(C-reactive protein) levels 
were recorded.
  
Statistical analysis: Statistical analyzes were made 
using SPSS-18. Average and standard deviation were calculat-
ed in the descriptive analysis of numerical variables. The 
number and percentage were calculated in the descriptive 
analysis of categorical variables. The suitability of variables 
to normal distribution was evaluated by visual (histogram) 
and analytical (Kolmogorov –Smirnov/ Shapiro-Wilk) meth-
ods. When the difference of numerical variables among multi-
ple independent groups is examined, one-way analysis of 
variance (ANOVA) if normal distribution, and Kruskal-Wallis 
test was performed if it does not fit the normal distribution. 
The relationship between two non-normally distributed 
numerical variables was evaluated by the Spearman correla-
tion. Factors that may affect the severity of disease catego-
rized by Kellgren-Lawrence were subjected to univariate 
logistic regression analysis, respectively. Statistically signifi-
cant factors (P <0.05) were included as independent variables 
in the multinominal logistic regression analysis model. 
Factors that may affect the size of osteophyte categorized by 
OARSI were subjected to univariate logistic regression analy-
sis, respectively. Statistically significant factors (p <0.05) 
were included as independent variables in the multinominal 
logistic regression analysis model. We reduced the model 
using the enter method. P value <0.05 was considered statisti-
cally significant and the confidence interval was %95.
 
RESULTS
    Initially, 317 patients met the ACR knee OA criteria. 27 
patients were excluded due to the lack of medical records. 162 
patients (84.7% female; mean age 52.67 ± 11.26 years) were 
enrolled finally after the exclusion criteria were applied. 
Applied exclusions were listed as; iron deficiency anemia 
(n=37), thalassemia (n=5), blood transfusion history, history 
of rheumatic disease (n=13), diabetes (n=42), malignancy, 
pregnancy, previous knee surgery history (n=23), synovial 
tumor (chondroma, etc) (n=3), and presence of infection 
(n=5). According to the Kellgren-Lawrence grading 70 
patients were classified as mild knee OA(KL 2) and 52 

patients were classified as moderate-severe knee 
OA(KL3+KL4). 40 Patients had non-specific radiological 
findings (KL 1). Demographics and the clinical characteristics 
of the patients were presented in Table 1. Age, BMI, PLR, 
NMR, and LMR were statistically different between groups 
according to KL grading (Table I).

According to the OARSI criteria, 57 patients had no definite 
osteophyte, 45 patients had small osteophytes and 60 patients 
had medium-large size osteophytes. While age (p=0.003), 
weight (p=0.003), and BMI (p<0.01) were statistically signifi-
cantly different between these groups, the other parameters 
were not (Table II). 
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Table II Demographic and clinical characteristics and laboratory 
parameters of patients according to osteophyte size

Table I Demographic and clinical characteristics and laboratory
parameters of patients according to osteoarthritis severity.
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Univariate analysis for disease severity and osteophyte size 
was completed one by one with the variables age, BMI, CRP, 
RDW, MPV, PLR, NLR, NMR, and LMR. Age, BMI, CRP, 
and PLR had a significant relation with disease activity. Only 
age and BMI had a significant relation with osteophyte forma-
tion (Table III).

Multivariate logistic regression analysis was completed with 
the variables age, BMI, CRP, PLR, and LMR for disease 
severity. The null hypothesis was based on group 1(nonspecif-
ic radiologic findings). The final model revealed that age, 
BMI, CRP, and PLR were statistically significant predictors. 
(p=0.00, p=0.001, p=0,012 and p=0.012 respectively). Param-
eter estimates revealed that Mild knee OA can be predicted by 
age, CRP, and PLR, but not BMI. Moderate-severe knee OA 
can be predicted by age and BMI only (Table IV).

Multivariate logistic regression analysis was completed with 
the variables age and BMI for osteophyte size. The null 
hypothesis was based on the none-osteophyte group. The final 
model revealed that age (P=0.008) and BMI (p= 0.001) were 
statistically significant predictors. Parameter estimates 
revealed that small osteophytes can be predicted by neither 
age (p=0.343) nor BMI (p=0.607), while medium-large osteo-
phytes can be predicted by both (p=0.03 and p<0.01 respec-
tively) (Table V).

DISCUSSION: 
    In this paper, we showed that there was an association 
between inflammatory markers PLR and CRP, in the early 
stages of knee osteoarthritis but not the later stages. In the 
later stages, only age and BMI were predictive. The second 
finding was, although it was part of KL staging, we could not 
show any relationship between osteophyte formation and 
inflammatory markers neither early nor late stages. Age and 
BMI were predictive only for large osteophyte formations, not 
the small ones.
     Beside complex inflammation markers, simple or easily 
accessible inflammation markers are also being investigated 
in the scientific area (7, 8). We designed our study with easy 
accessible inflammatory markers (CRP, PLR, NLR, NMR, 
LMR, MPV, and RDW) which are investigated in patients 
with OA. Researchers revealed that most of these markers 
also related to the radiologic severity (10-12, 21, 22). Our 
results were partially consistent with the previous findings 
that we are only able to show the relevance of CRP and PLR. 
Additionally, this relation was available only in the early 
stages. BMI and age were also contributing factors only in the 
later stages. 
     It is well known low-grade inflammation accompanies 
osteoarthritis either local or systemically (3). However, the 
role of low-grade inflammation in the pathogenesis of osteo-
arthritis is still not clear. Where does the process start: 
cartilage or bone? In the early stages or during the whole 
process? How can one be associated with mechanical factors? 
There are too many questions required to answer. We can 
speculate with our results that systemic low-grade inflamma-
tion is important even in the onset of the disease. Previously, 
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Table V Variables associated with osteophyte size
 by multivariate analysis

Table IV Variables associated with disease severity by
 multivariate analysis

Table III Results of univariate analysis between clinical blood 
parameters and disease severity and osteophyte size groups
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significantly elevated CRP levels were found in early knee 
OA and a meta-analysis revealed that high CRP levels were 
not associated with radiologic disease severity (23-25). Addi-
tionally, PLR had a significant association with early disease 
activity in our study. Formerly, in patients with knee OA, 
increased PLR was determined, without any association with 
disease severity (12). Association between the disease severi-
ty and PLR has been shown in hip OA previously (26). As far 
as our knowledge, this paper is the first that showed signifi-
cant association with PLR and early stages of knee OA. With 
CRP and PLR relations in the early stages, we might assume 
that disease onset more related to systemic low-grade inflam-
mation.
    Kellgren-Lawrence is a radiologic grading established for 
knee osteoarthritis (19). Joint space narrowing provides 
indirect information about the cartilage damage and is used in 
KL staging as a major feature (27). Another major feature is 
osteophytes. Marginal osteophytes are commonly present in 
knee OA (28). Although major features, joint space narrowing 
(JSN) and osteophyte formation (OF) are evaluated together 
in the staging, they are not necessarily synchronized always. 
Boegard et al showed a significant decrease in joint width in 
the medial compartment of the knee, in 2 years, even with the 
knees without osteophyte (13). In contrast to osteophyte 
formation, JSN has been associated with disease severity 
more and explains OA progression better in studies (13, 
29-31). Oka et al did not identify a correlation between JSN 
and OF (32). Another study revealed that correlation becomes 
apparent only in the later stages (30). Probably there are 
different mechanisms to explain each one.
    If they are not synchronized always what comes first in the 
process? Osteophytes or joint space narrowing? In the devel-
oping process of OA, the formation of osteophytes is likely an 
adaptive response to other structural changes and correlated 
with cartilage damage and malalignment (31, 33). The osteo-
phyte area has been related to the cartilage degeneration mark-
ers (COMP) but not the JSN (15). İnflammation seems also 
affects the cartilage and a vicious cycle starts between inflam-
mation and degeneration (34). The occurrence of osteophytes 
might not be related to the onset of the disease even if it is 
associated with the cartilage damage (30). 
     Trigger factors for the OF are still unknown. Mechanical 
factors like load, trauma, and malalignment are investigated 
factors (31, 35). The protection of the paralytic or immobile 
joints from the osteoarthritic changes emphasizes the impor-
tance of the mechanical stimulus (36). The rat model also 
confirms mechanical stimulation triggers the OF (37). Exces-
sive load seems to have potential by causing cartilage loss and 
also affects the bone structure beneath the cartilage (38). On 
the other hand low-grade inflammation enhanced by the 
adipokines, turn to overweight a more complex source in the 
pathogenesis (39, 40). Van der Kraan et al reviewed that TGF
Β (Transforming Growth Factor Beta) and growth factors 
originated from the murine synovial macrophages are poten-
tial biochemical triggers of OF (2). As a summary, chronic 
mechanical impairment in combination with metabolic 
dysregulation seems a common trigger of subchondral bone 

changes and osteophytosis (41).
      Studies mostly support local inflammation and mechanical 
impairment in the development of osteophytes (42, 43). 
Human studies revealed that synovial fluid macrophage 
originated inflammation markers (MMP-3, VEGF, and 
TIMP-1), but not the plasma, is associated with OF and OA 
severity (43). Effusion-synovitis is a clinical reflection of 
local inflammation and its relation with osteophytes relation 
has controversy in the literature. Wang et al showed that 
effusion synovitis did not predict any structural changes 
including osteophytes (44). However, Yang et al reported that 
effusion-synovitis was associated not only with osteophytes, 
and joint space narrowing and Kellgren Lawrence grade (16). 
Due to the highly vascularized nature of synovial tissue, 
systemic inflammation will have an expected reflection on the 
synovia (41).  There is less evidence about the influence of 
systemic inflammation on osteophytes. In a fat transgenic 
mice model, CRP was found responsible for the aggravation 
of OF independently (23). As the opposite view, the study by 
Van Spil et al, serum ESR levels were found negatively 
associated with OF (15). Among the CBC related inflamma-
tion parameters, Wu Z. et al referred specifically to RDW as a 
systemic inflammatory marker for osteophytes (17). In our 
study, besides RDW, we are far from supporting low-grade 
systemic inflammation with CRP or any of the parameters 
from the CBC, for osteophytes in particular. Local inflamma-
tion might be more responsible for OF rather than systemic 
(42).
    A study by Demirağ et al showed that obesity had a stronger 
association with an OF rather than JSN (45). Leptin seems 
suspected as the key molecule in the progression of osteo-
phytes (2) and current literature supports the local inflamma-
tory-related role rather than mechanical load in the pathogene-
sis (40, 46). We found that BMI was predictive for both larger 
osteophytes and the later stages of the disease. We can assume 
that overweight can contribute to progression of existing 
osteophyte. Our results were consistent with the previous 
results.
    In this paper, we explored the relationship between blood 
parameters and disease severity, osteophyte formation in OA 
patients. To our knowledge, this is the first study to show a 
significant association with PLR and early disease activity in 
knee OA. To investigate CBC related inflammatory parame-
ters with knee OA we evaluate KL grade and OARSI grade 
together and found different relations for each. Nevertheless, 
our study has some limitations. Firstly this study was designed 
as retrospective. We did not include any joint biomechanics to 
assess mechanical factors properly. We could not evaluate any 
clinical scale. In order to generalize our results, it is necessary 
to work with larger patient groups.

Conclusion: Different mechanisms seem to be responsible 
for different stages of the disease.  Discovering the exact 
pathogenesis provides us targeted treatment options. It is 
obvious that this field requires more studies. 
Funding Disclosure: No funding received
Conflict of Interest: None 

Abstract
Objective
Osteoarthritis is no longer considered a degenerative disease. The presence of underlying 
low-grade inflammation has been well demonstrated. Although osteophytes are used to determin-
ing the radiological stage, the development mechanism is not fully understood. The aim of this 
study is to separately evaluate the relationship between various inflammation parameters associ-
ated with complete blood count with osteophytes and radiological stage.

Methods:
Patients who met the American College of Rheumatology clinical knee osteoarthritis criteria, 
retrospectively selected.  Kellgren-Lawrence grading scale was used for disease severity and 
Osteoarthritis research society international grading was used for osteophyte size evolution. Red 
blood cell distribution width, platelet to lymphocyte ratio, neutrophil to lymphocyte ratio, neutro-
phil to monocyte ratio, lymphocyte to monocyte ratio, and mean platelet volume obtained from 
complete blood count, and C-reactive protein levels were recorded. The relationship between 
inflammation markers and osteophytes and disease stage was evaluated by logistic regression 
analysis.

Results:
A significant correlation was shown between CRP and PLR in the early stage of the disease. No 
correlation was found in advanced stage. No correlation was found between osteophyte progres-
sion and inflammatory markers in the analysis based on osteophyte size.

Conclusion:
In this study, we have shown that there is a relationship between systemic low-grade markers of 
inflammation and early stages of knee osteoarthritis, but this relationship was not detected in 
advanced stages. There was not a relation between osteophyte progression and these markers. 
Even though it seems to be running together, we can assume that the progression of the disease 
and osteophyte formation have different mechanisms.

Key Words: Knee Osteoarthritis, Low-grade inflammation, Kellgren-Lawrence grade, Osteo-
phytes, Complete blood count
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Abstract
Objective
In this study it was aimed to investigate the relationship between myogenic temporomandibular 
disorders (mTMD) and depression and quality of life in non-dialysis chronic kidney disease 
(NDCKD).

Methods
This study included 214 with NDCKD patients. The diagnosis of mTMD was based on the 
Fonseca Anamnestic Index (FAI). Depression was assessed using the Beck Depression Inventory 
(BDI). Health-related quality of life (HRQOL) was determined using the Short Form-36 (SF-36). 

Results
40.6% of 214 patients were diagnosed with mTMD. mTMD prevalence in stage-3, -4, and -5 
NDCKD patients were 33.6%, 46.8%, and 57.1% respectively.  32.2% of the patients were 
diagnosed with depression. The prevalence of depression in NDCKD stage-3, -4 and 5 was 
27.8%, 32.8% and 50%, respectively. Depression was detected in 42.5% of the patients present-
ing with mTMD and 25.1% with no TMD (p=0.004). mTMD severity was positively associated 
with the  BDI score  and  C-reactive protein, and negatively with albumin, the Physical Compo-
nent Summary Score, and Mental Component Summary scores of SF-36. SF-36 score showed a 
statistically significant negative correlation with FAI and BDI scores (p <0.05).

Conclusion
Myogenic TMD is very common among patients with NDCKD patients and is related to depres-
sion and HRQOL.

Keywords: Chronic kidney disease, Temporomandibular disorders, Depression, Quality of life

ÖZ
Amaç
Bu çalışmada, diyalize girmeyen kronik böbrek hastalarında (NDCKD) miyojenik temporoman-
dibular hastalıklar (mTMH) ile depresyon ve yaşam kalitesi arasındaki ilişkinin araştırılması 
amaçlanmıştır.

Metotlar
Bu çalışma, 214 diyalize girmeyen kronik böbrek hastasını içermekteydi. Miyojenik temporo-
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mandibular hastalık (mTMH) tanısı Fonseca Anamnestic 
Index'e (FAI) göre konuldu. Depresyon, Beck Depresyon 
Envanteri (BDI) kullanılarak değerlendirildi. Sağlıkla ilişkili 
yaşam kalitesi (HRQOL) kısa form-36 (SF-36) kullanılarak 
belirlendi. 

Bulgular
İkiyüz ondört hastanın % 40,6'sına miyojenik TMH tanısı 
konuldu. Evre 3,4 ve 5 NDCKD hastalarında mTMH preva-
lansı sırasıyla % 33,6, % 46,8 ve % 57,1 idi. Hastaların % 
32,2'si depresyon tanısı aldı. NDCKD evre 3,4 ve 5'te depre-
syon prevalansı sırasıyla % 27,8, % 32,8 ve % 50 idi. Depre-
syon mTMH olan hastaların % 42,5'inde ve TMH 'si olmayan-
ların % 25,1'inde saptandı (p=0.004). mTMH şiddeti, BDI 
skoru ve C-reaktif protein ile pozitif olarak ve SF-36'nın 
albümin, Fiziksel Bileşen Özet Skoru ve Mental Bileşen Özet 
skorları ile negatif olarak ilişkiliydi. SF-36 skoru, FAI ve BDI 
skorları ile istatistiksel olarak anlamlı negatif bir korelasyon 
gösterdi (p <0.05).

Sonuç
Miyojenik TMH, diyalize girmeyen kronik böbrek hastaları 
arasında çok yaygındır ve depresyon ve sağlıkla ilgili yaşam 
kalitesi ile ilişkilidir.

Anahtar sözcükler: Kronik böbrek hastalığı, Temporo-
mandibular hastalıklar, Depresyon, Yaşam kalitesi

INTRODUCTION
Temporomandibular disorders (TMDs), affecting joints, 
muscles, and related structures (1), is a common public health 
problem that is often accompanied by pain in the jaw move-
ment, limitation of mouth opening, clicking, and crepitation 
(2,3). The etiology of TMD is multifactorial and psychologi-
cal factors can also contribute to the etiological causes (4). 
Several studies have described a high prevalence of psychoso-
cial disorders in patients with TMD (5). TMD may affect 
health-related quality of life (HRQOL). In previous studies, it 
was shown that HRQOL was poorer in patients with TMD (6). 
This study hypothesizes that a similar relationship exists in 
patient with chronic kidney disease (CKD).
Depression is the most widespread psychiatric illness in CKD 
cases and it has a multifactorial etiology (anemia, bone-miner-
al disorders, multiple drug use, erectile dysfunction, restless 
leg syndrome, anxiety of initiation of dialysis, etc.) (7-9). The 
prevalence of depression in CKD patients is reported to be 
between 20-30% and effective treatment for depression in 
people with CKD may reduce mortality (9). Although the 
relationship between TMD and depression is well known, 
there is only limited data on TMD among CKD patients. A 
few studies have been reported in the literature in which an 
oral health evaluation was performed in CKD patients (10,11). 
However, there is no data on the relationship between 
myogenic TMD (mTMD), depression, and HRQOL in non-di-
alysis CKD (NDCKD) patients. 
The diagnosis of TMD is often made clinically and radiologi-
cally without the need for laboratory parameters. In TMD 

subtypes, the levels of inflammatory cytokines (interleukin 
(IL) -1, IL-6, IL-8, tumor necrosis factor (TNF) -alpha) and 
their receptors, prostaglandin and leukotrienes are increased 
in the synovial fluid, and these in turn have been shown to 
cause pain, erosion and degeneration of joint-bone surfaces in 
temporomandibular joint (TMJ) (12-14). It has been shown 
that inflammatory cytokines such as IL-6, TNF-α, C-reactive 
protein (CRP) and acute phase reactants are higher in patients 
with CKD than in patients with normal renal function, and 
these biomarkers are associated with sarcopenia (15).
This study aimed to determined the relationship between 
mTMD with biochemical parameters, depression, and 
HRQOL in NDCKD patients.

MATERIAL and METHOD
Study population
The subjects for this cross-sectional and descriptive study 
were CKD patients admitted to the nephrology polyclinic. The 
study population selected from patients with stage 3–5 non-di-
alysis CKD (NDCKD). The estimated glomerular filtration 
rate (eGFR) was calculated using the CKD Epidemiology 
Collaboration (CKD-EPI) equation (16).  Accordingly, stage 
3, 4 and 5 CKD was defined as an eGFR of 60 to 30, 29.9 to 
15 and <15 ml/min/1.73m2, respectively. The approval of the 
local ethics committee was received (Akdeniz University, 
Faculty of Medicine, Clinical research ethics committee) 
(70904504/90-27.02.2019). Informed consent was obtained 
from all patients. The research complied with the Helsinki 
Declaration.

Sociodemographic variables
The sociodemographic and clinical characteristics, including 
age, smoking status, alcohol abuse, marital status, educational 
level, and economic status were recorded. Diabetes, hyperten-
sion, hyperlipidemia, coronary artery disease, previous renal 
transplantation, etiology of CKD, and medication use were 
also recorded (Table I-II). 
The exclusion criteria were as follows being aged < 18 or > 80 
years, choosing not to participate, in the study, having a 
psychiatric or mental illness, using sedatives, hypnotics or 
steroids, having been diagnosed with head and neck cancer, or 
having a cardiac or cerebrovascular disease, hypothyroidism, 
or hyperthyroidism, chronic liver disease, and head and neck 
trauma. Body mass index (BMI) was calculated (kg / m2) by 
dividing body weight (kg) by the square of the height (meters 
x meters, m2).
To investigate the prevalence of TMD, the Fonseca anamnes-
tic index (FAI) (1994) was used (17). The HRQOL assessment 
was performed using the Short-Form 36 (SF-36) question-
naire. The diagnosed and severity of depression was deter-
mined by administering the Beck Depression Inventory 
(BDI).
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Fonseca Anamnestic Index (FAI)
FAI is a simple, easy-to-use, and low-cost diagnostic tool 
(17). The FAI score is used to diagnose TMD and evaluates 
the severity of the disorder (10,18). It has high sensitivity and 
specificity for mTMD (6). FAI is a functional assessment 
scale, which contains 10 objective questions which there are 
three possible answers: “no (0 point)”, “sometimes (5 
points)”, and “yes (10 points)”. The total score gives the FAI 
classification. FAI is evaluated as follows: 70-100 points, 
severe TMD; 45-65 points, moderate TMD; 20-40 points, 
mild TMD; and 0-15 points, TMD-free (17,18). TMD is 
diagnosed on FAI scores of ≥20. the patients were divided into 
two groups according to their FAI scores (mTMD and non 
TMD). 

Beck Depression Inventory (BDI)
BDI-II is a test used to evaluate depression severity consisting 
of 21 multiple choice questions that have been validated 
(19,20). In these questions, 0 points represent the absence of a 
problem while 3 points represent the extreme severity of a 
problem. Depression is defined based on a BDI score of >18. 
The patients were classified as having normal (BDI, 0-9), 
mild (BDI, 10-18), moderate (BDI, 19-29), and severe (BDI, 
30-63) depression. Higher BDI scores indicate more severe 
depression. BDI is a valid index of depression, and correlate 
well with the diagnostic criteria for depression (21). In many 
studies, the BDI score has been used in CKD patients to evalu-
ate depressive behaviors (22). 

Quality of life assessment (QOL)
The Medical Outcomes Study 36-Item Short Form (SF-36) 
survey is a generally used generic quality of life tool consist-
ing of eight health domains (physical functioning, general 
health, social functioning, emotional role, physical role, vitali-
ty, pain, mental health) and the summary scores of two 

components (mental and physical) (23,24). The four subscales 
of physical function, role of physical limitation due to physi-
cal problems, body pain, and general health are included in the 
physical component summary (PCS) (25). The four subscales 
of vitality, social function, role of emotional limitation due to 
emotional problems, and mental health are represented by the 
mental component summary (MCS) (25). A higher SF-36 
scale score indicates better HRQOL. SF-36 is a well-standard-
ized questionnaire for evaluating HRQOL and has been 
verified for use in patients with CKD (26). This study used the 
SF-36 version that was adapted to the Turkish population (23).

Laboratory assessment
Venous blood samples were collected from all the patients 
after 12 h of fasting. All laboratory tests were performed by 
the hospital’s central laboratory, with an auto-analyzer used to 
determine biochemical data. Parameters were fasting blood 
glucose, urea, creatinine, albumin, sodium, potassium, 
calcium, phosphorus, hemoglobin, and parathyroid hormone. 
Hemogram was obtained using the automated blood counting 
device. The intact parathyroid hormone value was measured 
by the electrochemiluminescence immunoassay (Roche PTH 
(Intact PTH)). The albumin level was measured by the bromo-
cresol green method and the serum CRP level by rate nephelo-
metry (normal range:0-0.5 mg/dL).

Statistical analyses
Statistical analysis was performed using SPSS software ver. 
17.0 (SPSS, Chicago, IL, USA). The normality of the data was 
tested using the Kolmogorov-Smirnov test. The data was 
shown as mean±standard deviation or median (IQR) values 
where appropriate. Statistical analysis was performed by 
Student’s t-test for parametric variables, the Mann–Whitney 
U test for nonparametric variables. The χ2-test was performed 
for qualitative variables in the comparisons between the two 
groups. The parameters affecting FAI and BDI scores were 
investigated using Spearman/Pearson correlation where 
appropriate. A p-value of <0.05 was considered to be signifi-
cant in the all statistical tests.

RESULTS
The study population consisted of 214 stage 3-5 NDCKD 
patients with a mean age of 43.6 (range, 24–66) years. The 
disease stage distribution of the 214 CKD patients was as 
follows: stage-3 in 57% (n=122), stage-4 in 29.9% (n=64), 
and stage-5 in 13.1% (n=28). The etiology of CKD was diabe-
tes in 30.8% (n=66), hypertension in 17.7% (n=38), nephroli-
thiasis in 7.9% (n=17), polycystic kidney disease in 6% 
(n=13), glomerulonephritis in 6.5% (n=14), vesicoureteral 
reflux in 3.2% (n=7), familial mediterranean fever in 4.2% 
(n=9), secondary amyloidosis in 2.3% (n=5), interstitial 
nephritis in 1.8% (n=4), Alport syndrome in 0.9% (2 patients), 
and unclear in 18.2% (n=39). 
  The demographic, clinical characteristics, and laboratory 
measurements are presented in detail in Tables I and II. For 
the sociodemographic factors, significant differences were 
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observed between the mTMD and non TMD groups in terms 
of age (p=0.01), gender (p=0.02), working status (p=0.04), 
and education (p=0.02).
However no statistically significant difference was found 
between the mTMD and non TMD groups in terms of FBG, 
urea, creatinine, e-GFR, alkaline phosphatase, calcium and 
phosphorus measurements (p>0.05) (Table II). In patients 
with TMD the iPTH (p=0.03), CRP (p=0.01) and ferritin 
(p=0.02) levels were significantly higher, and the albumin 
(p=0.02) and hemoglobin levels (p=0.04) were significantly 
lower (Table II). The FAI scores of all CKD groups are 
presented in Table II.

Of the 214 patients, 40.6% (n=87) were diagnosed with 
mTMD. The severity of mTMD was mild in 21.9% (n=47), 
moderate in 12.6% (n=27) and severe in 6.1% (n=13). Of the 
87 patients TMD present, 47.1% were stage-3 (n=41), 34.4% 
were stage-4 (n=30) and 18.5% were stage-5 NDCKD (n=16). 
mTMD prevalence in stage-3, -4, and -5 NDCKD patients 
were 33.6%, 46.8%, and 57.1% respectively. The frequency of 
mTMD was higher in stage-4 and 5 NDCKD cases than in 
stage-3 (p<0.05), but there was no significant difference 
between stage-4 and 5 (p=0.17). The prevalence of mTMD for 
NDCKD stage 3-4 and 5 and all patients is shown in Fig.1.

The percentage of patients with depression (BDI scores >18, 
moderate and severe) was 32.2% (n=69). 49,3% (n=34) of 
these patients had stage-3, 30.4% (n=21) had stage-4, and 
20.3% (n=14) had stage-5 NDCKD. The prevalence of 
depression in NDCKD stage-3, -4 and 5 was 27.8%, 32.8% 
and 50%, respectively. The difference was not significant in 
terms of the frequency of depression in stage 3-4 NDCKD, 
but the frequency of depression in stage 5 was higher than 
stage 3-4 NDCKD (p<0.05). Depression was detected in 
42.5% (n=37) of the patients with mTMD and 25.1% (n=32) 
of those non TMD (p=0.004). The prevalence of depression 
according to CKD stages are shown in Fig.2.
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The comparisons of the mTMD and non TMD groups in terms 
of the BDI and SF-36 scores is shown in Table III. The differ-
ences between the mean values of the groups BDI score 
(p=0.01), PCSS (p=0.01) and MCSS (p=0.02) were statistical-
ly significant.

The correlation analysis of clinical and biochemical parame-
ters with FAI and BDI scores is shown in Table IV. SF-36 
score showed a statistically significant negative correlation 
with FAI and BDI scores (p<0.05). In addition, the BDI score 
was positively correlated with the FAI score (p=0.01). 

DISCUSSION
In this study, in patients NDCKD, the specific relationship 
between mTMD with depression and HRQOL was evaluated. 
The results showed a positive relationship between depression 
and mTMD in this patient group. It was also demonstrated 
that the SF-36 scores were lower in NDCKD patients with 
mTMD compared to those without TMD. In patients with 
mTMD, HRQOL was lower, and the BDI scores were higher 
in the advanced CKD stage. The BDI score showed a positive 

correlation with serum CRP, but a negative correlation with 
the albumin value and eGFR, while mTMD, BDI score, and 
CRP were independently and positively correlated, albumin 
and HRQOL were independently and negatively correlated. 
This is the first study to evaluate the prevalence of mTMD in 
NDCKD patients. FAI is suitable for making a mTMD 
diagnosis and determining its severity (27). Its advantages are 
that it does not require expertise, it is economical and it is an 
easy-to-apply questionnaire form that can be answered by any 
individual who can perceive the questions. However, it cannot 
replace the DC-TMD algorithm used in TMD diagnosis and 
classification and made by an experienced specialist. In 
current study, FAI was used to determine the severity of 
mTMD. Mild and moderate mTMD was observed more 
frequently in NDCKD patients, according to FAI. Depression 
plays a direct causal role in poor HRQOL. CKD is associated 
with high prevalence of depression, which increases inversely 
with eGFR (27). TMD and depression are closely related. 
Several studies have shown that a high prevalence of depres-
sion in TMD patients (21.4%-60.1%) and depression is 
considered an important risk factor for TMD (4,5). Similarly, 
patients with depression, present with high prevalence of 
TMD. Treatment of TMD can reduce depressive behavior and 
improve QoL. The findings of this study are similar to those of 
studies conducted in the general population indicating an 
increased frequency of depression among patients with TMD 
(4-6).
In this study, the MCSS and PCSS were lower in patients with 
mTMD.  TMD is not potentially life-threatening disorder, but 
have chronic features that can have an impact on HRQOL. 
Similarly, CKD can place numerous limitations on a patient’s 
daily life. Depression and low QoL may be seen in CKD 
patients due to various clinical conditions, such as uremic 
encephalopathy, pruritus, cerebrovascular diseases, 
bone-mineral disorders, malnutrition, anemia, hyperten-
sion/hypotension, diabetes and extremity loss, as well as 
socioeconomic and psychological reasons. Furthermore, an 
increase in medicatons use and essential life changes, such as 
salt and dietary restrictions may lead to an increased frequen-
cy of depression and low QoL. 
In this study, when the education status, one of the main 
factors affecting the QoL and depression of the individual, 
was examined, high TMD rates were observed in uneducated 
or primary school graduates and unemployed patients. Al-Jabi 
SW et al.'s study on hemodialysis patients also found that low 
education level and unemployment increased the frequency of 
depression (28).   
 In this study, it was observed that the frequency of mTMD 
increased with advanced age in adult NDCKD patients. In the 
literature, there are studies with different results evaluating 
age and the frequency of TMD. In the study of Nilsson IM et 
al., the frequency of TMD in adolescents was higher than in 
adults (29). In the study of Cui C. et al. age was shown to be a 
risk factor for TMD (30). Advanced age has been considered 
as a risk factor for depression in the study of Al-Jabi SW et al. 
with hemodialysis patients (28). This suggests that advanced 
age may be a risk factor for mTMD.
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The majority of CKD patients suffer from a varying range of 
widespread musculoskeletal discomforts. In particular, chron-
ic body pain reduces the QoL and induces the onset of depres-
sive behaviors in patients with CKD (31). TMJ pain may be a 
component of chronic body pain and may trigger depression. 
Additionally, in TMD, bruxism, clicking and decreased mouth 
opening, headache, ear and jaw pain and eating disorders may 
negatively affect the QoL.
In the current study, PTH levels were significantly higher in 
patients present mTMD than those absent TMD. This may be 
related to the presence and severity of secondary hyperpara-
thyroidism. Increased serum phosphorus and FGF-23 levels 
combined with decreased eGFR from the early stages of CKD 
stimulate PTH secretion. 25-hydroxyvitamin D deficiency, 
which is frequently encountered in CKD patients, may also 
cause TMD. In a study by Shen et al., it showed that osteoar-
thritis caused by 1.25-dihydroxyvitamin D deficiency is the 
cause of TMD by increasing inflammatory cytokine produc-
tion (32). It was observed that radiological changes in TMJ 
and teeth loss were correlated with 25(OH)D levels in patients 
whose bone mineral density was measured (33). 25(OH)D 
level was not evaluated in the current study. However, as in 
the general population, 25(OH)D deficiency in the CKD 
population has very high prevalence. Low 25(OH)D levels 
may explain the destruction of the TMJ (33). In the current 
study, there was no significant difference between the mTMD 
and non TMD groups in terms of the use of Ca-containing 
phosphorus binders and calcitriol. This situation suggests that 
mTMD which develops in the course of CKD is not only 
related to vitamin D deficiency.
In many NDCKD patients, reduced appetite and increased 
inflammation become more apparent with decreasing eGFR. 
TMD patients frequently experience impaired food intake 
ability (34). TMD are often associated with eating disorders 
and anorexia (35), which can exacerbate hypoalbuminemia. 
This study showed a negative association between serum 
albumin levels and mTMD severity. In addition, it was 
observed that the serum albumin levels and depression severi-
ty were negatively correlated and SF-36 was positively 
correlated with serum albumin levels. Previous studies have 
revealed a correlation between albumin levels and depression. 
The CRP and ferritin levels were also significantly higher in 
the mTMD group compared to the non TMD group. In some 
rheumatologic diseases (systemic lupus erythematosus, 
rheumatoid arthritis, psoriatic arthritis, and juvenile arthritis), 
TMJ arthritis may be seen but not expected to affect the joints 
as a primary allergic disease (36), polycystic ovary syndrome 
(3), obesity (37) in cases such as low-grade chronic inflamma-
tion may be caused TMD. It has been shown that the levels of 
inflammatory cytokines (interleukin-1, interleukin-6, 
interleukin-8, and tumor necrosis factor-alpha) increase in the 
synovial fluid of TMD patients (12).
In this current study, 70.1% of the patients with mTMD were 
female, and gender had a significant association with mTMD, 
as also shown previously (p=0.02). Similarly in most of the 
previous population studies, TMD was significantly more 
common in the female gender (1,37).

This study has certain limitations. Firstly, due to its cross-sec-
tional design, the findings do not prove a cause-effect 
relationship. However, imprecise interpretation and diagnosis 
in cross-sectional studies are known to be fairly evenly 
distributed; therefore, the results are still significant (38). 
Secondly, this study was performed in a single nephrology 
clinic. Therefore, the results do not represent all CKD 
patients. Thirdly, patients with depression using antidepres-
sants were excluded in this study. The purpose of this exclu-
sion is the idea that the possible effects of treated depression 
on mTMD may be diminished. Fourthly, the presence and/or 
severity of depression and mTMD was categorized using the 
BDI and FAI scores, respectively. These scoring systems 
provide subjective and semi-quantitative measurements. 
There may have been misclassifications due to a lack of 
clinical evaluation. However, laboratory tests and radiological 
evaluations are not undertaken in the first step in the diagnosis 
of mTMD. The strength is this study is that it was the first to 
investigate mTMD in NDCKD patients and explore its 
relationship with depression and QoL in this patient group.

CONCLUSION
In conclusion, mTMD was associated with a high prevalence 
of depression and low HRQOL in stage 3-5 NDCKD patients. 
mTMD may be a cause of high depression prevalence in 
NDCKD patients. Clinicians need to consider mTMD in 
depressed CKD patients. Further clinical studies are required 
to verify the association between depression and mTMD.
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Abstract
Objective
In this study it was aimed to investigate the relationship between myogenic temporomandibular 
disorders (mTMD) and depression and quality of life in non-dialysis chronic kidney disease 
(NDCKD).

Methods
This study included 214 with NDCKD patients. The diagnosis of mTMD was based on the 
Fonseca Anamnestic Index (FAI). Depression was assessed using the Beck Depression Inventory 
(BDI). Health-related quality of life (HRQOL) was determined using the Short Form-36 (SF-36). 

Results
40.6% of 214 patients were diagnosed with mTMD. mTMD prevalence in stage-3, -4, and -5 
NDCKD patients were 33.6%, 46.8%, and 57.1% respectively.  32.2% of the patients were 
diagnosed with depression. The prevalence of depression in NDCKD stage-3, -4 and 5 was 
27.8%, 32.8% and 50%, respectively. Depression was detected in 42.5% of the patients present-
ing with mTMD and 25.1% with no TMD (p=0.004). mTMD severity was positively associated 
with the  BDI score  and  C-reactive protein, and negatively with albumin, the Physical Compo-
nent Summary Score, and Mental Component Summary scores of SF-36. SF-36 score showed a 
statistically significant negative correlation with FAI and BDI scores (p <0.05).

Conclusion
Myogenic TMD is very common among patients with NDCKD patients and is related to depres-
sion and HRQOL.

Keywords: Chronic kidney disease, Temporomandibular disorders, Depression, Quality of life

ÖZ
Amaç
Bu çalışmada, diyalize girmeyen kronik böbrek hastalarında (NDCKD) miyojenik temporoman-
dibular hastalıklar (mTMH) ile depresyon ve yaşam kalitesi arasındaki ilişkinin araştırılması 
amaçlanmıştır.

Metotlar
Bu çalışma, 214 diyalize girmeyen kronik böbrek hastasını içermekteydi. Miyojenik temporo-
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Abstract
Objective
In this study it was aimed to investigate the relationship between myogenic temporomandibular 
disorders (mTMD) and depression and quality of life in non-dialysis chronic kidney disease 
(NDCKD).

Methods
This study included 214 with NDCKD patients. The diagnosis of mTMD was based on the 
Fonseca Anamnestic Index (FAI). Depression was assessed using the Beck Depression Inventory 
(BDI). Health-related quality of life (HRQOL) was determined using the Short Form-36 (SF-36). 

Results
40.6% of 214 patients were diagnosed with mTMD. mTMD prevalence in stage-3, -4, and -5 
NDCKD patients were 33.6%, 46.8%, and 57.1% respectively.  32.2% of the patients were 
diagnosed with depression. The prevalence of depression in NDCKD stage-3, -4 and 5 was 
27.8%, 32.8% and 50%, respectively. Depression was detected in 42.5% of the patients present-
ing with mTMD and 25.1% with no TMD (p=0.004). mTMD severity was positively associated 
with the  BDI score  and  C-reactive protein, and negatively with albumin, the Physical Compo-
nent Summary Score, and Mental Component Summary scores of SF-36. SF-36 score showed a 
statistically significant negative correlation with FAI and BDI scores (p <0.05).

Conclusion
Myogenic TMD is very common among patients with NDCKD patients and is related to depres-
sion and HRQOL.
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ÖZ
Giriş ve Amaç: 
İn vitro fertilizasyon-embriyo transferi( IVF-ET ) uygulanan 1000 siklusun GnRH antagonist ve 
agonist protokollerinin etkinliğinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: 
Retrospektif tarama ile 1000 siklus çalışmaya dahil edilmiştir, bu siklusların 283’üne agonist 
protokol, 717’sine antagonist protokol uygulanmıştır.

Bulgular: 
Antagonist protokol grubunda günlük kullanılan ortalama gonadotropin dozu 249±82,87 IU ve 
siklus  iptal oranları anlamlı derecede yüksekti (p<005 ve p<0,001). Agonist protokol grubunda 
‘coasting’ uygulaması ve OHSS gelişimi anlamlı derecede yüksekti (p<0,001). Agonist protokol 
grubunda siklus başına kimyasal gebelik oranı %40,3 iken antagonist protokol grubunda 
%28,5’tir (p<0,001).  Agonist protokol grubunda klinik gebelik oranı %31,4 devam eden gebelik 
oranı %27,2 iken antagonist grupta sırasıyla %27,2 ve %25,1’di  (sırasıyla p=0,179 ve p=0,115). 
Agonist ve antagonist protokol grubunda transfer başına kimyasal gebelik oranı agonist protokol 
grubunda %42,1, antagonist protokol grubunda %32,8 idi (p=0,08). Agonist protokol grubunda 
transfer başına klinik gebelik oranı %32,8, devam eden gebelik oranı %28,4’tü. Antagonist 
protokol grubunda bu oranlar %31,4, %28,9’du (sırasıyla p=0,660 ve p=0,873).
Klinik gebelik üzerine her iki protokol grubunun etkileri benzer bulunmuştur (OR=0,814,%95 
CI=0,603-1,099;p=0,18). Kimyasal gebelik üzerinde GnRH agonist protokol daha başarılı(OR 
=1,696,%95 CI=1,272-2,262;p<0,001), devam eden gebelik üzerine etkisine bakıldığında her iki  
protokolün benzer olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; p=0,493).

Sonuç:
 GnRH agonist protokol grubunda daha fazla sayıda ve kalitede oosit elde edilmesi, daha fazla 
sayıda embriyo transferine rağmen; GnRH agonist ve GnRH antagonist protokol grubunda 
benzer klinik ve devam eden gebelik oranları bulunmuştur. 

Anahtar kelimeler: 
GnRH Agonist Protokol, GnRH Antagonist Protokol, İn Vitro Fertilizasyon, Klinik Gebelik 
Oranı, Ovaryan Hiperstimülasyon Sendromu
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ABSTRACT
Objective 
Aim of this study is to compare effectiveness of gonadotro-
phin releasing hormone (GnRH) agonist in-vitro fertilisa-
tion(IVF) cycles compared to GnRH antagonist IVF cycles.
 
Methods
 Patient’s records were retrospectively evaluated  283 GnRH 
agonist and 717 GnRH antagonist fresh cycles were 
compared.
    
Results 
Daily dose of gonadotrophin (249±82,87)  and cycle cancella-
tion rates were more common in GnRH antagonist group 
(p<0,05, p<0,001). Agonist cycles had significantly more 
cases of coasting and ovarian hyperstimulation syndrome 
(p<0,001). Biochemical pregnancy rates were higher in the 
GnRH agonist group (40,3% vs 28,5%) and the difference was 
stastistically significant (p<0,001). Clinical pregnancy and 
ongoing pregnancy rates were higher in the GnRH agonist 
group (31,4% and 27,2% respectively) compared to GnRH 
antagonist group (27,2% and 25,1% respectively, p=0,179 and 
p=0,115). Biochemical pregnancy rates per cycle were higher 
in the GnRH agonist group (42,1%) compared to antagonist 
group (32,8%) and the difference was stastistically significant 
(p=0,008).  Clinical pregnancy and ongoing pregnancy rates 
per cycle in GnRH agonist group (32,8% and 28,4% respec-
tively) were higher compared to GnRH antagonist group 
(31,4% and 28,9%, respectively) ,(p=0,660 and p=0,873, 
retrospectively).
We found no significant difference in clinical pregnancy 
between groups (OR=0,814, 95% CI=0,603-1,099;p=0,18). 
GnRH agonist protocol was more succesful in biochemical 
pregnancy (OR=1,696, 95 %CI=1,272-2,262;p<0,001). The 
ongoing pregnancy rates were similar between groups  
(OR=1,115, 95% CI=0,817-1,523; p=0,493).

Conclusion
GnRH agonist group had significantly more retrieved mature 
oocytes and similar ongoing pregnancy rates despite signifi-
cantly more transfered embryos agonist group. GnRH agonist 
cycles have longer induction duration, higher rates of OHSS 
and similar pregnancy rates with antagonist cycles.   
Key Words: GnRH Agonist Protocol, GnRH Antagonist 
Protocol, In Vitro Fertilisation, Clinical Pregnancy Rate, 
Ovarian Hyperstimulation Syndrome

Giriş
İnfertilite en az bir yıllık korunmasız ilişkiye rağmen gebelik 
elde edilememesi olarak tanımlanmaktadır. İnfertilite, üreme 
çağındaki çiftlerin %10-15’ini etkileyen bir problemdir. Bir 
yıllık sürenin sonunda çiftlerin %80’i ilk 6 ay içinde, geri 
kalanların %10’u takip eden 6 ay içinde gebe kalabilmektedir 
(1). Cinsel yolla bulaşan hastalıklarda artma, evlilik 
zamanının geciktirilmesi, doğum kontrol yöntemlerinin 
yaygınlaşması ve sosyoekonomik şartlardaki değişiklikler 
gebe kalma yaşının geciktirilmesine neden olmaktadır. Bu 

nedenlere bağlı olarak infertilite merkezlerine başvuru oranı 
giderek artmaktadır (2). 

Çiftler infertilite türü, nedeni, süresi, ovaryen rezerv, 
hormonal durum, tubal açıklık, semen parametrelerine göre 
değerlendirilir ve tedavi planlanır. Değerlendirmede detaylı 
anamnez ve fizik muayene esastır. Öncelikle tubal faktörün 
tedavisi için geliştirilen yardımcı üreme tedavileri günümüzde 
tüm infertilite nedenlerine uygulanmaktadır. 

Kontrollü ovaryen hiperstimülasyon (KOH) yardımcı üreme 
tedavilerinde kullanılan, overlerden iyi kalitede ve çok sayıda 
oosit elde etmek için çok sayıda folikül geliştirme yöntemidir. 
Yardımcı üreme teknikleri(YÜT), ekzojen gonadotropinlerle 
geliştirilen foliküllerden aspire edilen oositler ile ejakulattan 
ya da cerrahi olarak elde edilen spermlerin laboratuvar koşul-
larında bir araya getirilmesi, fertilizasyonu takiben invitro 
kültür ortamında geliştirilen embriyoların intrauterin kaviteye 
transferini kapsar. YÜT ‘de IVF ve ICSI en sık kullanılan 
metotlardır. YÜT ile elde edilen ilk gebelik 1976 yılında 
tanımlanmış ektopik gebeliktir (3). YÜT ile elde edilen ilk 
canlı doğum ise 1978 yılındadır (4). 
Kontrollü ovaryen hiperstimülasyonda ekzojen gonadotropin 
olarak FSH (Folikül stimüle edici hormon) ve HMG (İnsan 
menopozal gonadotropini) preparatları tek başına ya da birlik-
te kullanılır. KOH esasında iki temel tedavi protokolünden 
oluşmaktadır. Bunlar yaklaşık 40 yıldır kullanımda olan 
GnRH (Gonadotropin releasing hormon) agonist protokol ve 
1999’dan beri kullanımda olan GnRH antagonist protokoldür. 

GnRH agonistleri luteal fazda başlanır ve gebeliğin erken 
dönemlerinde kullanılmış olabilir fakat GnRH agonistlerinin 
çalışmalarda istenmeyen sonuçlara yol açmadığı, güvenilir 
olduğu görülmüştür (5). GnRH agonistlerinin diğer avantajı 
siklusu programlayabilme imkanı sağlamasıdır. Dezavanta-
jları; ‘flare’ etki, oluşturduğu hipoöstrojenik ortam, ateş 
basması, over kisti geliştirme riski, stimülasyon süresinin 
uzunluğu ve OHSS (ovaryan hiperstimülasyon sendromu)’dir. 
GnRH antagonistleri endojen gonadotropin salınımını hızlı 
bir şekilde baskılamaktadır ve prematür luteinizasyonu 
önlemektedir. ‘Flare’ etkinin olmaması, stimülasyon süresinin 
kısalığı, OHSS gelişiminin az rastlanması antagonist 
protokolün avantajlarındandır. Çalışmamızda Ankara Üniver-
sitesi Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim 
Dalında İn vitro fertilizasyon-embriyo transferi( IVF-ET ) 
uygulanan 1000 siklusun GnRH antagonist ve agonist 
protokollerinin etkinliğinin karşılaştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM
Çalışmamızda Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Kadın 
Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalında İn vitro fertil-
izasyon-Embriyo Transferi ( IVF-ET ) uygulanan 1000 
siklusun GnRH antagonist ve agonist protokollerinin 
sonuçlarının karşılaştırılması planlandı. Ekim 2007-Ekim 
2012 yılları arasında  Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Kadın 
Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalı Tüp Bebek Merkezine 
başvuran, çalışmaya dahil edilme kriterlerine uyan 1000 

ÖZ
Giriş ve Amaç: 
İn vitro fertilizasyon-embriyo transferi( IVF-ET ) uygulanan 1000 siklusun GnRH antagonist ve 
agonist protokollerinin etkinliğinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: 
Retrospektif tarama ile 1000 siklus çalışmaya dahil edilmiştir, bu siklusların 283’üne agonist 
protokol, 717’sine antagonist protokol uygulanmıştır.

Bulgular: 
Antagonist protokol grubunda günlük kullanılan ortalama gonadotropin dozu 249±82,87 IU ve 
siklus  iptal oranları anlamlı derecede yüksekti (p<005 ve p<0,001). Agonist protokol grubunda 
‘coasting’ uygulaması ve OHSS gelişimi anlamlı derecede yüksekti (p<0,001). Agonist protokol 
grubunda siklus başına kimyasal gebelik oranı %40,3 iken antagonist protokol grubunda 
%28,5’tir (p<0,001).  Agonist protokol grubunda klinik gebelik oranı %31,4 devam eden gebelik 
oranı %27,2 iken antagonist grupta sırasıyla %27,2 ve %25,1’di  (sırasıyla p=0,179 ve p=0,115). 
Agonist ve antagonist protokol grubunda transfer başına kimyasal gebelik oranı agonist protokol 
grubunda %42,1, antagonist protokol grubunda %32,8 idi (p=0,08). Agonist protokol grubunda 
transfer başına klinik gebelik oranı %32,8, devam eden gebelik oranı %28,4’tü. Antagonist 
protokol grubunda bu oranlar %31,4, %28,9’du (sırasıyla p=0,660 ve p=0,873).
Klinik gebelik üzerine her iki protokol grubunun etkileri benzer bulunmuştur (OR=0,814,%95 
CI=0,603-1,099;p=0,18). Kimyasal gebelik üzerinde GnRH agonist protokol daha başarılı(OR 
=1,696,%95 CI=1,272-2,262;p<0,001), devam eden gebelik üzerine etkisine bakıldığında her iki  
protokolün benzer olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; p=0,493).

Sonuç:
 GnRH agonist protokol grubunda daha fazla sayıda ve kalitede oosit elde edilmesi, daha fazla 
sayıda embriyo transferine rağmen; GnRH agonist ve GnRH antagonist protokol grubunda 
benzer klinik ve devam eden gebelik oranları bulunmuştur. 

Anahtar kelimeler: 
GnRH Agonist Protokol, GnRH Antagonist Protokol, İn Vitro Fertilizasyon, Klinik Gebelik 
Oranı, Ovaryan Hiperstimülasyon Sendromu



siklusun verileri değerlendirmeye alındı. Çalışmamız Ankara 
Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu 
tarafından 10/12/2012 tarihinde 20-646-12 numarasıyla onay-
landı. Çalışmamızda Helsinki insan hakları bildirgesi esas 
alınmıştır. Çalışmaya katılan hastaların bilgilendirilmiş onam-
lar alınmıştır. Çalışma uzmanlık tezi kapsamında üretilmiştir. 
Çalışmaya dahil edilme ve çalışmadan dışlanma kriterleri 
Tablo 1’de görülmektedir.

Fertilizasyon başarısızlığı olan, ‘oosit pick up’(OPU) sonucu 
oosit elde edilemeyen, TESE ile sperm elde edilemeyen, 
ovulasyon induksiyonunu sonucu >18 mm üzerinde folikül 
olmayan, şiddetli OHSS gelişen sikluslar iptal edilmiştir.
Agonist ve antagonist protokoller yaş, VKİ (vücut kitle indek-
si), infertilite süresi, kullanılan gonadotropin dozu, indüksiy-
on süresi, elde edilen oosit sayısı, hCG günü endometrium 
kalınlığı, hCG günü estradiol düzeyi, metafaz 2 (M2) oranı, 
transfer edilen embriyo sayısı, siklus iptali, ‘coasting’, OHSS, 
klinik gebelik, düşük ve devam eden gebelik oranları açısın-
dan değerlendirilmiştir.

Belirlenen kriterlere göre seçilen 1000 siklusa, ovulasyon 
indüksiyonu için r-FSH (Gonal-F, Serono, İsviçre ve Puregon, 
Organon, Hollanda) ve\veya hp-hMG(Menopur, Ferring, 
İsveç) kullanılarak 283 siklusa agonist ve 717 siklusa antago-
nist tedavi protokolleri uygulanmıştır. Antagonist protokolde 
esnek  protokol uygulanmıştır ve antagonist olarak 0,25 
mg/gün setroreliks (Cetrotide, Serono, İsviçre) ile ganireliks 
(Orgalutran, Organon, Hollanda) kullanılmıştır. Agonist 
protokolde uzun protokol tercih edilmiştir ve leuprolide asetat 
(Lucrin, Abbott, Fransa) 1 mg/gün başlanmıştır, ovaryen 
baskılanmanın tespiti ile 0,5 mg/gün idame dozu ile hCG 
gününe dek devam edilmiştir. Hastalara indüksiyon başlan-
madan önce adetinin 2.-3. günü transvajinal ultrasonografi 
(TVUSG) ile endometrium kalınlığı ölçülmüş ve antral folikül 
sayısı belirlenmiştir. Gonadotropin başlangıç dozu hastanın 
ovaryen rezervi, bazal hormonal durumu, antral folikül sayısı 
göz önüne alınarak karar verilmiştir. Her iki tedavi grubunda 
gonadotropin başlangıç dozu 150 veya 225 IU’dir. İndüksiy-
onun 3.-5. günlerinden itibaren TVUSG ile folikül boyutları, 
sayısı, serum estradiol seviyeleri 1-3 gün aralıklarla takip 
edilmiştir. Önde giden folikül 18 mm’e ulaştığında ya da iki 
adet 17 mm ve üzeri folikül izlendiğinde ovulasyonun 

tetiklenmesi için hCG uygulanmıştır. Ovulasyon tetiklenme-
sinde üriner hCG (Pregnyl, Organon, Hollanda) 5000/10000 
IU veya 250 μgr rekombinant hCG (Ovitrelle, Serono, İtalya) 
kullanılmıştır. Ovulasyonun tetiklenmesini takiben 34-36 saat 
sonra OPU işlemi gerçekleştirilmiştir. İn vitro fertilizasyonla 
elde edilen embriyolar 2-6. günler arasında T.C.Sağlık Bakan-
lığı ÜYTE yönetmeliğinde belirtilen adette transfer edilmiştir. 
OPU’dan 24-48 saat sonra intravajinal progesteron (Crinone 
%8 jel, Serono, İsviçre) günde 1 kez veya intravajinal 
mikronize progesteron 3×200 mg (Progestan yumuşak kapsül, 
Koçak, Türkiye) uygulanmış ve gebelik elde edilmesi 
durumunda 12 haftaya kadar devam edilmiştir. Embriyo trans-
ferinden 14 gün sonra β hCG değeri ölçülerek gebelik tespit 
edilmiştir. Serum β hCG pozitifliği kimyasal gebelik, transfer-
den 5-6 hafta sonra ultrasonografi ile fetal kalp atımı olan 
intauterin gestasyonel kese izlenmesi klinik gebelik, transferi 
takiben 10-11. hafta sonunda canlı en az bir fetusun olması 
devam eden gebelik olarak kabul edilmiştir.

İstatistiksel değerlendirme
Verilerin analizi Windows SPSS 15 paket programı ile 
yapılmıştır. Tanımlayıcı istatistikler, dağılımı normal olan 
değişkenler için ortalama ± standart sapma, dağılımı normal 
dağılıma uymayan değişkenler için ortanca(minimum – 
maksimum), nominal değişkenler ise olgu sayısı ve olgu 
yüzdesi olarak ifade edilmiştir. Gruplar arasındaki 
farklılıkların istatistiksel anlamlılığı ortalamaların 
kullanıldığı verilerde Student’s t testi ile, ortanca değerlerin 
kullanıldığı verilerde Mann Whitney U testi ile hesaplan-
mıştır. Nominal değişkenler Pearson ki-kare veya Fisher 
‘exact’ testi ile değerlendirilmiştir. Seçicilik değeri 0,91 ve bu 
değere ait %95 güven aralığının genişliği 0,10 olarak 
alındığında bu çalışma için gerekli örneklem büyüklüğü her 
bir grup için 251 olarak belirlenmiştir. Multifaktöryel analiz 
için logistik regrosyon analizi kullanılmıştır. Hesaplanan p 
değerinin 0,05’ten küçük olması istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edilmiştir.

BULGULAR
Çalışmada 1000 siklus, 902 hasta incelenmiştir; bu sikluslar-
dan 283’üne agonist protokol, 717’sine antagonist protokol 
uygulanmıştır. Değerlendirilen hastaların yaş, bazal FSH, 
bazal E2, infertilite süresi açısından ortalama tanımlayıcı 
istatistikleri ve gruplar arasındaki farklılıklar Tablo 2’de 
gösterilmiştir. Agonist grubunda yaş ortalaması 29,06±4,29 
olarak hesaplanmış, antagonist grubunda ise 30,68±4,98 
olarak hesaplanmıştır. Antagonist grubundaki hastaların yaş 
ortalamaları agonist gruptakilere göre anlamlı ölçüde daha 
yüksek olduğu görülmüştür (p<0,001). İki grubun yaş 
ortalamaları ‘box-plot’ grafik ile karşılaştırması Şekil 1‘de 
görülmektedir. Bazal(3.gün) FSH değerleri agonist grupta 
6,54±2,03 IU/L iken antagonist grupta 7,98±2,57 IU/L ile 
istatistiksel olarak anlamlı ölçüde daha yüksek bulunmuştur 
(p<0,001). VKİ, infertilite süresi, bazal LH ve estradiol 
düzeyleri açısından her iki grup arasında anlamlı fark bulun-
mamıştır (p>0,05). 
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GnRH agonist protokol IVF sikluslarında GnRH antagonist protokol kadar etkin midir?

Tablo I. Çalışmaya dahil edilme ve çalışmadan dışlanma kriterleri



Her iki grupta infertilite tipi ve infertilite nedenleri açısından 
dağılımı Şekil 2‘de verilmiştir. Agonist protokol uygulanan 
grupta %91,8 infertilite tipi primer infertilite iken antagonist 
protokol uygulanan grupta %96,8’i primer infertildir. 
Sekonder infertilite oranı ise agonist protokol grubunda  %8,2 
iken antagonist protokol grubunda %3,2 idi.

Agonist protokol grubunda en sık rastlanan infertilite sebebi 
%52,6 ile erkek faktördür. Antagonist protokol grubunda da 
en sık rastlanan infertilite sebebi %45,1 ile erkek faktördür. 
Gruplar arasında infertilite sebepleri ve yüzde oranları Tablo 
3‘de verilmiştir.

Agonist ve antagonist tedavi uygulanan grupların tedaviye 
yanıtları aşağıdaki tablo 4’te değerlendirilmiştir. Agonist 
protokol uygulanan grupta indüksiyon süresi 10,27±2,17 gün 
iken, antagonist grupta 9,83±1,99 gün idi. Her iki grup arasın-
da indüksiyon süresi açısından antagonist protokol grubunda 
istatistiksel olarak anlamlı daha düşük idi (p=0,001). 
Kullanılan gonadotropin dozu, hCG günü endometrial kalın-
lık, fertilizasyon oranı açısından her iki grup arasında anlamlı 
fark yoktu (p>0,05). hCG günü estradiol düzeyi agonist 
grupta 3057±2119 pg/mL iken antagonist grupta 2099±1522 
pg/mL idi. Sikluslardaki en yüksek estradiol düzeyi agonist 
grupta  3427±2464 pg/mL iken antagonist grupta 2227±1714 
pg/mL idi. Agonist gruptaki bu değerler istatistiksel olarak 
anlamlı yüksekti (p<0,001).

Agonist ve antagonist sikluslar arasında ‘coasting’ uygula-
ması karşılaştırılmıştır. Agonist grubunda 67 siklus (%23,7), 
antagonist grubunda 83 siklusa (%11,6) ‘coasting’ uygulan-
mıştır. Agonist grupta istatistiksel olarak anlamlı derecede 
yüksek fark vardır (p<0,001). Siklus iptal oranları ise agonist 
grupta 12 siklusta (%4,3), antagonist grupta 94 siklusta 
(%13,1) mevcuttur ve antagonist grupta siklus iptali anlamlı 
derecede yüksektir (p<0,001). 
Siklus iptal nedenlerine bakıldığında %76,6 fertilizasyon 
başarısızlığı, %15,9 oosit elde edilememesi, %6,5 sperm elde 
edilememesi, %0,9 OHSS nedeniyledir. İptal nedenleri açısın-
dan her iki protokol grubunda istatistiksel olarak anlamlı fark 
yoktur (p=1,00).
OHSS gelişimi açısından değerlendirildiğinde ise agonist 
grupta 23 hastada (%8,1), antagonist grupta 15 hastada (%2,1) 
OHSS gelişmiştir. Agonist grupta bu oran istatistiksel olarak 
anlamlı ölçüde yüksek bulunmuştur (p<0,001).
Siklus başına kimyasal gebelik, klinik gebelik, devam eden 
gebelik, abortus oranı, biyokimyasal gebelik ve ektopik 
gebelik oranları Tablo 4’te karşılaştırılmıştır. Toplanan oosit 
sayısı, transfer edilen embriyo sayısı, elde edilen metafaz 2 
oosit sayısı agonist protokol grubunda istatistiksel olarak 
anlamlı yüksektir (p<0,001).
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Tablo II. Agonist ve antagonist gruplardaki hastaların 
demografik özellikleri

Şekil I. Agonist ve antagonist protokol gruplarının yaş ortalamaları 
açısından karşılaştırması 

Şekil 2. Agonist ve antagonist protokol gruplarına göre 
infertilite tipi dağılımı

Tablo III. Agonist ve antagonist protokol grubunda infertilite tipi 
ve nedeni dağılımı
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=1,696,%95 CI=1,272-2,262;p<0,001), devam eden gebelik üzerine etkisine bakıldığında her iki  
protokolün benzer olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; p=0,493).

Sonuç:
 GnRH agonist protokol grubunda daha fazla sayıda ve kalitede oosit elde edilmesi, daha fazla 
sayıda embriyo transferine rağmen; GnRH agonist ve GnRH antagonist protokol grubunda 
benzer klinik ve devam eden gebelik oranları bulunmuştur. 

Anahtar kelimeler: 
GnRH Agonist Protokol, GnRH Antagonist Protokol, İn Vitro Fertilizasyon, Klinik Gebelik 
Oranı, Ovaryan Hiperstimülasyon Sendromu

Agonist ve antagonist protokol gruplarında elde edilen kimy-
asal gebelik, klinik gebelik, devam eden gebelik, abortus, 
biyokimyasal gebelik ve ektopik gebelik oranları Tablo 5’te 
gösterilmektedir. Agonist protokol grubunda siklus başına 
kimyasal gebelik oranı %40,3 iken antagonist protokol 
grubunda %28,5’tir, bu değer istatistiksel olarak anlamlı 
derecede yüksektir (p<0,001).

Agonist ve antagonist protokol grubunda transfer başına 
kimyasal gebelik, klinik gebelik ve devam eden gebelik 
oranları Tablo 6‘te verilmiştir. Agonist protokol grubunda 
transfer başına gebelik oranlarına bakıldığında sırasıyla kimy-
asal gebelik oranı  %42,1, klinik gebelik oranı %32,8, devam 
eden gebelik oranı %28,4’tür. Antagonist protokol grubunda 
bu oranlar sırasıyla %32,8, %31,4, %28,9’dur. Transfer başına 
elde edilen kimyasal gebelik oranı agonist protokol grubunda 
istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur 
(p=0,008). Transfer başına elde edilen klinik gebelik ve 
devam eden gebelik oranı istatistiksel olarak her iki protokol 
grubunda benzer bulunmuştur (sırasıyla p=0,66 ve p=0,873).

Gebelik oluşumuna etkisi olan unsurları multifaktör analizle 
değerlendirdik. FSH ve yaş artışının gebelik eldesi üzerine 
istatistiksel olarak anlamlı derecede etkilediği görüldü. 
Yapılan lojistik regresyon ile yaşın klinik gebelik üzerine 
etkisi olumsuz etkisi (Olasılık oranı (OR)  =1,038,%95 Güven 
aralığı (CI)=1,008-1,068; p=0,012) ve FSH’nın klinik gebelik 
üzerine etkisi olumsuz etkisi(OR=1,100,%95 
CI=1,039-1,165; p=0,001) ortaya konmuştur. Uygulanan 
protokol şeklinin bu faktörlerin etkisi ortadan kaldırıldığında 
nasıl etkileyeceği lojistik regresyonla belirlendi. Klinik 
gebelik üzerine her iki protokol grubunun etkileri benzer 
bulunmuştur (OR=0,814,%95 CI=0,603-1,099;p=0,18). 
Kimyasal gebelik üzerinde GnRH agonist protokol daha 
başarılı bulunmuştur (OR=1,696,%95 
CI=1,272-2,262;p<0,001). Devam eden gebelik üzerine 
etkisine bakıldığında her iki protokolün etkisinin benzer 
olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; 
p=0,493). 
Yaş gruplarına göre 18-29 yaş arasında 454 siklus,30-34 yaş 
arası 306 siklus, 35-39 yaş arası 240 siklus bulunmaktadır. Yaş 
gruplarına göre kimyasal gebelik oranları karşılaştırıldığında 
gebeliklerin %52,7’si (n=167) 18-29 yaş arası, %28,5’i 
(n=91) 30-34 yaş arası ,%18,8’i (n=60) 35-39 yaş arası 
gruptadır (p<0,005). 18-29 yaş arası 150 agonist siklusun 
56’sında (%37,33) kimyasal gebelik ,49’unda (%32,67)  
klinik gebelik elde edilmiştir. 304 antagonist siklusun 111’in-
de(%36,51) kimyasal gebelik, 97’sinde(%31,91)  klinik 
gebelik elde edilmiştir. 30-34 yaş arasında 97 agonist siklus 
uygulanmış ve 32’sinde (%32,99) kimyasal gebelik, 31’inde 
(%31,96)  klinik gebelik elde edilmiştir. 209 antagonist 
siklusun 59’unda (%28,23) kimyasal gebelik, 
50’sinde(%23,92) klinik gebelik elde edilmiştir. 35-39 yaş 
arasında 36 agonist siklusun 9’unda (%25)kimyasal ve klinik 
gebelik, 204 antagonist siklusun 51’inde(%25) kimyasal 
gebelik, 48’inde (%23,53) klinik gebelik elde edilm-
iştir.(kimyasal gebelik açısından p=0,004, klinik gebelik 
açısından p>0,005). Gebelik sayısına bakıldığında tekil 
gebeliklerin %52,5’i, ikiz gebeliklerin  %37,8’i, üçüz 
gebeliklerin  %60’ı, dördüz gebeliklerin %75’i 18-29 yaş arası 
gruptadır (p=0,003).
Oranlara bakıldığında ise agonist grupta tekiz, ikiz, üçüz, 
dördüz gebelik oranları sırasıyla %62,3, %33,8, %2,6, %1,3 
‘dir. Antagonist grupta bu oranlar sırasıyla %78,3, %18,9, 
%2,2, %0,6’dir. Her iki grup arasında tekiz, üçüz ve dördüz 
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gebelik sayısı açısından istatistiksel anlamlı fark 
yoktur(p>0,05). Agonist protokol grubunda elde edilen ikiz 
gebelik sayısı istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksektir 
(p=0,034).
Primer infertil grupta, antagonist protokolde siklus başına 
klinik gebelik oranı %27,1 iken agonist protokolde 
%31,4’dur. Sekonder infertil grupta ise, antagonist protokolde 
siklus başına klinik gebelik oranı %28,8 iken agonist 
protokolde %44,4’tür. Her iki protokol için primer ve 
sekonder infertil grupta klinik gebelik oranı istatistiksel olarak 
anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,949 ve p=1,000).
Erkek faktörde klinik gebelik oranları agonist grupta 
%29,5,antagonist grupta %26,5’dur. Ovulatuar faktör grubun-
da sırasıyla %46,2, %20; açıklanamayan infertilite grubunda 
sırasıyla %34,4, %29,3; tubal faktör grubunda sırasıyla 
%23,5, %32;kadın+erkek faktör grubunda sırasıyla %50, 
%36; diğer faktörlere bakıldığında %25, %33,3’tür. Endome-
triozis gubunda ve uterin faktör grubunda agonist protokol 
uygulanan grupta gebelik elde edilememiştir. Antagonist 
protokol uygulanan endometriozis gubunda ve uterin faktör 
grubunda klinik gebelik oranı %18,2 ve %42,9’dur. İnfertilite 
nedenlerine göre agonist-antagonist protokoller açısından 
elde edilen klinik gebelik oranlarına bakıldığında istatistiksel 
olarak anlamlı fark bulunmamıştır (p>0,05).

TARTIŞMA
İn vitro fertilizasyonla 1978 yılında ilk bebeğinin doğmasın-
dan bu yana tüm dünyada 5 milyon bebek ÜYTE yöntemleri 
ile dünyaya gelmiştir. Yılda 1,5 milyon ART uygulanmakta ve 
yaklaşık yılda 350,000 bebek ÜYTE sonucu dünyaya gelmek-
tedir (6). GnRH agonist protokolde bir önceki siklusun midlu-
teal fazında(21.gün)  GnRH analoğu başlanarak endojen FSH 
ve LH’nın baskılanmasının sağlanması ve ekzojen gonado-
tropinlerle senkronize oosit gelişiminin sağlanması, prematür 
luteinizasyonu önlenmesi başlıca avantajlarındandır. Agonist 
protokolün 21. günde başlamasının diğer bir faydası ‘flare’ 
etkinin (sıcak basması, baş ağrısı, kanama, over kist gelişimi, 
huzursuzluk) endojen gonadotropin miktarının en düşük 
olduğu döneme denk getirmektir. GnRH antagonist protokol 
menstruasyonla birlikte başlanır ‘flare’ etki ortaya çıkarmadan 
desensitizasyonu saatler içerisinde sağlayarak prematür 
luteiniizasyonu önler. Etkisinin hızla ortaya çıkması 
stimülasyon süresinin kısa olmasını sağlamaktadır. GnRH 
antagonist protokolün en önemli avantajlarından biri de 
azalmış OHSS gelişim oranıdır. Antagonist protokolün 
dezavantajı ise siklus içerisinde FSH konsantrasyonundaki 
değişiklikler nedeniyle asenkron foliküler gelişimdir.

Daya ve arkadaşları GnRH agonist protokol uygulama 
şekillerinin karşılaştırıldığı 27 çalışmanın metaanalizini 
yapmıştır. Buna göre klinik gebelik oranı uzun protokolün, 
kısa ve ultra-kısa protokole göre üstün olduğu bulunmuştur 
(7). Zayıf yanıtlı hastalarda Sunkara ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada uzun agonist protokolde toplanan oosit sayısı, 
stimülasyon süresi ve kullanılan gonadotropin dozu uzun 
agonist protokolde kısa agonist protokole göre istatistiksel 
olarak derecede yüksektir (8). Çalışmalarda uzun GnRH 

agonist protokolün diğer protokollere göre gösterilen üstün-
lüğü nedeniyle uzun agonist protokol öncelikli tercih edilmek-
tedir. Uzun agonist protokolde depo doz(3,75 mg) ve ya 
günlük doz(0,1 mg) uygulanabilmektedir. Albuquerque ve 
arkadaşlarının yaptığı meta analizde depo ve günlük doz 
gebelik sonuçları açısından benzerken; depo uygulamanın 
kullanılan gonadotropin miktarını artırdığı ve uzamış overyan 
stimülasyon süresine neden olduğu saptanmıştır (9). 
Çalışmamızda agonist sikluslarda, uzun GnRH agonist 
protokolü, günlük dozlarda uyguladık. 
Siklus iptal oranlarına bakıldığında ise çalışmamızda GnRH 
antagonist protokol grubunda %13,1, agonist protokol 
grubunda %4,3 oranındadır ve istatistiksel olarak anlamlı 
oranda antagonist protokol grubunda yüksektir. Bu durum 
antagonist protokol grubunda yaş ortalaması daha yüksek 
hastaların olması ile ilişkilendirilebilir. Siklus iptal nedenler-
ine bakıldığında ise %76,6 fertilizasyon başarısızlığı,%15,9 
oosit elde edilememesi,%6,5 sperm elde edilememesi,%0,9 
OHSS nedeniyledir ve her iki protokol arasında oranlar 
benzerdir. ABD’de IVF sonuçlarına bakıldığında siklus iptal 
oranı %10’dur; siklus iptal nedenlerine bakıldığında %80,3’ü 
oosit elde edilememesi ve fertilizasyon başarısızlığı nedeni-
yle, %3,8’i aşırı ovaryen yanıt nedeniyledir (10). Kanada’da 
siklus iptal oranı ise %7’dir,%77,2’si yetersiz ovaryen cevap 
nedeniyle,%2,9 prematür ovülasyon nedeniyle,%2,1 aşırı 
ovaryen cevap nedeniyle,%1,7’si prematür luteinizasyon 
nedeniyledir (11).  
IVF başarısında etken en önemli faktörlerden biri hasta 
yaşıdır. Yapılan çalışmalarda yaşın artmasıyla gebelik elde 
etme ihtimali, IVF başarı oranının düştüğü saptanmıştır. Wang 
ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 30 yaşından sonraki her 
senenin sonunda gebelik elde etme ihtimali %11, canlı doğum 
oranı %13 oranında azalmaktadır (12). Çalışmamızda yaş 
ortalamalarına bakıldığında antagonist protokol grubunda 
biraz daha yüksektir. 

İleri yaş, bazal FSH yüksekliği ve infertilite süresinin uzun-
luğu ile IVF’te gebelik elde etme şansı arasında ters korelas-
yon saptanmıştır(13).Çalışmamızda bazal FSH değerleri 
antagonist protokol grubunda daha yüksekken her iki protokol 
grubu arasında infertilite süresi açısından fark bulunmamıştır. 

Vücut kitle indeksinin artması azalmış fekunditeyle ve 
YÜT’de gebelik elde etmede düşük başarı oranı,artmış gonad-
otropin ihtiyacı ve artmış abortus oranları ile ilişkili olduğu 
çalışmalarda gösterilmiştir (14; 15). Bizim çalışmamızda 
vücut kitle indeksi açısından her iki grup arasında fark bulun-
mamıştır ve VKİ ortalaması 23,39±2,96 kg/m2 ile normal 
sınırlardadır.

Toplam kullanılan gonadotropin dozu antagonist protokol 
grubunda istatistiksel olarak anlamlı olmasa da daha yüksek-
tir. Günlük kullanılan gonadotropin dozu antagonist protokol 
grubunda daha yüksektir. Griesinger ve arkadaşlarının yaptığı 
çalışmada 30 yaş üzeri hastalarda ve IVF siklus sayısı arttıkça 
GnRH antagonist protokol uygulama oranı artmaktadır. Bu da 
yaşlı hastalarda, overyan cevabı zor olan hastalarda klinisy-

ÖZ
Giriş ve Amaç: 
İn vitro fertilizasyon-embriyo transferi( IVF-ET ) uygulanan 1000 siklusun GnRH antagonist ve 
agonist protokollerinin etkinliğinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: 
Retrospektif tarama ile 1000 siklus çalışmaya dahil edilmiştir, bu siklusların 283’üne agonist 
protokol, 717’sine antagonist protokol uygulanmıştır.

Bulgular: 
Antagonist protokol grubunda günlük kullanılan ortalama gonadotropin dozu 249±82,87 IU ve 
siklus  iptal oranları anlamlı derecede yüksekti (p<005 ve p<0,001). Agonist protokol grubunda 
‘coasting’ uygulaması ve OHSS gelişimi anlamlı derecede yüksekti (p<0,001). Agonist protokol 
grubunda siklus başına kimyasal gebelik oranı %40,3 iken antagonist protokol grubunda 
%28,5’tir (p<0,001).  Agonist protokol grubunda klinik gebelik oranı %31,4 devam eden gebelik 
oranı %27,2 iken antagonist grupta sırasıyla %27,2 ve %25,1’di  (sırasıyla p=0,179 ve p=0,115). 
Agonist ve antagonist protokol grubunda transfer başına kimyasal gebelik oranı agonist protokol 
grubunda %42,1, antagonist protokol grubunda %32,8 idi (p=0,08). Agonist protokol grubunda 
transfer başına klinik gebelik oranı %32,8, devam eden gebelik oranı %28,4’tü. Antagonist 
protokol grubunda bu oranlar %31,4, %28,9’du (sırasıyla p=0,660 ve p=0,873).
Klinik gebelik üzerine her iki protokol grubunun etkileri benzer bulunmuştur (OR=0,814,%95 
CI=0,603-1,099;p=0,18). Kimyasal gebelik üzerinde GnRH agonist protokol daha başarılı(OR 
=1,696,%95 CI=1,272-2,262;p<0,001), devam eden gebelik üzerine etkisine bakıldığında her iki  
protokolün benzer olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; p=0,493).

Sonuç:
 GnRH agonist protokol grubunda daha fazla sayıda ve kalitede oosit elde edilmesi, daha fazla 
sayıda embriyo transferine rağmen; GnRH agonist ve GnRH antagonist protokol grubunda 
benzer klinik ve devam eden gebelik oranları bulunmuştur. 

Anahtar kelimeler: 
GnRH Agonist Protokol, GnRH Antagonist Protokol, İn Vitro Fertilizasyon, Klinik Gebelik 
Oranı, Ovaryan Hiperstimülasyon Sendromu



enlerin antagonist protokolü öncelikli tercih ettiğini ortaya 
koymaktadır (16). Bizim çalışmamızda da antagonist protokol 
uygulanan hastaların yaş ortalamaları,bazal FSH değer-
leri,günlük ve toplam kullanılan gonadotropin oranları yüksek 
bulunmuştur. Bu durum kliniğimizde de IVF tedavisine yanıtı 
zor hastalara tedavi protokolü olarak öncelikle GnRH antago-
nist protokolü tercih etmemizden kaynaklanmaktadır.

‘Coasting’ uygulaması agonist grubunda %23,7,antagonist 
grubunda %11,6 oranında uygulanmıştır ve agonist grupta bu 
oran anlamlı derecede yüksektir. Albano ve arkadaşlarının 
2006 yılında yaptığı derlemede de ‘coasting’ oranı agonist 
potokol grubunda yüksektir (17).
Albano ve arkadaşlarının 2000 yılında yaptığı çalışmada 
OHSS oranı agonist protokolde %6,5, antagonist protokolde 
%1,1 oranında; agonist protokolde anlamlı derecede yüksektir 
(18). Al-Inany ve arkadaşlarının 2011 derlemesinde GnRH 
antagonist protokol grubunda istatistiksel olarak anlamlı 
derecede düşük OHSS oranı(OR 0,43,%95 CI 0,33-0,57) 
bulunmuştur (19). Pundir ve arkadaşlarının 2012 yılında 
yaptıkları meta-analizde PCOS’lu hastalarda orta ve ciddi 
OHSS ile karşılaşma GnRH antagonist protokol grubunda 
belirgin düşük orandadır (RR 0.60; 95% CI 0.48–0.76; 
p<0.0001) (20). Xiao ve arkadaşlarının 2014’te yaptığı 
meta-analizde GnRH antagonist protokol grubunda OHSS 
görülme oranı belirgin düşüktür (OR:0.59,95%CI:0.42,0.82; 
p=0.002) (21). Bizim çalışmamızda OHSS oranına 
baktığımızda ise agonist grupta %8,1, antagonist grupta 
%2,1’dir. Agonist grupta bu oran istatistiksel olarak anlamlı 
ölçüde yüksek bulunmuştur. Antagonist protokol uygulanan-
larda OHSS gelişimi daha az rastlanmaktadır ve yapılan 
çalışmalarda GnRH antagonist protokolde HCG yerine GnRH 
agonistle tetiklenerek OHSS sıklığı daha da azaltılmaktadır. 
Ovulasyon tetiklemesinin GnRH analogla yapıldığı durumlar-
da daha az OHSS görülmesine karşın düşük gebelik oranları 
ve yüksek erken dönemde gebelik kayıpları görülmüştür 
(22-24). Luteal faz desteğinin artırılması ile ve luteal fazda 
düşük dozda HCG verilmesi ile gebelik oranları artmış ve 
kayıplar azalmıştır (25). Bu durum özellikle OHSS riski 
yüksek olan hastalarda GnRH antagonist protokolün tercih 
edilmesinde önemli rol oynamaktadır. OHSS gelişimi açısın-
dan çalışmamızda agonist grupta 23 hastada (%8,1) ,antago-
nist grupta 15 hastada (%2,1) OHSS gelişmiştir. Agonist 
grupta bu oran istatistiksel olarak anlamlı ölçüde yüksek 
bulunmuştur(p<0,001).
Çalışmamızda toplanan oosit sayısı, transfer edilen embriyo 
sayısı, elde edilen metafaz 2 oosit sayısı, hCG günü östradiol 
düzeyi ve en yüksek östradiol düzeyi agonist protokol grubun-
da daha yüksektir. Yapılan çalışmalarda bizim verilerimizi 
destekler sonuçlar ortaya konmuştur(18,26,27).
Fertilizasyon oranı çalışmamızda her iki grup arasında benzer 
orandadır. Albano ve Badrawi’nin çalışmalarında da her iki 
protokol grubunda fertilizasyon oranı açısından fark bulun-
mamıştır(18,28).
Çalışmamızda her iki protokol arasında hCG günü endometri-
al kalınlık değeri benzer bulunmuştur. Xavier,Badrawi ve 
Xaoi’nin çalışmalarında da hCG günü endometrial kalınlık 
değerleri her iki protokol için benzerdir (21,28,29).

Abortus oranlarına bakıldığında çalışmalarda her iki protokol 
grubu için sonuçların benzer olduğu saptan-
mıştır(17,21,30,31). Bizim çalışmamızda da her iki protokol 
grubunda abortus oranları benzerdir.
2011 yılında yayınlanan Cochrane derlemesinde 45 random-
ize kontrollü çalışma dahil edilmiş ve uzun agonist protokol 
ile GnRH antagonist protokol karşılaştırılmıştır. Canlı doğum 
oranları (OR=0,86 ,%95 CI=0,69-1,08)  veya devam eden 
gebelik oranları (OR=0,87 ,%95 CI=0,77-1,00) açısından 
istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmedi(19).
2014 yılında yayınlanan Xaoi’nin çalışmasında klinik gebelik 
oranı GnRH antagonist protokol grubunda belirgin düşükken 
(OR: 0,87, 95% CI: 0,75-1,0),devam eden gebelik oranı (OR: 
0,87, %95 CI: 0,74-1,03), ve canlı doğum oranı(OR: 0,89, 
%95 CI: 0,64,1,24) açısından protokoller arasında anlamlı 
fark bulunmamıştır (29). 

Çalışmamızda klinik gebelik üzerine her iki protokol 
grubunun etkileri benzer bulunmuştur (OR=0,814,%95 
CI=0,603-1,099;p=0,18).  Kimyasal gebelik üzerinde GnRH 
agonist protokol daha başarılı bulunmuştur (OR=1,696,%95 
CI=1,272-2,262;p<0,001). Devam eden gebelik üzerine 
etkisine bakıldığında her iki  protokolün etkisinin benzer 
olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; 
p=0,493).
Çalışmanın limitasyonlarına bakıldığında yaş grubu arasında 
her iki protokolde anlamlı fark olması protokollerin etkinliği-
ni optimal değerlendirmemize kısıtlayıcı bir unsur olmaktadır. 
Yaş grubunun antagonist protokolde yüksek olması elde 
edilen düşük M2 oosit sayısını, günlük kullanılan ortalama 
gonadotropin dozu ve siklus iptal oranlarının yüksekliğine 
açıklık getirmektedir. Agonist protokolde yaş grubunun düşük 
olması OHSS ve coasting oranlarındaki yüksekliği açıklam-
aktadır. Uterin faktör ve endometriozis gebelik elde edilmesi 
daha zor olan infertilite tipleridir ve agonist protokol yeterli 
başarı sağlayamamıştır çalışmalarda antagonist protokolün 
daha başarılı olduğu yönündedir.Çalışmanın güçlü yönleri 
siklus sayısının özellikle agonist protokol gibi güncel olarak 
daha az uygulanan protokol sayısının yüksek olmasıdır. Yaşın 
etkisi ortadan kaldırıldığında her iki protokol devam eden 
gebelik oranlarında benzer etkilidir.

SONUÇ
Sonuç olarak GnRH analogları ile elde edilen gebelik oranları 
antagonist protokolde benzer başarı oranlarına sahiptir. 
Güncel yaklaşım yaş yüksekliklerinde ve kullanım süresinin 
kısalığı nedeniyle GnRH antagonist protokol yönünde olsa da 
GnRH agonist protokol de benzer gebelik oranları göz önünde 
bulundurularak rahatlıkla tercih edilebilir.

ÖZ
Giriş ve Amaç: 
İn vitro fertilizasyon-embriyo transferi( IVF-ET ) uygulanan 1000 siklusun GnRH antagonist ve 
agonist protokollerinin etkinliğinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntemler: 
Retrospektif tarama ile 1000 siklus çalışmaya dahil edilmiştir, bu siklusların 283’üne agonist 
protokol, 717’sine antagonist protokol uygulanmıştır.

Bulgular: 
Antagonist protokol grubunda günlük kullanılan ortalama gonadotropin dozu 249±82,87 IU ve 
siklus  iptal oranları anlamlı derecede yüksekti (p<005 ve p<0,001). Agonist protokol grubunda 
‘coasting’ uygulaması ve OHSS gelişimi anlamlı derecede yüksekti (p<0,001). Agonist protokol 
grubunda siklus başına kimyasal gebelik oranı %40,3 iken antagonist protokol grubunda 
%28,5’tir (p<0,001).  Agonist protokol grubunda klinik gebelik oranı %31,4 devam eden gebelik 
oranı %27,2 iken antagonist grupta sırasıyla %27,2 ve %25,1’di  (sırasıyla p=0,179 ve p=0,115). 
Agonist ve antagonist protokol grubunda transfer başına kimyasal gebelik oranı agonist protokol 
grubunda %42,1, antagonist protokol grubunda %32,8 idi (p=0,08). Agonist protokol grubunda 
transfer başına klinik gebelik oranı %32,8, devam eden gebelik oranı %28,4’tü. Antagonist 
protokol grubunda bu oranlar %31,4, %28,9’du (sırasıyla p=0,660 ve p=0,873).
Klinik gebelik üzerine her iki protokol grubunun etkileri benzer bulunmuştur (OR=0,814,%95 
CI=0,603-1,099;p=0,18). Kimyasal gebelik üzerinde GnRH agonist protokol daha başarılı(OR 
=1,696,%95 CI=1,272-2,262;p<0,001), devam eden gebelik üzerine etkisine bakıldığında her iki  
protokolün benzer olduğu bulunmuştur (OR=1,115,%95 CI=0,817-1,523; p=0,493).

Sonuç:
 GnRH agonist protokol grubunda daha fazla sayıda ve kalitede oosit elde edilmesi, daha fazla 
sayıda embriyo transferine rağmen; GnRH agonist ve GnRH antagonist protokol grubunda 
benzer klinik ve devam eden gebelik oranları bulunmuştur. 

Anahtar kelimeler: 
GnRH Agonist Protokol, GnRH Antagonist Protokol, İn Vitro Fertilizasyon, Klinik Gebelik 
Oranı, Ovaryan Hiperstimülasyon Sendromu
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ABTRACT
Objective
It was aimed to investigate sociodemographic features of chronic kidney disease patients, analyze 
difference of these features in early and advanced stage patients, find correctable factors that may 
change course of  disease and to find new solutions in  treatment and follow-up.

Material and Methods
Predialysis 345 patients diagnosed with chronic kidney disease were retrospectively analyzed. 
Patients were divided into early and advanced stages. Patients with Glomerular Filtration Rate 30 
ml / min were defined as early stage, <30 ml / min as advanced stage. Sociodemographic and 
disease related features and laboratory parameters of patients were analyzed.

Results
In the study, 243 (70.4%) patients were early stage and 102 (29.6%) patients were advanced stage 
chronic kidney patients. Most common etiologies are; In early stage, chronic glomerulonephritis 
(30.5%), diabetes mellitus (16.9%) and genetic diseases (16.0%), while at advanced stage, diabe-
tes mellitus (34.3%), hypertension (16.7%) and unknown causes (15.7%) were. Alcohol use was 
higher and regular drug use was lower in early stage patients compared to advanced stage patients. 
In advanced stage patients, habit of exercising regularly was found to be low compared to early 
stage patients.
 
Conclusion
It was found that there were correctable factors that could change course of disease. These factors 
differed in early and advanced stages. It is necessary to be aware of these factors for slower 
progressive of  disease and take precautions for correctable factors from early stages of disease.

Keywords
Chronic kidney disease, Correctable factors, Sociodemographic feature
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ÖZ
Amaç
Kronik böbrek hastalarının sosyodemografik özelliklerinin 
araştırılması, erken ve ileri evre hastalarda bu özelliklerin 
farklılığının incelenmesi, hastalığın seyrini değiştirebilecek 
düzeltilebilir faktörlerin saptanması, tedavi ve takipte yeni 
çözümler bulunması amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntemler
Kronik böbrek hastalığı tanısı almış, prediyaliz 345 hasta 
retrospektif olarak incelenmiştir. Hastalar erken ve ileri evrel-
ere ayrılmıştır. Glomerüler Filtrasyon Hızı ≥ 30 ml / dk olan 
hastalar erken , <30 ml / dk olan hastalar ileri evre olarak 
tanımlandı. Hastaların sosyodemografik ve hastalıkla ilişkili 
özellikleri ile laboratuvar parametreleri analiz edilmiştir.

Bulgular
Çalışmada 243 (%70,4) hasta erken evre (Evre 1-2-3), 102 
(%29,6) hasta ileri evre (Evre 4-5) kronik böbrek hastalığı  
olarak saptandı. En sık görülen etyolojiler; erken evrede 
kronik glomerulonefrit (%30,5), diabetes mellitus (%16,9) ve 
genetik hastalıklar (%16,0) iken ileri evrede diabetes mellitus  
(%34,3), hipertansiyon (%16,7) ve nedeni bilinmeyen 
(%15,7) sebepler idi. Erken evre hastalarda ileri evre hastalara 
kıyasla alkol kullanımının daha yüksek, düzenli ilaç 
kullanımının daha düşük olduğu saptandı. İleri evre hastalarda 
ise düzenli egzersiz yapma alışkanlığı erken evre hastalara 
göre düşük bulundu.

Sonuç
Hastalığın seyrini değiştirebilecek düzeltilebilir faktörlerin 
olduğu, erken ve ileri evrelerde bunların farklılık göstere-
bildiği görülmüştür. Daha yavaş progresyonlu hastalık seyri 
için bu faktörlerin farkında olunması ve hastalığın erken 
evrelerinden itibaren takip edilmesi önemlidir.  

Anahtar kelimeler
Kronik Böbrek Hastalığı, Düzeltilebilir faktörler, Sosyode-
mografik özellikler

Ethical approval: This study was approved by the Ethics 
Committee of the Scientific Research Ethics Committee of 
Health Sciences University Antalya Training and Research 
Hospital for the study (Decision number: 10/22, decision date: 
03/07/2020).

INTRODUCTION
Chronic kidney disease (CKD) is an important public health 
problem that has become almost epidemic in our country and 
in the world (1,2,3). CKD is a progressive disease and has an 
important place in terms of both morbidity and mortality for 
patients. It is a disease that places a great burden on the health 
budget as well as being common. The most common etiology 
is diabetes mellitus (DM), followed by hypertension (HT). 
Apart from these, glomerulonephritis, kidney stones, genetic 
kidney diseases and systemic diseases with kidney involve-

ment take place in etiology (4,5,6). In the course of CKD; 
serious complications develop due to many reasons such as 
problems related to uremic toxins, endocrinological disorders, 
metabolic disorders and anemia, and patients quality of life, 
social life and productivity are severely damaged. 
While CKD and its complications harm patients in many 
respects, low socioeconomic factors, bad habits, and negative 
living conditions have also been found to facilitate the 
progression of the disease (7,8). Therefore, it is important to 
examine the sociodemographic characteristics of the patients.
In our study, it was aimed to analyze the sociodemographic 
characteristics, laboratory parameters and etiologies of early 
and advanced CKD patients followed in our clinic and to 
identify correctable factors that may change the course of the 
disease.

MATERIALS AND METHODS
Patients
This study was conducted by retrospectively examining the 
files of 345 patients diagnosed with CKD who were followed 
up at the Nephrology clinic at the Health Sciences University 
Antalya Training and Research Hospital. Glomerular filtration 
rates (GFR) of patients; It was calculated using the formula 
'Chronic kidney disease epidemiology collaboration' 
(CKD-EPI) (9). According to this calculation; Stage 1-2-3 
patients with GFR ≥ 30 ml / min are defined as early stage, 
and Stage 4-5 patients with GFR <30 ml / min are defined as 
advanced stage. Being diagnosed with CKD for at least 3 
months, no history of kidney transplant and being over 18 
years old were determined as the inclusion criteria for the 
study. Those excluded from these parameters were not includ-
ed in the study. Approval was obtained from the ethics 
committee of Health Sciences University Antalya Training 
and Research Hospital for the study (Decision number: 10/22, 
decision date: 03/07/2020). The study was conducted in 
accordance with the ethical standards defined in the 1964 
Helsinki declaration.

Statistical analysis 
SPSS (Statistical Package for Social Science) for Windows 
23.0 was used for statistical analysis of the data obtained in 
the study. Descriptive analyzes were given with frequency 
distribution, mean and standard deviation. Initially, the 
normal distribution of data was tested using the Kolmogor-
ov-Smirnov test. As a result of the tests performed, the proper-
ties of normally distributed data were analyzed by parametric 
tests, and those that did not, were analyzed by non-parametric 
tests. Difference of two independent averages of the groups 
was made by using “student t test”. In cases where parametric 
test assumptions were not provided, non-parametric alterna-
tive of this test, "Mann-Whitney U" was used. Pearson and 
Spearman correlation analysis was performed to determine 
the relationship between dependent quantitative variables. 
Statistical significance was accepted for P <0.05 values.
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RESULTS
The study was performed in 345 patients with CKD who were 
at the pre-dialysis period at the Health Sciences University 
Antalya Training and Research Hospital. In our study, 243 
(70.4%) patients were found to be in the early stage (Stage 
1-2-3), and 102 (29.6%) patients were in the advanced stage 
(Stage 4-5). Sociodemographic characteristics of early and 
advanced stage patients are shown in Table I. 

The analysis showed that the average age of advanced stage 
CKD patients was higher (Z=-6.028; p=.000). Gender and 
body mass index (BMI) parameters were not statistically 
different in early and advanced stage CKD patients (p> 0.05). 
No statistically significant difference was found between the 
stages in terms of education status, marital status, home 
partner status, settlement unit, home type, home ownership 
status, income level status, smoking status, surgical history, 
family history of kidney disease (p> 0.05). While the rate of 
physical work was high in the early stage patients, the rate of 
retirement was found to be significantly higher in the 
advanced stage patients (x2=13.998; p=0.003). Alcohol use 
was higher (x2=4.112; p=0.043) and regular drug use was 
lower (x2=6.905; p=0.009) in the early stage compared to the 
advanced stage. In advanced stage patients, the habit of 
exercising regularly was lower compared to the early stage 
(x2=7.695; p=0.006), while use of a walking aid device 
(x2=7.497    ; p=0.006) was higher. Duration of kidney disease 
follow-up was determined to be concentrated between 0-6 
months in the early stage and 1-6 years in the advanced stage 
(x2 = 19.971; p = 0.000). 

The distribution of causes  CKD by early and advanced 
groups is shown in Table II. In etiology, chronic glomerulone-
phritis (30.5%), DM (16.9%) and genetic diseases (16.0%) 
were the most common causes of CKD in the early stage, 
while DM (34.3%), HT (16.7%) and unknown cause (15.7%) 
were the most common causes in advanced stage.
When early and advanced stage CKD groups were compared 
in terms of laboratory parameters; creatinine (Z = -14.147; P = 
0.000), phosphorus (Z = -5.808; P = 0.000), uric acid (Z = 
-2.117; P = 0.034), parathormone (Z = -9.927; P = 0.000 ), 
ferritin (Z = -4.761; P = 0.000) and spot urine protein (Z = 
-3.667; P = 0.000) averages were found to be significantly 
higher in the advanced stage. Calcium (Z = -2.137; P = 0.033), 
GFR (Z = -14.481; P = 0.000) and hemoglobin (F = 0.078; P = 
0.000) averages were found at a higher level in the early stage. 
It was found that there was no significant difference between 
the groups in terms of the average of albumin (Z = -1.333; P = 
0.183) level (Table III). 
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Table I. Distribution and comparison of socio-demographic and 
physical characteristics of patients by groups

*Mann-Whitney U test   ,  ** Chı-square test    

Table II. Distribution of kidney disease causes by disease stage



When correlation analysis between CKD disease stage and 
laboratory parameters is made; creatinine (r = 0.763; p 
<0.001), phosphorus (r = 0.313; p <0.001), uric acid (r = 
0.114; p = 0.034), parathormone (r = 0.535; p <0.001), ferritin 
(r = 0.257; p < 0.001) and spot urine protein (r = 0.198; p 
<0.001) statistically significant positive correlation was 
found. Mean levels of hemoglobin (r = -0.279; p < 0.001), 
GFR (R = -0.781; p < 0.001) and calcium (R = -0.115; p < 
0.001) were statistically significant negative correlations 
between the disease stage.

DISCUSSION
It is a disease that should be taken seriously in terms of the 
burden of CKD costs on the countries and the increasing 
frequency of them. Therefore, it seems important to take 
precautions according to the results that may change the 
course of the disease as a result of examining the life styles, 
social status, habits, kidney disease causes, and biochemical 
disorders related to the disease. In our study, we examined the 
sociodemographic features and laboratory parameters of our 
patients diagnosed with predialysis CKD, which were 
followed up in our clinic, for early and advanced stages. 
In our study, we found that the average age of patients with 
advanced stage was higher. This finding is in line with the 
information that advancing age is a risk factor for chronic 
kidney diseases (10,11). 
It has been reported that weight gain increases the risk of 
CKD, even if it falls within the normal BMI limits (12). In 
addition, in patients who have not started renal replacement 
therapy, it was determined that oral intake began to deteriorate 
when GFR decreased below 50 ml/min, impaired renal 
function increased and provided the basis for malnutrition 
(13). In our study, no difference was found between BMI 
according to disease stages. 
In the CREDIT study conducted in our country, female gender 
was found to be a risk factor for CKD (3). In another study, 

male gender (70.7%) was found in the majority (14). In our 
study, no difference was found in terms of gender in both early 
and advanced stages. 
Increasing the level of education; Adopting a lifestyle that will 
prevent the development of many systemic diseases known to 
be included in the CKD etiology is an important factor in 
terms of having disease awareness and compliance with 
treatment. In some studies supporting this situation, low level 
of education has been reported to be a risk factor for CKD 
(10). In our study, no difference in education level was found 
between early and advanced stage CKD patients. 
In a study conducted by Inci et al., It was stated that parame-
ters such as the patient's home partner status, settlement unit, 
home type, home ownership status, income level did not differ 
between the disease stages (15). Similarly, in our study, no 
difference was found between these parameters and disease 
stages.
CKD is a disease that leads to significant loss of labor and 
associated decline in income. In our study, no difference was 
observed in the income levels of patients according to the 
stages. The reason for this may be that the income level was 
offset due to the high rate of physical work of early stage 
patients and the high number of retirements in advanced stage 
patients. 
In a study, smoking and alcohol use have been reported to 
accelerate CKD development and disease progression (16). In 
our study, we found that while the rate of those who smoke in 
the early stages is high, the percentage of those who quit 
smoking in the advanced stage is high, but there is no statisti-
cal difference between the stages. We found that alcohol use 
was significantly higher in the early stages. This may be 
associated with a decrease in alcohol use behavior due to low 
awareness of the disease at the early stage or due to increased 
anxiety with disease progression. 
In our study, it was found that after the diagnosis of CKD, the 
duration of kidney disease follow-up was concentrated in 0-6 
months in the early stage patients, and in 1-6 years in the 
advanced stage patients. Long follow-up in advanced stage 
patients is an expected finding.
In our study, use of a walking aid device was significantly 
more frequent in advanced stage patients. This need is thought 
to occur due to the advanced complications of CKD disease 
and additional medical problems brought about by the 
increase in age.
It has been reported that a moderate exercise is recommended 
in patients with CKD, since it reduces bone and joint diseases 
and cardiovascular risk caused by age (17). In our study, 
regular exercise was found to be higher in the early stage, 
while the rate of regular exercise decreased as the disease 
stage progressed.
Family history of kidney disease was similarly detected in 
early and advanced stage patients. This is an expected finding.
When studies on regular drug use were examined; It has been 
reported that the level of importance that individuals attach to 
their illness and not knowing the drug benefits due to lack of 
education affect adherence to treatment (18,19). In our study, 
it was found that regular drug use was higher in advanced 
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CKD patients. The reason for this situation may be due to 
factors such as those with early stage disease not being able to 
grasp the importance of the disease or not knowing the benefit 
of the drug for the disease.
Among the causes leading to chronic kidney failure, DM, HT 
and glomerulonephritis was reported as the first three causes 
(4-6). When the causes leading to kidney disease were exam-
ined in our study; the three most common etiologies; while 
chronic glomerulonephritis was 30.5%, DM 16.9% and genet-
ic diseases were 16.0% in early stage patients, DM was 
34.3%, HT 16.7% and unknown reason 15.7% in advanced 
stage patients. Glomerulonephritis and genetic-induced 
kidney diseases may have caused an early and advanced 
etiological factor difference due to their early follow-up in our 
clinic.
In our study, it was observed that the level of creatinine, 
phosphorus, parathormone, uric acid, ferritin and spot urine 
proeinuria was higher in advanced stage patients and positive-
ly correlated with the disease stage. GFR, calcium, hemoglo-
bin levels were found to be low in advanced stage and 
negatively correlated with disease stage. Although albumin 
levels were found to be relatively lower in advanced stage, 
there was no statistically difference between stages. These 
findings were found to be compatible with the literature 
(1,20).
Due to the fact that some patients received a diagnosis in an 
external center and then began to follow up to our clinic, the 
inability to reach all of the GFR values at the time of diagno-
sis, the fact that it is single-center and cross-sectional, can be 
shown among the limitations of our study.

CONCLUSIONS
In our study, the three most common etiologies in CKD are; 
while chronic glomerulonephritis, DM and genetic diseases 
were detected in early stage patients, DM, HT and unknown 
causes were found in advanced stage patients. It was found 
that the average age of patients with advanced stage, the use of 
a walking aid device was higher and the regular exercise rate 
was lower in these patients. In early stage patients, it was 
observed that alcohol use was high and regular drug use was 
lower. These findings indicate that there are correctable 
causes that can cause this disease to progress. These factors 
differed in early and advanced stages. It is necessary to be 
aware of these factors for slower progressive of the disease 
and take precautions for correctable factors from early stages 
of disease. Our study and new studies to be conducted in a 
multi-centered manner with more patients will illuminate this 
issue more and will guide the follow-up of this disease.
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Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 
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were given the Smartphone Addiction Scale, the Olweus Peer 
Bullying Scale, the Short Form of the Social Media Addiction 
Scale, the Cyberbullying and Internet Aggression Screening 
Scale.

Results:
 Of the 45 cases included in the study, 35(77,8%) were male 
and 10(22,2%) were female. The most commonly commited 
crime was "fight / injury" with 28,9%. When the scores 
obtained from the Smartphone Addiction Scale were catego-
rized as "low / medium / high", 62,2% were in the low, 24,4% 
in the medium and 4,4% in the high category. Social media 
addiction was found in only 2 (4,4%) of the cases. When the 
cases are evaluated in terms of peer bullying, it was found that 
15,6% were victims, 8,6% were bullies, and 73,3% were 
neither victim nor bully. According to the CBOASI, 15,6% of 
the cases experienced cyber victimization and 8,9% had 
cyberbullying.

Conclusion:
Large samples are needed to determine the relationships 
between smartphone addiction, social media addiction and 
cyberbullying and cybervictimization among children 
dragged into crime. Education should be given to both parents 
and teachers and students to ensure conscious use of techno-
logical tools such as phones and computers, internet security, 
cyberbullying and cybercrime awareness.

Keywords: Juvenile delinquency; Smartphone addiction; 
Bully; Victim; Cyberbullying

Giriş
Kanunlarda suç olarak tanımlanan bir fiili işlediği iddiası ile 
hakkında soruşturma ya da kovuşturma yürütülen veya 
işlediği iddia olunan fiilden dolayı hakkında güvenlik tedbiri 
konulmasına karar verilen çocuklar, Çocuk Koruma 
Kanununa göre ‘’Suça Sürüklenen Çocuk’’ olarak tanımla-
maktadır. Bu yaklaşımla suça sürüklenen çocuğun cezaland-
ırılması yerine korunması amaçlanmış olup, çocuğun suçun 
faili olmayıp suça sürüklendiği kabul edilmiştir (1). 
Adli psikiyatrik değerlendirme, çocuk ve gençlerde mahkeme 
karar süreci için rapor düzenlenerek bilgi sağlanmasına ek 
olarak, eşlik edebilecek psikiyatrik hastalıkların değerlendir-
ilmesi ve çocuğun korunabilmesi için de ayrıca önemlidir. 
Çocuğun suçun hukuki anlam ve sonuçlarını algılayıp 
algılamadığı ve davranışlarını yönlendirme yeteneğinin 
gelişip gelişmediği, suça sürüklenen çocuklara yönelik olarak 
adli kurumlarca en sık sorulan sorudur (2). Bu değer-
lendirmede çocuğun içinde doğup büyüdüğü çevre koşulları 
ile birlikte zihinsel, fiziksel, ruhsal, sosyal ve ahlaki ve sosyal 
gelişimi değerlendirilir (3). 
Günümüz toplumunda insanlar başta akıllı telefonlar olmak 
üzere, çeşitli elektronik iletişim  araçlarıyla, sosyal medya 
aracılığıyla diğer insanlarla iletişime geçebilmektedir. Fakat 
birçok avantajı olan sosyal medya, bazı tehlikeleri de 
beraberinde getirmektedir (4). Özellikle, ergenler hala sosyal 
olarak gelişme sürecinde oldukları için akıllı telefon bağım-

lılığına karşı savunmasızdırlar (5). Sosyal ağların kriminal 
kullanımı, sosyal ağ kullanımının yaygınlaşması ile birlikte 
sosyal ağlara ayrılan zamanın artmasıyla önemli bir sorun 
haline gelmiştir. Sosyal ağ aracılığıyla suçla karşı karşıya 
kalınması, yeni suç kavramlarını da beraberinde getirmiştir 
(6). Yapılan çalışmalar, ergen akıllı telefon bağımlılığının, 
siber cinsel içeriğe erişme olasılığı ve siber sözlü şiddete 
katılma sıklığı üzerinde önemli ölçüde etkiye sahip olduğunu 
göstermiştir (5). Bir grup üniversitesi öğrencisinde yapılan 
güncel bir çalışmada, akıllı telefon bağımlılığının siber 
zorbalığı öngörebileceği sonucuna varılmıştır (7).
Bizim çalışmamızda polikliniğimize adli vaka olarak gelen 
suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon bağımlılığı, sosyal 
medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Bildiğimiz kadarıyla bu 
çalışma bu alanda yapılan ilk çalışmadır.

Gereç ve Yöntem
Bu çalışmaya, Çocuk ve Ergen Psikiyatrisi Polikliniğine Eylül 
2019- Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca suç 
işlediği iddiası ile adli rapor düzenlenmesi için yönlendirilen 
12-15 yaş arası suça sürüklenen 45 çocuk alınmıştır. Suç 
işleme iddiası dışındaki diğer nedenlerle rapor düzenlenmesi 
için yönlendirilen adli olgular ve eşlik eden zihinsel geriliği 
olan olgular çalışmaya dahil edilmemiştir. Çalışma Helsinki 
Deklarasyonu'na uygun olarak yürütülmüş olup Akdeniz 
Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’ndan onay 
alınmıştır (Karar no:788/ tarih: 28/08/2019). Tüm 
katılımcılara çalışma ile ilgili bilgi verilmiştir ve çalışmaya 
katılmaya gönüllü olanlar, yazılı onam formları alındıktan 
sonra verilen ölçekleri doldurmuşlardır. Çalışmaya 
okuma-yazmayı bilen ve zihinsel gelişimi normal düzeyde 
olan çocuk ve ergenler alınmıştır.
Sosyodemografik veri formu: Araştırmacılar tarafından hazır-
lanmıştır. Yaş, cinsiyet, anne ve babanın ayrı olup olmadığı, 
annenin eğitim düzeyi, babanın eğitim düzeyi, sosyoekono-
mik düzey, sigara ve madde kullanımı, evde televizyon/bilgi-
sayar/tablet/kendine ait akıllı telefon/oyun konsolu olup 
olmadığı, varsa bunlarla günlük ne kadar süre geçirdiği, 
oynadığı oyunlarda çoklu online veya tek kişilik oyunlardan 
hangisi tercih ettiği görüşmeci tarafından sorularak değer-
lendirildi. İşlediği iddia olunan suç ve daha önce adli vaka 
olarak gelip gelmediği müzekkerede yazılan bilgilerden elde 
edildi.

Akıllı Telefon Bağımlılığı Ölçeği: Kwon ve 
arkadaşları (8) tarafından geliştirilen ölçeğin lise öğrencile-
rinde Türkçe standardizasyonunu Şata ve arkadaşları 
yapmıştır (9). Ölçek, bireyin akıllı telefona bağımlılığını 
ölçmekte olup, 6’lı Likert türü derecelemeyi kullanan 33 
maddeden oluşmaktadır. Bu ölçekten elde edilen puan aralığı 
33 ila 198 puan arasındadır. Yüksek puanlar ciddi telefon 
bağımlılığına işaret etmektedir. Bu çalışmada akıllı telefon 
bağımlılığı skorları yorumlanırken, 33-88 arası düşük, 89-143 
arası orta ve 144-198 arası yüksek olarak yorumlandı (10).

Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 



Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği: 
Dan Olweus tarafından 1983 yılında geliştirilmiş ve 1996 
yılında yeniden düzenlenmiştir (11). Ölçeğin Türkçe geçerlil-
ik ve güvenilirlik çalışması 2018 yılında Sipahi ve Karababa 
tarafından yapılmıştır (12). Ölçek 39 maddeden oluşmaktadır. 
Anketin başında, akran zorbalığının ayrıntılı bir açıklaması 
vardır. Ölçeğin zorbalık ve mağduriyet olmak üzere iki alt 
boyutu vardır. Genellikle zorba ve mağdur maddelerine 
verilen yanıtlar gençleri katılmayan, mağdur, zorba ve zorba 
mağdur grupları olarak sınıflandırmak için kullanılır. Zorbalık 
veya mağduriyetin ayda 2-3 kez yinelenmesi durumunda 
bireyin zorba veya mağdur olduğuna karar verilmektedir. 
Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu: Bu ölçek Van 
den Eijnden, Lemmens ve Valkenburg (13) tarafından geliştir-
ilmiştir. Ölçeğin geçerlik ve güvenirlik çalışması Taş tarafın-
dan yapılmıştır (14). Ölçek, 9 "evet / hayır" sorusundan 
oluşmaktadır. Beş veya daha fazla madde '' evet '' olarak 
kodlanmışsa, bu kişinin sosyal medya bağımlılığı olduğunu 
gösterir.
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını 
Tarama Ölçeği: 
Öğrencilerin siber zorbalık ve/veya siber mağduriyet yaşayıp 
yaşamadıklarını belirlemek için Hinduja ve Patchin (15)  
tarafından geliştirilen bir ölçek olup, Özdemir ve Akar (16) 
tarafından Türkçeye adaptasyonu yapılmıştır. Ölçek, 9’ar 
maddeden oluşan ‘Siber Zorba Kurbanı Olma’ ve ‘Siber 
Zorba Olma’ olmak üzere iki ayrı alt-ölçekten oluşmaktadır.
Çalışmamızda SPSS Statistics 20 programı kullanılmıştır. 
Kategorik değişkenler için frekans ve yüzde kullanılmıştır. 
Çalışmada kategorik verilerin değerlendirilmesinde “ki kare 
testi” kullanılmıştır. Anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak seçilm-
iştir.

Bulgular
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u 
(%22,2) kızdır. Olguların 14’ünün (%31,1) ebeveynleri ayrı 
yaşamaktadır. %17,8’si sigara kullandığını belirtmiş olup, 
hiçbiri madde kullanmadığını belirtmiştir. İşlendiği iddia 
olunan en sık suç %28,9 ile ‘’kavga/yaralama’’ olup, bunu 
%15,9 oranları ile ‘’hırsızlık’’ ve ‘’cinsel istismar’’ suçu 
izlemektedir. Olguların %40’ı bilgisayarının, %33,3’ü tableti-
nin, %80’i akıllı telefonunun, %15,6’sı da oyun konsolunun 
olduğunu belirtmiştir (Tablo I). %48,9’u online diğer kişilerle 
oynanan oyunları, %22,2’si tek kişilik oyunları tercih ettiğini 
belirtmiştir.
Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’si-
nin düşük, %24,4’ü orta, %4.4’ünün yüksek kategorisinde 
olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal 
medya bağımlılığı saptanmıştır.
Olweus akran zorbalığı ölçeğine göre olgular akran zorbalığı 
açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sının zorba, %73,3’ünün katılmayan (ne mağdur ne de 
zorba) olduğu saptanmıştır. Siber Zorbalık ve İnternet Saldır-
ganlığını Tarama Ölçeğine göre olguların %15,6’sının siber 
mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış 
olduğu saptanmıştır.

Akıllı telefon bağımlılığının akran zorbalığı/mağduriyeti, 
siber zorba/mağdur olma ile ilişkisi bulunmamıştır. Ölçek 
değerlendirmeleri Tablo II’de gösterilmiştir.
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Suça Sürüklenen Çocuklarda Akıllı Telefon Bağımlılığı, Siber Zorbalık ve Siber Mağduriyetin Değerlendirilmesi

Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 

Tablo I. Çalışma grubunun demografik özellikleri

Tablo II. Ölçek skorlarının değerlendirilmesi



Tartışma
Çalışmamızda suça sürüklenen çocuklarda akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber 
mağduriyetin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Olguların 
%28,8’inin orta/yüksek düzeyde akıllı telefon bağımlılığının 
olduğu, %15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun 
siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır. Sosyal medya 
bağımlılığı ise %4,4’ünde tespit edilmiştir.
Akıllı telefonlar, günümüzün en dikkat çekici ve en hızlı 
yayılma teknolojisidir. �Telefon görüşmeleri yapmanın yanı 
sıra, kullanıcılar oyun oynayabilir, arkadaşlarıyla sohbet 
edebilir, mesajlaşma sistemlerini kullanabilir, web hizmetler-
ine (örneğin, bloglar, ana sayfalar, sosyal ağlar) erişebilir ve 
bilgi arayabilirler (17, 18). Akıllı telefonların artan popülarite-
si, aşırı kullanım nedeniyle birçok soruna yol açmıştır. Aşırı 
akıllı telefon kullanımı, okulda veya işte konsantrasyonu 
engelleyebilir ve boyun sertliği, bulanık görme, bilek veya sırt 
ağrısı ve uyku bozuklukları gibi fiziksel zorluklara neden 
olabilir. Ayrıca yüz yüze sosyal etkileşimi ve akademik 
başarıyı da azaltabilir ve ilişki sorunlarına yol açabilir (17).
Çocuk ve ergenlerin, erişkinlere kıyasla immatür öz 
kimliklerinden kaynaklanan zayıf kontrol yeteneklerinden 
dolayı daha güçlü bağımlılık belirtilerine sahip olma 
olasılıkları daha yüksektir. �Dahası, çocukların akıllı telefon 
bağımlılığı eğilimlerinin sorunlu davranışlara yol açtığı ve 
duygusal zekayı engellediği doğrulandığı için, çocukların 
akıllı telefonlara olan ilgilerinin akranları ile etkileşim ve 
fiziksel aktiviteler için fırsatları azaltabileceğine dikkat 
edilmesi gereklidir (19). 
Dünya geneline bakacak olursak Asyalı çocuk ve ergenlerde 
akıllı telefon bağımlılığının daha fazla olduğu görülmektedir ( 
Britanya’da %10, İsviçre’de %17 ve Kore’de %31). Ülkem-
izde ortaokul 5. ve 6. sınıf öğrencilerinin akıllı telefon bağım-
lılık düzeylerini değerlendiren bir çalışmada örneklem 
grubunun %57,7’sinin akıllı telefon bağımlılığı gösterdiği 
belirtilmiştir (20). Bizim çalışmamızda suça sürüklenen 
çocuklarda akıllı telefona sahip olma oranı %80 olup, 
orta/yüksek düzey akıllı telefon bağımlılığı oranı %28,8 
olarak bulunmuştur.
Sosyal medya kullanımı gençlerin hayatlarının normal bir 
parçası haline gelmiştir. Avantajları arasında arkadaşlarla 
iletişim kurma, bilgiye hızlı bir şekilde erişme ve yeni bilgiler 
edinme ve ebeveynler, aile üyeleri ve öğretmenler dahil olmak 
üzere yetişkin danışmanlarla iletişim halinde olma becerisi 
bulunur. Fakat aynı zamanda, yoğun ve sorunlu bir sosyal 
medya kullanımı zararlı niyetlere sahip yabancılarla potansi-
yel riskli çevrimiçi etkileşimi kolaylaştırır ve bağımlılık 
davranışlarına, sosyal geri çekilmeye ve bozulmuş sosyal 
işlevselliğe yol açar. Buna ek olarak, ergenleri siber zorbalık 
da dahil olmak üzere çevrimiçi saldırganlığa maruz bırakır 
(21). Farklı teorik çerçeveler ve psikometrik değerlendirmeler 
nedeniyle, sorunlu sosyal medya kullanımının yaygınlığına 
ilişkin %2,8 - %47 arasında farklı yaygınlık oranları bildirilm-
iştir (22). Bizim çalışmamızda suça sürüklenen çocuklarda 
sosyal medya bağımlılığı oranı %4,4’tür. Bu oranın düşük 
olmasının muhtemel sebebinin, sosyal medya bağımlığının 
genel olarak erkeklere nazaran kızlarda daha sık görüldüğü ve 

bizim çalışmamızda örneklemin %77,8’ini erkekler oluştur-
duğu için olduğu düşünülmüştür.
Çocukların, günlük hayatta genelde aile himayesinde olmaları 
sebebiyle normal hayatta karşılaşmadığı sorunlarla, sanal 
ortamda karşılaşması ve suçu işleyen kişileri kendine rol 
model alması olasıdır (23). Bununla uyumlu olarak internet 
bağımlılığı ve siber zorbalık ilişkisini araştıran çalışmalar, 
internetin aşırı kullanımı ile siber zorbalık arasında istatistik-
sel olarak anlamlı pozitif bir ilişki olduğunu ortaya koymuştur 
(24, 25). Üniversite öğrencilerinde akıllı telefon bağımlılığı 
ile siber zorbalık ilişkisini araştıran bir çalışmada, akıllı 
telefon bağımlılığının siber zorbalığı öngörebileceği sonucu-
na varılmıştır (7). 
Heiman “siber zorbalığı’’ elektronik medya yoluyla kasıtlı 
olarak bir başkasını utandırmak, aşağılamak veya ona zarar 
vermek olarak tanımlamıştır (26). Failler, kimliklerini gizle-
mek için takma adlarla kendilerini koruyabilirler. Bu anonim-
lik, siber zorbalığı İnternet kullanıcıları için daha yaygın ve 
çekici hale getirir. Zorbaların anonimliği ve dijital içeriğin 
aktarılmasının kolaylığından dolayı dijital dünya, bireylerin 
başkalarını istismar etmeleri için muazzam ve bir şekilde sonu 
gelmez bir platformdur (27).  
Belçika’da 1318 ergenle siber zorbalığa katılımlarıyla ilgili 
yapılan bir çalışmada, özellikle daha önce siber zorbalığa 
katılmış olma ve çevrimiçi risk davranışlarda bulunmanın 
siber mağdur olma riskini arttırdığı, aynı zamanda geçmişte 
siber mağduriyet yaşamanın da siber zorba olma riskini 
arttırdığı bulunmuştur. Ayrıca kızların siber zorbalık mağduru 
olma olasılığının daha yüksek, erkeklerin ise elektronik 
zorbalığa daha meyilli olduğu bulunmuştur (28). 473 öğrenci-
yle yapılan başka bir çalışmada ise daha önce geleneksel 
zorbalığa maruz kalan öğrencilerin eski faillerini siber 
mağdur olarak seçme eğiliminde olduklarını göstermiştir (29).
Ülkemizde yapılmış olan bir çalışmada 666 üniversite öğren-
cisinin % 22,5'inin en az bir kez siber zorbalık yaptığını ve % 
55,3'ünün hayatları boyunca en az bir kez siber zorbalığa 
maruz kaldığı bildirildi (30). 372 ilkokul öğrencisiyle yapılan 
başka bir çalışmada %27'sinin siber zorbalığın kurbanı, % 
18'inin zorba ve % 15'inin hem siber zorba hem de kurban 
olduğu belirtilmiştir (31). Yine ülkemizde bir grup ergen 
klinik örneklemde yapılan bir çalışmada  siber mağduriyet ve 
siber zorbalık sıklığı sırasıyla % 62,6 ve % 53.3 olarak bildir-
ilmiştir (32). Bizim çalışmamızda adli vaka olarak başvuran 
suça sürüklenen çocuklarda olguların %15,6’sı siber mağduri-
yet yaşadığını, %8,9’u ise siber zorbalık yapmış olduğunu 
belirtmiştir. Bizim çalışmamızdaki bu oranların diğer çalışma-
lara göre daha düşük çıkmasının muhtemel sebebi, bu çocuk-
ların kurumumuza adli rapor düzenlenmesi için yönlendirilm-
iş olmaları ve bu nedenle de işlemiş olabilecekleri başka 
suçları gizlemiş olmaları olabilir. Ayrıca çalışmamızda akıllı 
telefon bağımlılığı ile akran zorbalığı/mağduriyeti, siber 
zorba/mağdur olma arasında anlamlı ilişki bulunamamış olup, 
bu durum örneklem sayısının az olmasına bağlı olabilir. Bu 
parametrelerin suç tipleriyle de ilişkisini araştıran daha büyük 
örneklemi dahil eden çalışmaların literatüre katkı sağlaya-
cağını düşünüyoruz.
Bu çalışma adli vaka olarak kurumumuza başvuran suça 
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Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 



sürüklenen çocuklarda akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya 
bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendi-
rildiği ilk çalışma olması açısından üstünlük taşımakla birlikte 
bu çalışmayla ilgili bazı kısıtlılıklar bulunmaktadır. Birincisi 
örneklem sayısının az olması, siber zorba ve siber mağdur 
olma gibi alt gruplardaki olgu sayısının az olmasına yol açmış 
olup, bu durum istatiksel gücü zayıflatmış olabilir. Ayrıca 
örneklem sayısının az olması, ölçek alt gruplarıyla işlendiği 
iddia olunan suç tipi arasında değerlendirme yapmaya olanak 
sağlamamıştır. İkincisi, ölçek puanlarına katkıda bulunabi-
lecek olan eşlik eden psikiyatrik hastalıklar değerlendir-
ilmemiştir. Üçüncüsü de, zorbalığa ilişkin değerlendirmelerin 
öz-bildirim ölçekleri ile yapılmış olması, gerçekte varolandan 
daha düşük zorbalık oranı değerlendirmelerine yol açmış 
olabilir.

Sonuç:
Çalışmamızda olguların %28,8’inin orta/yüksek düzeyde 
akıllı telefon bağımlılığının olduğu, %15,6’sının siber 
mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış 
olduğu saptanmıştır. Adli olgularda akıllı telefon bağımlılığı 
ve siber zorbalığın değerlendirildiği kontrol grubunu da içeren 
daha büyük örneklem gruplarında gerçekleştirilecek çalışma-
lara ihtiyaç vardır. Akıllı telefon bağımlılığının siber zorbalığı 
öngördüğünü göz önüne alırsak (7), okullarda akıllı telefon 
bağımlılığı sıklığını tarama ve farkındalığı arttırmaya yönelik 
çalışmalar siber zorbalığı önlemeye yardımcı olabilir. 
Çalışmamızın, klinisyenlerin konuyla ilgili farkındalığını 
artırmak için bir ilk adım olacağını ve gelecekteki çalışmalar 
için bir başlangıç   noktası olacağını umuyoruz. Aynı zamanda 
hem ailelere yönelik hem de okullarda öğretmen ve öğrencil-
ere yönelik telefon ve bilgisayar gibi teknolojik araçların 
bilinçli olarak kullanılması, internet güvenliği, siber zorbalık 
ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilerek 
farkındalık, önleme ve müdahale konularında programların 
hazırlanması ve uygulanması için gerekli adımlar atılmalıdır. 
Etik Komite Onayı: Çalışma için Akdeniz Üniversitesi Klinik 
Araştırmalar Etik Kurulu'ndan onay alındı   (2019/788). Bu 
çalışma Helsinki Bildirgesi'ne uygun olarak yapılmıştır. Çalış-
maya katılan tüm çocuklara ve ebeveynlerine çalışma hakkın-
da bilgi verilmiştir.

Bilgilendirilmiş Onam: Helsinki Bildirgesi'ne göre, 
katılımcıların tüm hakları korunmuş ve yazılı bilgilendirilmiş 
onam alınmıştır
Çıkar Çatışması: Çıkar çatışması bulunmamaktadır.
Finansal Destek: Finansal destek alınmamıştır.
Yazar Katkıları: Konsept –ÖGÇ, AÖ; Tasarım – ÖGÇ, 
AÖ; Denetim – ÖGÇ,AÖ; Kaynaklar –AÖ, ÖGÇ Materyaller 
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Suça Sürüklenen Çocuklarda Akıllı Telefon Bağımlılığı, Siber Zorbalık ve Siber Mağduriyetin Değerlendirilmesi

Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 
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Öz:
Amaç: 
Bu çalışmada polikliniğimize adli vaka olarak gelen suça sürüklenen çocuklarda, akıllı telefon 
bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı, siber zorbalık ve siber mağduriyetin değerlendirilmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntem: 
Bu çalışmaya, polikliniğimize Eylül 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasında adli makamlarca 
yönlendirilen 12-15 yaş arası suça sürüklenen çocuklar alınmıştır. Olgulara Akıllı Telefon Bağım-
lılığı Ölçeği, Olweus Akran Zorbalığı Ölçeği, Sosyal Medya Bağımlılığı Ölçeği Kısa Formu, 
Siber Zorbalık ve İnternet Saldırganlığını Tarama Ölçeği(SZISTÖ) verilmiştir.

Bulgular: 
Çalışmaya alınan 45 olgunun 35’i (%77,8) erkek, 10’u (%22,2) kızdır. İşlendiği iddia olunan en 
sık suç %28,9 ile “kavga/yaralama’’dır. Akıllı telefon bağımlılığı ölçeğinden elde edilen skorlar 
“düşük/orta/yüksek’’ olarak kategorize edildiğinde, %62,2’sinin düşük, %24,4’ü orta, %4,4’ünün 
yüksek kategorisinde olduğu saptanmıştır. Olguların sadece 2’sinde (%4,4) sosyal medya bağım-
lılığı saptanmıştır. Olgular akran zorbalığı açısından değerlendirildiğinde %15,6’sının mağdur, 
%8,6’sı zorba, %73,3’ünün ne mağdur ne de zorba olduğu saptanmıştır. SZISTÖ’ne göre olguların 
%15,6’sının siber mağduriyet yaşadığı, %8,9’unun siber zorbalık yapmış olduğu saptanmıştır.

Sonuç:
Suça sürüklenen çocuklardaki akıllı telefon bağımlılığı, sosyal medya bağımlılığı ve bunların 
neden olabileceği siber zorbalık ve siber mağduriyet arasındaki ilişkileri belirlemek için büyük 
örneklemlere ihtiyaç vardır. Hem ailelere hem de öğretmen ve öğrencilere yönelik telefon ve 
bilgisayar gibi teknolojik araçların bilinçli olarak kullanılması, güvenli internet kullanımı, siber 
zorbalık ve siber suç farkındalığını sağlayacak eğitimler verilmelidir.
Anahtar kelimeler: Suça sürüklenen çocuk; Akıllı telefon bağımlılığı; Zorba; Mağdur; Siber  
zorbalık

Abstract:
Objective: In the present study, it was aimed to evaluate smartphone addiction, social media addic-
tion, cyberbullying and cybervictimization in children dragged into crime who applied our outpa-
tient clinic as forensic case.
Method: Subjects between the ages of 12-15, who were referred to our outpatient clinic by the 
judicial authorities between September 2019-July 2020, were included in this study. The subjects 
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ÖZ
Dünya çapında ölümlerin en önde gelen nedeni olan kardiyovasküler hastalıkların önlenmesi ve 
prognozunun kontrolünde bağırsak mikrobiyota türevli moleküllerin katkısının bulunması ile 
bağırsak ve kardiyovasküler sistem arasındaki bağlantıya olan ilgi önemli ölçüde artmıştır. Güncel 
çalışmalar bağırsak mikrobiyomu ve metabolitlerinin ateroskleroz, hipertansiyon, kalp yetme-
zliği, atrial fibrilasyon ve miyokard fibrozu gibi kardiyovasküler hastalıkların başlangıcında ve 
ilerlemesinde önemli rol oynadığını göstermektedir. Diyetin içeriği bağırsak mikrobiyotasını 
değiştiren önemli bir faktördür. Hayvansal kaynaklarda bulunan kolin ve L-karnitinin bağırsak 
mikroorganizmaları tarafından metabolize edilmesiyle trimetilamin (TMA) oluşmaktadır. 
Üretilen TMA’nın çoğunluğu pasif olarak portal dolaşıma geçmekte ve hepatik flavine bağımlı 
monooksigenazlar (FMO’lar) tarafından trimetilamin-N-oksit (TMAO)’e okside edilmektedir. 
Kırmızı et, süt ürünleri, yumurta, balık ve kümes hayvanlarında bol miktarda bulunan fosfoti-
dilkolin, L-karnitin ve betain TMA kaynağı olan bileşiklerdir. Trimetilamin veya öncüllerini 
içeren besinler kan ve idrar TMAO düzeylerini artırmaktadır. Son zamanlarda birçok çalışmada 
TMAO düzeylerinin yüksek olması kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkilendirilmektedir. Kardi-
yovasküler hastalıklar ve TMAO arasındaki bağlantının anlaşılması; TMAO’nun bir biyomarker 
olup olmadığının belirlenmesi ve TMAO’yu etkileyen diyet bileşenlerinin varlığının tespit 
edilmesi yeni tedavi yaklaşımlarına odaklanılması açısından önemlidir. Böylece, bu derleme 
kırmızı et ve diğer hayvansal ürünlerde bulunan kolin ve L-karnitinin bir metaboliti olan 
TMAO’nun kardiyovasküler hastalıklar üzerine etkisini içeren mekanizmalar ile ilgili literatürün 
derlenmesi amacıyla yazılmıştır.

Anahtar Kelimeler: Diyet, Beslenme, Mikrobiyota, TMAO

ABSTRACT
There has been an increasing interest in the relationship between the gut and the cardiovascular 
system, since the contribution of intestinal microbiota-derived molecules in the prevention and 
control of the prognosis of cardiovascular diseases, the leading cause of mortality worldwide, was 
determined. Current studies have demonstrated that intestinal microbiome and its metabolites play 
a significant role in the development and progression of cardiovascular diseases such as athero-
sclerosis, hypertension, heart failure, atrial fibrillation and myocardial fibrosis. The content of the 
diet is an important factor that changes the gut microbiota.  Trimethylamine (TMA) is produced 
by the intestinal microorganisms which metabolize choline and L-carnitine found in animal sourc-
es. The majority of the TMA produced passively passes into the portal circulation and is oxidized 
to trimethylamine-N-oxide (TMAO) by the hepatic flavin-dependent monoxygenases (FMOs). 
Phosphatidylcholine, L-carnitine and betaine which are abundant in red meat, dairy products, 
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eggs, fish and poultry are the sources of TMA. Foods contain-
ing trimethylamine or its precursors increase TMAO levels in 
blood and urine. In many studies conducted recently, high 
levels of TMAO have been associated with the risk of cardio-
vascular diseases. Understanding the relationship between 
cardiovascular diseases and TMAO, determining whether 
TMAO is a biomarker and determining the presence of dietary 
components affecting TMAO are of importance in focusing 
on new treatment approaches. Thus, this review was 
performed to compile the literature on the mechanisms 
involving the effect of TMAO, a metabolite of choline and 
L-carnitine found in red meat and other animal products, on 
cardiovascular diseases.

Keywords: Diet, Nutrition, Microbiota, TMAO, Athero-
sclerosis

GİRİŞ
Kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gerek dünya genelinde 
gerekse Türkiye’de tüm ölüm nedenleri arasında ilk sıralarda 
yer almaktadır (1–4). Dünya Sağlık Örgütü (WHO), Avrupa 
Kardiyoloji Derneği (ESC) ve Amerikan Kalp Birliği (AHA) 
gibi uluslararası kuruluşlar her yıl ortalama 17,5 milyon 
kişinin KVH sebebiyle hayatını kaybettiğini rapor etmiştir 
(5,6). Türkiye’de ise KVH nedenli ölümler tüm ölümler 
arasında %48’lik bir paya sahiptir (7). Ulusal Hastalık Yükü 
ve Maliyet Etkililik Çalışması (UHY-ME) (2000) sonuç 
raporuna göre kardiyovasküler hastalıklara bağlı ölüm 
oranının 2030 yılında kadınlarda 1,8 kat, erkeklerde 2,3 kat 
artacağı öngörülmektedir (7). Bu nedenle Kardiyovasküler 
hastalıklardan korunma ve bu hastalıkları tedavi etme küresel 
bir odak noktası haline gelmiştir. Kardiyovasküler 
hastalıkların tedavisinde medikal tedaviye ek olarak beslen-
menin de içerisinde yer aldığı yaşam tarzı değişikliği büyük 
önem arz etmektedir (8).
Kardiyovasküler hastalıkların oluşumu ve ilerlemesinde 
hipertansiyon, dislipidemi, diyabet ve obezite önemli risk 
faktörleridir. Bağırsak florasında üretilen metabolitler bu risk 
faktörlerinde önemli rol oynamaktadır (9). Son zamanlarda 
bağırsak mikrobiyota türevli moleküllerin kardiyovasküler 
hastalıkların gelişimine ve risk faktörlerine katkısının bulun-
ması ile bağırsak ve kardiyovasküler sistem arasındaki mikro-
biyota bağlantısına olan ilgi önemli ölçüde artmıştır (10–14). 
Diyet içeriği bağırsak mikrobiyotasını değiştiren önemli bir 
dış faktördür (15). Kırmızı ette ve diğer hayvansal kaynaklar-
da bulunan kolin ve L-karnitinin bağırsak mikroorganizmaları 
tarafından metabolize edilmesiyle trimetilamin (TMA) 
oluşmaktadır (16). Kolin ve karnitinin trimetilamine katabo-
lizmasında birçok kolonik bakterinin etkisi bulunmakla birlik-
te temel olarak Firmicutes grubundaki bakteriler rol oynamak-
tadır (17). Daha sonra TMA karaciğerde trimetilamin-N-oksit 
(TMAO)’e okside edilmektedir (18). Yapılan çalışmalarda 
L-karnitin ve kolin takviyesi ile artan TMAO düzeylerinin 
antibiyotik tedavisi ile azaldığı gözlemlenmiştir. Bu durum, 
karnitin ve kolinden TMAO üretimi için bağırsak mikrobiy-
otasının gerekli olduğunu göstermektedir (19,20). Son zaman-
larda yapılan birçok çalışmada yüksek plazma TMAO düzey-

inin kardiyovasküler hastalık için yeni bir risk faktörü olabi-
leceği gösterilmektedir (21–23).
Bağırsak mikrobiyotasının bir metaboliti olan TMAO’nun 
kardiyovasküler ve metabolik hastalıklarla bağlantılı olduğu, 
ancak bununla ilgili mekanizmaların tam olarak aydın-
latılamadığı bilinmektedir. Son bulgulara dayanarak kardiyo-
vasküler hastalıkların gelişiminde TMAO’nun rolünün 
anlaşılması, terapötik yaklaşımların belirlenmesi açısından 
önemlidir. Böylece, bu derleme kırmızı et ve diğer hayvansal 
ürünlerde bulunan kolin ve L-karnitinin bir metaboliti olan 
TMAO’nun kardiyovasküler hastalıklar üzerine etkisini 
içeren mekanizmalar ile ilgili literatürün derlenmesi amacıyla 
yazılmıştır.

MIKROBIYOTA VE KARDIYOVASKÜLER 
HASTALIKLAR
Gastrointestinal yol bakteriler, virüsler, mantarlar ve protozo-
alar ile birlikte trilyonlarca mikrobiyal topluluğa ev sahipliği 
yapan ve metabolitler üreten büyük bir ekosistem olarak 
düşünülmektedir (24,25). Bağırsak mikrobiyotasının; vücutta 
bağışıklık sisteminin uyarılması, patojenlere karşı doğuştan 
gelen bağışıklığın desteklenmesi, sindirilmeyen besinlerin 
sindirimi, mukozal bariyerlerin düzenlenmesi, vitamin ve 
hormon üretimi gibi birçok görevi bulunmaktadır (18,26). 
İnsan bağırsağındaki temel bakteri gruplarını Firmicutes, 
Bacteroidetes, Proteobacteria, Actinobacteria, Verrucomicro-
bia ve Fusobacteria türleri oluşturmaktadır (18).
İnsanda homeostatik denge ve bağırsak mikrobiyotası arasın-
da mutualist bir ilişki bulunmaktadır. Bu ilişki patolojik 
koşullarda bozulabilmekte ve disbiyozis olarak tanımlanan bu 
süreç konakçı için zararlı olabilmektedir. Bağırsak mikrobiy-
otası dolaşım sisteminin ve enerji dengesinin düzenlenmesine 
katkıda bulunabilen biyolojik olarak aktif birçok molekül 
üretmektedir (27). 
Bağırsak mikrobiyotası konakçı içindeki sinyal molekülleri 
etkileyebilen en büyük endokrin organdır. Bu nedenle bağır-
sak florasındaki anormal bir değişiklik obezite, diyabet, kardi-
yovasküler hastalıklarla bağlantılı olabilmektedir (10). Kardi-
yovasküler hastalık ve bağırsak mikrobiyotası arasındaki 
ilişkiyi destekleyen birçok epidemiyolojik çalışma bulunmak-
la birlikte altta yatan patogenetik nedenler belirsizdir. Yapılan 
çalışmalar değerlendirildiğinde endotoksemi ve lipopolisak-
karit yükü ile oluşan inflamasyon, bozulan kolesterol metabo-
lizması, makrofajlardan köpük hücre oluşumu ve aterojenik 
lipid/plak oluşumu gibi bazı mekanizmalar ileri sürülmekte-
dir. Bağırsak mikrobiyotası metabolitlerinden olan TMAO bu 
mekanizmayı açıklayan en muhtemel aday olarak gösterilme-
ktedir (11,16,23,28).  

Trimetilamin-N-oksit (TMAO) Yapısı, Sentezi 
ve Diyetle Alım
Amin oksit sınıfına ait olan TMAO renksiz organik bir 
bileşiktir (11). TMAO’nun tanımlanmış iki biyolojik görevi 
bulunmaktadır. Öncelikle bu okside olmuş amin, anaerobik 
solunum sırasında bir elektron alıcısı olarak hareket ederek 
bakteriyel büyümeyi desteklemektedir. İkinci olarak ise deniz 
hayvanlarında TMAO, proteinin yapısını ve fonksiyonunu 
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korumak için protein katlanmalarında görev alarak hidrostatik 
basınç, tuzluluk ve üre konsantrasyonları gibi denatüre edici 
etkileri engellemektedir (29). 
Trimetilamin-N-oksit (TMAO), diyetle alınan kolin, L-karni-
tin, γ-bütirobetain ve betain gibi bileşiklerden üretilmektedir 
(16,30). Bağırsak mikrobiyotası, bu besinleri, C-N bağını 
parçalayabilen TMA liyazlarının etkisiyle TMA’yı serbest 
bırakarak bir karbonu yakıt kaynağı olarak kullanabilmektedir 
(24). Bu işlemi karnitinin TMA’ya dönüşümünde Rieske-tipi 
oksijenaz/redüktaz, kolinin TMA’ya dönüşümünde ise glisil 
radikal enzimi homolog kolin trimetilamin-liyaz katalize 
etmektedir (24).
Endüstriyel üretim aşamalarında ve gıda atıklarının anaerobik 
fermentasyonu ile az da olsa sentezlenebilen TMA (31) insan-
larda diyetle alınan kolin, kolin içeren bileşikler (fosfatidilko-
lin, fosfokolin sfingomyelin vb.), L-karnitin ve betain ile 
gastrointestinal sistem lümeni içerisinde bulunan anaerobik 
bakteriler tarafından yüksek miktarda TMA’ya dönüştürülme-
ktedir (19) . Kolin, serbest kolin veya birçok bileşiğin parçası 
olarak besinlerde bulunabilmektedir. Kolin içeren bileşikle-
rden biri, fosfolipaz D enzimi tarafından koline çevrilebilen 
lesitin olarak da bilinen fosfatidilkolindir. Kolin ve lesitin 
dönüşümü çift yönlüdür ve kolin, kolin kinaz tarafından 
lesitine dönüşebilmektedir. Kolin, kolin TMA liyaz enzimi 
vasıtasıyla TMA’ya dönüştürülürken, çoğunlukla bitkilerde 
bulunan betain, indirgeme-oksidasyon reaksiyonunda betain 
redüktaz tarafından TMA’ya indirgenir. Ayrıca; kolin, kolin 
dehidrojenaz ve betain aldehit dehidrojenaz enzimlerinin 
sıralı etkisiyle betaine dönüştürülebilmektedir  (16).
Şekil 1.

Kolin dışında TMA’nın bir başka öncüsü L-karnitindir. L-kar-
nitin; γ-bütirobetain-CoA vasıtasıyla γ-bütirobetaine, karnitin 
CoA transferazın etkisiyle betaine dönüştürülebilmektedir. 
Karnitin TMA liyaz enzimi; kolin, betain ve L-karnitinden 
direkt olarak TMA üretimini katalizlemektedir . Ergotiyonein 
ise biyolojik bir amin olup, histidinin bir türevidir. Ergotiy-
onein üretimi mantarlar ve Actinobacteria, Cyanobacteria, 
Bacteroidetes ve Proteobacteria gibi bazı bakterilerde 
yaygındır. Memeliler ergotiyonein sentezleme yeteneğine 
sahip değildir, ancak insanlar bu bileşiği mantar, bazı et 
ürünleri (böbrek, karaciğer), bazı bitkisel ürünler (siyah 
fasulye, kırmızı fasulye, yulaf kepeği) gibi diyet kaynakların-
dan sağlamaktadır. Ergotiyonein ergotiyonaz enzimi 
vasıtasıyla TMA’ya dönüşebilmektedir  (32). Tanımlanan 
mekanizmalar Şekil 1’de özetlenmiştir. 
Bağırsakta üretilen TMA daha sonra dolaşıma katılır (30). 
Dolaşıma katılan TMA karaciğerde hepatik enzim flavin 
monooksigenaz 3 (FMO3) tarafından TMAO’ya oksitlenir 
(11,17,33). Oluşan TMAO daha sonra bir osmolit olarak 
dokularda birikmekte veya çoğunlukla böbrek tarafından 
temizlenmektedir (33). Alınan TMAO’nun yaklaşık yarısı 
emildikten sonra idrar, ter ve nefes yoluyla değişmeden 
atılmaktadır. Kalan diğer yarısı ise TMAO redüktazın etkisi-
yle bağırsakta TMA’ya dönüştürülmektedir. Daha sonra 
TMA, bazı bağırsak mikroorganizmalarında bulunan TMA 
monooksigenazının etkisiyle tekrar TMAO’ya oksitlene-
bilmektedir (16,34).

Vücutta eksprese edilen TMAO’nun sentezinde görev alan 
FMO ailesinin beş üyesi bulunmaktadır (FMO1-5); ana 
izoform ise karaciğerdeki FMO3’dür. (11,17,33). En aktif 
olanları FMO1, FMO2 ve FMO3’tür. FMO3, FMO1’e göre 
yaklaşık 10 kat daha fazla aktivite göstermektedir (24). FMO3 
genlerinde (özellikle P153L ve E305X) nadiren görülen 
zararlı mutasyonlar ‘balık kokusu sendromu’ olarak bilinen, 
trimetilaminüri olarak adlandırılan otozomal resesif geçişli bir 
hastalığa neden olmaktadır. Bu hastalığın görüldüğü kişiler 
idrar, ter ve nefeslerinde çürümüş balık kokusuna sahiptir 
(17,33). FMO3 karaciğer dışında akciğer, adrenaller ve 
aorttan eksprese edilmektedir. Kadınlarda FMO3 ekspresyonu 
erkeklerden daha yüksektir. Bu durum testesteronun erkekle-
rde düşük FMO3 ekspresyonuna sebep olması ve kadınlarda 
östrojenin FMO3 ekspresyonunu uyarması ile açıklanabilme-
ktedir (35).

Bireyler arasında TMAO düzeylerinin farklı olmasının bir 
diğer nedeni ise diyettir. TMAO veya öncüllerini içeren besin-
ler kan ve idrar TMAO düzeylerini artırmaktadır (35). Kırmızı 
et, süt ürünleri, yumurta, balık ve kümes hayvanlarında bol 
miktarda bulunan fosfotidilkolin, L-karnitin ve betain trimeti-
lamin içeren bileşiklerdir (36). Kolin birçok besinde serbest 
kolin olarak veya fosfatidilkolin, fosfokolin, sfingomyelin 
gibi bileşiklerin bir parçası olarak bulunabilmektedir (16). 
Kolin; sığır ciğeri, karnabahar ve yer fıstığı gibi çeşitli besin-
lerde yüksek miktarlarda bulunmaktadır (32). İnsan diyeti 
ortalama olarak yaklaşık 500 mg serbest kolin içermektedir 
(37). Kolinin günlük yeterli alım düzeyi ise erkekler için 550 
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Kardiyovasküler Hastalıklarda Bağırsak Mikrobiyota Metaboliti Trimetilamin N-oksit (TMAO) : Önlenme ve 
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ÖZ
Dünya çapında ölümlerin en önde gelen nedeni olan kardiyovasküler hastalıkların önlenmesi ve 
prognozunun kontrolünde bağırsak mikrobiyota türevli moleküllerin katkısının bulunması ile 
bağırsak ve kardiyovasküler sistem arasındaki bağlantıya olan ilgi önemli ölçüde artmıştır. Güncel 
çalışmalar bağırsak mikrobiyomu ve metabolitlerinin ateroskleroz, hipertansiyon, kalp yetme-
zliği, atrial fibrilasyon ve miyokard fibrozu gibi kardiyovasküler hastalıkların başlangıcında ve 
ilerlemesinde önemli rol oynadığını göstermektedir. Diyetin içeriği bağırsak mikrobiyotasını 
değiştiren önemli bir faktördür. Hayvansal kaynaklarda bulunan kolin ve L-karnitinin bağırsak 
mikroorganizmaları tarafından metabolize edilmesiyle trimetilamin (TMA) oluşmaktadır. 
Üretilen TMA’nın çoğunluğu pasif olarak portal dolaşıma geçmekte ve hepatik flavine bağımlı 
monooksigenazlar (FMO’lar) tarafından trimetilamin-N-oksit (TMAO)’e okside edilmektedir. 
Kırmızı et, süt ürünleri, yumurta, balık ve kümes hayvanlarında bol miktarda bulunan fosfoti-
dilkolin, L-karnitin ve betain TMA kaynağı olan bileşiklerdir. Trimetilamin veya öncüllerini 
içeren besinler kan ve idrar TMAO düzeylerini artırmaktadır. Son zamanlarda birçok çalışmada 
TMAO düzeylerinin yüksek olması kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkilendirilmektedir. Kardi-
yovasküler hastalıklar ve TMAO arasındaki bağlantının anlaşılması; TMAO’nun bir biyomarker 
olup olmadığının belirlenmesi ve TMAO’yu etkileyen diyet bileşenlerinin varlığının tespit 
edilmesi yeni tedavi yaklaşımlarına odaklanılması açısından önemlidir. Böylece, bu derleme 
kırmızı et ve diğer hayvansal ürünlerde bulunan kolin ve L-karnitinin bir metaboliti olan 
TMAO’nun kardiyovasküler hastalıklar üzerine etkisini içeren mekanizmalar ile ilgili literatürün 
derlenmesi amacıyla yazılmıştır.
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diet is an important factor that changes the gut microbiota.  Trimethylamine (TMA) is produced 
by the intestinal microorganisms which metabolize choline and L-carnitine found in animal sourc-
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Phosphatidylcholine, L-carnitine and betaine which are abundant in red meat, dairy products, 

Şekil 1. Diyet ve Trimetilamin -N-oksit (TMAO) sentez yolu. 
Diyetle alınan karnitin, kolin, ve kolin içeren bileşikler bağırsak 
mikrobiyotası tarafından metabolize edildiğinde bağırsak lümeninde 
trimetilamin (TMA) oluşur. TMA bağırsaktan emildikten sonra 
karaciğerde hepatik flavine bağımlı monooksigenazlar (FMO1 ve 3 
izoformları) tarafından TMAO’ya dönüştürülür. Ayrıca ergotiyonein 
ergotiyonaz vasıtasıyla TMA’ya dönüştürülebilir. Bağırsakta oluşan 
TMAO ise TMAO redüktaz ile TMA’ya dönüştürülebilir. TMADH: 
Trimetilamin dehidrogenaz  (16,31,32).



mg/gün ve kadınlar için 425 mg/gün’dür. Üst alım sınırı ise 
yetişkinlerde 3500 mg/gün ve çocuklarda 1000 mg/gün ’dür 
(38).
Et, balık, kümes hayvanları ve süt gibi hayvansal ürünler 
karnitin bakımından yüksek iken, bitkilerde az miktarda 
karnitin bulunmaktadır. Örneğin; 100 g yumurta <1 mg karni-
tin içerirken 100 g sığır eti 39 mg karnitin içermektedir. 
Karnitin ayrıca böbrek, karaciğer ve beyinde iki temel amino 
asitten (lizin ve metiyonin) endojen olarak sentezlenebilmek-
tedir (38). Tuzlu su balıkları TMAO’nun en zengin kaynağıdır 
(yaklaşık 3 mg/g) (32). Deniz balıkları (örneğin; morina 
balığı, mezgit balığı, halibut, ringa balığı) tatlı su balıkların-
dan (örneğin; alabalık) daha yüksek TMAO konsantrasyon-
larına sahiptir. Örneğin <1 mg TMAO içeren 100 g sığır eti 
veya yumurtaya kıyasla, 100 g morina balığı 300 mg TMAO 
içermektedir (38). Balıklarda bulunan TMAO’nun metabolik 
bir ürün olmaktan ziyade doğal besin kaynağının ve dokuda 
birikimin sonucu olduğu düşünülmektedir (17). Fosfotidilko-
lin içeren deniz ürünleri yüksek düzeyde çoklu doymamış yağ 
asiti (PUFA) içermesinden dolayı kardiyovasküler hastalık 
üzerine olumlu etkiler sağlamaktadır. Ancak fosfotidilkolin, 
kardiyovasküler sağlık üzerine olumsuz etkisi olduğu 
düşünülen TMAO’nun prekürsörüdür.  Balık tüketimi ile 
PUFA alımının; balığın fosfotidilkolin içeriğinden kaynakla-
nabilecek olumsuz etkiye kıyasla sağlık üzerine olumlu etkisi-
nin daha kuvvetli olabileceği belirtilmiştir (39).

Plazma TMAO düzeyleri geniş bir aralıkta olup bireyler 
arasında farklılık göstermektedir. Dolaşımdaki TMAO düzey-
leri; diyet, bağırsak mikrobiyotası, karaciğer FMO enzimleri 
ve böbrek fonksiyonları gibi çeşitli faktörler tarafından 
belirlenmektedir (33). Tipik batı diyeti ile beslenen bireyler 
yaklaşık 50 mg/gün TMA üretmekte ve üretilen TMA’nın 
%95’i idrar ile atılmaktadır (32). Sağlıklı bireylerde 
TMAO’nun plazma konsantrasyonu 0.5-5 μM arasında 
değişmektedir (34). İnsanların yumurta içeren bir öğün tüketi-
minden sonra, 6-8 saatte plazma TMAO konsantrasyonları en 
yüksek düzeyde olmakta ve yemekten 24 saat sonra bazal 
seviyeye dönmektedir (38). Kandan başka dokularda TMAO 
konsantrasyonu hakkında yeterli veri bulunmamaktadır (37).

TRIMETILAMIN-N-OKSIT (TMAO)  VE 
KARDIYOVASKÜLER HASTALIKLAR 
Dünya çapında ölümlerin önde gelen nedenlerinden olan 
kardiyovasküler hastalıklar ve olumsuz kardiyovasküler 
olayların, kanda TMA ve TMAO düzeyleri ile ilişkili 
olduğunu bildiren çalışmalar literatürde gün geçtikçe artmak-
tadır (40,41). TMAO’nun pro-aterojenik özelliği bu bileşiğin 
kolesterol ve sterol metabolizmasını olumsuz yönde etkileye-
bileceğini, ters kolesterol taşınmasını baskıladığını, makrofa-
jlarda kolesterol birikimini artırdığını ve trombosit 
aktivasyonunu tetiklediğini göstermektedir (11). 
Kardiyovasküler hastalıklar ve TMAO ile ilgili yapılan bir 
meta-analiz çalışmasında (n=19256) TMAO konsantrasyonu 
artışı ciddi istenmeyen kardiyovasküler olayların 
(MACE/OKVO) artması (1,62 kat) ile ilişkilendirilmiştir 
(42). Yapılan bir diğer meta-analiz çalışmasında 100 mg/gün 

kolin alımı artışı herhangi bir kardiyovasküler hastalık 
insidansı ile ilişkili bulunmamıştır (43). Kesitsel çalışmaların 
derlendiği bir meta-analiz çalışmasında ise artan TMAO 
düzeyleri, kardiyovasküler olayların %23 oranında artmış 
riski ile ilişkilendirilmiştir (21). Kardiyovasküler hastalıkların 
altında yatan mekanizmaların TMAO ile ilişkilendirildiği ve 
diyetin bu sürece etkisinin araştırıldığı çalışmalar aşağıda 
özetlenmiştir.

Ateroskleroz ve Trimetilamin-N-oksit (TMAO)  
Ateroskleroz oluşumunda görülen temel patolojik değişiklik 
arter duvarında lipitten zengin makrofajların (köpük hücre) 
oluşumudur (26). Köpük hücre oluşumu, oksidatif stres ve 
inflamasyon aterosklerotik plak lezyonlarının gelişimine 
neden olmaktadır (44). Makrofajların ox-LDL alımını artıran 
ve köpük hücre oluşumuna neden olan çöpçü reseptör CD36 
ve çöpçü reseptör sınıf B tip 1 (SR-AI) ekspresyonu TMAO 
ile artabilmektedir. Ayrıca TMAO, inflamatuar gen ekspre-
syonu ve lökositlerin endotel hücre adezyonuna neden olan 
vasküler düz kas hücrelerini, endotel hücre mitojenler tarafın-
dan aktive edilen protein kinaz (MAPK) ve nükleer faktör-κB 
(NF-κB) sinyallerini aktive etmektedir. Ek olarak TMAO nod 
benzeri reseptör proteini 3 (NLRP3) inflamazomunu aktive 
edebilmektedir (26,30). Ayrıca, interlökin-6 (IL-6), 
siklooksijenaz-2 (COX-2), E-selektin ve intraselüler adezyon 
molekülü-1 (ICAM-1) gibi birçok inflamatuar proteini 
indükleyebilmektedir (25,30). Bu sonuçlara karşın  
TMAO’nun ateroskleroz oluşumunda etkisinin olmadığını 
gösteren güncel makaleler de literatürde yer almaktadır  
(44–46).

Ateroskleroz ve TMAO arasındaki ilişkiye dair insanlarda 
yapılan çalışmalardan birinde (n=220) artmış serum TMAO 
düzeylerinin aterosklerozun erken bir belirteci olan karotis 
intima media kalınlığı artışı ile ilişkili olduğu bulunmuştur. 
Çalışmada yaşam tarzı müdahalesi ile ortalama TMAO 
konsantrasyonu değişmemiş ve sadece TMAO düzeylerinin 
en fazla azalma gösterdiği kuartilde (<%20) karotis media 
kalınlığının önemli ölçüde azaldığı bulunmuştur (47). Çift 
kör, randomize kontrollü olarak planlanan bir çalışmada 
gönüllü bireylere (n=6) tek doz 0, 1, 2, 4 ve 6 adet yumurta 
sarısı içeren diyet (standart diyete ek olarak; 0, 119, 238, 476 
ve 714 mg ek kolin alımı) sırasıyla uygulanmıştır. Çalışma 
sonucunda plazma TMAO düzeyleri  yumurta dozundan 6-8 
saat sonra en yüksek plazma düzeyine ulaşmıştır. Ancak, 
yumurta tüketiminden sonra ox-LDL konsantrasyonlarında 
farklılık bulunmamıştır (48).  

Ateroskleroz ve TMAO arasındaki ilişkiye dair yapılan 
hayvan çalışmalarından birinde ApoE-/- fareler TMAO içeren 
su (1 mmol/L) ve içermeyen su verilmek üzere iki gruba 
ayrılmıştır. TMAO içeren su verilen grupta ICAM1, TNF-α 
and IL-6 ekspresyonunun arttığı, ayrıca TMAO’nun CD36 
ekspresyonunu artırdığı bulunmuştur (23). Erkek Apo E-/- 
fareler ile yapılan bir çalışmada ise l-karnitin (oral) verilen 
grupta eksternal karotid arterler, innominat arterler ve 
subklavyen arterlerin darlık oranı diğer gruplara göre (yüksek 
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yağlı diyet ve l-karnitin- deri altı) 2 kat daha yüksek bulun-
muştur (49). C57BL/6J Apo E-/- fareler üzerinde yapılan bir 
başka çalışmada ise 5 g/kg kolin, 10 g/kg kolin ve 1,2 g/kg 
TMAO  takviye edilmiş normal bir diyet alan grupta kontrol 
grubuna göre aort kökü aterosklerotik lezyon oluşumunun 
arttığı görülmüştür (50). Aynı fare modeli ile yapılan bir diğer 
çalışmada  benzer etkiler 3 g/kg TMAO takviyesi ile 
görülmüştür (51).

Buna karşın erkek ApoE-/- fareler ile yapılan bir çalışmada  
(insanlarda 2000 mg/gün’e karşılık geliyor) farelere 352 
mg/kg l-karnitin verildiğinde ateroskleroza karşı koruyucu 
olduğu gösterilmiştir (44). Ayrıca bir başka yapılan çalışmada 
C57BL/6 farelerin diyetlerine yüksek yağlı diyete ek olarak 3 
g/kg, 6 g/kg ve 12 g/kg sfingomiyelin ilave edilmiştir. Diye-
tine 12 g/kg sifingomiyelin eklenen farelerin serum TMAO 
konsantrasyonunun arttığı gösterilmiş, ancak aort lezyonların-
da gruplar arasında farklılık bulunmamıştır (52). Fazla 
miktarda TMAO ve öncüllerini uygulayan hayvan çalışmaları 
normal durumdan farklıdır ve bu sebeple TMAO ile hastalık 
oluşumu arasındaki nedensel ilişkiyi tam olarak açıklayama-
maktadır. Buna ters olarak, daha düşük dozlarda TMAO ve 
öncüllerini uygulayan hayvan çalışmalarında koruyucu veya 
nötr etkiler görülmüştür. Ayrıca TMAO öncüllerinin çeşiti de 
çalışma sonuçlarını etkileyebilmektedir.

Kolin, L-karnitin ve TMAO içeren diyetin tüketimi; safra asit 
havuzu büyüklüğü ve bileşimini, karaciğer, arter duvarı ve 
bağırsaklarda sterol metabolik yolunu değiştirmektedir (30). 
Ayrıca, TMAO karaciğerde çoklu safra asit taşıyıcıları 
(OATP1, OATP4, MRP2 ve NTCP) ve safra asit biyosentezi 
için gerekli olan iki anahtar enzimin (CYP7A1 ve CYP27A1) 
ekspresyonunu azaltabilmektedir (26). Yapılan bir çalışmada 
3 g/kg TMAO  içeren diyetin hepatik CYP7A1 aktivitesini 
azaltarak düzenlediği (downregülasyon) ve böylece ApoE-/- 
farelerde ters kolesterol taşınmasını azalttığı tespit edilmiştir 
(51). Ayrıca diyete TMAO eklenmesinin, kolesterolü 
enterositlerin içine ve dışına taşıyan bağırsak kolesterol 
taşıyıcı Niemann-Pick C1-like1 (Npc1L1), ATP bağlayıcı 
kaset G5 (Abcg5) ve ATP bağlayıcı kaset G8 (Abcg8) ekspre-
syonunu azalttığı bulunmuştur (33). Tablo I yapılan bu 
çalışmaların özetini içermektedir. Kardiyometabolik düzensi-
zliğin oraya çıkmasına katkıda bulunan bir faktör olan 
TMAO’nun biyokimyasal mekanizmasının daha iyi anlaşıl-
ması ve  aterogenezi önleyebilecek yeni terapötik yöntemlerin 
geliştirilmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 
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içeren besinler kan ve idrar TMAO düzeylerini artırmaktadır. Son zamanlarda birçok çalışmada 
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Tablo I. TMAO Alımı ve Ateroskleroz ile İlişkili Çalışmalar

DMB: 3,3-Dimetil-1- bütanol, MMP-2: Matris metalloproteinaz-2, 
IL-6: İnterlökin-6, ICAM-1: İntraselüler adezyon molekülü-1, 
CPT1A: Karnitin palmitoiltransferaz 1, L-FABP: Karaciğer tipi 
yağ bağlanma proteini  LPS: Lipopolisakkarit, Spp1: Salgılanmış
 fosfoprotein-1, Il1b: İnterlökin-1 beta,  TNF-α: Tümör nekrozis 
faktör-α, TMA: Trimetilamin, TMAO: Trimetilamin-N-Oksit         



Trombozis ve Trimetilamin-N-oksit (TMAO)   
Normal trombosit fonksiyonu dolaşım sisteminde kan homeo-
stazını sağlamak için kritik öneme sahiptir. Trombosit 
aktivasyonunun artması kardiyovasküler hastalık riskinin 
artması ve trombotik olayların artması ile ilişkilidir. TMAO, 
trombosit hücresinde kalsiyum salınımını artırarak trombosit 
agregasyonu ve tromboza yol açabilmektedir (26,30). Yapılan 
bir çalışmada TMAO’ya maruz kalan trombositlerin interven-
ing peptit-2 (IP2) üretimini ve Ca+2 salınımını tetikleyerek 
trombosit aktivasyonunu doza bağımlı olarak artırdığı 
görülmüştür. Ayrıca, çalışmada (n=>4000) plazma TMAO 
düzeyleri trombotik olayların (inme ve miyokard enfarktüsü) 
insidansı ile ilişkili bulunmuştur (53). 
Aterosklerotik tromboz ve TMAO arasındaki ilişkiyi inceley-
en bir çalışmadakoroner arter endotel hücrelerin TMAO 
(10-200 μM) ile uyarılması sonucu zamana bağlı olarak doku 
faktörü (TF) ekspresyonu ve aktivasyonunda artış 
görülmüştür. Ayrıca çalışmada TMAO’nun NF-κB sinyal 
yolunu aktive ederek TF ekspresyonunu artırdığı gösterilm-
iştir(54). Yapılan bir diğer çalışmada bireylere 2 ay boyunca 
oral olarak kolin takviyesi (yaklaşık 450 mg/gün kolin) 
verildiğinde hem vegan/vejetaryen hem de hepçil 
katılımcılarda trombosit agregasyonu artışı ile birlikte plazma 
TMAO düzeylerinin 10 kattan fazla arttığı görülmüştür (55). 
Tablo II yapılan bu çalışmaların özetini içermektedir. Trom-
bozis ve TMAO arasındaki bağlantıların anlaşılması trombo-
zun önlenmesi ve tedavisinde yeni yaklaşımlara sebep olması 
açısından önemlidir. Bu konu ile ilgili daha fazla çalışmanın 
planlanması TMAO aracılı trombozun anlaşılması için gerek-
lidir.

Kalp yetmezliği ve Trimetilamin-N-oksit 
(TMAO)  
Kalp yetmezliği kalp perfomansının azalması sonucu, kalbin 
doku ve organlara yeterli kanı iletememesi sonucu ortaya 
çıkan klinik bir tablo olup başta hipertansiyon olmak üzere 
çeşitli kardiyak sorunlardan kaynaklanmakta ve kardio-
vasküler hastalıkların ortak bir sendromu olarak görülmekte-
dir (56). 
Kronik kalp yetmezliğinde TMAO, betain ve kolin seviyeleri-
nin yüksek düzeylerde olduğu görülmüştür (25,57). Kalp 
yetmezliği ve TMAO arasındaki muhtemel mekanizma 
TMAO’nun anjiyotensinin hipertansif etkisini uzatmasıdır 
(18). Yapılan bir çalışmada sağlıklı bireylere kıyasla kronik 
kalp yetmezliği olan hastalarda daha yüksek TMAO düzeyleri 
tespit edilmiştir (22). Akut ve kronik kalp yetmezliğine sahip 
bireylerde yapılan çalışmalarda bireylerin en yüksek plazma 
TMAO kuartili, artmış ölüm riski (2,1-2,7 kat) ile ilişkili 
bulunmuştur (58–60). Tablo III yapılan bu çalışmaların özeti-
ni içermektedir. Kalp yetmezliği bulunan hastalarda TMAO 
düzeyleri önemli olabilmektedir. Ancak kalp yetmezliğinin 
TMAO düzeyine etkisinin olup olmadığı veya TMAO’nun 
kalp yetmezliği patofizyolojisine katkısının olup olmadığı 
tam olarak bilinmemektedir. Ayrıca kalp yetmezliği ve TMAO 
arasındaki ilişkiyi inceleyen çalışmalarda bireylerin diyetleri 
ile ilgili sınırlı veri bulunmakta veya hiç veri bulunmamak-
tadır. Hasta bireylerde TMAO düzeyi düşürülmesinin 
hastalığın daha iyi prognozuna sebep olacağını gösteren kesin 
bir kanıt yoktur.
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BNP: B tipi natriüretik peptit, DMB: 3,3-Dimetil-1-bütanol, 
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 Miyokardial Fibrozis ve Trimetilamin-N-oksit 
(TMAO)  
Miyokardia l fibrozis çeşitli kalp hastalıklarının son aşamasın-
da görülmektedir. Yapılan çalışmalar değerlendirildiğinde 
miyokardial fibrozis ve TMAO arasında güçlü bir ilişki 
bulunduğu görülmektedir. (14,61–63).TMAO, kalp kompli-
yansı ve fonksiyonuna zarar veren kalp dokuları arası fibrozisi 
ve perivasküler fibrozisi şiddetlendirebilmektedir. Bununla 
birlikte TMAO’nun miyokard fibrozisini şiddetlendirdiği me 
kanizma tam olarak anlaşılmamıştır. Ancak potansiyel olarak, 
TMAO’nun, TNF-a ve IL-10’u artırarak miyokard 
inflamasyonunu indüklediği düşünülmektedir (24). Yapılan 
bir çalışmada C57BL6/J farelerin diyetlerine 12 g/kg kolin ve 
1,2 g/kg TMAO  eklenmiştir. Çalışma sonunda kontrol grubu-
na göre kolin ve TMAO grubunda miyokard fibrozu anlamlı 
olarak daha büyük bulunmuştur (61). Yapılan bir başka 
çalışmada ise TMAO’nun NLRP3 inflamazomunu 
aktivasyonu yoluyla kardiyak fibrozisi indüklediği gösterilm-
iştir. Ayrıca çalışmada NLRP3 inhibisyonunun TMAO aracılı 
kardiyak fibrozisi tersine çevirebildiği bulunmuştur. Bu 
durum TMAO’nun kardiyak fibrozun tedavisi için potansiyel 
bir hedef olabileceğini göstermektedir (13). Tablo IV yapılan 
bu çalışmaların özetini içermektedir. Son bulgular 
incelendiğinde TMAO içeren veya yüksek kolin diyetinin 
inflamasyonu indükleyerek miyokardial fibrozis artışına 
neden olabileceği görülmektedir. Miyokardiyal fibrozis ve 
TMAO arasındaki bağlantının anlaşılması için daha fazla 
çalışma gerekmektedir.

Kardiyovasküler Hastalıklara Bağlı Mortalite 
ve Trimetilamin-N-oksit (TMAO)  
Son yıllarda yapılan epidemiyolojik çalışmalarda TMAO 
düzeylerinin mortalite riski ile ilişkili olduğu gösterilmiştir 
(21,22). Büyük ölçekli bir kohort çalışmasında (n=4007), 
daha yüksek açlık plazma TMAO seviyelerinin (6,18 µM’den 
yüksek), risk faktörleri için ayarlama yapıldıktan sonra ciddi 
istenmeyen kardiyovasküler olaylar (MACE/OKVO) ile 
ilişkili olduğu bulunmuştur (19). Yapılan tek merkezli olarak 
yürütülen prospektif kohort çalışmalarında ise 5 yıllık takip 
süresi sonunda artmış plazma TMAO düzeyleri mortalite 
riskinin (2,7-3,9 kat) artışı ile ilişkili bulunmuştur (22,41,64). 
Daha önce yapılan kadın (n=80978) ve erkek (n=39434) 
bireylerin takip edildiği iki kohort çalışmasında daha yüksek 
fosfotidilkolin alımı, (kohort çalışmalarında sırasıyla; 235,5 
mg/gün ve 261,3 mg/gün) kardiyovasküler hastalığa bağlı 
mortalitenin %26 artmış riski ile ilişkili bulunmuştur. (65). 
Tablo V yapılan bu çalışmaların özetini içermektedir. Yapılan 
çalışmalar çoğunlukla kesitsel çalışma türünde olduğu için 
TMAO’nun standart bir değer aralığı belirlenememiştir. Bu 
sebeple çok merkezli genel populasyon çalışmalara ihtiyaç 
olup henüz net sistematik bir ilişki kurulamamaktadır. 

Trimetilamin-N-oksit (TMAO) için Terapötik 
Yaklaşım
Bağırsak mikrobiyotası tarafından oluşturulan ve diyetle 
alınan besin ögelerinin bir metaboliti olan TMAO’nun kardi-
yovasküler hastalıkların risk faktörlerine olan katkısı bilinme-
ktedir.Bu hastalıkların tedavisinde tamamlayıcı unsur olarak 
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TMAO: Trimetilamin-N-Oksit
DMB: 3,3-Dimetil-1-bütanol, DOX: Doksorubisin, 
NLRP3: Nod benzeri reseptör proteini 3, 
TMAO: Trimetilamin-N-Oksit 
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bağırsak mikrobiyotası ve metabolitlerini hedefleyen 
yaklaşımlar ortaya çıkmıştır. Bu terapötik yaklaşımlar TMAO 
metabolizmasındaki enzimlerin inhibisyonu, TMA emilimi-
nin azaltılması veya idrarla atımının artırılması, diyetle 
prekürsörlerin alımının azaltılması gibi müdahale yöntemleri-
ni içermektedir  (16,18,66). 
Aterosklerozun ilerlemesini azaltmak için TMA liyazın inhibe 
edilmesi etkili olabilmektedir. Bir kolin analoğu olan 3,3-di-
metil-1-bütanol (DMB) bileşiğinin kolinden TMA ve TMAO 
oluşumunu inhibe ettiği gösterilmiştir (36). Yapılan bir 
çalışmada fareler normal diyet, normal diyet+ %1,0’lık DMB, 
batı diyeti, batı diyeti+ %1,0’lık DMB olacak şekilde dört 
gruba ayrılarak 8 hafta boyunca beslenmiştir. Batı diyetinin 
TMAO düzeylerini artırdığı, normal ve batı diyeti ile beslenen 
farelerde DMB tedavisi plazma TMAO düzeylerini 
düşürdüğü tespit edilmiştir (62). Diğer yandan DMB’nin 
sirke, kırmızı şarap, sızma zeytinyağı ve üzüm çekirdeği yağı 
gibi bazı yiyeceklerde de bulunduğu bildirilmiştir (16). 
Ayrıca, plazma TMAO konsantrasyonlarının düşürülmesinde 
etkili bir diğer bileşik l-karnitinin prekürsörü γ-bütirobetainin 
sentetik yapısal bir aza-analoğu olan meldoniumdur. 
Anti-aterosklerotik ajan olarak da bilinen meldonium insan-
larda aminlerin mikrobial degredasyonunu artırarak TMAO 
oluşumunu baskılayıp diğer yandan inert moleküllere 
dönüştürerek TMAO’nun plazma konsantrasyonlarını düşüre-
bilmektedir (38). 
Bağırsak mikrobiyotası içeriğinin değişimi ile de TMAO 
düzeyleri düzenlenebilmektedir (67). Doğal olarak bağırsak 
mikrobiyotasında da bulunabilen Archaea türleri TMA’yı 
bağırsakta inert moleküllere dönüştürebildiği için potansiyel 
diğer bir terapötik ajan olarak düşünülmektedir (68,69). 
Ayrıca, probiyotik ve prebiyotiklerin kullanımı bağırsak 
mikrobiyotası üzerinde olumlu bir etki ortaya çıkarabilmekte-
dir. Bu biyoaktif besin ögeleri diyet prekürsörlerini TMA’ya 
dönüştüren bakterileri azaltmak ve diyet prekürsörlerinin 
TMA’ya dönüşümünü azaltan bakterileri artırmak için yararlı 
olabilmektedir (16). Bağırsak aracılı olarak TMAO metabo-
lizmasını etkileyen bir diğer bileşik resveratroldür. Resvera-
trol üzüm ve meyvelerde bulunan prebiyotik etkili doğal bir 
polifenoldür. Yapılan bir çalışmada C57BL/6J farelerde 400 
mg/kg kolin verildikten sonra %0,4 resveratrol (wt/wt) alan 
grupta serum TMA ve TMAO düzeylerinin daha düşük 
olduğu tespit edilmiştir (70). Dolayısıyla, resveratrolün bağır-
sak mikrobiyotası yoluyla TMAO metabolizması ve safra asit 
metabolizmasını düzenleyerek TMAO ile indüklenen aterosk-
lerozda önleyici olabileceği düşünülmektedir. 

Bir başka terapötik yaklaşım olarak, bağırsak mikrobiy-
otasının TMAO kaynağı olduğu düşünüldüğünde, antibiyotik 
tedavisinin TMAO düzeylerini azaltacağı düşünülmektedir 
(33). Yapılan bir çalışmada katılımcılara 1 hafta süre ile 
antibiyotik tedavisi uygulanmış ve fosfotidilkolin takviyesi 
verilmiştir. Bireylerde serum TMAO düzeyleri antibiyotik 
tedavisi sonrası önemli bir şekilde azalmış, ancak tedavi 
kesildikten sonra tekrar artmaya başlamıştır (19). Antibiyotik 
tedavisi, istenmeyen sonuçlara yol açabileceği ve dirençli 
bakterilerin ortaya çıkmasına sebep olabileceğinden ideal bir 

tedavi yöntemi olarak kabul edilmemektedir (33). 
Diyet prekürsörleri,TMAO düzeylerinin düşürülmesinde 
diğer bir yaklaşımdır (33). Kronik kalp hastalığı olan  ve 
olmayan bireylerin dahil edildiği bir çalışmada, artmış TMAO 
düzeyleri tavada kızartılma yönteminin aksine derin yağda 
kızartma ile hazırlanan et ve balık tüketimi ile ilişkili bulun-
muştur (71). Yapılan çalışmalarda idrar ve serum TMAO 
düzeylerinin bireylerin besin tüketim alışkanlıklarına göre 
değişebileceği bildirilmiştir (19,71,72). Bu sebeple diyetle 
L-karnitin ve kolin alımının azaltılması plazma TMAO 
seviyelerini düşürebilir (19,33). Yüksek miktarda posa içeren 
bitkisel bazlı diyetler, düşük TMAO düzeylerine sebep olmak-
ta ve yüksek miktarda kısa zincirli yağ asitleri içermektedir. 
Bu diyetlerin uygulanması kardiyovasküler hastalıklarda 
koruyucu bir etkiye sahip olması açısından önerilebilir.

SONUÇ ve ÖNERİLER
Kolin metaboliti olan TMAO kardiyovasküler hastalıkların 
oluşumunda ve ilerlemesinde kilit bir molekül olabilir. Diyette 
hayvansal kaynaklardan kırmızı et, süt ürünleri, yumurta, 
balık ve kümes hayvanlarında bulunan kolin ve L-karnitinin 
bağırsak mikroorganizmaları tarafından metabolize edilmesi-
yle TMA ve karaciğerde okside formu olan TMAO oluşmak-
tadır. Dolaşımdaki TMAO düzeyleri diyet alışkanlıkları, 
bağırsak mikrobiyotası ve FMO3 aktivitesi gibi birçok faktör 
tarafından belirlenmektedir. Kardiyovasküler hastalıkların 
oluşumunda dolaşımdaki yüksek TMAO düzeylerini 
azaltmak için TMAO metabolizmasındaki enzimlerin 
inhibisyonu, TMA emiliminin azaltılması veya idrarla 
atımının artırılması, diyetle prekürsörlerin alımının azaltıl-
ması gibi terapötik yaklaşımlar öne sürülmektedir. Kardiyo-
vasküler hastalıklar ve TMAO arasındaki bağlantının anlaşıl-
ması; TMAO’nun bir biyomarker olup olmadığının belirlen-
mesi ve TMAO’yu etkileyen diyet bileşenlerinin varlığının 
tespit edilmesi beslenme ve yeni tedavi yaklaşımlarına odak-
lanılması açısından önemlidir.
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Kardiyovasküler Hastalıklarda Bağırsak Mikrobiyota Metaboliti Trimetilamin N-oksit (TMAO) : Önlenme ve 
Tedavi İçin Yeni Bir Molekül mü?

ÖZ
Dünya çapında ölümlerin en önde gelen nedeni olan kardiyovasküler hastalıkların önlenmesi ve 
prognozunun kontrolünde bağırsak mikrobiyota türevli moleküllerin katkısının bulunması ile 
bağırsak ve kardiyovasküler sistem arasındaki bağlantıya olan ilgi önemli ölçüde artmıştır. Güncel 
çalışmalar bağırsak mikrobiyomu ve metabolitlerinin ateroskleroz, hipertansiyon, kalp yetme-
zliği, atrial fibrilasyon ve miyokard fibrozu gibi kardiyovasküler hastalıkların başlangıcında ve 
ilerlemesinde önemli rol oynadığını göstermektedir. Diyetin içeriği bağırsak mikrobiyotasını 
değiştiren önemli bir faktördür. Hayvansal kaynaklarda bulunan kolin ve L-karnitinin bağırsak 
mikroorganizmaları tarafından metabolize edilmesiyle trimetilamin (TMA) oluşmaktadır. 
Üretilen TMA’nın çoğunluğu pasif olarak portal dolaşıma geçmekte ve hepatik flavine bağımlı 
monooksigenazlar (FMO’lar) tarafından trimetilamin-N-oksit (TMAO)’e okside edilmektedir. 
Kırmızı et, süt ürünleri, yumurta, balık ve kümes hayvanlarında bol miktarda bulunan fosfoti-
dilkolin, L-karnitin ve betain TMA kaynağı olan bileşiklerdir. Trimetilamin veya öncüllerini 
içeren besinler kan ve idrar TMAO düzeylerini artırmaktadır. Son zamanlarda birçok çalışmada 
TMAO düzeylerinin yüksek olması kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkilendirilmektedir. Kardi-
yovasküler hastalıklar ve TMAO arasındaki bağlantının anlaşılması; TMAO’nun bir biyomarker 
olup olmadığının belirlenmesi ve TMAO’yu etkileyen diyet bileşenlerinin varlığının tespit 
edilmesi yeni tedavi yaklaşımlarına odaklanılması açısından önemlidir. Böylece, bu derleme 
kırmızı et ve diğer hayvansal ürünlerde bulunan kolin ve L-karnitinin bir metaboliti olan 
TMAO’nun kardiyovasküler hastalıklar üzerine etkisini içeren mekanizmalar ile ilgili literatürün 
derlenmesi amacıyla yazılmıştır.
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ABSTRACT
There has been an increasing interest in the relationship between the gut and the cardiovascular 
system, since the contribution of intestinal microbiota-derived molecules in the prevention and 
control of the prognosis of cardiovascular diseases, the leading cause of mortality worldwide, was 
determined. Current studies have demonstrated that intestinal microbiome and its metabolites play 
a significant role in the development and progression of cardiovascular diseases such as athero-
sclerosis, hypertension, heart failure, atrial fibrillation and myocardial fibrosis. The content of the 
diet is an important factor that changes the gut microbiota.  Trimethylamine (TMA) is produced 
by the intestinal microorganisms which metabolize choline and L-carnitine found in animal sourc-
es. The majority of the TMA produced passively passes into the portal circulation and is oxidized 
to trimethylamine-N-oxide (TMAO) by the hepatic flavin-dependent monoxygenases (FMOs). 
Phosphatidylcholine, L-carnitine and betaine which are abundant in red meat, dairy products, 
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edilmesi yeni tedavi yaklaşımlarına odaklanılması açısından önemlidir. Böylece, bu derleme 
kırmızı et ve diğer hayvansal ürünlerde bulunan kolin ve L-karnitinin bir metaboliti olan 
TMAO’nun kardiyovasküler hastalıklar üzerine etkisini içeren mekanizmalar ile ilgili literatürün 
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ÖZ
Patern tanıma reseptörleri içinde en iyi tanımlanmış olan Toll-benzeri reseptörler, santral sinir 
sisteminde “makrofaj benzeri” fonksiyona sahip mikroglia hücrelerinde bulunurlar. 
Amiloid-beta (Aβ) proteini ve agrege α-sinüklein gibi hasarla ilişkili moleküler motifleri 
tanıyan Toll-benzeri reseptörler, mikroglia hücrelerinin proinflamatuar fenotipe kaymasına 
neden olarak ve tümör nekroz faktör-alfa (TNF-α), interlökin (IL)-1, IL-6, IL-12 gibi proinfla-
matuar mediyatörler aracılığıyla inflamasyonu tetikler. Nörodejeneratif hastalıklarda mikrogli-
al Toll-benzeri reseptör aracılı sinyalizasyonun önemli bir role sahip olduğu gösterildiği için 
Alzheimer ve Parkinson hastalıklarında (i) aşılar, (ii) küçük moleküllü inhibitörler, (iii) var olan 
ilaçların yeni bir endikasyon için kullanılması ve (iv) doğal bileşikler gibi Toll-benzeri 
reseptörleri hedef alan yeni tedavi yaklaşımları bulunmaktadır. Preklinik çalışmalarda başarılı 
sonuçlar göstermiş olan ilaç adaylarının birçoğu klinik fazlarda aynı başarıyı yakalayamamıştır. 
Buna rağmen, Toll-benzeri reseptörler ve sinyal yolakları üzerinde etkili moleküllerle ilgili 
çalışmaların sayısı artmaya devam etmektedir.

Anahtar Kelimeler:
Mikroglia, Toll-benzeri reseptörler, Alzheimer hastalığı, Parkinson hastalığı

ABSTRACT
Toll-like receptors, the best defined among the different pattern recognition receptors, are found 
on microglia cells that have a "macrophage-like" function in the central nervous system. 
Toll-like receptors that recognize damage-related molecular motifs such as amyloid-beta (Aβ) 
protein and aggregated α-synuclein, trigger inflammation via switching the microglial pheno-
type to proinflammatory side and releasing proinflammatory mediators such as tumor necrosis 
factor-alpha (TNF-α), interleukin (IL)-1, IL-6, IL-12. Since Toll-like receptor-mediated signal-
ing has been shown to play an important role in neurodegenerative diseases, there are new 
treatment approaches targeting Toll-like receptors including (i) vaccines, (ii) small molecule 
inhibitors, (iii) use of existing drugs for a new indication and (iv) use of natural compounds. 
Although many compounds have shown promising results in preclinical studies, they have not 
achieved the same success in clinical trials. However, the studies with compounds targeting 
Toll-like receptors and signaling cascades are continuing to increase.

Keywords:
Microglia, Toll-like receptors, Alzheimer’s disease, Parkinson’s disease
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1.Santral sinir sisteminde doğal immünite
Mikroglia hücreleri, santral sinir sistemi (SSS)'nde “makrofaj 
benzeri” fonksiyona sahip özelleşmiş glia hücreleridir. 
SSS’de mikroçevrenin korunmasından ve hasara karşı lokal 
immün yanıttan sorumludurlar (1). Fizyolojik koşullar altında 
istirahat halinde bulunan mikroglia hücreleri, SSS 
mikroçevresindeki değişikliklerle aktive hale gelir. ''Mikrogli-
aların klasik M1 (proinflamatuar) fenotipi tümör nekroz 
faktör-alfa (TNF-α), interlökin (IL)-1, IL-6, IL-12 gibi 
sitokinlerin yanı sıra süperoksit, nitrik oksit ve reaktif oksijen 
türleri (Reactive oxygen species, ROS)’nin salıverilmesine 
neden olarak proinflamatuar yanıtı tetikler (2).Proinflamatuar 
moleküllerin salıverilmesi, endotel hücreleri arasındaki sıkı 
kavşak proteinlerinin internalizasyonu veya degradasyonu 
sonucu kan-beyin bariyerinde permeabilitede ve anjiyo-
genezde artışa yol açar (1). KBB’nin bozulması, monositler/-
makrofajlar, nötrofiller ve T hücreleri dahil olmak üzere diğer 
immün hücrelerin inflamatuar bölgeye göçüne neden olur (3). 
Bu inflamatuar süreç kontrol edilemez veya baskılanamazsa, 
SSS’nin yerleşik hücreleri zarar görebilir ve doku hasarı 
meydana gelebilir (3). 

2.Toll-benzeri reseptörlerin tanımı ve 
sinyal yolakları
Konak savunması, patojenlerin üzerinde yer alan karakteristik 
paternlerin tanınması ile başlar. Toll-benzeri reseptör 
(Toll-like receptors, TLR)’lerin de dahil olduğu patern tanıma 
reseptörleri (PTR), inflamatuar koşullardaki konakçı hücreleri 
tarafından üretilen çeşitli PAMP (pathogen-associated molec-
ular pattern, patojenle ilişkili moleküler motif) ve DAMP 
(damage-associated molecular pattern, hasarla ilişkili 
moleküler motif)'ların tanınmasında rol oynar (3). Birçok 
uyaran, mikroglialarda bulunan TLR'lerin aktivitesini modüle 
ederek mikrogliaların fenotipini değiştirebilir ve nörodejener-
atif süreçlerin tetiklenmesine ya da ilerlemesine neden olabilir 
(4). Drosophila melanogaster'de ilk kez tanımlanmasından 
günümüze kadar TLR’lerin, insanda 10 adet (TLR1 – 
TLR10), farede ise 13 adet TLR (TLR1 – TLR13) alt tipi 
belirlenmiştir (5). TLR 1, 2, 4, 5 ve 6 hücre yüzeyinde 
eksprese edilerek patojenle ilişkili molekülleri algılarken, 
TLR 3, 7, 8 ve 9 hücre içinde, esas olarak endozomlarda 
yerleşmiştir ve RNA/DNA gibi nükleik asitleri tespit etmekte-
dir (3).
TLR yapısal olarak üç ana bölümden oluşur: Lösin zengin 
tekrarlar kısmı (leucine-rich repeats, LRR), transmembranal 
kısım ve sitoplazmik toll-benzeri/interlökin 1 kısmı (TIR) 
(Şekil 1). 

LRR motifi ligandın tanınmasından sorumluyken, TIR alanı 
sinyal transdüksiyon adaptörleri ile etkileşime girerek sinyal-
izasyon kaskadını başlatır (6). TLR'ler tarafından başlatılan 
sinyalizasyon, hücre içinde MyD88 (Myeloid differentiation 
primary response 88, Miyeloid Farklılaşma Primer Yanıt 
proteini 88) bağımlı ve MyD88 bağımsız/TRIF (TIR-do-
main-containing adapter-inducing interferon-β, TIR bölgesi 
içeren interferon-β salıverilimini indükleyen adaptör) bağımlı 
olmak üzere iki farklı yolağı aktive ederek aktivatör protein 1 
(AP-1), nükleer faktör kappa-B (NF-κB), ve interferon düzen-
leyici faktör (Interferon regulatory factor, IRF)’ler gibi 
transkripsiyon faktörlerinin aktivasyonunu sağlar (Şekil 2) 
(7). 
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Şekil 1: 
Toll-benzeri reseptörün kısımları. Lösin zengin tekrarlar kısmı 
(leucine-rich repeats, LRR) ligandı tanır, Toll-benzeri/İnter-
lökin 1 (TIR) kısmı adaptör proteinler ile etkileşime girerek 
sinyalizasyon kaskadını başlatır.



TLR’nin ekstraselüler kısmı aktive olduğunda TIR bölgesi 
dimerizasyona uğrayarak MyD88’in bağlanması için gerekli 
konformasyonel değişiklikler meydana gelir. MyD88’in TIR 
alanı TLR’nin TIR alanı ile, amino (N) terminali ise IL-1R-il-
işkili kinaz (Interleukin-1 receptor-associated kinase 1, 
IRAK) proteini ile etkileşir. Bu etkileşim sonucu fosforile 
olan IRAK, TNF-reseptörü ile ilişkili faktör 6 (TNF Receptor 
Associated Factor 6, TRAF-6)’yı aktive eder. TRAF-6’nın 
transforme edici büyüme faktör beta ile aktive olan kinaz-1 
(transforming growth factor β–activated kinase 1, TAK-1)’i 
aktive etmesi ile inhibitör kappa-B kinaz (IκK) ve MAP kinaz 
kinaz 6 (MKK-6) aktive olur (6). TRIF yolağı olarak da 
adlandırılan MyD88 bağımsız yolak, TLR ligandları tarafın-
dan stimüle edildiğinde, TRIF molekülünü bağlayarak 
TNF-reseptörü ile ilişkili faktör 3 (TNF Receptor Associated 
Factor 3, TRAF-3) ve IRF-3’ün aktivasyonuna ve antiinfla-
matuar nitelikteki tip-1 interferon (IFN)’ların üretimine yol 
açar (6).

3.Alzheimer hastalığı ile ilişkili 
nöroinflamasyonda Toll-benzeri reseptörler
Alzheimer hastalığı (AH), özellikle serebral korteks ve 
hipokampustaki piramidal nöronların ölümü nedeniyle 
gelişen bellek kaybı ve diğer bilişsel bozukluklar ile karakter-
ize, ilerleyici nörodejeneratif bir hastalıktır (3). Moleküler 
belirteçleri, amiloid-beta (Aβ) peptid agregatlarından oluşan 
ekstraselüler Aβ plaklar ve hiperfosforillenmiş tau proteinin-
den zengin intraselüler nörofibriler yumaklardır (3). Yakın 
zamanda yapılan çalışmalarda TLR'lerin AH’nin patogenez-
inde ve ilişkili nöroinflamasyonda önemli bir rol oynadığı 
gösterilmiştir.
TLR-2, nörodejeneratif hastalıklar açısından en çok çalışılan 
TLR'lerdendir (4). Rangasamy ve ark., hem AH hastalarının 
postmortem beyin dokularında hem de transgenik 5xFAD 
farelerde, hipokampus ve korteks dokularında TLR-2 ve 
MyD88 ekspresyonlarının arttığını göstermiştir (8). TLR-2 
blokajının Aβ ile indüklenen proinflamatuar sitokinlerin 
salıverilmesi ve nöronal hücre hasarını nötralize ettiği rapor 
edilmiştir (9). Benzer şekilde, mutant genler eksprese eden 
APP/PS1 farelerde TLR-2 blokajının glial hücre reaktivitesini 
ve Aβ agregasyonunu azalttığını ve bilişsel performansta 
iyileşme sağladığı da gösterilmiştir (10). Ayrıca, TLR2-/- 
organotipik hipokampus kültürlerinin Aβ ile indüklenen 
fosforlanmış tau ekspresyonuna direnç gösterdiği gözlenmiş 
ve TLR-2 blokajının taupatileri hafifletebileceği bildirilmiştir 
(11). Liu ve ark., TLR-2'yi endojen olarak eksprese etmeyen 
insan embriyonik böbrek hücrelerinde (HEK293) TLR-2 
ekspresyonu indüklendiğinde hücrelerin Aβ-42'ye yanıt 
verdiğini ve başka bir transgenik AH modeli olan APP23 
farelerde, mikroglia hücrelerinde TLR-2 eksikliğinin inflama-
tuar M1 fenotipini  antiinflamatuar M2 fenotipine 
kaydırdığını göstermişlerdir (12). Bu çalışmalar, TLR-2 
aktivasyonunun SSS’de inflamasyona ve nörodejenerasyona 
aracılık edebileceğini ve TLR-2 fonksiyonunun inhibe 
edilmesinin hastalığın ilerlemesini yavaşlatma potansiyeli 
olabileceğini göstermekle birlikte TLR-2'nin AH'deki rolü 
tartışmalıdır. Chen ve ark., TLR-2 aktivasyonunun, Aβ-42 
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Şekil 2:
Toll-benzeri reseptör sinyalizasyon kaskadı. (1) MyD88-bağımlı 
yolak. TLR’ye ligand bağlandığında TIR bölgesi dimerizasyona 
uğrayarak MyD88’in bağlanması için gerekli konformasyonel 
değişiklikler meydana gelir. MyD88’in TIR bölgesi TLR’nin TIR 
bölgesi ile etkileşerek sinyalizasyon kaskadını tetikler. Bu etkileşim 
sonucu fosforile olan IRAK, TRAF-6’yı aktive eder. TRAF-6’nın 
TAK-1’i aktive etmesi ile MKK-6 ve IκK aktive olur ve AP-1 ve 
NF-kB gibi transkripsiyon faktörlerinin nükleusa translokasyonu 
gerçekleşir. (2) Endozomlarda yer alan TLR’ler tarafından kullanılan 
MyD88 bağımsız yolakta ise adaptör protein olarak TRIF yer alır ve 
sırasıyla TRAF-3 ve IRF-3 aktivasyonu gerçekleşir. Bu aktivasyon 
sonucu nükleusta anti-inflamatuar özellikteki Tip-I IFN’ların sentezi 
tetiklenir. (3) Bu yolakta ayrıca RIP-1 aktivasyonu aracılığıyla 
proinflamatuar sitokinlerin sentezi de tetiklenebilir. AP-1: Aktivatör 
protein 1, IκK: İnhibitör kappa-B kinaz; IRAK: Interleukin-1 
receptor-associated kinase 1, İnterlökin-1 reseptörü ile ilişkili kinaz; 
IRF-3: Interferon regulatory factor 3, İnterferon düzenleyici faktör 3; 
MKK-6: MAP kinaz kinaz 6; MyD88: Myeloid differentiation 
primary response 88, Miyeloid farklılaşma primer yanıt proteini 88; 
NF-κB: Nükleer faktör kappa-B; RIP-1: Receptor interacting protein 
1, Reseptörle etkileşen protein 1; TAK-1: Transforming growth 
factor β–activated kinase 1, Transforme Edici Büyüme Faktörü Beta 
ile Aktive Olan Kinaz-1; Tip-1 IFN: Tip-1 İnterferon; TIR: 
Toll-like/İnterlökin 1 reseptörü, TLR: Toll-like receptor, Toll-benzeri 
reseptör; TRAF-3: TNF Receptor Associated Factor 3, TNF-reseptör 
ilişkili faktör 3; TRAF-6: TNF Receptor Associated Factor 6, 
TNF-reseptör ilişkili faktör 6; TRIF: TIR-domain-containing 
adapter-inducing interferon-β, TIR bölgesi içeren interferon-β 
salıverilimini indükleyen adaptör. 



peptidinin mikroglialardaki formil peptid reseptör-benzeri 1 
gibi kemotaktik peptid reseptörleri tarafından alınmasını 
arttırdığını göstermiştir (13). Richard ve ark., TLR-2 geni 
silinmiş APP/PS1 farelerin beyin dokularında Aβ1-42 seviyel-
erinin arttığını ve uzaysal ve bağlamsal bellek bozukluklarının 
hızlandığını göstermişlerdir (14). Son olarak Heshmati-Fakhr 
ve ark., mikroglianın zayıf bir TLR-1/2 agonisti ile 
stimülasyonunun oligomerik Aβ’ya karşı nöroproteksiyona 
aracılık edebileceği düşünülen IFN-β ekspresyonunu 
arttırdığını göstermiştir (15). Bu veriler, TLR-2'nin, toksik A
β'nın immün hücreler tarafından temizlenmesi için endojen 
bir reseptör görevi gördüğünü göstermektedir.
AH hastalarının beyin dokularında sağlıklı gönüllülerle 
kıyaslandığında, TLR-4 mRNA ekspresyonlarında bir artış 
eğilimi olduğu gözlenmiştir (4). TLR-4 mutant transgenik 
farelerin beyin dokularında, TNF-α, IL-1β, IL-10 ve IL-17 
seviyeleri, TLR-4 yabanıl tip farelere göre daha yüksek bulun-
muş ve agrege Aβ’nın neden olduğu mikroglial aktivasyonun 
azaldığı ve proinflamatuar sitokin üretiminin anlamlı şekilde 
düştüğü gösterilmiştir (16). İntraserebroventriküler (i.c.v.) Aβ 
oligomerleri enjekte edilen C57 farelerde selektif TLR-4 
antagonisti uygulamasının bellek fonksiyonlarını iyileştirdiği, 
TLR-4 geni silinmiş farelerde glial aktivasyonun olmadığı ve 
bellek fonksiyonlarının bozulmadığı gösterilmiştir (17). 
TLR-2'ye benzer şekilde, TLR-4'ün de AH patogenezi ve 
ilerlemesinde iki yönlü etkileri olduğu düşünülmektedir. 
Düşük doz TLR-2 ve TLR-4 ligandlarının, Aβ toksisitesine 
maruz kalan sıçanların uzaysal ve çalışan bellek fonksiyon-
larındaki bozulmaları iyileştirdiği; hipokampus dokusunda A
β tarafından bozulan uzun süreli potansiyalizasyonu onardığı; 
TNF-α seviyelerini ve Aβ agregatlarını azalttığı; antiinflamat-
uar sitokinlerin (TGF-1β, IL-10) ve mikroglia belirteci argin-
az 1’in seviyelerini arttırdığı ve hipokampal mikrogliaların 
antiinflamatuar fenotip (M2) yönünde polarizasyonunu 
arttırdığı gösterilmiştir (18). TLR-4 mutant transgenik AH 
farelerde, 5. ayda serebral Aβ yükünde yabanıl tip farelere 
göre bir farklılık görülmemiş, 9. ayda mikroglial aktivasyon 
azalmış, Aβ birikimi artmış ve bilişsel fonksiyonlarda düşüş 
meydana gelmiştir (19). Hastalığın erken dönemini temsil 
eden bu sonuçlar, TLR-4'ün Aβ birikiminin başlamasından 
sorumlu olmadığını ve Aβ birikimleri başladığında TLR-4 
sinyalinin Aβ agregatlarını azaltmak ve bilişsel işlevleri Aβ 
aracılı nörotoksisiteden korumak amacıyla mikrogliaları aktif 
hale getirdiğini göstermektedir (19). Dolayısıyla TLR-4'ün 
AH'deki rolünün hastalığın evresine bağlı olarak değiştiği 
düşünülmektedir. AH’nın ilk evrelerinde TLR4'ün 
aktivasyonu Aβ-klerensini arttırırken, ileri evrelerde TLR4 A
β agregasyonunu hızlandırmaktadır (3).
TLR-2 ve TLR-4'e ek olarak, TLR-9 da hem mikroglialarda 
hem de nöronlarda eksprese edilmektedir (3). TLR-9 sinyal-
izasyonunun sarko/endoplazmik retikulum Ca²-ATPaz-2 
(SERCA2) inhibisyonu aracılığıyla mitokondride ATP sentez-
ini modüle ederek nöronları stresten koruyabileceği göster-
ilmiştir (20). Ayrıca, TLR-9 geni silinmiş farelerdeki pre ve 
postsinaptik defektlerin, nöromüsküler kavşakta fonksiyonel 
ve morfolojik değişikliklere neden olarak son plak potansiye-
linin frekansında ve amplitüdünde artışa yol açması, 

TLR-9’un sinaptik plastisitede rolü olabileceğini ortaya 
koymuştur (21). Bunun yanı sıra, TLR-9 agonistleri olarak 
işlev gören, bakteriyel ve viral DNA'ların ortak yapısal 
özellikleri olan, ancak omurgalı genomunda nadir görülen 
sitozin-fosfat-guanin (CpG) motiflerinin hedeflenmesi, AH 
transgenik fare modelinde hem Aβ hem de tau patolojilerini 
azaltmış ve bilişsel bozuklukları iyileştirmiştir (22).
Son yıllarda, bazı TLR'lerin mikroglia yüzeyinden ayrıldığın-
da, "tuzak reseptörler" olarak hareket edebilecekleri ve Aβ 
plaklarının birikmesini azaltabilecekleri öngörülmektedir. Bu 
bağlamda, Chakrabarty ve ark., yapmış oldukları çalışmada, 
TLR-5’in hücre dışında kalan kısmını (ectodomain) eksprese 
eden virüs kaynaklı AH fare modelinde, çözünebilir 
TLR-5’in, Aβ’ya bağlanarak inflamasyona yol açan hücresel 
sinyal yolaklarını başlatmadan Aβ agregasyonunu sınırlayan 
"tuzak reseptörleri" olarak işlev görebileceğini göstermiştir 
(23). 

4. Alzheimer hastalığında Toll-benzeri reseptör 
hedefli tedavi yaklaşımları
Son yıllarda yapılan çalışmalar AH'de doğal immüniteyi Aβ 
plaklarının hem temizlenmesinde hem de agregasyonunda yer 
alan iki ucu keskin bir bıçak olarak nitelendirdiği için en iyi 
terapötik yaklaşımın, spesifik TLR agonistleri ve antagonis-
tlerinin kombine edilerek mikroglial aktivitenin optimi-
zasyonunu sağlamak olduğunu savunmaktadır (24). AH 
patogenezinin erken evresinde, glial fagositik ve nöronal 
otofajik fonksiyonlar arttırılmak istendiğinde, spesifik TLR 
agonistleri kullanılabilir. Artmış nöroinflamasyon ve fibriler 
Aβ kümelenmeleri ile ilişkili aşırı aktif mikroglial hücreler ile 
karakterize geç fazda ise, spesifik proinflamatuar sitokin 
üretimini azaltmak için TLR antagonistleri yararlı olabilir 
(24). Ancak, literatürde mikroglialar üzerindeki TLR’ler 
tarafından modüle edilen etkiler ve bu etkilere aracılık eden 
spesifik yolaklar hakkında halen çok az bilgi mevcuttur ve 
daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır (4).
AH'nin Aβ plakların ana bileşeni olan ve beyinde biriken 
agrege Aβ’ya karşı adaptif bir immün yanıt oluşturmak 
amacıyla aşılar üretilmeye çalışılmaktadır. Bu aşılardan 
ACI-24, hastanın immün sistemini, Aβ plak birikimini 
önlemek ve plak klerensini arttırmak için oligomerik ve fibril-
er Aβ proteinlerini spesifik olarak hedefleyen antikorlar 
üretmesini uyarmak üzere tasarlanmıştır (25). Çift transgenik 
APP/PS1 farelerinde iki intraperitoneal ACI-24 aşılamasından 
sonra Aβ plaklarda azalma ve bellek restorasyonunda önemli 
iyileşmeler olduğunu ortaya koyulmuştur (26). Hafif-orta 
düzeydeki AH hastalarında ACI-24'ün güvenlilik, tolere edile-
bilirlik, immünojenisite ve etkililiğinin inceleneceği bir Faz II 
çalışması 2018 yılında başlamıştır (EudraCT Number: 
2018-000445-39). Ocak 2016'da ACI-24, orta yaşta beyinde A
β birikimi ve demansa yol açan genetik bir durum olan Down 
sendromunda AH tedavisi için değerlendirilmesi için çalışma 
planlanan ilk anti-Aβ aşı olmuştur (Faz I çalışması devam 
ediyor, NCT02738450). Seçilmiş TLR agonistleri Aβ’ya karşı 
aşılamada adjuvan olarak kullanılmaktadır (24). Örneğin 
ACI-24’te adjuvan olarak kullanılan monofosforil lipid A 
(MPLA) TLR-4’ün TRIF-yanlı agonistidir (27). MPLA 
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TLR-4’e bağlandığında TRAM/TRIF sinyal yolağını stimüle 
ederken, MyD88 yolağını bloke eder ve daha az toksisite 
oluşturur (27). TLR-9 agonisti motifi olan CpG-oligodeok-
sinükleotidleri (CpG-ODN) de hali hazırda onaylanmış bir aşı 
adjuvanıdır (28). CpG-ODN motifi taşıyan bir peptit immüno-
jeni içeren UB-311 adlı bir AH aşısı şu anda Faz II denemeler-
ine tabi tutulmaktadır (NCT02551809). First-in-human Faz I 
çalışmasında UB-311, erken evre AH hastalarının kognitif 
fonksiyonlarında iyileşme sağlamıştır (29). Güvenlilik ve ilk 
etkililikte elde edilen pozitif sonuçlardan yola çıkarak, daha 
uzun vadeli güvenlilik, tolere edilebilirlik, immünojenisite ve 
etkinliği karakterize etmek için 2015 yılında randomize, çift 
kör, plasebo kontrollü, 78 haftalık çok merkezli bir faz IIa 
çalışması (NCT02551809) başlatılmıştır. Hafif AH'li ve Aβ+ 
45 hastaya 0, 4 ve 12. haftalarda uygulanacak başlangıç 
dozlarından sonra, 12 haftalık veya 24 haftalık aralıklarla 
ilave dozların verilmesi ve sonuçların değerlendirilmesi 
planlanmaktadır (29).

5.Parkinson hastalığı ile ilişkili 
nöroinflamasyonda Toll-benzeri reseptörler
Parkinson Hastalığı (PH), AH’den sonra en sık görülen ikinci 
nörodejeneratif hastalıktır. Striatal dopamin eksikliğine neden 
olan substantia nigra (SN)’daki dopaminerjik nöronların 
kaybı ve α-sinüklein agregatları içeren inklüzyon cisimleri 
(Lewy cisimcikleri) karakterizedir (30). Yapılan çalışmalar ve 
nörogörüntüleme sonuçları, sağlıklı bireylere kıyasla PH 
hastalarının beyinlerinde yaşla korele olarak mikroglial 
aktivasyonun arttığını göstermektedir (31). 
Lewy cisimciklerinin ana bileşeni olan α-sinüklein 
agregasyonunun mikroglial aktivasyonu indüklediği göster-
ilmiştir (32). Agrege α-sinükleinin mikrogliayı nasıl aktive 
ettiği halen araştırılmakla birlikte, bir DAMP olarak çalıştığı 
ve mikroglia üzerindeki TLR’leri aktive ettiği düşünülmekte-
dir (33). PH patogenezinde TLR'lerin rollerini araştıran 
çalışmaların çoğu TLR-2 ve 4’e odaklanmıştır, TLR-9 ile 
yapılan daha az sayıda çalışma bulunmaktadır (33).
PH hastalarının postmortem beyin dokularında TLR-2'nin 
arttığı ve TLR-2'nin amoeboid mikroglia ile birlikte lokalize 
olduğunun gösterilmesi, PH beyinlerinde TLR-2’nin aktif 
mikroglia tarafından artırıldığını düşündürmüştür (34, 35). İn 
vitro çalışmalar ve deneysel hayvan modellerinde yapılan in 
vivo çalışmalar da PH'nin patogenezinde ve progresyonunda 
TLR-2'nin rolü olduğunu göstermektedir. Endojen 
α-sinüklein, TLR-2'ye bağlanarak mikroglial aktivasyonu 
tetiklemektedir (35). Ayrıca, nöronal hücrelerden hücre dışı 
sıvıya salıverilen α-sinükleinin, mikroglialar üzerindeki 
TLR-2’ye bağlanarak inflamatuar yanıtları aktive eden endo-
jen bir agonist gibi davrandığı gösterilmiştir (35). C57BL/6N 
farelerde α-sinüklein oligomerlerinin i.c.v. uygulamasının 
glial hücre ve TLR-2 aracılı mekanizmalar aracılığıyla bellek 
fonksiyonlarını bozduğu gösterilmiştir (36). TLR-2 aracılı 
sinyal yolağının baskılanmasının nöroprotektif olabileceği 
düşünülmektedir. Örneğin; 1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahi-
dropiridin (MPTP) ile indüklenen PH fare modelinde, 
dayanıklılık egzersizlerinin TLR-2 ve ilişkili sinyal yolağını 
baskılayarak nöroprotektif etki sağladığı gösterilmiştir (37). 

Anti-TLR-2 uygulamasının, α-sinüklein transgenik PH/Lewy 
cisimcikli demans fare modelinde nöronal ve astroglial 
hücrelerde α-sinüklein birikimini, nöroinflamasyonu, nörode-
jenerasyonu ve açık alan testindeki davranış bozukluklarını 
azalttığı gösterilmiştir (38). Ayrıca, TIR alanı içindeki bir cebi 
hedefleyen küçük molekül inhibitörleri tarafından TLR-2 
sinyalinin inhibisyonunun terapötik olarak anlamlı olabileceği 
in vitro ve in vivo olarak gösterilmiştir (39). TLR-2, PH'de de 
iki yönlü etkilere sahiptir: mikroglial aktivasyon ile nörotok-
sisiteyi indükleyebilir veya α-sinükleinin temizlenmesi sağla-
yarak nöroprotektif etkiler gösterebilir (40). Nitekim TLR-2 
geninde 22 baz çiftinin delesyona uğradığı −196 −174 del 
polimorfizminin, TLR-2’nin transkripsiyonel aktivitesinin 
azalmasına neden olarak PH riskini artırabileceği bildirilm-
iştir (41).
 Çalışmalar, TLR-4'ün de α-sinükleini bir DAMP olarak 
tanıdığını ve sonrasında immün yanıtın başlatılmasından 
sorumlu olduğunu göstermektedir. PH hastalarında, sağlıklı 
bireylere kıyasla SN, putamen ve dolaşımdaki monositlerde 
TLR-4 ekspresyonunun artmış olduğu gösterilmiştir (42). 
α-sinükleine maruz bırakılan TLR-4-/- mikrogliaların, yabanıl 
tip mikroglialara (TLR4+/+) kıyasla daha az TNF-α ve ROS 
sentezlediği gösterilmiştir (43). Yabanıl tip C3H/OuJ farele-
rde MPTP uygulamasının TLR-4 ekspresyonunu artırdığı, 
TLR-4 geni silinen farelerde ise MPTP'nin neden olduğu 
dopaminerjik hücre ölümünün, mikroglial aktivasyonun ve 
motor bozuklukların azaldığı gösterilmiştir (44, 45). Campolo 
ve ark., bu motor bozuklukların, proinflamatuar sitokinlerin 
salıverilmesine neden olan multimerik protein kompleksleri 
olan inflamazomların aktivasyonunun inhibisyonu aracılığıy-
la azaldığını göstermiştir (45). Ancak, AH’de olduğu gibi 
PH’de de TLR-4'ün hem nöroprotektif hem de nörotoksik 
özellikleri rapor edilmiştir. Örneğin, Stefonova ve ark., BV2 
mikroglialarda TLR-4 ablasyonunun α-sinükleinin mikroglial 
fagositozunu bozduğunu göstermiştir. Aynı çalışmada, TLR-4 
eksikliğinin, α-sinükleini aşırı eksprese eden fare modelinde 
SN'deki dopaminerjik nöron kaybını ve motor bozuklukları 
artırdığı bildirilmiştir (46). TLR4-/- farelerde bazı beyin 
bölgelerinde α-sinüklein mRNA’sının aşırı eksprese edilmesi, 
TLR-4'ün nöroproteksiyonda rol alabileceğini göstermiştir 
(47).
Literatürde PH patogenezinde TLR-9’un da rolü olabileceğine 
dair kanıtlar mevcuttur. TLR-9'un hem PH hastalarının hem 
de MPTP uygulanmış farelerin striatumlarında arttığı göster-
ilmiştir (48). MPTP ile oluşturulan PH fare modelinde TLR-9 
ablasyonunun SN’de dopaminerjik hücre ölümüne karşı 
koruyucu olduğu gösterilmiştir (49). Araştırmacılar ayrıca 
TLR-9 aracılı yanıtta glukokortikoid reseptörleri (GR)’nin 
düzenleyici bir rolü olduğunu ileri sürmüşlerdir. TLR-9 
agonistinin kontrol ve GR silinmiş farelere uygulanması, GR 
silinmiş grupta daha belirgin bir dopaminerjik hücre kaybına 
yol açmıştır (49). GR'nin TLR-9 aracılı nörodejenerasyonda 
koruyucu bir rol oynayabileceği ileriki çalışmalarla doğru-
lanırsa, GR’leri PH tedavisinde yeni terapötik hedefler arasın-
da yer alabilir (49).
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6.Parkinson hastalığında Toll-benzeri reseptör 
hedefli tedavi yaklaşımları 
TLR ligandlarının büyük bir kısmı PH hayvan modellerinde 
çalışılmış olmakla birlikte, klinik çalışmaların sonuçları 
farklılıklar göstermektedir (33). Şimdiye kadar tanımlanan üç 
ana terapötik yaklaşım, (i) küçük moleküllü inhibitörler, (ii) 
ruhsatlı ilaçların yeni bir endikasyon için kullanılması (drug 
repurposing) ve (iii) bitkilerden saflaştırılarak elde edilen 
kimyasal maddelerin kullanımını kapsamaktadır (33).
Küçük moleküllü inhibitörler, amfipatik özelliklere sahip, 
küçük boyutları ile hücre zarını kolayca geçerek TLR sinyal 
yolağında yer alan spesifik hücre içi adaptör proteinleri hedef 
alarak TLR sinyalini inhibe etme aktivitesine sahip olan 
kimyasal maddelerdir (50). Dzamko ve ark., TLR sinyal 
iletim yolundaki farklı proteinleri hedefleyen küçük 
moleküllü inhibitörleri kullanarak SHSY5Y insan nöroblasto-
ma hücrelerinde TLR-2 aktivasyonu ile biriken α-sinüklein 
agregatlarını önlemiştir (34). TLR-4’ün TIR kısmına 
reseptörü antagonize eden bir başka küçük moleküllü 
inhibitör TAK242 (resatorvid), Amyotrofik Lateral Skleroz ve 
Travmatik Beyin Hasarı hayvan modellerinde kullanılmış ve 
nöroinflamasyonu azalttığı gösterilmiştir (33). Hughes ve 
ark., nöron kültürlerinde TAK242’nin, α-sinükleinin oluştur-
duğu oksidatif stresi ve hücre ölümünü azalttığını göstermiştir 
(51). TLR-1/2’nin selektif inhibitörü olan CU-CPT22’nin, 
α-sinükleine maruz kalan mikroglialarda TNF-α üretiminde 
ve NF-κB’nin nükleusa translokasyonunda eşzamanlı bir 
azalmaya yol açtığı gösterilmiş olmakla birlikte (52) elde 
edilen sonuçlar in vivo çalışmalarla doğrulanmamıştır (33).
Nörodejeneratif hastalıkların tedavisine yönelik stratejiler 
arasında, diğer endikasyonlar için ruhsatlandırılmış ve 
tedavide kullanılmakta olan ilaçların, nörodejeneratif 
hastalıklardaki terapötik potansiyellerinin araştırılması (drug 
repurposing) da yer almaktadır (33). Örneğin, Dasu ve ark., 
anjiyotensin II AT1 reseptör blokörü olan kandesartan 
tedavisinin LPS ile indüklenen TLR-2/4 ekspresyonlarını 
azalttığını, TNF-α, IL-1β ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokin-
lerin salıverilmesini inhibe ettiğini hem insan monositlerinde 
in vitro olarak hem de C57BLJ/6 farelerde in vivo olarak 
göstermişlerdir (53). 2018 yılında yapılan çift-kör, plasebo 
kontrollü bir çalışmada, vinka alkaloidi vinkaminin yarı 
sentetik bir türevi olan ve NF-κB inhibisyonu aracılığıyla 
antiinflamatuar ve nöroprotektif etkiler gösteren vinposetinin; 
TLR-2, TLR-4, MyD88, NF-kB ve TNF-α ekspresyonlarında 
azalma, TLR-3 ve antiinflamatuar sitokinlerin ekspresyon-
larında artış meydana getirerek mini mental durum değer-
lendirme skorlarında anlamlı bir artış sağladığı gösterilmiştir 
(54). Hiperlipidemi tedavisinde ve koroner kalp hastalığı ile 
serebrovasküler hastalıkların profilaksisinde yaygın olarak 
kullanılan statinlerin, antioksidan ve antiinflamatuar etkileri-
nin de olduğu, PH tedavisinde olumlu etkileri olabileceği ya 
da PH riskini azaltabileceği bildirilmiştir (55). 6-OHDA ile 
tedavi edilen mikroglial hücrelerde lovastatinin proinflamatu-
ar sitokinleri inhibe ederek nöroprotektif etki oluşturduğu 
gösterilmiştir (56). Klasik bir hidroksimetilglutaril 
(HMG)-CoA redüktaz inhibitörü olarak bilinse de çalışmalar 
lovastatinin TLR-4 üzerinde antagonist etkilerinin de 

olduğunu göstermektedir (57). 
Bitkisel ürünlerden saflaştırılarak elde edilen ve TLR-4 
üzerinde antagonist etki gösteren maddeler arasında; Curcu-
ma longa'dan elde edilen kurkumin, turpgiller ailesinde yer 
alan sebzelerden elde edilen sülforafan ve iberin, şerbetçiotu 
ve biradan elde edilen ksantohumol’dur (58). Yu ve ark., in 
vitro MPTP PH modelinde kurkumin ile ön tedavinin, astrosit 
aktivasyonunu, proinflamatuar sitokinlerin üretimini ve 
TLR-4 sinyal yolağının aktivasyonunu inhibe ettiğini göster-
miştir (59). Ayrıca, Şizandra meyvesinden (Schisandra 
chinesnesis) izole edilen şizandrin B, mikroglia-nöron 
kültürlerinde TLR-4’e bağımlı MyD88/IκK/NF-κB sinyal 
yolağını inhibe ederek nöroprotektif etkiler göstermiştir (60). 
Asiatik asit, Juglanin, D vitamini ve Quercetin’in antiinflama-
tuar özelliklere sahip olduğunun gösterildiği çalışmaların 
çoğunda, TLR ekspresyonlarının azaldığı gösterilmiş ve bu 
doğal bileşiklerin nöroprotektif etkilerini TLR sinyal 
yolağının inhibisyonu aracılığıyla oluşturdukları öne 
sürülmüştür (33).

7. Sonuçlar
TLR'ler çok sayıda fizyolojik ve patofizyolojik mekanizmada 
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ÖZ
Floresan mikroskobunun gelişimi, lazer taramalı konfokal mikroskobunun icadı ile devrim 
yapmıştır. Üç boyutlu gösterim ve analiz teknikleriyle bu teknoloji özellikle tıp/biyomedikal 
dünyasına daha gerçek bir bakış sağlamıştır. Konfokal mikroskobu, üç boyutlu yapıya sahip 
floresan işaretli numunelerin görüntülenmesi için bir ışık mikroskobi tekniğidir. Konfokal 
mikroskop uygulamaları; fikse edilmiş veya canlı hücrelerde makromoleküllerin uzamsal 
dağılımının görüntülenmesini, üç boyutlu verilerin toplanmasını, çoklu floresan ile işaretlenmiş 
örneklerin görüntülenmesini ve canlı hücrelerdeki fizyolojik olayların ölçülmesini içerir. Bu 
derlemede, lazer taramalı konfokal görüntülemenin prensipleri, tarihçesi, diğer mikroskoplar-
dan ayrılan özellikleri, ayrıca yenilikçi ve önemli yönleri ve tıpta kullanım alanları sunulmak-
tadır.
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ABSTRACT
The development of the fluorescent microscope is revolutionized with the invention of laser 
scanning confocal microscopy. With its three-dimensional display and analysis techniques, this 
technology has provided a more real view of the medical / biomedical world. Confocal micro-
scope is based on a light microscopic technique for imaging fluorescently labeled samples with 
a three-dimensional structure. Confocal microscope applications include imaging the spatial 
distribution of macromolecules in fixed or live cells, collecting three-dimensional data, display-
ing multiple fluorescently labeled samples, and measuring physiological events in living cells. 
In this review; the principles of the laser scanning confocal imaging, history of confocal 
microscopy, features distinguished from other microscopes, as well as its innovative and 
important aspects and applications to medicine are presented.
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GİRİŞ
‘Bir resim binlerce kelimeye bedelken bir video milyonlarca kelimeye bedeldir’ ifadesi ile 
görüntülemenin önemi vurgulanmıştır (1). Tarihte bu görüntüleme girişimlerinin başlangıcı R. 
Hooke’un çalışmaları olarak kabul edilir. Hooke’un mikroskobu ile bugünkü modern 
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mikroskopların arasında görüntülemenin temel prensibini 
oluşturan fizik kanunları aynıdır  (2, 3). Aydınlık saha ve 
karanlık saha mikroskopları, faz-kontrast mikroskobu, nomar-
ski görüntülemesi, ters (inverted) mikroskop, elektron 
mikroskopları olan transmisyon elektron mikroskobu (TEM) 
ve scanning elektron mikroskobu (SEM), floresan ve 
konfokal mikroskop gibi çok çeşitli mikroskop çeşitleri 
vardır. Bunların arasından konfokal mikroskop doku ve 
hücreleri görüntülemede ileri mikroskopi türlerinden birisidir. 
Lazer taramalı konfokal mikroskobunun (LTKM) icadı 
floresan mikroskobunun gelişimine bağlıdır. Floresan 
mikroskobu 1904'te icat edilmiş ve 1941'de, floresan işaretli 
antikorlar kullanılmasına rağmen (4), cihaz ve reaktifleri 
1970'lere kadar gerçekten etkili bir şekilde bir araya gelmedi. 
Bu belki de antikorların sadece enfeksiyon incelemesi için 
yararlı olduğuna dair yanlış bir düşünceden kaynaklanıyordu. 
Aktin ve tübülin gibi normal proteinlere karşı antikorların 
çoğaltılabilmesi sürpriz bir gelişmeydi (5). Antikorlara bağlı 
floresan boyalar hücrelere uygulandı ve hücre iskeletinin 
ayrıntılı mimarisini ortaya çıkardı ve 1970'lerin sonları ve 
1980'lerin başında bilim camiasında tartışma ve şaşkınlığa 
neden oldu. Aynı dönemde, kalsiyum iyonu konsantrasyonu 
gibi önemli hücre içi parametrelere cevap veren floresan 
boyaları da kullanıma girmiştir (6). Daha sonra, floresan 
mikroskopları ile, biyokimya ve elektrofizyoloji gibi alanlar-
da görüntüleme artmaya başladı. O zamanlar hücre biyolo-
jisinde yayınlanan tüm çalışmaların büyük bir kısmı, belki de 
yarısı, floresan tekniğine dayanıyordu. 1984'e gelindiğinde, 
yöntemin başlıca sınırlaması belirginleşti; kalın bir örneğin 
odak dışı kısımları, ince yapıların ayırt edilemediği düzgün bir 
ışıltıya neden oluyordu. Birçok araştırmacı, çalışmalarını ince 
ve düz hücrelerle sınırlandırarak bu sorunu çözdü. Daha net 
bir görüş elde etmek amacıyla mikroskobu geliştirmek için bir 
yol bulunmalıydı (7).
Bu bağlamda mikrosinematografi ve sonra video mikroskopi 
biyolojik fenomene büyük bir ilerleme getirmiştir. Ancak bu 
teknolojilerin, görüntüleri üç boyutlu elde edememesinden 
kaynaklı sınırlayıcı yanı vardır. Pek çok preparat, kültüre 
edilmiş hücrelerden veya dokulardan hazırlanmaktadır ki 
bunlar da oldukça kalın kesitlerdir. İlk konfokal mikrosko-
bunun gelişimi canlı organizmaların dokularında gözlem 
yapmayı hedeflemektedir. Konfokal mikroskobunun optik 
kesit alabilme özelliği sayesinde kalın örneklerle 
çalışılabilmektedir. Konfokal mikroskobu non-iyonize ışığı 
kullandığı için yaygınlaşmakta ve canlı hücreler ve doku 
preparatlarında kullanımı artmaktadır (8). Bu derlemede lazer 
taramalı konfokal mikroskop görüntülemenin prensipleri, 
tarihçesi, diğer mikroskoplardan ayrılan özellikleri, ayrıca 
yenilikçi ve önemli yönleri ve tıpta kullanım alanları sunul-
maktadır.

Konfokal Mikroskobu Nedir?
Lazer taramalı konfokal mikroskobu, fokal düzlemden (odak 
düzlem; bir kaynaktan -ısı veya ışık- yayılan ışınların 
toplandığı düzlem) daha kalın örneklerdeki odak dışı 
ışığı/parlaklığı elimine etmek için uzaysal filtrelemeyi kulla-
narak kontrastı artırmak ve üç boyutlu görüntüyü oluşturmak 

için kullanılan optik görüntüleme tekniğidir. Lazer ışınlarının 
ve bilgisayarın birleştirilmesiyle elde edilen görüntünün 
değerlendirilmesi ve üç boyutlu görüntülerle hücre içi 
çalışmaları ortaya koyan bir mikroskop türü şeklinde de 
tanımlanabilir. Ya da kısaca floresan mikroskop prensiplerine 
benzer çalışan bir mikroskoptur (9). 

Tarihçe
Konfokal mikroskobuna 1955’te Harward Üniversitesi’nde 
burslu öğrenci olan Marvin Minsky öncülük etmiştir. Örnek-
ten çıkan ışık, fokal noktadan direkt gelmeyen ışınları geri 
çevirecek olan ikinci bir delikten geçecektir. Geriye kalan 
istenen ışık ışınları daha sonra foton çoğaltıcı tüp ile topla-
nacak ve görüntü tekrar inşa edilecektir. Görüntüyü oluştur-
mak için Minsky, örneği ışık ışınlarındansa mikroskopta 
bakılacak nesnenin konulduğu lamı hareket ettirerek taradı. 
Platformu dikey ve yatay hareket ettirerek her 10 saniyede 
yaklaşık bir görüntü elde etmeyi planladı (10).
Konfokal yaklaşımının gelişimi, canlı dokularda biyolojik 
olaylar oluyorken görüntü alma isteğinden büyük ölçüde yön 
bulmuştur ve Minsky’nin amacı da zaten canlı beyninin 
boyanmamış preparatlarında nöral ağları görüntülemekti. 
Minsky tarafından geliştirilen ve 1957’de patentlenen 
konfokal görüntülemenin prensibi tüm modern konfokal 
mikroskoplarda uygulanmaktadır. İlk ışın taramalı konfokal 
mikroskobu canlı organizmaların dokularında gözlem 
yapmak için kullanılmıştır (11). Canlı hücrelerin konfokal 
mikroskobu zor olmasına rağmen kullanımı 23 yıl önce iki 
öncü çalışmayla gösterilmiştir. Cornel-Bell ve arkadaşları, 
büyük bir keşif yapmak için astroglialarda glutamat stimüle 
transcellular Ca+2 değişimini gözlemek için konfokal 
mikroskobunu kullanmıştır. Aynı yıl konfokal mikroskobu, 
nöronal aksonlar ve kurbağa yavrusunun beyin gelişimindeki 
büyüme konilerini görüntüleyerek gelişimsel değişiklikler 
karakterize edilmiştir (12). Bu iki öncül çalışmadan itibaren 
konfokal mikroskobunun farklı biyolojik preparatlarda 
dinamik süreçleri çalışmak için kullanımı artmıştır. 
Pek çok teknolojik ilerleme, Minsky’nin konfokal prensibine 
katkı sağlamıştır. Gelişmiş nokta ışık kaynağı için çok dalgalı 
lazerler, gelişmiş iki yönlü kromatik aynalar, duyarlı düşük 
gürültülü fotodedektörler, görüntü alımında hızlı mikrobilgi-
sayarlar, görüntü analiz yazılım programları ve yüksek 
çözünürlüklü video gösterisi ve dijital görüntü yazıcıları bu 
gelişmeler olarak sayılabilir. Bu teknolojiler birbirinden 
bağımsız olarak gelişmektedir ve konfokal görüntüleme 
sistemlerine 1955’ten beri eklenmektedir. Bir örnek olarak 
dijital görüntüleme prosesleri ilk defa 1980’lerin başında 
Woods Hole Oceanografik Enstitüsü’nde etkili bir şekilde 
uygulanmıştır. Video geliştirilmiş mikroskoplar (video-en-
hanced microscopes) olarak adlandırdıkları mikroskopları 
kullanarak mikrotübül gibi hücresel yapıları görüntüleye-
bilmektedir (8). 

Neden Konfokal Mikroskobu Tercih Edilir?
Konfokal Mikroskobu, odak dışındaki ışığı elimine ederek 
hücre ve dokuların yüksek çözünürlüklü floresan görüntüleri-
ni alır. Böylece arka plandan gelen net olmayan floresan 
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görüntüyü ortadan kaldırır (Şekil 1). 

Odak düzlemden gelip ekrana ulaşan tüm ışık (koyu mavi 
ışık) bu yolu izlemektedir. Odak düzlemden gelmeyen ışık 
(açık mavi) ise yadsımaktadır. Bir görüntünün oluşması için 
noktaların odakta olması gerekmez. Konfokal mikroskobunda 
amaç yalnızca koyu mavinin görüntüsünü iğne deliği 
diyaframı sayesinde göstermektir. Net olmayan sinyallerin 
kaldırılması ile kontrast ve çözünürlük artar. Görüntüde daha 
az belirsizlik/bulanıklık ve daha iyi kontrast vardır. Konfokal 
mikroskobunun kullanımında klasik optik mikroskoplara 
kıyasla yüksek kalitede görüntü eldesi ve pek çok araştırma 
alanında kullanılıyor olmasından dolayı son yıllarda müthiş 
bir patlama olmuştur (10).

Neden Konfokal Olarak Adlandırılmıştır?
Klasik floresan mikroskobunda tüm örnek, ışık kaynağından 
gelen ışıkla tamamen dolar. Bu nedenle optik yolak vasıtasıyla 
örneğin tüm kısımları uyarılacaktır. Konfokal mikroskobu ise 
fokal düzlemin haricindeki bilgiyi elimine etmek için optik 
olarak konjuge düzlemdeki dedektörün önüne optik olarak 
nokta aydınlatma ve iğne deliği diyaframı kullanır (10).

Modern Konfokal Mikroskobu
Modern konfokal mikroskobu, Minsky’nin dizayn ettiği 
anahtar elementleri kapsamaktadır (Şekil 2); 

iğne deliği diyaframı ve örneğin noktası noktasına çekimi, 
optik ve elektronikteki gelişmeler son dizaynlarla birleşmiştir 
ve oluşturulan görüntülerin hızı, kalitesi ve depolanmasıyla 
ilgili gelişmeler sağlamıştır (9). 

Konfokal Mikroskop Çalışma Prensibi
Konfokal mikroskopların çoğu görüntüyü ya örnekten ışığı 
yansıtarak ya da örneğe uygulanan boyalardaki (florofor) 
floresanları uyararak oluşturmaktadır. Biyolojik uygulamalar-
da en fazla kullanılan konfokal mikroskobuna yoğunlaşıla-
caktır. Konfokal mikroskobunu anlamanın yolu floresan 
mikroskobunu anlamadan geçmektedir. Konfokal mikroskop, 
numunenin noktası noktasına aydınlatılması ve odak dışı 
ışığın reddini sağlar (Şekil 3). 

Numune üzerinde bir nokta görüntülemenin bir dezavantajı, 
herhangi bir anda toplanacak daha az yayılan fotonun mevcut 
olmasıdır. Bu nedenle, gürültülü bir görüntü oluşturmaktan 
kaçınmak için her nokta, doğru bir ölçüm yapmak için yeterli 
ışık toplamak üzere uzun süre aydınlatılmalıdır (13). Bu 
sorunu, Minsky zirkonyum ark lambası ile yaptığı çok yüksek 
yoğunluklu bir ışık kaynağı kullanarak çözmektedir. Modern 
çözüm ise çok çeşitli dalga boylarına sahip bir lazer ışık 
kaynağıdır. Lazer yoğun uyarma ışığı sağlar. Işık, dikey ve 
yatay tarama aynalarına yönlendiren bir dikroik aynaya 
yansıtılır. Bu motorlu aynalar lazeri örnek boyunca tarar. 
Minsky’nin buluşu, optikleri sabit tutuyor ve bunun yerine 
tablayı dikey ve yatay yönde ileri geri hareket ettirerek örneği 
tarıyordu. Numune, tarama aynası konfigürasyonunda olduğu 
gibi farklı açılardan ziyade eksen doğrultusunda aydınlatılır 
ve böylece optik sapmalardan kaçınır. Böylece, tüm görüş 
alanı aynı şekilde aydınlatılır. Numunedeki boya lazer ışığı ve 
floresanlarla uyarılmaktadır. Floresan ışık, lazerden uyarma 
ışığını taramak için kullanılan aynanın aynısı ile çözülür ve 
daha sonra dikroik aynadan geçer. Daha sonra iğne deliği 
diyaframı odaklanır. İğne deliği diyaframdan geçen ışık, foton 
çoklayıcı tüp gibi bir dedektör tarafından ölçülür. Konfokal 
mikroskopta, numunenin hiçbir zaman tam bir görüntüsü 
yoktur, çünkü herhangi bir anda sadece bir nokta gözlenir. 
Böylece, görselleştirme için dedektör, görüntüyü bir seferde 
bir piksel oluşturan bir bilgisayara bağlanır. 512x512 piksel 
görüntü için bu genellikle 0,1-30 Hz kare hızında yapılır. 
Mikroskop tarafından oluşturulan görüntü, örneğin kesitin 
optik kesit olarak adlandırılan ince bir düzlemsel bölgesidir. 
Düzlem dışı odaklanmamış ışık reddedilerek, böylece daha 
keskin ve daha iyi çözülmüş bir görüntü elde edilir (10).
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Konfokal Mikroskobunun Tıpta 
Kullanım Alanları
Konfokal mikroskobunun geniş uygulamaları nöroanatomi ve 
nörofizyoloji çalışmaları, hücre ve dokunun morfolojik 
çalışmaları ve tıpta tanı ve tedavide kullanımı gibi çok çeşitli 
çalışmaları kapsamaktadır. Konfokal mikroskobunun yaygın 
kullanımı olarak canlı hücre görüntüleme, Yeşil Floresan 
Protein kullanarak hücre ve doku içi protein trafiğini 
görüntüleme,  işaretlenebilen protein, gen gibi yapıları ve 
onların hareket ve pozisyonlarını görüntüleme, hibridizasyon 
ve floresan Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR)’nin de 
kullanıldığı kromozom üzerindeki gen lokalizasyonlarını 
saptamada; subsellüler fonksiyonu analiz etmede, hücre içi 
iyon konsantrasyonunun değişimlerini ölçme sayılabilir. 
Diğer uygulama alanları ise rezonans enerji tansferi, kök 
hücre araştırması, foton ile soldurma çalışmaları, aralıklı 
görüntüleme, multifoton mikroskopisi, total internal refleksi-
yon, membran ve iyon probları, bioluminesan proteinleri ve 
epitop etiketleme çalışmalarıdır (14, 15).
Konfokal mikroskobunun tıpta özellikle tanı ve tedavi amaçlı 
yeni kullanım alanları da şunlardır; tıpta kullanılan monoklon-
al antikorlar dünyasında, yapılar arasındaki mesafelerin daha 
niceliksel analizine ve çeşitli hücresel bölümlerde bunların 
tespit edilmesi gibi çalışmalarda kullanılmaktadır. Örneğin 
biyolojik olarak bozunabilir mikroküreler içindeki insan 
immünoglobulin G (IgG) homojen ilaç dağılımını ortaya 
çıkarmak için LTKM kullanılmıştır ve salım profilleri karak-
terize edilmiştir. LTKM ayrıca mikropartiküller ve jellerdeki 
makromoleküllerin difüzyon katsayılarını ölçmek için de 
kullanılmıştır (16). İnsan IgG, yabancı hücrelere ve ajanlara 
karşı hazır bir savunma sağlar; konjenital veya edinilmiş 
hipogama-globulinemili hastalar için replasman tedavisinde 
ve kanser, nefropati ve gastrointestinal hastalarının sekonder 
IgG eksikliklerinin tedavisinde kullanılır. Kontrollü iletim 
sistemleri, intravenöz ve intramüsküler uygulamanın klasik 
yöntemlerinin yerini almaktadır. Bu tür sistemler lokalize ilaç 
iletimi, tedavi sıklığındaki azalma, azaltılmış maliyetler, hasta 
uyumundaki iyileşme ve azalan yan etkiler nedeniyle caziptir 
(17). Bu amaçla biyolojik olarak bozunabilir polimer 
mikroküreleri, insan klinik kullanımı için onaylanmıştır. 
Mikropartikülat antijen verme sistemleri, kararlı taşıyıcılar ve 
aşılar için etkili adjuvanlar olarak özel öneme sahiptir (18). 
Dolayısıyla bu teknolojideki gelişmeler insan sağlığını, tedavi 
şekillerini ve sonuçlarını doğrudan etkileyecektir. LTKM, 
ayrıca bir başka çalışmada L929 fibroblastlarında titanyum 
birikimini göstermiştir (19). Bu LTKM uygulamaları, 
görüntüleme sistemlerine ihtiyaç olduğunu göstermekte ve 
yüksek kaliteli görüntüleme verilerine olan talep artmaktadır. 
Konfokal mikroskobu, hücreler ve zarlardaki floresan 
molekül topluluklarını incelemek için yaygın olarak kullanıl-
maktadır (1). 
Endometriyal hücrelerin mezotelyuma yapışmasını ve 
invazyon sürecini gösteren ilk zaman aşamalı çalışmanın, üç 
boyutlu LTKM kullanılarak yapıldığı bildirilmiştir (20). 
Günümüzde görüntüleme teknolojileri prosedürleri, kompleks 
numunelerde eksprese edilmiş genlerin ve proteinlerin kanti-
tatif ve tekrarlanabilir analiz taleplerini karşılamaktadır. 

LTKM veri toplama, yüksek uzaysal ve zamansal çözünürlüğe 
sahip canlı deniz kestanesi embriyolarında gen ekspresyon 
düzeylerinin saptanması için kullanılmıştır (21). 
Son zamanlarda, LTKM çok bileşenli supramoleküler hidrojel 
sistemlerinin yapısal analizi için de güçlü bir araç olarak 
ortaya çıkmıştır (22). Çünkü bu çok bileşenli supramoleküler 
hidrojellerin yapımını sağlamak için, bunların derinlemesine 
karakterizasyonu çok önemlidir (23). Rejeneratif tıp ve 
kontrollü ilaç salımı ve dağıtım sistemlerinde uygulamalara 
olanak tanıyan çok çeşitli fonksiyonel moleküller (proteinler, 
katalizörler ve nanomalzemeler), işlev kaybı olmaksızın 
hidrojellere (çok bileşenli hidrojel sistemleri olarak 
adlandırılır) dahil edilebilir (24). LTKM, numuneleri supra-
moleküler nanofiberlerin ve hidrojellerin gözlemlenmesine 
izin vermekle kalmaz, aynı zamanda uygun şekilde tasarlan-
mış floresan probların kullanılmasıyla kimyasal türleri ayırt 
edebilir (25). Konfokal floresan görüntüleme ve ilgili 
mikroskobik teknikler; supramoleküler kimya, sistem kimyası 
ve denge dışı kimya kombinasyonu ile gerçekleştirilen 
karmaşık, yaşamdan ilham alan kimyasal sistemlerin araştırıl-
ması için fırsatlar sağlamaktadır (26). 
Konfokal mikroskobu ile ayrıca; cilt biyopsisi ve fiziksel 
kesitsiz subselüler, yüksek çözünürlüklü görüntüler üreterek 
hızlı, yatak başı patolojik analizler yapılmaktadır (27, 28). Bu 
görüntüleme reflektans (yansıma) konfokal mikroskobuyla 
sağlanmaktadır. Reflektans konfokal mikroskobik 
görüntüleme, girişimsel olmayan bir şekilde insan cildinde (in 
vivo) hücresel düzeyde morfolojiyi gösterir. Epidermisin ve 
alttaki papiller dermisin, tipik olarak 0,5 × 0,5 mm2'lik ve 
100–200 μm'lik derinliklere kadar 2–5 μm'lik optik kesit ve 
0,5–1,0 μm'lik çözünürlükle, küçük görüş alanlarında 
görüntülenmesi rutin olarak gerçekleştirilir (29). Reflektans 
konfokal mikroskop görüntülemenin başarısı, gelişmekte olan 
diğer tüm girişimsel olmayan optik teknolojilerin yolunu 
açmaktadır (30).
Lazer teknolojisindeki son gelişmeler, hücresel düzeyde in 
vivo görüntüleme sağlamak için konfokal floresan mikrosko-
bu prensibini kullanan mikroendoskopik cihazların geliştir-
ilmesini kolaylaştırmıştır (31). Konfokal lazer endomikrosko-
bu; konfokal mikroskobunun, 1000x büyütme ile mikron 
düzeyinde uzamsal çözünürlük sağlayan düşük güçlü bir 
lazerle doku aydınlatmasına dayanan bir çeşididir. Kolorektal 
kanser ve premalin lezyonların hızlı bir şekilde saptanmasında 
kullanılır (32). Dokunun histopatolojisini yüksek duyarlılık ve 
doğrulukla tahmin ederken; neoplazmların non-neoplazma-
lardan, gelişmiş adenomların gelişmiş olmayan adenomlardan 
ve adenomatöz poliplerin adenomatöz olmayan poliplerden 
ayrılmasında kullanılır (33). Hem üst hem de alt mide bağır-
sak yolunda çok sayıda hastalıkta ve son zamanlarda safra 
kanalı, pankreas ve karaciğerin görüntülenmesinde 
çalışılmıştır. Patofizyoloji ve moleküler in vivo görüntüle-
meyi mümkün kılar, böylece temel ve klinik bilim 
anlayışımızı genişletir (34). Prob tabanlı konfokal lazer endo-
mikroskobu da, geleneksel in situ hücresel karakterizasyona 
önemli bir alternatif olarak kısa sürede yükselmektedir (31).
Son yıllarda LTKM, farklı derinliklerde oküler yüzey doku-
larının in vivo biyopsisine ve hücresel ve hücre altı düzeyde 
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doku analizine de imkân vermiştir. Yakın zamana kadar, 
oküler yüzey yapılarının mikroanatomi değerlendirilmesi, 
yüzeysel epitel katmanlarının örneklenmesine dayanan impre-
syon sitolojisiyle sınırlıydı. Örneğin meibomius bezi, 
konfokal değerlendirmeden en çok yararlanılan oküler yüzey 
yapılarından biridir, çünkü standart meibografi sadece tüm 
bezin makroskopik bir analizini verebilir. Konfokal mikrosko-
bu ile ise, potansiyel olarak bezlerde sorun oluşmadan önce 
teşhisine izin verebilir. Ayrıca, konfokal mikroskobu girişim-
sel olmayan bir yöntem olduğu için hastalara rahatsızlık 
vermediğinden, bu teknik hastalığı zaman içinde sıkı bir 
şekilde izleme, gerektiğinde tedaviyi tahmin etme, tedaviye 
yanıtı izleme ve buna göre tedavi rejimini değiştirme avantajı 
sunar. Oküler yüzey hastalıkları insidansının son yıllarda 
katlanarak arttığı düşünüldüğünde konfokal mikroskobunun 
önemi daha iyi anlaşılacaktır (35).

SONUÇ
Lazer taramalı konfokal mikroskobu, başta tıp olmak üzere 
biyolojik, biyomedikal, gıda gibi bilim alanlarındaki araştır-
malarda değerli bir alet olmaya başlamış ve kullanımı hızla 
yaygınlaşmaktadır. Tıp dünyasında da tanı ve tedavi için 
kullanımı giderek yaygınlaşmaktadır. Kanserli dokuların 
erken teşhisinden, tanıda kesinliği sağlamasına kadar yeni 
katkıları vardır. Geleneksel mikroskoplara göre daha keskin, 
daha ayrıntılı iki boyutlu görüntüler oluşturur ve üç boyutlu 
veri toplanmasına izin verir. Ancak bazı eksiklikleri için 
konfokal mikroskobuna daha ileri özellikler kazandırılmaya 
çalışılmaktadır. Bu bağlamda teknoloji, canlı örneklere daha 
derin penetrasyon imkânı veren konfokal mikroskoba 
kombine çoklu foton görüntülemenin getirilmesiyle hızlı bir 
şekilde gelişmeye devam etmektedir. Bu özellik, gelişmiş 
problarla birleştiğinde konfokal mikroskobun, hücrelerdeki 
makromoleküllerin uzamsal dağılımını ve davranışını 
görüntülemeye yönelik güçlü bir araç olmasını sağlamaktadır. 
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ÖZ
Floresan mikroskobunun gelişimi, lazer taramalı konfokal mikroskobunun icadı ile devrim 
yapmıştır. Üç boyutlu gösterim ve analiz teknikleriyle bu teknoloji özellikle tıp/biyomedikal 
dünyasına daha gerçek bir bakış sağlamıştır. Konfokal mikroskobu, üç boyutlu yapıya sahip 
floresan işaretli numunelerin görüntülenmesi için bir ışık mikroskobi tekniğidir. Konfokal 
mikroskop uygulamaları; fikse edilmiş veya canlı hücrelerde makromoleküllerin uzamsal 
dağılımının görüntülenmesini, üç boyutlu verilerin toplanmasını, çoklu floresan ile işaretlenmiş 
örneklerin görüntülenmesini ve canlı hücrelerdeki fizyolojik olayların ölçülmesini içerir. Bu 
derlemede, lazer taramalı konfokal görüntülemenin prensipleri, tarihçesi, diğer mikroskoplar-
dan ayrılan özellikleri, ayrıca yenilikçi ve önemli yönleri ve tıpta kullanım alanları sunulmak-
tadır.

Anahtar Kelimeler:
Lazer taramalı konfokal mikroskop, Floresan mikroskop, Mikroskopi

ABSTRACT
The development of the fluorescent microscope is revolutionized with the invention of laser 
scanning confocal microscopy. With its three-dimensional display and analysis techniques, this 
technology has provided a more real view of the medical / biomedical world. Confocal micro-
scope is based on a light microscopic technique for imaging fluorescently labeled samples with 
a three-dimensional structure. Confocal microscope applications include imaging the spatial 
distribution of macromolecules in fixed or live cells, collecting three-dimensional data, display-
ing multiple fluorescently labeled samples, and measuring physiological events in living cells. 
In this review; the principles of the laser scanning confocal imaging, history of confocal 
microscopy, features distinguished from other microscopes, as well as its innovative and 
important aspects and applications to medicine are presented.

Key Words:
Laser scanning confocal microscope, Fluorescence microscope, Microscopy
 
GİRİŞ
‘Bir resim binlerce kelimeye bedelken bir video milyonlarca kelimeye bedeldir’ ifadesi ile 
görüntülemenin önemi vurgulanmıştır (1). Tarihte bu görüntüleme girişimlerinin başlangıcı R. 
Hooke’un çalışmaları olarak kabul edilir. Hooke’un mikroskobu ile bugünkü modern 
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ÖZ
Erişkin çağda hipertansiyon, genel populasyonun büyük bir kısmını etkileyen bir sağlık 
sorunudur. Çocukluk çağında daha nadir olduğu bilinmekle beraber pediatrik hipertansiyon 
özellikle son yıllarda giderek önem kazanmış ve ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Çocuk 
ve ergenlerde artan obezite salgını ile beraber hipertansiyon prevalansında artış meydana 
gelmektedir. Hipertansiyon, vücuttaki birçok metabolik bozukluğa ve erişkin çağ hipertansiy-
onuna yol açabileceğinden önlenme ve tedavisi çok önemlidir. Çocuklarda normal kan basıncı 
değerleri yaşa, cinsiyet ve boya göre değişir; bu nedenle, çocuklarda hipertansiyonun nasıl 
teşhis edilip tedavi edileceğine dair artan farkındalık, giderek artan bu yaygın durumla 
mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
kaybının kan basıncı değerlerinde düşüşler sağlayacağı belirtilmektedir. Çocuk ve ergenlerde 
tuz tüketimi sınırlandırılmalıdır. Akdeniz tipi diyet ve DASH(Dietary Approach to Stop Hyper-
tension) diyeti uygulanarak çocuk ve adölesanların yeterli mineral ve vitaminleri almaları ve 
yağ tüketiminin azaltılmasıyla sağlıklı beslenmeleri sağlanarak hipertansiyon kontrol altına 
alınabilir.
Anahtar kelimeler: 
Kan Basıncı, Hipertansiyon, Pediatrik HT, Adölesan, Beslenme

ABTRACT
Hypertension in adulthood is a health problem affecting a large part of the general population. 
Although it is known to be rare in childhood, pediatric hypertension has become increasingly 
important especially in recent years and has become a serious health problem. The prevalence 
of hypertension increases with increasing obesity epidemic in children and adolescents. 
Because hypertension can cause many metabolic disorders in the body and adult hypertension, 
prevention and treatment is very important. Normal blood pressure values in children vary 
according to age, sex and height; therefore, increased awareness of how to diagnose and treat 
hypertension in children is necessary to tackle this increasingly common condition. For the 
treatment of hypertension nonpharmacological methods including pharmacological methods 
and lifestyle changes are applied. Lifestyle changes such as nutritional management, physical 
activity, weight loss in obese help control hypertension during both pharmacological and 
nonpharmacological treatment. It is stated that weight loss will decrease blood pressure values 
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by increasing physical activity in children with obese hyper-
tension. Salt consumption in children and adolescents should 
be limited. Hypertension can be brought under control by 
following the Mediterranean diet and DASH (Dietary 
Approach to Stop Hypertension) diet, ensuring that children 
and adolescents receive healthy minerals by getting enough 
minerals and vitamins and reducing their fat consumption.

Key words: 
Blood Pressure, Hypertension, Pediatric HT, Adolescent, 
Nutrition

GİRİŞ 
Yüksek kan basıncı (KB) olarak bilinen hipertansiyon (HT), 
küresel bir halk sağlığı sorunudur. Erişkin hastalığı olarak 
kabul edilen hipertansiyonun, çocukluk ve ergenlik döne-
mindeki prevalansı da artmaktadır (1). Bu artış, kısmen 
çocuklarda ve ergenlerde obezite prevalansının artması, 
bununla birlikte hipertansiyon ile ilgili artan farkındalıktan 
kaynaklanmaktadır (2). Normal kilolu çocuklar ve ergenler ile 
karşılaştırıldığında, şiddetli obeziteye sahip kişilerde (beden 
kütle indeksi (BKİ)>99. persentil) HT'de dört kat, obezlerde 
ise (BKİ 95-98. persentil) iki kat artış vardır. Bebeklik döne-
mindeki artmış BKİ değerleri de gelecekte HT gelişme riski 
ile ilişkili bulunmuştur (3). Bunların yanında çevresel 
değişim, sedanter yaşam tarzı, stres ve enerji alımında artış, 
yağ, tuz ve alkol tüketimine yönelik değişmiş yaşam tarzı da 
hipertansiyon prevalansını etkilemektedir (4, 5). 
Çocukluk ve ergenlikte sistemik HT varlığı, yetişkinlikte HT 
ve kardiyovasküler hastalık (KVH) için öngörülen risk 
faktörlerinden biridir. Çocukluk çağındaki HT'nin yetişkinlik-
teki HT'nin morbidite ve mortalitesinin önde gelen bir nedeni 
olduğu gösterilmiştir (3). Bir çalışmada 2204 çocuk 27 yıl 
boyunca izlenmiş; çocukluk çağı lipit seviyesi, kan basıncı ve 
BKİ’nin yetişkin dönemdeki risk profili ile güçlü bir 
bağlantısı olduğu saptanmıştır (6). Yine  2015 yılında çocuk-
luk döneminde yükselmiş kan basıncının yetişkinlikteki kan 
basıncına etkisi olabilecek değiştirilebilir risk faktörlerini 
araştırmak amacıyla 798 katılımcının 9, 12, 15 yaşlarında ve 
20 yıl sonraki ölçümleri istatistiksel olarak karşılaştırılmıştır. 
Bu çalışmada çocukluk çağında yüksek kan basıncına sahip 
olanların normal kan basıncına sahip olanlarla 
karşılaştırıldığında yetişkin dönemde yükselmiş kan basıncı 
riski %35 daha yüksek bulunmuştur. Çalışmada ayrıca yaşam 
tarzı değişiklikleri ile yüksek kan basıncının çocukluktan 
yetişkinliğe kısmen de olsa önlenebileceğinin vurgusu 
yapılmıştır (7).
Bireyin  hemen hemen tüm sistemlerini etkileyen, geri dönül-
mez izler bırakan, giderek yaşamını tehdit eden, uzun süreli 
tedavi gerektiren ve tedavi maliyeti yüksek olan HT’nin 
çocuklarda ve ergenlerde erken evrede tanı konularak 
alınacak önlemler ile erişkinlikte HT ile ilişkili hastalık 
risklerini azaltmak için atılabilecek önemli bir adımdır (8).
Bu derlemede, çocuk ve adölesanlarda HT ile ilgili literatürün 
taranarak yaşam tarzı faktörleri ve beslenmenin etkisinin 
incelenmesi amaçlanmıştır.

HİPERTANSİYON TANIMI VE SINIFLANDIR-
ILMASI
Kan basıncı; kanın damar duvarına uyguladığı basınç olarak 
tanımlanmaktadır. Arteriyel damar sistemi içinde kalp siklus-
unun sistol döneminde en yüksek basınç, sistolik kan basıncı 
(SKB); diyastol döneminde ise en düşük basınç, diyastolik 
kan basıncı (DKB) olarak tanımlanmaktadır (9). 
Her bir bireydeki kan basıncı sürekli değişkenlik göstermekte-
dir. Kan basıncı çocukluk dönemi boyunca arttığı için çocuk-
lardaki hipertansiyon erişkinlerdeki gibi spesifik kan basıncı-
na göre sınıflandırılamaz (10). Çocuklardaki normal KB 
değerleri cinsiyet, yaş ve boya göre değişmektedir. Amerika 
Birleşik Devletleri’nde 2004 yılında Ulusal Yüksek Kan 
Basıncı Eğitim Programı(NHBPEP) Çalışma Grubu tarafın-
dan çocuklar ve adolesanlardaki yüksek kan basıncına ilişkin 
yayınlanan dördüncü raporda, 1–17 yaş arasındaki kız ve 
erkek çocuklar için kullanılacak iki ayrı ölçek sunulmuş; bu 
ölçeklerde, her yaş için boy persentillerine göre SKB ve DKB 
persentil aralıkları belirlenmiştir. Kan basıncı persentilleri 50, 
90, 95 ve 99’uncu persentil olarak tanımlanmıştır (11). Çocuk 
ve ergenlerde hipertansiyon; uygun yöntem kullanarak 
yapılan üç ayrı ölçümde kan basıncının cinsiyet, yaş ve boya 
göre SKB ve DKB değerlerinin 90. persentil ve altında olması 
‘normal KB’ olarak tanımlanırken 95. persentil ve üzerinde 
olması ‘HT’ olarak tanımlanmaktadır (11-13). Çocuk ve 
ergenlerde HT tanısı koyabilmek için kan basıncı ölçümünün 
en az üç farklı zamanda tekrarlanması önerilmektedir. Ortala-
ma SKB ya da DKB değerleri 90. ve 95. persentil arasında ise 
‘prehipertansiyon’ olarak kabul edilir (11, 14). Fakat bu tanım 
yeni bir rehberde ‘yüksek normal’ olarak önerilmektedir. Aynı 
rehberde 16 yaş ve üstü adölesanların KB değerlendirilmesi 
erişkinlerdeki gibi yapılarak <130/85 mmHg ‘normatansif’, 
130-139/85-90 mmHg ‘yüksek normal’ ve ≥140/90 mmHg 
‘hipertansiyon’ olarak sınıflandırılmıştır (Tablo I) (13). 

Amerikan Pediatri Akademisi (APA) tarafından hazırlanan 
rehberde ise 1-13 yaş arası KB değerlendirilmesi persentil 
tablolarına göre yapılırken ≥13 yaş ise yetişkinlerdeki gibi 
2017 Amerikan Kalp Birliği (AHA) ve Amerikan Kardiyoloji 
Koleji (ACC) kılavuzlarıyla uyumlu olarak değerlendirilmek-
tedir. Tablo II’de APA’nın kan basıncı sınıflaması yer almak-
tadır. ‘Prehipertansiyon’ terimi yerine ‘yükselmiş kan basıncı’ 
teriminin kullanılması önerilmiştir. Ayrıca diğer rehberlerin 
aksine APA’nın hazırladığı kan basıncı persentil tablolarının 
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sadece normal ağırlıktaki çocuklar için geçerli olduğu şişman 
veya obez çocuklar için kullanılamayacağı vurgulanmıştır (3).

Ambulatuvar Kan Basıncı Ölçümü
Ayaktan kan basıncı izlemi hastanın, genellikle baskın 
olmayan kolunda takılı taşınabilir bir alet ile belli bir süre 
genellikle 24 saat kan basıncının ölçülerek kaydedilmesi 
esasına dayanmaktadır. Operatörün yaptığı KB ölçümü ile 
taşınabilir cihaz takılırken alınan ilk değer ile arasındaki fark 
en fazla beş mmHg olması gerekir. Aksi takdirde manşon 
çıkarılarak tekrar takılmalıdır. Bu yöntemle bireyin normal 
günlük aktivitelerini yerine getirebileceği fakat ağır egzer-
sizden kaçınması, manşon şişirilirken hareket etmemesi, 
konuşmaması ve kolunu hareketsiz olarak manşonu kalp 
seviyesinde tutması gerektiği aynı zamanda ilacını aldığı saat, 
öğünlerin saati, yatış ve uyanış saatlerine ek olarak KB’yi 
etkileyebilecek belirtiler ve olaylar konusunda günlük tutması 
gerektiği söylenerek bilgi elde edilir. KB ölçümlerinin klinik 
uygulamada sıklıkla gündüzleri 15 dakika, geceleri ise 30 
dakika aralıklarla yapılması önerilir; çünkü KB ölçümleri 
arasında çok uzun aralıklar 24 saatlik KB hesaplamalarının 
doğruluğunu azaltabilir (15). Yapılan sık ölçümlerle gün 
içindeki kan basıncı değişikliklerini izlemeyi sağlamasının 
yanında özellikle beyaz-gömlek hipertansiyonunun ayırt 
edilmesinde, hipertansif organ hasarı riskinin, ilaç direncinin 
ve antihipertansif ilaç kulanımında ortaya çıkan hipotansif 
atakların değerlendirilmesinde son derece yararlı bir yöntem-
dir (16). Fakat bu yöntem için spesifik cihazlar ve eğitimli 
personel gerektiğinden çocuk hipertansiyonu konusunda 
uzmanlaşmış kliniklerde uygulanmalı ve değerlendirilmelidir 
(17).

Esansiyel (Primer) Hipertansiyon 
Hipertansiyon olgularının %90-95’inde yüksek kan basıncı 
sebebini açıklayabilecek bir nedenin net olarak ortaya 
konamadığı durumlar ‘esansiyel HT’ olarak tanımlanır. Esan-
siyel HT sadece erişkin çağı hastalığı olarak bilinirken çocuk-
larda yapılan kan basıncı ölçümleri sonucunda çocuklarda da 
esansiyel HT olabileceği sonucuna varılmıştır (18). Ergenler 
ve genç erişkinlerde kan basıncı yüksekliğinin en sık nedeni 
olan esansiyel HT, genellikle ailede hipertansiyon hikayesi ile 
ilişkilidir (19). Esansiyel HT nedeninin multifaktöriyel 
olduğu düşünülmekte genetik ve çevresel faktörlerin 
etkileşimleri sonucu geliştiği belirtilmektedir (18). 

Sekonder Hipertansiyon
Altta yatan başka bir hastalığa bağlı olarak sekonder HT 
geliştiği için bir çocukta HT tespit edilmiş ise aksi ispat 
edilene kadar sekonder HT olarak kabul edilip araştırılmalıdır 
(20). Sekonder HT etiyolojisinde rol alan hastalıklar hastanın 
yaşına göre değişirken (11); çocuklarda altta yatan renal ya da 
endokrin bir hastalığa bağlı gelişen sekonder HT’nin, erişkin-
lere göre daha sık görüldüğü ortaya konmuştur (5). Daha 
önceki yıllarda sekonder ve ciddi hipertansif çocukların 
tedavisine odaklanılırken, günümüzde ölçüm tekniklerinin 
gelişmesine paralel olarak hafif veya bulgusuz olguların erken 
tanısına ve hastalığın önlenmesine ağırlık verilerek olası risk 
faktörlerinin önüne geçilmeye çalışılmaktadır (21). Tablo 
III’te çocuklarda sekonder hipertansiyonun nedenleri göster-
ilmiştir (11).

Üç yaşından büyük her çocuğun, herhangi bir nedenle yapılan 
tıbbi muayenesi sırasında ya da rutin sağlık kontrollerinin her 
birinde en az bir kez KB ölçümünün yapılması gerektiği; üç 
yaşın altındaki çocuklarda ise, tablo IV’te verilen bazı tıbbi 
durumlar söz konusu olduğunda rutin KB ölçümü yapılması 
gerektiği NHBPEP tarafından yapılan önerilerde bildirilmek-
tedir (11, 14). Mevcut kılavuzların fikir birliği, KB'nin üç 
yaşından itibaren çocuklarda ölçülmesi gerektiği yönündedir. 
KB ölçüldükten sonra normotansif çocukların her iki yılda bir 
yeniden değerlendirilmeleri gerektiği düşünülürken, yüksek 
normal KB olan ve hiçbir organ hasarı olmayanlar bir yıl 
sonra tekrar değerlendirilmelidir (13).

ÖZ
Erişkin çağda hipertansiyon, genel populasyonun büyük bir kısmını etkileyen bir sağlık 
sorunudur. Çocukluk çağında daha nadir olduğu bilinmekle beraber pediatrik hipertansiyon 
özellikle son yıllarda giderek önem kazanmış ve ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Çocuk 
ve ergenlerde artan obezite salgını ile beraber hipertansiyon prevalansında artış meydana 
gelmektedir. Hipertansiyon, vücuttaki birçok metabolik bozukluğa ve erişkin çağ hipertansiy-
onuna yol açabileceğinden önlenme ve tedavisi çok önemlidir. Çocuklarda normal kan basıncı 
değerleri yaşa, cinsiyet ve boya göre değişir; bu nedenle, çocuklarda hipertansiyonun nasıl 
teşhis edilip tedavi edileceğine dair artan farkındalık, giderek artan bu yaygın durumla 
mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
kaybının kan basıncı değerlerinde düşüşler sağlayacağı belirtilmektedir. Çocuk ve ergenlerde 
tuz tüketimi sınırlandırılmalıdır. Akdeniz tipi diyet ve DASH(Dietary Approach to Stop Hyper-
tension) diyeti uygulanarak çocuk ve adölesanların yeterli mineral ve vitaminleri almaları ve 
yağ tüketiminin azaltılmasıyla sağlıklı beslenmeleri sağlanarak hipertansiyon kontrol altına 
alınabilir.
Anahtar kelimeler: 
Kan Basıncı, Hipertansiyon, Pediatrik HT, Adölesan, Beslenme

ABTRACT
Hypertension in adulthood is a health problem affecting a large part of the general population. 
Although it is known to be rare in childhood, pediatric hypertension has become increasingly 
important especially in recent years and has become a serious health problem. The prevalence 
of hypertension increases with increasing obesity epidemic in children and adolescents. 
Because hypertension can cause many metabolic disorders in the body and adult hypertension, 
prevention and treatment is very important. Normal blood pressure values in children vary 
according to age, sex and height; therefore, increased awareness of how to diagnose and treat 
hypertension in children is necessary to tackle this increasingly common condition. For the 
treatment of hypertension nonpharmacological methods including pharmacological methods 
and lifestyle changes are applied. Lifestyle changes such as nutritional management, physical 
activity, weight loss in obese help control hypertension during both pharmacological and 
nonpharmacological treatment. It is stated that weight loss will decrease blood pressure values 
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Çocukluk Çağı Hipertansiyonuna Güncel Bir Bakış

Tablo II. Güncellenmiş HT kategori ve evrelerinin tanımlaması 

Tablo III. Çocuklarda sekonder hipertansiyonun nedenleri

Tablo IV. NHBPEP ‘e göre 3 yaş altı çocuklarda KB ölçümü 
önerilen durumlar



EPİDEMİYOLOJİSİ
Çocuklarda HT tanımı normal sağlıklı bireylerde 95. persen-
tilden daha yüksek KB değerlerine göre yapıldığından, HT 
prevalansı %5 civarında olabilir. Bununla birlikte, bu nadiren 
gerçekleşir, çünkü kullanılan normatif değerler ABD ile 
sınırlıdır ve dünyanın diğer bölgelerine tam olarak uygulana-
mayabilir veya normatif veriler 20 yıldan daha eski olmasının 
yanısıra aşırı kilo ve obezitenin şu andaki salgınları prevelans-
ta değişikliğe neden olabilir. Ayrıca, yapılan çalışma sayısına 
rağmen, dünya çapındaki pediatrik HT prevalansının, tanım-
daki bölgesel farklılıklar, referans KB verilerinin dağılımı ve 
KB ölçüm yöntemleri nedeniyle belirlenmesi zordur. 
Orta-Avrupa çalışmaları, ergenlerde HT prevalansının 
İsviçre'de %2,2, Macaristan'da %2,5 ve Polonya'da %4,9 
olduğunu göstermiştir. Güney Avrupa'dan gelen veriler, 
prevalansın daha yüksek olduğunu, adolesan HT'nin Yunani-
stan'da %12 ve Portekiz'de %13 olarak tahmin edildiğini 
göstermiştir (13). 
2002’de yapılan bir çalışmada 10–19 yaş aralığındaki 5102 
öğrenci çalışmaya dahil edilmiş ve üç farklı zamanda yapılan 
KB ölçümü ile hipertansiyon sıklığı üçüncü kontrol sonunda 
%4,5 olarak bulunmuştur (22). 2003–2005 yılları arasında 
kesitsel olarak yapılan ve 6790 adölesanın KB’nın ölçüldüğü 
başka bir çalışmada bu oran %3,2 düzeyinde belirlenmiştir 
(23). 2006 yılında, Bursa ilinde, 12–14 yaş aralığındaki 2478 
öğrencinin tarandığı bir çalışmada ise hipertansiyon sıklığı 
%6 olarak saptanmıştır (24). 
2007 yılında Kayseri’de 6-18 yaş grubunda yapılan 
DAMTCA II çalışmasında HT prevelansı; sistolik %2,4, 
diastolik %2,5 ve sistolodiastolik %1,6 ve normotansif  %93,7 
oranında saptanmıştır (25). Yine 2007’de 7-17 yaş arası okul 
çocuklarında yapılan çalışmada; sistolik %4,4, diastolik %0,5 
ve sistolodiastolik hipertansiyon %0,5 olarak bulunmuştur 
(26). Manisa’da, 15-18 yaş arasındaki 11,551 öğrencinin dahil 
edildiği çalışmada hipertansiyon sıklığı %3,5, prehipertansiy-
on sıklığı ise %14 olarak belirlenmiştir (27). 2010 yılında 
yapılan bir çalışmada ise adölesanların %11,2’si prehipertan-
sif, %2,6’sı hipertansif olarak saptanmıştır.  2011 yılında 
yapılan bir araştırmada öğrencilerin %12,2’sinde hipertansiy-
on, %21,9’unda prehipertansiyon olduğu belirlenmiştir (28).  
2015 yılında yapılan bir araştırmada ise  katılımcıların %2,3 
hipertansif ve %2,0  prehipertansif olarak  bulunmuştur. Aynı 
yılda yapılan başka bir çalışmada ergenlerin %4,4’ünün 
sistolik hipertansiyon, %3’inin diyastolik hipertansiyon, 
%1,6’sının sistolodiastolik hipertansiyon olduğu saptanmıştır. 
Yapılan başka bir çalışmada adölesanların  %1,3 hipertansif, 
%1,6 prehipertansif ve %0,2’sinin sistolodiastolik hipertansif 
olduğu bulunmuştur (29). Aydın’da yapılan bir araştırmada 
hipertansiyon sıklığı % 17.8 olarak bulunmuştur (30). 
Hipertansiyon prevalansı, fazla kilolu ve obez olan gençlerde 
% 3.8 ila % 24.8 arasında değişmektedir. Hipertansiyon 
oranları dereceli olarak artmış adipozite ve artmış bel çevresi 
ile artar (3).

ETİYOLOJİSİ
Hipertansiyonun nedenleri yaş gruplarına göre farklılık 
göstermektedir. Süt çocukları ve küçük çocuklarda HT 
doğuştan böbrek hastalıkları veya kalp damar sistemi ile ilgili 
çeşitli klinik durumlara bağlı olarak sekonder olarak gelişme-
kte iken, daha büyük çocuklarda ise reflü nefropatisi ve kronik 
glomerülonefritler gibi böbrek parankim hastalıkları ön 
plandadır. Tablo V’te yaşlara göre en sık rastlanan HT neden-
leri sıralanmıştır (31). 

HİPERTANSİYON İLE İLİŞKİLİ 
RİSK FAKTÖRLERİ
Çocuklarda hipertansiyonun en sık nedenlerinin yaş grubuna 
göre değiştiği bilinmektedir (11). Fakat çocuklarda kan 
basıncı yüksekliğini değerlendirme ve tedavi etme, kan 
basıncı yüksekliğinin çocukluk çağındaki risk faktörlerini 
belirlemeye bağlıdır (20). Kan basıncı yüksekliğinin risk 
faktörleri değiştirilemeyen, değiştirilebilen ve diğer risk 
faktörleri olarak üçe ayrılabilir (32).
Değiştirilemeyen risk faktörleri arasında yaş, genetik faktörl-
er, aile öyküsü, etnik köken, koyu cilt rengi ve düşük doğum 
ağırlığı sayılabilirken; değiştirilebilen (çevresel ve yaşam 
tarzı) risk faktörleri arasında şişmanlık, aşırı tuz tüketimi, 
düşük potasyum (K) tüketimi, fazla enerji, yağ ve fruktoz 
alımı, aşırı alkol tüketimi, sedanter hayat, psikolojik stres, 
kentte yaşamak, sigara, düşük folik asit alımı ve vitamin D 
eksikliği sıralanabilir. Diğer risk faktörleri arasında dislipid-
emi, hiperürisemi, gelir seviyesinin yüksekliği, artmış arteri-
yel sertlik, proinflamasyon, çocuklukta yetersiz beslenme, 
ilaçlar ve gürültüye maruz kalma yer almaktadır (32).
Çocuk ve ergenlerde; kalp yetmezliği, inme, miyokard enfark-
tüsü ve böbrek hastalığı gibi hipertansiyonun uzun dönem 
komplikasyonları nadir olmakla birlikte, çocukluk çağı obezi-
tesiyle ilişkili hipertansiyon, iskemik kalp hastalığı, diyabet 
ve inme mortalite riskinde artışa sebep olmaktadır. Bu nedenle 
erken ölüm riskini azaltmak amacıyla fazla kilolu veya obez 
bireyin yaşam ve beslenme tarzının iyileştirilmesi önem 
kazanmaktadır (4, 33). 

ÖZ
Erişkin çağda hipertansiyon, genel populasyonun büyük bir kısmını etkileyen bir sağlık 
sorunudur. Çocukluk çağında daha nadir olduğu bilinmekle beraber pediatrik hipertansiyon 
özellikle son yıllarda giderek önem kazanmış ve ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Çocuk 
ve ergenlerde artan obezite salgını ile beraber hipertansiyon prevalansında artış meydana 
gelmektedir. Hipertansiyon, vücuttaki birçok metabolik bozukluğa ve erişkin çağ hipertansiy-
onuna yol açabileceğinden önlenme ve tedavisi çok önemlidir. Çocuklarda normal kan basıncı 
değerleri yaşa, cinsiyet ve boya göre değişir; bu nedenle, çocuklarda hipertansiyonun nasıl 
teşhis edilip tedavi edileceğine dair artan farkındalık, giderek artan bu yaygın durumla 
mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
kaybının kan basıncı değerlerinde düşüşler sağlayacağı belirtilmektedir. Çocuk ve ergenlerde 
tuz tüketimi sınırlandırılmalıdır. Akdeniz tipi diyet ve DASH(Dietary Approach to Stop Hyper-
tension) diyeti uygulanarak çocuk ve adölesanların yeterli mineral ve vitaminleri almaları ve 
yağ tüketiminin azaltılmasıyla sağlıklı beslenmeleri sağlanarak hipertansiyon kontrol altına 
alınabilir.
Anahtar kelimeler: 
Kan Basıncı, Hipertansiyon, Pediatrik HT, Adölesan, Beslenme

ABTRACT
Hypertension in adulthood is a health problem affecting a large part of the general population. 
Although it is known to be rare in childhood, pediatric hypertension has become increasingly 
important especially in recent years and has become a serious health problem. The prevalence 
of hypertension increases with increasing obesity epidemic in children and adolescents. 
Because hypertension can cause many metabolic disorders in the body and adult hypertension, 
prevention and treatment is very important. Normal blood pressure values in children vary 
according to age, sex and height; therefore, increased awareness of how to diagnose and treat 
hypertension in children is necessary to tackle this increasingly common condition. For the 
treatment of hypertension nonpharmacological methods including pharmacological methods 
and lifestyle changes are applied. Lifestyle changes such as nutritional management, physical 
activity, weight loss in obese help control hypertension during both pharmacological and 
nonpharmacological treatment. It is stated that weight loss will decrease blood pressure values 
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Tablo V. Çocuklarda yaş gruplarına göre en sık rastlanan
HT nedenleri 

Not: Nedenler görülme sıklığına göre düzenlenmiştir.



HİPERTANSİYONLU ÇOCUĞUN 
BELİRLENMESİ
Kan basıncında sadece hafif yükselmeler olduğu belirlenen 
çocuk ve ergenlerde ek incelemeler yapılmadan önce hiper-
tansiyonun olup olmadığı değerlendirilmelidir. Çocuğun yaşı, 
hipertansiyonun ciddiyeti, hedef organ hasarının boyutu ve 
uzun dönem risk etmenlerinin varlığı değerlendirmeye dahil 
edilmelidir (19). Bu değerlendirmeler kan basıncının ölçülme-
sini, aile öyküsünü içeren tıbbi öyküyü, fiziksel muayeneyi, 
laboratuvar incelemelerini ve daha ileri tanısal testleri içerir 
(34). 90. persentilin altındaki KB değerleri normotansif olarak 
tanımlanırken; 90. persentil veya üstünde KB’nin saptanması 
durumunda doğruluğunun kanıtlanması için KB ölçümünün 
tekrarlanması gerekmektedir. 90-95. persentil arasındaki KB 
ölçümleri ise prehipertansiyon olarak tanımlanır ve risk 
faktörlerinin belirlenmesi önem taşımaktadır (Şekil 1). Aynı 
zamanda KB 120/80 mmHg olan adölesanların, KB 
90.persentilin altında bile olsa prehipertansif olarak değer-
lendirilmeleri gerektiği bildirilmektedir (11).

Şekil 1. Çocuklarda HT tanı ve tedavisini değerlendirme 
algoritması (11)

Çocuklarda hipertansiyon genellikle bir yakınma ya da 
bulguya neden olmaz. Hipertansiyon rutin muayenede, 
rastlantı sonucu saptanabilir. Bu nedenle üç yaşından büyük 
çocuklarda, her fizik muayenede KB ölçümünün yapılması 
gereklidir. Özellikle ileri derecede KB yüksekliği olan hasta-
lar baş ağrısı, görme bulanıklığı, bulantı, burun kanaması gibi 
şikayetlerle hastaneye başvurabilirler (35). 

HİPERTANSİYONUN TEDAVİSİ
Çocukluk HT’sinin yönetimi, yüksek kan basıncının nedenine 
ve bazı semptomların azaltılmasına yöneliktir (5). Tedavi 
planlaması yapılırken, öncelikle esansiyel ve sekonder hiper-
tansiyon ayrımının yapılması önemlidir. Sekonder hipertansi-

yonlu olgularda, altta yatan hastalık tedavi edilerek KB’de 
düzelme sağlanabilir. Hedef organ hasarı, komorbid durumlar, 
ilişkili risk faktörleri de tedavi planlamasındaki diğer önemli 
risk faktörleridir. Bunların yanında çocuğun yaşına, HT’nin 
derecesine, tedavinin cevabına göre farmakolojik ve non-far-
makolojik tedavilerin planlanması önerilmektedir (5, 36). 

Farmakolojik tedavi
Farmakolojik tedavinin amacı hastanın kan basıncını 95. 
persentil değerlerinin altına düşürmek olup NHBPEP çalışma 
grubunun 2004 yılındaki bildirisinde çocuklarda antihipertan-
sif ilaç kullanılabilecek endikasyonlar şu şekilde sıralanmıştır 
(11); semptomatik hipertansiyon, hedef organ hasarının 
olması, sekonder hipertansiyon, evre 2 hipertansiyon, nonfar-
makolojik tedaviye yanıtsız evre 1 hipertansiyon, hipertansiy-
on ile birlikte diabetes mellitusun bulunması. 

Fakat kronik böbrek hastalığı, diyabet ve hipertansif hedef 
organ hasarının olduğu durumlarda 90. persentilin altı hedef 
alınarak tedavi yapılır. Farmakolojik tedavi basamak basamak 
ilerleyecek şekilde tek ilaçla ve en az dozdan başlanmalı, 
etkisi görülene kadar ilaç maksimum doza kadar arttırılmalı; 
yeterli etki sağlanamadığı veya ilacın yan etkileri görüldüğü 
durumda başka sınıftan ikinci bir ilaç tedaviye dahil 
edilmelidir (5, 11, 37). Çocuklarda antihipertansif tedavi için 
kabul gören ilaçlar arasında anjiyotensin dönüştürücü enzim 
inhibitörleri (ADEİ), anjiotensin reseptör blokörleri (ARB), 
kalsiyum kanal blokerleri (KKB), beta-blokörler ve diüre-
tikleri yer almaktadır (38). İlaç seçimi genellikle doktorun 
kendi tercihi ve deneyimine bırakılmıştır; fakat altta yatan ya 
da eşlik eden hastalıklara göre de bazı ilaçlar öncelikler 
arasında olabilir. Örneğin; diyabet ya da proteinüri varlığında 
ACE inhibitörleri ya da anjiotensin reseptör blokörleri 
öncelikle tercih edilirken, migreni bulunan bir çocukta beta 
blokörler ya da kalsiyum kanal blokörleri tedavide yer alabilir 
(5). Mikroalbuminüri ve proteinüri böbrek hastalıklarının 
varlığında ADEİ ve ARB'ler tercih edilmektedir. Tablo VI’da 
1-17 yaş arasında antihipertansif tedavi dozları gösterilmiştir 
(11). Listelenen ilaçlar dışında başka ilaçlar da mevcuttur. 
Fakat bunların çocuklarda kullanımı ile ilgili bilgi olmadığı ya 
da yetersiz olduğu için tabloya eklenmemiştir (39).

Hipertansiyon için farmakolojik tedavi, hem kan basıncını 
hem de kardiyovasküler ve böbrek hastalıklarından kaynakla-
nan morbidite ve mortaliteyi azaltmada etkilidir. Bununla 
birlikte, uzun süreli farmakolojik tedavinin yan etkileri olabil-
ir ve sürekli tıbbi gözetim gerektirir (40). 

ÖZ
Erişkin çağda hipertansiyon, genel populasyonun büyük bir kısmını etkileyen bir sağlık 
sorunudur. Çocukluk çağında daha nadir olduğu bilinmekle beraber pediatrik hipertansiyon 
özellikle son yıllarda giderek önem kazanmış ve ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Çocuk 
ve ergenlerde artan obezite salgını ile beraber hipertansiyon prevalansında artış meydana 
gelmektedir. Hipertansiyon, vücuttaki birçok metabolik bozukluğa ve erişkin çağ hipertansiy-
onuna yol açabileceğinden önlenme ve tedavisi çok önemlidir. Çocuklarda normal kan basıncı 
değerleri yaşa, cinsiyet ve boya göre değişir; bu nedenle, çocuklarda hipertansiyonun nasıl 
teşhis edilip tedavi edileceğine dair artan farkındalık, giderek artan bu yaygın durumla 
mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
kaybının kan basıncı değerlerinde düşüşler sağlayacağı belirtilmektedir. Çocuk ve ergenlerde 
tuz tüketimi sınırlandırılmalıdır. Akdeniz tipi diyet ve DASH(Dietary Approach to Stop Hyper-
tension) diyeti uygulanarak çocuk ve adölesanların yeterli mineral ve vitaminleri almaları ve 
yağ tüketiminin azaltılmasıyla sağlıklı beslenmeleri sağlanarak hipertansiyon kontrol altına 
alınabilir.
Anahtar kelimeler: 
Kan Basıncı, Hipertansiyon, Pediatrik HT, Adölesan, Beslenme
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Non-Farmakolojik Tedavi
Yüksek tansiyonun önlenmesi, çocukluk çağından başlayarak 
doğru yaşam tarzına ve beslenmeye dayanmaktadır. Çocuklar-
da esansiyel hipertansiyonun tedavisi neredeyse sadece diyet-
sel / davranışsaldır ve şunları içermektedir; mevcut olduğunda 
fazla kilonun azaltılması, diyet sodyum alımının azaltılması 
ve fiziksel aktivitede artış (37). Nonfarmakolojik tedavi hem 
hipertansif çocukların hem de prehipertansif olan çocukların 
tedavisinde yer almalıdır (37, 41).
Nonfarmakolojik tedavide yer alan yaşam tarzı değişiklikleri 
(beslenme müdahalesi, fiziksel akvivite vb.) hem hipertansif 
çocukların hem de prehipertansif olan çocukların tedavisinde 
yer almalıdır (41).
Yaşam tarzı değişiklikleri hipertansiyonun önlenmesi ve 
tedavisi açısından önemlidirler. Çünkü hipertansif olmayan 
bireylerde hipertansiyonu, birinci derece hipertansif hastalar-
da da medikal tedaviyi güvenilir ve etkin bir şekilde geciktire-
bilir veya önleyebilir, medikal tedavi görmekte olan hipertan-
sif kişilerde KB’nin düşmesini sağlayarak antihipertansif 
ajanların sayısının ve dozunun azaltılmasına katkıda bulunur 
(40); fakat yüksek riskli hastalarda ilaç tedavisine başlan-
masının önüne geçilmemelidir. KB’yi düşürücü etkisi göster-
ilmiş olan yaşam tarzı değişiklikleri önerileri arasında tuz 
kısıtlaması, alkolün ölçülü tüketimi, sebze ve meyve tüketimi-
nin arttırılması, az yağlı ve diğer diyet türleri, ağırlık kaybı ve 
vücut ağırlığı koruma ve düzenli egzersiz yapma sayılabilir 
(42).
Çocuklarda vücut boyutları KB’nin temel belirleyicisi 
olduğundan obezite ve HT arasında sıkı bir ilişki mevcuttur. 
Obezite; insülin direncinin gelişimini, hiperlipidemi gelişimi-
ni ve tuz duyarlılığı gelişimini kolaylaştırarak HT oluşumunu 
üç kat arttırır (43). Obez çocuklarda yapılan kontrollü 
çalışmalarla, ağırlık kaybı ile sistolik ve diyastolik KB’de 
anlamlı düşüş olduğu saptanmıştır. Vücut ağırlığında ortalama 
beş kg kaybın, SKB’de 4.4 mmHg ve DKB’de 3.6 mmHg 
azalma sağlayacağı, aynı zamanda antihipertansif tedavinin 
etkinliğini geliştirdiği bildirilmektedir (44). Obez çocuklarda 
ağırlık kaybının bir diğer yararı, diyetteki sodyumun KB 
üzerine etkisini azaltmasıdır. Hipertansiyonlu bireylerde, 
obezitenin kardiyovasküler fonksiyon üzerindeki negatif 
etkisi artar ve vücut ağırlığı fazla olan adölesanlar, erişkin 
dönemde daha fazla kardiyovasküler risk altında olurlar (41). 

Beden kütle indeksi ile ilgili öneriler aşağıdaki gibidir (13): 
-BKİ <85. persentil: Ağırlık artışını önlemek için BKİ korun-
malı,
-BKİ 85-95 persentil: BKİ'yi<85'inci persentile indirmek için 
vücut ağırlığı koruma programı (daha küçük çocuklar) veya 
ergenlerde kademeli olarak ağırlık kaybı.
-BKİ>95. persentil: Kademeli ağırlık kaybı (1–2 kg/ay <85. 
persentil değer elde etmek için). 

Kan basıncı değerleri fiziksel aktivite derecesine bağlı olarak 
da değişir. Günümüzde çocuklar ve ergenlerde sedanter yaşam 
şekli, daha ön planda olduğundan hipertansif çocuğun hayat 
tarzının değiştirilmesi ve fiziksel aktivitenin arttırılması hem 
kan basıncı hem de sağlığı üzerine yararlı etkiler gösterecek-

tir. Bilgisayar, video oyunları gibi sedanter oyun şekilleri ile 
harcanan süre günde iki saatten fazla olmamalıdır (11). Hiper-
tansiyonlu çocuklar ve gençler, hipertansif hedef organ hasarı 
ve riski değerlendirildikten sonra yarışmalı sporlara katılabil-
ir. Evre iki HT'li çocuklar ve ergenlerde ise,  KB değerleri eşik 
değerlerin altına tedavi ile çekildikten sonra yarışmalı 
sporlara katılabilir (3). Fiziksel aktivitenin artırılmasıyla 
ağırlık kaybı birleştiğinde KB’de elde edilen düşüşün tek 
başına ağırlık kaybıyla elde edilen düşüşten daha fazla olduğu 
bildirilmektedir (41). 
Tuz tüketimi ile KB arasında nedensellik ilişkisi olduğuna 
dair kanıtlar vardır; fazla sodyum alımı su tutulmasına neden 
olarak kardiyak debiyi arttırma yoluyla hipertansiyona sebep 
olur. Sodyumun kan basıncını yükseltmede vasküler reaktivit-
eyi ve renal fonksiyonları etkileme gibi başka rolleri de 
mevcuttur (45). Sodyum alımı yaşla ve kan basıncının 
başlangıç değeriyle yakından ilişki göstermektedir. Bunun 
için çocukluk çağından itibaren oluşturulacak düşük sodyum-
lu diyetlerin, ileri yaşlardaki esansiyel hipertansiyon 
vakalarını engelleyebileceği düşünülmektedir (46). Yapılan 
bir sistematik derleme ve metaanalizde, yüksek sodyum 
alımının erişkinlerde artmış kan basıncının nedeni olduğunu 
göstermektedir (47); fakat çocuklar ve adölesanlar için çok 
daha az kanıt mevcuttur ve sonuçlar belirsizdir. Bazı gözlem-
sel çalışmalar, çocuklarda yüksek sodyum alımı ile yüksek 
KB arasında pozitif bir ilişki olduğunu gösterirken (48, 49); 
başka bir çalışmada ilişki bulunamamıştır (45). Çocuk ve 
ergenlerde sodyum alımı ile kan basıncı arasındaki ilişki 
hakkındaki deneysel ve gözlemsel çalışmalardan elde edilen 
verilerin sistematik olarak derlendiği bir çalışmada sodyum 
alımının, çocuklar ve ergenlerdeki kan basıncı ile pozitif 
olarak ilişkili olduğu saptanmıştır (50). Dünya Sağlık Örgütü 
tarafından kardiyovasküler hastalıklar, inme ve hipertansiyon 
riskini azaltmak için yetişkinlere günde beş g’dan az tuz 
önerirken bu miktar çocuklar için günlük enerji ihtiyacı göz 
önünde bulundurularak günde iki g’dan az olması gerektiği 
bildirilmektedir (51). Kişisel düzeyde etkili tuz kısıtlamasının 
başarılması kolay olmayıp öneriler arasında taze meyvelerin 
tüketiminin arttırılması, yemeklere tuz ilavesinden ve yüksek 
oranda tuz içeren besinlerin tüketilmesinden kaçınılması 
gerektiği yer almaktadır (52). 
Yüksek potasyum alımının, düşük KB ile ilişkili olduğu 
hayvan çalışmaları, gözlemsel epidemiyolojik çalışmalar, 
klinik çalışmalar ve bu çalışmaların meta analizleri ile 
kanıtlamıştır. On yıl boyunca katılımcıların takip edildiği bir 
çalışmada potasyumun sistolik ve diyastolik kan basıncı ile 
ters ilişkili olduğu bulunmuş ve potasyumdan zengin beslen-
menin adölesan çağdaki hipertansiyonu engelleyebileceği 
vurgulanmıştır (53).
Potasyumun KB üzerindeki etkileri, sodyumun eşzamanlı 
olarak alınmasına ve bunun tersine bağlıdır. Yani potasyum 
alımı düşük veya yüksek olduğunda eş zamanlı olarak 
sodyum da azaltılırsa daha yüksek KB  düşürücü etkiye sahip 
olur (54).
Kalsiyum (Ca) infüzyonu yapılan hastalarda kan basıncının 
arttığı belirtilmiş ve bu durum artmış vasküler dirence bağlan-
mıştır. Akut hiperkalsemi durumunda görülen hipertansiy-
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onun kalsiyumun direkt düz kas üzerine etkisine ve hiperka-
lseminin tetiklediği katekolamin fazlalığına bağlı olduğu 
düşünülmektedir. Hiperkalseminin direnç üzerine uyarıcı 
etkisi, renal vaskülerde periferik vaskülere göre daha fazladır 
(55). Süt proteinlerinden, özellikle fermente süt ürünlerinden 
elde edilen peptitlerin, anjiyotensin dönüştürücü enzim olarak 
işlev gördüğü ve dolayısıyla kan basıncını düşürdüğü göster-
ilmiştir (56). Çocuklarda kalsiyum ve kan basıncı ilişkisini 
gösteren çalışma sayısı çok azdır. Adölesanlarda günlük besin 
tüketimi ve kalsiyum alımının kardiovasküler hastalıklar 
üzerine etkisinin araştırıldığı bir çalışmada beş yıl ara ile 
yapılan ölçümlerle kalsiyumun özellikle kan basıncı üzerine 
yararlı etkisi olduğu bulunmuştur (57). 
Magnezyum, damarların kontrüksiyon ve dilatasyonunu 
kontrol eden biyokimyasal reaksiyonlar üzerinde etki göstere-
rek kan basıncını regüle eder. Yaş grubu 6-15 olan çocuklarda 
yapılan bir çalışmada 1.8 mg/dl altındaki magnezyum seviye-
sinin preHT ve HT ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (58). 
25 hidroksivitamin D (25 (OH) D), çok çeşitli klinik durum-
larla ilişkilidir. NHANES II'deki en düşük 25 (OH) D değer-
ine sahip olan ergenler, yüksek olan ergenlere kıyasla iki kat 
daha fazla yükselmiş KB riski taşıdığı bulunmuştur. Plazma 
25 (OH) D seviyeleri, HT gelişme riski ile ters ve bağımsız bir 
şekilde ilişkilidir. Bununla birlikte, D vitamini ve HT (ya da 
diğer kardiyometabolik hastalık durumlarının birçoğu) arasın-
da nedensel bir ilişki kurulmamıştır ve HT'nin birincil önlen-
mesi veya tedavisi için vitamin D düzeylerinin (takviye ya da 
güneş ışığına maruz kalma yoluyla) artmasının etkili olabi-
leceğine dair ikna edici bir veri bulunmamaktadır (40).
Çalışmalar, yüksek dozda balık yağı takviyesinin (ortalama 
3.7 g/gün), özellikle yaşlı hipertansif bireylerde SKB ve 
DKB'de ortalama bir azalma sağlayabileceğini göstermiştir 
(59). Balık yağı suplementlerinin yan etkileri sıkça 
görüldüğünden ve yüksek doz gereksinimi nedeniyle balık 
yağları kan basıncını düşürmek için rutin olarak önerilmeme-
ktedir (60). Fakat 2013 yılında yayınlanan bir çalışmada 
düşük doğum ağırlığı ile doğan bebeklerin 8-15 yaş aralığında 
besin tüketimi alınarak yapılan değerlendirmesinde EPA ve 
DHA tüketimi ile sistolik ve diyastolik kan basınçları arasında 
ters ilişki bulunmuştur (61).
Doymuş yağın erişkinlerde KB'ye olan etkisi, çeşitli gözlem 
çalışmalarında ve birkaç klinik çalışmada belirlenmiştir (62). 
Büyük bir randomize kontrollü çalışmada, düşük doymuş 
yağlı diyet müdahalesi alan sağlıklı bebeklerin yedinci aydan 
15 yaşına kadar, SKB ve DKB'nın her biri bir önceki kontrold-
en bir mmHg daha düşük bulunmuştur Azaltılmış doymuş yağ 
alımının erken etkilerine ilişkin bu bulgular, diyetle doymuş 
yağ alımının, hipertansiyonun önlenmesinde yararlı olabi-
leceğini düşündürmektedir (63).
Son yıllarda özellikle Akdeniz tipi diyet üzerine yapılan 
çalışmalar bu diyet tipinin KVH üzerinde koruyucu etkisinin 
olduğunu göstermektedir. Akdeniz diyeti içeriğinin sebze, 
taze meyve, tahıl yönünden zengin olması ve zeytinyağı 
kullanımı, pek çok vitamin ve mineralin yeterli alınmasını ve 
aynı zamanda et ve doymuş yağın daha az tüketilmesini 
sağlar. Hipertansiyonun tedavisi ve önlenmesinde Akdeniz 
diyetinin doymuş yağ içeriğinin düşük olması, sebze ve 

meyve yönünden zengin olması, posa içeriğinin yüksek 
olması, yeterli mineral içermesi (potasyum, kalsiyum ve 
magnezyum) nedeniyle yararlıdır (64).
Akdeniz diyetine benzer bir diyet olan DASH(Dietary 
Approach to Stop Hypertension) diyeti; zengin sebze ile 
meyve, tam tahıllı besinler, balık, fındık, az miktarda kırmızı 
et, düşük şeker ve düşük yağlı günlük süt ve süt ürünleri 
içermektedir. Bu diyetle birlikte sodyumun kısıtlanması hiper-
tansiyonlu ve hipertansiyonu olmayan kişilerde sistolik kan 
basıncını daha fazla azaltmaktadır (65). Akdeniz diyetine 
benzer olarak DASH diyeti de doymuş yağı ve kolesterol 
alımını sınırlayarak; kan basıncını azaltacak temel mineraller 
(potasyum, kalsiyum ve magnezyum), protein ve posalı besin-
lerin tüketilmesini sağlamaktadır. Bu diyet ilkeleri ile birlikte 
ağırlık kontrolü, fiziksel aktivite, alkolün tüketilmemesi gibi 
diğer yaşam değişikliklerinin kan basıncının kontrolü ve 
önlenmesinde yarar sağladığı, hatta kan basıncının çok yüksek 
olmadığı durumlarda kan basıncının tamamen kontrol edilme-
sini mümkün kılabilmektedir (54).
Alınan karbonhidrat miktarı ve türü KB'yi etkileyebilir, ancak 
mevcut kanıtlar yetersizdir. Küresel olarak, karbonhidrattan 
zengin ve düşük yağlı diyetler tüketen birçok popülasyon, batı 
ülkelerinden daha düşük KB değerlerine sahiptir (54). Belirsiz 
olmasına rağmen, daha yakın zamandaki veriler, artan eklen-
miş şeker alımları ve yüksek KB arasında bir bağlantı 
olduğunu göstermektedir. Kesitsel bir çalışmada, ergenlerde 
şekerle tatlandırılmış içecek miktarının fazla tüketimi ile 
yüksek KB arasında ilişki olduğunu saptanmıştır (66). Genel 
olarak, KB'nin azaltılmasını sağlamak için karbonhidrat alım 
miktarını ve türünü değiştirme konusunda önerilerde bulunul-
madan önce daha fazla araştırma yapılması gerekmektedir 
(54).

SONUÇ VE ÖNERİLER
Hipertansiyonlu çocuklardaki diyet değişikliği hakkındaki 
bilgiler kısıtlıdır. Fakat günlük tuz kısıtlaması önerilmektedir. 
Akdeniz tipi diyet tarzı ve DASH’ın önerileri arasında yer 
alan tuzsuz diyet, meyve ve sebze tüketiminin arttırılması, 
düşük yağlı ve yüksek proteinli süt ürünleriyle birleşmiş 
diyetler çocuklarda kan basıncını azaltmaya yardımcı olabilir. 
Kan basıncını düşürmek için K ve Ca alımının diyetle arttırıl-
ması önerilmektedir. Yaşam tarzı değişikliklerinin hepsi 
etkilidir ancak, aile merkezli yaklaşımın, hasta merkezli 
yaklaşımdan genellikle daha etkili olduğu belirtilmektedir.
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ÖZ
Erişkin çağda hipertansiyon, genel populasyonun büyük bir kısmını etkileyen bir sağlık 
sorunudur. Çocukluk çağında daha nadir olduğu bilinmekle beraber pediatrik hipertansiyon 
özellikle son yıllarda giderek önem kazanmış ve ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Çocuk 
ve ergenlerde artan obezite salgını ile beraber hipertansiyon prevalansında artış meydana 
gelmektedir. Hipertansiyon, vücuttaki birçok metabolik bozukluğa ve erişkin çağ hipertansiy-
onuna yol açabileceğinden önlenme ve tedavisi çok önemlidir. Çocuklarda normal kan basıncı 
değerleri yaşa, cinsiyet ve boya göre değişir; bu nedenle, çocuklarda hipertansiyonun nasıl 
teşhis edilip tedavi edileceğine dair artan farkındalık, giderek artan bu yaygın durumla 
mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
kaybının kan basıncı değerlerinde düşüşler sağlayacağı belirtilmektedir. Çocuk ve ergenlerde 
tuz tüketimi sınırlandırılmalıdır. Akdeniz tipi diyet ve DASH(Dietary Approach to Stop Hyper-
tension) diyeti uygulanarak çocuk ve adölesanların yeterli mineral ve vitaminleri almaları ve 
yağ tüketiminin azaltılmasıyla sağlıklı beslenmeleri sağlanarak hipertansiyon kontrol altına 
alınabilir.
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ABTRACT
Hypertension in adulthood is a health problem affecting a large part of the general population. 
Although it is known to be rare in childhood, pediatric hypertension has become increasingly 
important especially in recent years and has become a serious health problem. The prevalence 
of hypertension increases with increasing obesity epidemic in children and adolescents. 
Because hypertension can cause many metabolic disorders in the body and adult hypertension, 
prevention and treatment is very important. Normal blood pressure values in children vary 
according to age, sex and height; therefore, increased awareness of how to diagnose and treat 
hypertension in children is necessary to tackle this increasingly common condition. For the 
treatment of hypertension nonpharmacological methods including pharmacological methods 
and lifestyle changes are applied. Lifestyle changes such as nutritional management, physical 
activity, weight loss in obese help control hypertension during both pharmacological and 
nonpharmacological treatment. It is stated that weight loss will decrease blood pressure values 
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mücadele etmek için gereklidir. Hipertansiyon tedavisi için farmakolojik yöntemler ve yaşam 
tarzı değişikliklerini içeren nonfarmakolojik tedavi yöntemleri uygulanmaktadır. Beslenme 
yönetimi, fiziksel aktivite, obezlerde ağırlık kaybı gibi yaşam tarzı değişiklikleri hem farmako-
lojik hem de nonfarmakolojik tedavi sırasında hipertansiyonun kontrol alınmasına yardımcı 
olur. Obez hipertansiyonlu çocuklarda fiziksel aktivitenin de artırılması yoluyla ağırlık 
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ÖZ
Mesane perforasyonları, nadir görülen ve intraperitoneal olduğu takdirde, hayatı tehdit edici 
boyuta ulaşabilen ürolojik acil cerrahi gerektiren durumlardan biridir. Nonspesifik semptom-
atolojisi ve nadir görülmesi nedeniyle tanıyı doğru koymak ve tedavisini planlamak zaman 
alabilmektedir. Burada bir olgu üzerinden intraperitoneal mesane perforasyonunun tanı, tedavi 
ve takip süreçlerinin hatırlanması amaçlanmıştır.
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GİRİŞ

Rutin üroloji pratiğinde sık karşılaşılmayan bir ürolojik acil olan spontan mesane perfora-
syonunun insidansı 126.000’de 1 olup mortalitesi %47’ye kadar ulaşabilmektedir (1). Mesane 
perforasyonu çoğunlukla (%82) araç içi trafik kazası, yüksekten düşme gibi yüksek enerjili 
künt kemik pelvis travmasına bağlı oluşmaktadır (2). Eksternal travmalar dışında mesane 
perforasyonu kronik sistit, mesane karsinomu, tüberküloz, kronik mesane kateterizasyonu, akut 
üriner retansiyon, dev mesane taşı gibi patolojilere bağlı olarak da görülebilmektedir (2-5). 
Spontan mesane perforasyonu tüm perforasyonların %1’ini oluşturmaktadır (1). Tüm mesane 
perforasyonlarının 2/3’ü ekstraperitoneal iken, sadece 1/3’ü intraperitoneal olarak görülmekte-
dir (3). Bu olgu sunumu ile spontan intraperitoneal mesane perforasyonu tanılı bir erkek hasta-
da tanı ve tedavi süreçlerini sunmayı planladık.
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OLGU SUNUMU
54 yaşında erkek hasta son 6-7 saattir idrar yapamama ve 
sonrasında ani başlayan şiddetli karın ağrısı nedeniyle ikinci 
basamak sağlık kuruluşu acil servisine başvurmuş. Hastanın 
yaklaşık üç yıldır hafif-orta derecede obstrüktif alt üriner 
sistem şikayetleri varmış; bu nedenle alfuzosin tedavisi almış 
ancak son altı aydır tedaviye devam etmiyormuş. Hastanın 
yakın zamanda geçirilmiş travma öyküsü yokmuş. Hasta non 
invaziv yüksek dereceli ürotelyal mesane karsinomu tanısı ile 
son iki yıldır semptomsuz ve nükssüz bir halde takip edilmek-
teymiş. Hastaya ilk başvurduğu sağlık kuruluşunun acil 
servisinde üretral foley sonda takılmış, idrar çıkışı gözlenmiş 
ve üroloji hekimiyle konsülte edilmeden taburcu edilmiş. 
Ancak karın ağrısı geçmeyen hasta tekrar aynı kurumun acil
servisine başvurmuş ve orada yapılan opaklı abdominal 
tomografide üretral sonda balonunun mesane dışında olduğu 
ve mesane dışına opak ekstravazasyonu varlığı fark edilerek 
mesane perforasyonu ön tanısıyla üçüncü basamak sağlık 
kuruluşu olan hastanemiz acil servisine yönlendirilmiş.

Acil serviste tarafımızca alınan anamnez ve yapılan muayene-
sinden; hastanın karın ağrısının devam ettiği, üç gündür gaz 
ve gayta çıkışı olmadığı, foley sonda ile kateterize olduğu ve 
idrar torbasında bir miktar açık renkli idrar olduğu tespit 
edildi. Ayrıca fizik muayenesinde batında yaygın hassasiyet, 
defans, rebound ve distansiyon da mevcuttu. 
Hastanın biyokimyasal değerlendirilmesinde, bazal serum 
kreatinin değerlerinin normal sınırlarda olduğu öğrenilen 
hastanın acil servisteki serum kreatinin değeri 2,25 mg/dl 
(Normal değer aralığı: 0,7- 1,3 mg/dl), hemoglobin değeri 12 
mg/dl (Normal değer aralığı: 12-16 mg/dl) ölçüldü. Acil 
serviste ölçülen vücut ısısı 37°C, kan beyaz küre sayısı 
19780/dl (Normal değer aralığı: 3910-8770/dl) ve C- reaktif 
protein 0,78 mg/dl (Normal değer aralığı: 0-0,5 mg/dl) olarak 
saptandı.

İkinci basamak sağlık kuruluşunda yapılan oral opaklı 
tomografi tarafımızca tekrar değerlendirildi. Mesane lümeni 
ve bağırsak ansları arasında kontrast madde görüldü ve foley 
sonda sakroiliak eklem seviyesine kadar peritoneal kavite 
içinde izlendi (Şekil 1, 2). 

Hastaya tarafımızca uygulanan retrograd sistografide 
mesanenin  kubbesinden  intraperitoneal alana opak 
ekstravazasyonu izlendi (Şekil 3).  
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Şekil 1: Oral opaklı bilgisayarlı tomografide transvers kesitte sonda
balonu ve intraperitoneal alana opak ekstravazasyonu (ok)

Şekil 2: Abdominal tomografide koronal kesitte sonda balonu 
mesane dışında, iliak çapraz seviyesinde görülüyor (ok)

Şekil 3: Sistografide opak ekstravazasyonu gözleniyor



Olgunun özgeçmişinde mesane tümörü öyküsü olduğu için ilk 
olarak fleksibl sistoskopi yapıldı. Mesane içerisinde tümör 
odağı izlenmedi ve mesane kubbesinde 2-2,5 cm çapında 
perforasyon alanı görüldü (Şekil 4). 

İntraperitoneal mesane perforasyonu tanısı düşünülerek hasta-
ya laparotomi yapılması kararı alındı. Açık onarım amaçlı 
göbek altı 10 cm’lik insizyon yapıldı, barsak ansları arasında-
ki bol miktarda sıvı aspire edildi. İntraoperatif bakıda mesane 
kubbe yerleşimli perforasyon alanı görüldü. Yara kenarları 
belirlendikten ve sağlıklı doku ortaya çıkarıldıktan sonra 
mesane iki kat su sızdırmaz olacak şekilde 2-0 poliglaktin 
sutur ile repare edildi. Bakıda intraperitoneal alanda başka 
patoloji saptanmadı. Batın içi distile su ile yıkandı, kanama 
kontrolü sonrası loja bir adet kauçuk dren, üretral 20 French 
foley sonda konarak operasyon sonlandırıldı.

Hastanın servis takibinde idrar çıkışı günlük yaklaşık 2000 cc 
idi ve aldığı sıvı ile uyumluydu. 38°C’yi geçen ateşi olması 
üzerine idrar, kan ve balgam kültürü alındı ve enfeksiyon 
hastalıkları ile konsülte edilerek peritonit/ ürosepsis 
öntanısıyla intravenöz meropenem tedavisi başlandı. 
Postoperatif 1. günde rektal gaz çıkışı oldu. Serum kreatinin 
değeri postoperatif birinci günde 1,28 mg/dl, postoperatif 
ikinci günde 0,69 mg/dl’e geriledi. Alınan tüm kültürler steril 
olarak sonuçlandı. Postoperatif 7. günde yapılan retrograd 

sistografide mesane konturları düzenliydi, sağ böbreğe grade 
4 reflü olduğu görüldü ve opak ekstravazasyonu izlenmediği 
için hastanın sondası çekildi (Şekil 5).

Hastaya sonda çekildikten sonra yapılan üroflowmetride 
işeme eğrisinin çan eğrisi şeklinde olduğu ve mesanede 
rezidüel idrar kalmadığı görüldü (Şekil 6). 

Hastanın uluslararası prostat semptom skorunun (IPSS) 19 
olması üzerine alfuzosin tedavisine tekrar başlandı. Hastanın 
üretral sondası çekildikten sonraki 7. günde yapılan kontrol 
tüm batın ultrasonografisinde batın içinde serbest sıvı saptan-
madı, üst üriner sistem normaldi, prostat yaşı ile uyumlu 
büyüklükte ve mesanesi trabeküle olarak raporlandı. Hastadan 
bu olgu sunumu için bilgilendirilmiş onam formu alınmıştır.
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Şekil 6: Hastanın sondası çekildikten sonra yapılan üroflowmetri

Şekil 4: Mesane kubbede yaklaşık 2 cmlik perforasyon alanı
 (perioperatif görüntü)

Şekil 5: Postoperatif 7. günde yapılan sistografide mesanede 
ekstravazasyon yok ancak sağ vezikoüreteral reflü görülüyor



TARTIŞMA
Literatüre bakıldığında nadir görülen bir klinik tablo olan 
mesane perforasyonu en sık travmaya bağlı gelişmektedir (6). 
Künt abdominal travmaların yaklaşık %1,6’sında mesane 
yaralanması görülür (7). Mesane perforasyonu travma dışında 
ise mesane tümörlerinin veya mesane taşlarının endoskopik 
tedavisi, jinekolojik müdahaleler ve genel cerrahi müdahale- 
leri esnasında mesane duvarının hasar görmesi ile meydana 
gelmektedir. Daha az sıklıkta ise mesane malignitesi, mesane 
divertikülü, sistit, pelvik radyoterapi, diabetes mellitus, 
nöropatik mesane gibi nedenler sorumlu tutulmaktadır (8, 9). 
Altta yatan künt veya penetran bir travma olmadığında tanım-
lanan spontan mesane rüptürü oldukça nadir görülen bir 
ürolojik acil durumdur. 

Mesane perforasyonlarının çoğunun anatomik lokalizasyonu 
mesane kubbesinden olmaktadır (6). Bu vakada var olan 
tedaviye dirençli ateş, batında yaygın hassasiyet, defans gibi 
bulgular şimik veya bakteriyel peritonitin bir sonucu olarak 
değerlendirilebilir. Mesane perforasyonu erken safhada bulgu
vermeyebilir. En sık görülen bulgular olarak karında distansi-
yon, epigastriumda ağrı ve ateş sayılabilmektedir (9). Hasta-
ların bir kısmı makroskopik hematüri ile de prezente olmak-
tadır ancak hastaların %1 kadarında sadece mikroskobik 
hematüri görülebilmektedir (3). İntraperitonal ruptürlerde 
peritondan idrar absorbsiyonu olması ile ilerleyen dönemde 
BUN (kan üre nitrojeni) ve serum kreatinin değerlerinde artış 
görülebilmektedir (6, 12). Bu hastayı acil servise getiren 
nedenin idrar yapamama ve yaygın karın ağrısı olduğu 
görülmektedir. Perforasyonun ilk aşamasında, rüptürün klinik 
belirtileri minimal ve non-spesifik olabilir. Böyle bir prezen-
tasyon tanıda gecikmeye neden olabilir ve   diğer   abdominal   
patolojilerle   karıştırılabilir   (13).   Bu   nedenle   spontan   
mesane perforasyonunda şüphe klinik tanı için elzemdir. 
Mesane ruptüründen şüphelenildiği takdirde BT sistografi 
veya pelvik travma öyküsü olmayan stabil hastada retrograd 
sistografi tanı için en iyi yol göstericidir (8). Nadir bir durum 
olan bu patoloji eğer tedavisiz kalırsa mortalite %34’lere 
çıkabilmektedir (14).

 Literatürde sadece üretral kateterizasyon sonrası mesane 
ruptürü bildiren olguların yanı sıra mesane taşına sekonder 
mesane perforasyonu bildiren olgu sunumları da mevcuttur 
(5, 10). Bu hastada her ne kadar alt üriner sistem 
obstrüksiyonu hikayesi olsa da yakın zamanda medikal 
tedaviye ihtiyaç duymaması yanında cerrahi tedavi sonrası 
üretral sonda çekildikten sonra yapılan üroflowmetride işeme 
eğrisinde obstrüksiyon görülmemesi ve mesanede rezidüel 
idrar kalmaması kronik üriner retansiyona bağlı perforasyon 
ihtimalinden bizi uzaklaştırmıştır. 

Her ne kadar literatürde mesane karsinomunun ruptüre predis-
pozan faktör olduğu vaka sunumlarıyla gösterilmiş olsa da 
(11) sunulan hastanın son iki yıldır tümör nüksü olmaması, 
sistoskopisinde mesane tümörü görülmemesi ve mesane 
karsinomu nedenli aktif tedavi görmemesi bu olasılığı 
azaltmaktadır. Sunulan hastada da perforasyonun en sık 

sebebi olan travma öyküsünün olmaması ve tüm bu olasılıklar 
değerlendirildiğinde mesane ruptürüne tek başına nadiren yol 
açabilecek birkaç farklı durum burada eş zamanlı birlikte 
bulunarak mesane perforasyonuna sebep olduğu yorumunu 
yapmanın yanlış olmayacağını düşünüyoruz.

Avrupa Üroloji Derneği (EAU) kılavuzuna göre çoğu ekstra-
peritoneal ruptürlerde konservatif yaklaşım, intraperitoneal 
ruptürde ise idrar ekstravazasyonunun yol açtığı peritonit ve 
olası sepsis riski nedeniyle cerrahi tedavi önerilmektedir (15). 
Bu vakada tomografide intraperitoneal mesane ruptüründen   
şüphelenmemize   rağmen   cerrahi   gerekmeksizin   konser-
vatif   yaklaşımla   sürecin yönetilebilirliğini anlayabilmek 
için sistografi yapıldı. Sistografide de geniş perforasyon ve 
belirgin ekstravazasyon saptanması nedeniyle hastaya zaman 
kaybetmeden cerrahi tedavi planlandı ve uygulandı.

SONUÇ
Spontan mesane perforasyonu nadir görülen, değerlendirilme-
si zor ve tanıda yaşanan gecikmelerin sonuçları itibariyle 
hayatı tehdit edebilecek boyuta ulaşabilen ürolojik bir acildir. 
Spesifik tanı metodu olmamakla birlikte şüphe halinde BT 
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intraperitoneal mesane ruptüründe cerrahi tedavi ön planda 
değerlendirilmelidir.

Çıkar Çatışması ve Finansal Destek Bildirimi: 
Yazarlar bu olgu sunumu ile ilgili olarak herhangi bir çıkar 
çatışması bildirmemiştir. Çalışmamız için hiçbir kurum ya da 
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ilmiş onam formu alınmıştır.
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ÖZ
Mesane perforasyonları, nadir görülen ve intraperitoneal olduğu takdirde, hayatı tehdit edici 
boyuta ulaşabilen ürolojik acil cerrahi gerektiren durumlardan biridir. Nonspesifik semptom-
atolojisi ve nadir görülmesi nedeniyle tanıyı doğru koymak ve tedavisini planlamak zaman 
alabilmektedir. Burada bir olgu üzerinden intraperitoneal mesane perforasyonunun tanı, tedavi 
ve takip süreçlerinin hatırlanması amaçlanmıştır.
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ABSTRACT
Spontaneous bladder perforation is a rare life threatening condition requires urgent surgery in 
which case it is intraperitoneal. Due to its nonspecific symptomatology and it’s rarity, establish-
ing the true diagnosis and planning it’s treatment might take time. In this paper, based on a case, 
it is aimed to recapture the diagnosis, treatment and follow-up processes of intraperitoneal 
bladder perforations.
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GİRİŞ

Rutin üroloji pratiğinde sık karşılaşılmayan bir ürolojik acil olan spontan mesane perfora-
syonunun insidansı 126.000’de 1 olup mortalitesi %47’ye kadar ulaşabilmektedir (1). Mesane 
perforasyonu çoğunlukla (%82) araç içi trafik kazası, yüksekten düşme gibi yüksek enerjili 
künt kemik pelvis travmasına bağlı oluşmaktadır (2). Eksternal travmalar dışında mesane 
perforasyonu kronik sistit, mesane karsinomu, tüberküloz, kronik mesane kateterizasyonu, akut 
üriner retansiyon, dev mesane taşı gibi patolojilere bağlı olarak da görülebilmektedir (2-5). 
Spontan mesane perforasyonu tüm perforasyonların %1’ini oluşturmaktadır (1). Tüm mesane 
perforasyonlarının 2/3’ü ekstraperitoneal iken, sadece 1/3’ü intraperitoneal olarak görülmekte-
dir (3). Bu olgu sunumu ile spontan intraperitoneal mesane perforasyonu tanılı bir erkek hasta-
da tanı ve tedavi süreçlerini sunmayı planladık.
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ABSTRACT
Guillain-Barre syndrome (GBS) is an immune-mediated peripheral neuropathy involving 
multiple nerve roots and peripheral nerves. The pathogenesis remains incompletely understood, 
and etiology is unclear. Infections, malignancies, vaccination, and bone marrow transplantation 
have been accused. Plasmapheresis and intravenous immunoglobulin can be used for treatment. 
Multiple myeloma is a malignant disease characterized by an abnormal proliferation of clonal 
plasma cells. Chemotherapy and autologous transplantation are major therapies for multiple 
myeloma. Herein a case of multiple myeloma developing Guillain-Barre syndrome after autol-
ogous transplantation improved by plasmapheresis is presented.
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ÖZ
Guillain-Barre sendromu (GBS), çoklu sinir köklerini ve periferik sinirleri içeren bağışıklık 
aracılı bir periferik nöropatidir. Patogenez tam olarak anlaşılamamıştır ve etiyolojisi belirsizdir. 
Enfeksiyonlar, maligniteler, aşılama ve kemik iliği nakli suçlanmıştır. Plazmaferez ve 
intravenöz immünoglobulin tedavi için kullanılabilir. Multipl miyelom, klonal plazma hücreler-
inin anormal proliferasyonu ile karakterize malign bir hastalıktır. Kemoterapi ve otolog trans-
plantasyon, multipl miyelom için birincil tedavilerdir. Burada plazmaferez ile düzelen otolog 
transplantasyon sonrası Guillain-Barre sendromu gelişen multipl miyelom olgusu sunulmuştur.
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INTRODUCTION
Multiple myeloma (MM) is a hematological malignant disease characterized by an abnormal 
proliferation of clonal plasma cells. The most common symptoms are bone pain, anemia, hyper-
calcemia, and renal failure (1,2). The mean life expectancy of myeloma is 3-5 years. But this 
period may be prolonged by autologous stem cell transplantation (ASCT) and novel agents. 
ASCT remains the standard of care for newly diagnosed multiple myeloma in young and select-
ed fit elderly patients (3). There are variable complications described after ASCT, such as infec-
tions, mucositis, cytopenias, etc. (4). Neurological problems and infections are often an import-
ant cause of morbidity and mortality (5). Guillain-Barre syndrome (GBS) is the most common 

 Case Report / Olgu Sunumu Akdeniz Tıp Dergisi / Akdeniz Medical Journal

 

Sivas Numune Hospital Hematology, SIVAS, Turkey
Dokuz Eylul University Internal Medicine, IZMIR, Turkey
Dokuz Eylul University Hematology, IZMIR, Turkey

Guillain Barré Syndrome in a Multiple Myeloma Patient 
After the Autologous Transplantation: A Case Report  

Otolog Transplantasyon Sonrası Multipl Miyelom 
Hastasında Guillain Barré Sendromu: Olgu Sunumu

Ahmet SEYHANLI, Ismail SELIMOGLU, Inci ALACACIOGLU, Fatih DEMIRKAN, Guner Hayri OZSAN

Yazışma Adresi

Geliş tarihi / Received  : Tem 18, 2020
Kabul tarihi / Accepted : Ağu 21, 2020
Elektronik yayın tarihi : Eyl 01, 2021
Online published

ahmet8563@yahoo.com

Bu makalede yapılacak atıf:
Cite this article as:
Seyhanli A, Selimoglu I, 
Alacacıoglu I, Demırkan F, Ozsan G.H.

Guillain Barré Syndrome in a Multiple 
Myeloma Patient After the Autologous 
Transplantation: A Case Report

Ahmet SEYHANLI
ORCID ID: 0000-0001-6082-2995
Ismail SELIMOGLU
ORCID ID: 0000-0003-2803-3456
Inci ALACACIOGLU
ORCID ID: 0000-0002-8187-7159
Fatih DEMIRKAN
ORCID ID: 0000-0002-1172-8668
Guner Hayri OZSAN
ORCID ID: 0000-0002-0930-6300

Akd Tıp D / Akd Med J / 2021; 7(3):479-482 479

DOI: 10.53394/akd.981986

Ahmet SEYHANLI

Correspondence Address

Sivas Numune Hospital 
Hematology, SIVAS, Turkey

Akd Med J / 2021; 7(3):479-482

1

1 2 2 3 3

2
3



cause of acute generalized paralysis (6). It is a demyelinating 
polyradiculopathy characterized by albuminocytological 
dissociation in CSF fluid, usually presenting with acute onset 
of areflexia and muscle weakness rising from the lower 
extremities to upwards but, the pathogenesis remains incom-
pletely understood and its etiology is unclear (7,8). Infections, 
malignancies, vaccination, and bone marrow transplantation 
have been accused of the etiology (6,9,10). The incidence of 
Guillain-Barré syndrome is thought to be 0.25 to 0.65 per 
1000 and 0.6 to 2.2 per 1000 C jejuni infection and primary 
cytomegalovirus infection, respectively (11). Other infective 
agents with a strong association of GBS are Epstein-Barr 
virus, varicella-zoster virus, and Mycoplasma pneumonia 
(12-14). Intravenous immunoglobulin (IVIG) therapy or 
plasmapheresis is effective for the treatment. Herein, we 
report a case of GBS associated with ASCT.

CASE REPORT
 A 62 -year-old woman was diagnosed with IgG kappa, 
International Staging System Stage I Multiple myeloma. She 
was initially treated with four cycles of Bortezomib, cyclo-
phosphamide, and dexamethasone. Ten months after the 
diagnosis, she received ASCT following high dose melphalan 
200 mg/ m2. She was discharged at +23th day of transplanta-
tion with well being. At +36th 
days of ASCT, she complains about waist and back pain that 
persisted day and night, not decreased with movement, not 
responded to paracetamol, but partially relieved with codeine. 
In one week of described these symptoms, the pain severity 
increased and has stopped responding to codeine. She devel-
oped gradual onset of ascending weakness and numbness 
starting from his feet and progressed to the thigh and upper 
limbs over a week. Also, hoarseness was added 5 days before 
hospitalization. However, before these complaints, there was 
no complaint of upper respiratory tract infection findings, 
cough, sputum, fever, and diarrhea. At the time of transferring 
to our department, she could not stand and was having trouble 
wearing her clothes. Physical examination revealed decreased 
sensation to a light touch on extremities (especially lower 
extremities) and decreased muscle strength as grade 1/5, 3/5, 
and 4/5 of distal and proximal muscles of lower extremities 
and both proximal and distal muscles of upper extremities, 
respectively. The ankle jerk reflexes and knee jerk reflexes 
have disappeared bilaterally with no Babinski sign. Cranial 
nerve examination revealed left facial paralysis with no 
additional pathological findings. No bulbar symptoms, fascic-
ulations, cramps, autonomic symptoms, muscle atrophy or 
respiratory problems were noted, and no headaches or preced-
ing history of infection or illness were present. The patient's 
vital signs were stable. Although new symptoms were present, 
it was notable that the patient experienced a partial remission, 
with a decrease in the serum M protein, K/L ratio was 2.0 ( 
before the ASCT ratio was 2.7). The sedimentation rate was 
unremarkable. Routine blood examinations like coagulation 
tests, hepatic tests, ionogramme, TSH were also unremarkable 
except anemia (10.8 g/dl). No signs of the inflammatory 
process were detected. Serum folate, vitamin B12, and 

calcium levels were within normal limits. HbA1C was 4.9, 
and there were not any signs of diabetes mellitus. Blood and 
urine culture were negative. Microbiological and viral investi-
gations were of no use, only demonstrating former contacts 
with cytomegalovirus, Epstein-Barr virus, rubella virus, and 
toxoplasma. Other viruses and bacterial serologic tests were 
negative (Herpes virus type I and II, varicella, HIV, hepatitis 
(A, B, C) virus, syphilis ). 

Multiple PCR tests were performed for respiratory viruses 
(influenza, parainfluenza, RSV, metapneumovirus, coronavi-
rus, rhino/enterovirus, adenovirus, bocavirus, M.pneumoniae) 
and were negative. Also, there were not any growth in stool 
culture. Brain scans using computed tomography and gadolin-
ium-assisted magnetic resonance imaging showed chronic 
ischemic and atrophic changes in the left frontal lobe and 
lacunar infarction area, but this was insufficient to explain the 
patient's symptoms. Vertebral MRI revealed discal patholo-
gies in the cervical and lumbar region that did not cause neural 
compression. In the thorax and abdomen CT, there was only a 
cyst in the liver. Cerebrospinal fluid (CSF) showed 
albumino-cytologic dissociation, with increased protein level 
(298mg/dl n:15-40mg/dl), low glucose (55mg/dl) and low 
cellularity. Cytopathology was normal (especially no lympho-
ma cells), as well as bacterial cultures. ARB was negative for 
M.tuberculosis. The patient's EMG result was found to be 
compatible with demyelinating polyneuropathy in which the 
sural nerve was preserved. GBS was diagnosed, and then 
plasma exchange was performed immediately. 
After a total of 8 sessions of plasma exchange, the patient 
became able to ambulate on her own. Neither respiratory nor 
neurological complications developed during the following 
period.

DISCUSSION
Some neurological complications can develop after bone 
marrow and other organ transplantation. In the literatüre, 
these neurological complications were reported in the 
50%-70% of patients mostly including the central nervous 
system and less frequently the peripheral nervous system 
(15-17). GBS, that one of these complications, is a complex 
autoimmune disease with many unanswered questions at both 
the clinical and laboratory levels.  The pathogenesis of GBS 
may be explained by an abnormal immune response to an 
antecedent event, most commonly an infection. While approx-
imately two-thirds of patients report a respiratory or gastroin-
testinal infection in the weeks before the onset of symptoms 
(18). in the present patient, no clinical symptoms or signs 
were present to suggest an antecedent infection, and the 
laboratory tests, including a full blood count, serologies, 
urinalysis, and cultures, were normal. Furthermore, several 
other common causes for autonomic neuropathy, in particular 
metabolic (diabetes and hypovitaminosis), inflammatory 
(autoantibodies) or toxic (alcohol), were ruled out by investi-
gation. In the literature, multiple myeloma patient developing 
GBS after the first dosage of bortezomib therapy was report-
ed. Authors thought bortezomib in the etiology after exclud-
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ing all possible causes. This was a diagnosis of exclusion (9). 
In our patient, there was also bortezomib usage but it was 4 
months since the last dose. She had a history of 7 days 
oseltamivir use only 10 days before BMT otherwise she did 
not have any complaints at all, except for a nonspecific symp-
tom such as fatigue. Treatment was given prophylactically 
because it was a period after PBSCT. 
Besides, recurrence of polyneuropathy may occur, in patients 
undergoing PBSCT for multiple myeloma, due to the infiltra-
tion of nerves by plasma cells (19). Direct plasma cell infiltra-
tion of the nerves was unlikely in the present patient, as there 
were no signs or symptoms of nerve infiltration and active 
disease. The patient's response to PBSCT was determined as a 
partial response by immunofixation electrophoresis. Exclud-
ing the other causes of GBS, the patient was diagnosed with 
GBS secondary to PBSCT. Using neurophysiologic testing 
Openshaw et al. reported 10 cases (0.7%) of demyelinating 
polyneuropathy among 1370 transplants performed from 2/83 
to 3/93, but GBS is rarely associated with BMT (20). Among 
793 allogeneic and 650 autologous BMT performed from 
1/1982 to 4/1996, Wen et al. reported that only 4 patients 
(0.3%) developed GBS after allogeneic transplants and none 
after autologous transplants (21). It has been also speculated 
that high dose chemotherapy in PBSCT may directly induce 
neural sheath damage-causing exposure of the neural antigens 
to immune reactive cells activated by antecedent infection 
(15).  In our case, we report  GBS detected after autologous 
BMT in a patient with multiple myeloma excluding all any 

other probable causes of GBS and as we know the previous 
series there was no case reported before. In the literature, there 
are a reported total of 11 patients who developed GBS after 
autologous BMT. Those cases associated with BMT tended to 
be younger with the median age of 36 ( range 7–62) and the 
median onset time of all cases is 18 weeks  (range 2 days–3 
years). They were transplanted due to acute myeloid leuke-
mia, acute lymphoblastic leukemia, Hodgkin and Non-Hod-
gkin lymphoma, chronic myeloid leukemia, breast cancer, and 
multiple myeloma (1 patient). As far as we know, our case was 
the second to develop GBS among patients undergoing autol-
ogous bone marrow transplantation due to multiple myeloma, 
and no other agent in etiology was detected. She also 
improved with plasmapheresis therapy.

CONCLUSION
GBS is an infrequent complication associated with transplan-
tation. It is a heterogeneous condition mediated by various 
pathogenetic mechanisms. Regardless of the mechanism, 
plasmapheresis and IVIg are the primary therapy for GBS and 
therapy should begin immediately.

Finansman ve Mali destek: Yoktur
Çıkar Çatışması : Yoktur
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ABSTRACT
Guillain-Barre syndrome (GBS) is an immune-mediated peripheral neuropathy involving 
multiple nerve roots and peripheral nerves. The pathogenesis remains incompletely understood, 
and etiology is unclear. Infections, malignancies, vaccination, and bone marrow transplantation 
have been accused. Plasmapheresis and intravenous immunoglobulin can be used for treatment. 
Multiple myeloma is a malignant disease characterized by an abnormal proliferation of clonal 
plasma cells. Chemotherapy and autologous transplantation are major therapies for multiple 
myeloma. Herein a case of multiple myeloma developing Guillain-Barre syndrome after autol-
ogous transplantation improved by plasmapheresis is presented.
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Guillain Barre syndrome, Multiple myeloma, Peripheral autologous stem cell transplant

ÖZ
Guillain-Barre sendromu (GBS), çoklu sinir köklerini ve periferik sinirleri içeren bağışıklık 
aracılı bir periferik nöropatidir. Patogenez tam olarak anlaşılamamıştır ve etiyolojisi belirsizdir. 
Enfeksiyonlar, maligniteler, aşılama ve kemik iliği nakli suçlanmıştır. Plazmaferez ve 
intravenöz immünoglobulin tedavi için kullanılabilir. Multipl miyelom, klonal plazma hücreler-
inin anormal proliferasyonu ile karakterize malign bir hastalıktır. Kemoterapi ve otolog trans-
plantasyon, multipl miyelom için birincil tedavilerdir. Burada plazmaferez ile düzelen otolog 
transplantasyon sonrası Guillain-Barre sendromu gelişen multipl miyelom olgusu sunulmuştur.

Anahtar Sözcükler:
Guillan Barre sendromu, Multiple myeloma, Periferik otolog kök hücre  nakli

INTRODUCTION
Multiple myeloma (MM) is a hematological malignant disease characterized by an abnormal 
proliferation of clonal plasma cells. The most common symptoms are bone pain, anemia, hyper-
calcemia, and renal failure (1,2). The mean life expectancy of myeloma is 3-5 years. But this 
period may be prolonged by autologous stem cell transplantation (ASCT) and novel agents. 
ASCT remains the standard of care for newly diagnosed multiple myeloma in young and select-
ed fit elderly patients (3). There are variable complications described after ASCT, such as infec-
tions, mucositis, cytopenias, etc. (4). Neurological problems and infections are often an import-
ant cause of morbidity and mortality (5). Guillain-Barre syndrome (GBS) is the most common 
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ÖZ
İlaç kullanımına bağlı hepatotoksisiteler, asemptomatik karaciğer enzim yüksekliğinden, yoğun 
bakım şartlarında multidisipliner takibi gereken ve tek tedavisinin karaciğer transplantasyonu 
olduğu fulminan karaciğer yetersizliği arasında geniş bir yelpazede izlenirler. İlaç kullanımına 
bağlı karaciğer yetmezliği karaciğer transplantasyonunun sık gözlenen endikasyonudur. İlaç 
kullanımına bağlı fulminan karaciğer yetersizliğinde karaciğer transplantasyonu yapılamaması 
mortal iken, transplantasyonun gecikmesi de morbiditeye neden olmaktadır. Bu vaka sunumun-
da yirmi yaşında erkek hastada, valproik asit kullanımına bağlı trombositopeni ve fulminan 
karaciğer yetersizliği gelişmiş ve karaciğer transplantasyonu ile şifa sağlanmıştır. Fulminan 
karaciğer yetersizliği gelişen olgularda karaciğer transplantasyonu hayat kurtarıcıdır.

Anahtar kelimeler:
Valproik asit, Fulminan karaciğer yetersizliği, Transplantasyon
    
ABSTRACT
Drug-induced hepatotoxicity is observed in a wide range from asymptomatic liver enzyme 
elevation to fulminant hepatic insufficiency, which requires multidisciplinary follow-up under 
intensive care and the only treatment is liver transplantation. Drug-induced liver failure is a 
common indication for liver transplantation. In fulminant hepatic failure due to drug use, failure 
to transplant liver is mortal, while delayed transplantation causes morbidity. In this case report, 
thrombocytopenia and fulminant hepatic failure due to valproic acid use developed in a 
20-year-old male patient and healed with liver transplantation. Liver transplantation is life-sav-
ing in patients with fulminant hepatic failure.

Key words:
Valproic acid, Fulminant hepatic failure, Transplantation

GİRİŞ
Valproik asit (VPA) epilepsi, migren profilaksisi ve bipolar affektif bozukluk tedavisinde 
kullanılır ve hücre membranındaki sodyum kanallarını bloke ederek etki gösterir (1-3). Yarı 
ömrü mutad dozda 7-10 saat, yüksek dozlarda bu süre 30 saate kadar uzayabilir. Gastrointesti-
nal sistemden kısa sürede emilim gerçekleşir ve 1-4 saatte plazma pik düzeyine ulaşır (3). 
Karaciğerde glukoronidasyon-oksidasyon ile metabolize olur ve  %90-95’i plazma proteinler-
ine bağlanır(3). VPA'nın yüksek dozlarda plazma proteinine bağlanması azalır. VPA kullanımı-
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na bağlı hepatotoksisite kendini karaciğer enzim yüksekliği, 
geri dönüşümlü hiperamonyemi, hepatik disfonksiyon ve 
fulminan karaciğer yetersizliği ile gösterir (4). 
İlaç kullanımına bağlı gelişen hepatotoksisiteler, asemptoma-
tik karaciğer enzim yüksekliğinden, yoğun bakım şartlarında 
multidisipliner takibi gereken ve tek tedavisinin karaciğer 
transplantasyonu olduğu fulminan hepatik yetersizliği arasın-
da geniş bir klinik yelpazede izlenir. İlaç kullanımına bağlı 
karaciğer hasarı karaciğer transplantasyonunun sık gözlenen 
endikasyonudur (5,6).
Bu olgu sunumunda epilepsi nedeniyle bir ay süre ile VPA 
kullanan ve fulminan karaciğer yetersizliği gelişen, canlı 
donörden karaciğer transplantasyonu yapılan genç erkek  
hasta sunuldu. 

OLGU
Yirmi yaşında erkek hasta bir haftadır süren bulantı ve kusma 
nedeniyle acil serviste değerlendirildi. Özgeçmişinde altı 
aydır epilepsisi vardı ve bir aydır düzenli olarak VPA 100 
mg/gün kullanıyordu. Fizik muayenesinde genel durumu 
kötü, ajite, huzursuz idi. Arteryel kan basıncı: 115/70 mm-Hg, 
nabız: 74/dakika idi. Tüm vücutta ve skleralarda ikter ve idrar 
renginde koyulaşma mevcuttu. Ateş, ense sertliği, meningeal 
irritasyon bulgusu, flapping tremoru yoktu. Bir ay öncesinde 
çekilen kranial manyetik rezonans incelemesi normal olarak 
değerlendirilmiş ve elektroensefalografik incelemede tempo-
ral bölgede aktivite artışı saptanarak epilepsi tanısı konularak 
VPA 100 mg/gün başlanmıştı. Hasta son bir haftadır bulantı, 
kusma ve şuur bulanıklığı nedeniyle VPA kullanmıyordu. Acil 
servise müracaatının altıncı saatinde hastanın şuuru tamamen 
kapandı. Tekrarlanan kranial görüntülemeleri (MR, Bilgisayar 
tomografi) normaldi. Anamnezinde etil alkol ve parasetamol 
kullanımı yoktu.  Hastanın acil servise ilk kabulünde ve altıncı 
saatte yapılan laboratuar tetkikleri Tablo1 de gösterildi.

Hastanın viral hepatit serolojisinde AntiHAV IgM,  HbsAg , 
AntiHbcIgM , Anti HCV ,AntiHIV  negatif idi. Diğer viral 
serolojik tetkikler, seruloplazmin, antinükleer antikor, AMA, 
antiLKM-1 çalışılamadı. Batın ultrasonografisinde karaciğer 
parankim ekojenitesi ve boyutu normaldi, splenomegali 
yoktu. Trombositopeni nedeni ile yapılan periferik yaymada 
trombosit sayısı yüzbin olarak değerlendirildi. VPA düzeyi 
çalışılamadı.

Hastada viral hepatit serolojisinin negatif olması, ilaç 
kullanım anamnezi, transaminaz (SGOT, SGPT)  ve protrom-
bin zamanının progresif olarak artması nedeni ile ilaç 
kullanımına bağlı fulminan karaciğer yetersizliği tanısı konul-
du ve destek tedavisi başlandı. Naranjo skalasına göre total 
puanı 6 idi ve muhtemel advers etki olarak değerlendirildi 
(20). CIOMS-RUCAM skoru 3 ve muhtemel ilaç reaksiyonu 
olarak değerlendirildi (21).  Karaciğer transplantasyonu için 
transplantasyon merkezi ile irtibat kuruldu. Destek tedavisi 
olarak 45 derecelik baş elevasyonu, 2 lt/dk O2 inhalasyonu, 
%10 dekstroz 500 cc, furosemid 20 mg/intravenöz, mannitol 
4x100 mg, hepatamin 500 cc başlandı. Hastaya acil servise 
kabulünden 48 saat sonra canlı donörden karaciğer nakli 
gerçekleştirildi. 

TARTIŞMA
Karaciğer gastrointestinal sistemdeki konumu nedeni ile 
birçok toksik madde ve ilaca maruz kalmaktadır. Akut 
karaciğer yetersizliklerinin %50’den fazlasından ilaçlar 
sorumludur (5). Karaciğer biyotransformasyon ile safra ve 
idrarla atılması için ilaçları hidrofilik yapıya dönüştürür. 
Sitokrom p-450 enzim sisteminin genetik polimorfizmi, yaş, 
cinsiyet, viral-otoimmun hepatitler ve diğer karaciğer 
hastalıklarının varlığı, birlikte kullanılan ilaçlar nedeniyle 
aynı ilaca aynı dozda kullanılmasına rağmen kişiler farklı 
cevap verebilirler. İdiosenkrazik ilaç reaksiyonların % 75’den 
fazlası karaciğer transplantasyonu veya ölümle sonuçlanır (6).
İlaca bağlı hepatotoksisiteler viral hepatit gibi halsizlik, 
iştahsızlık, yorgunluk, bulantı ve sarılık gibi bulgularla başlar. 
Bu semptomlar günler-haftalar içinde gelişir ve ilacın 
kesilmesine rağmen devam eder (6). Bu hastada VPA tedavis-
ine başladıktan dört hafta sonra şikayetler başladı ve bir hafta 
VPA kullanılmamasına rağmen kliniği daha da kötüleşti. İlaca 
bağlı hepatoksisite tanısı ilaç kullanım öyküsü, karaciğer 
hasarının ortaya çıkışı ile ilaç kullanımının zamansal ilişkisi 
ve diğer nedenlerin dışlanması gerekir (7). Bu hastada hepatit 
markerlarının negatif olması ile viral hepatit dışlandı. 
VPA’nın karaciğerde mitokondriyal disfonksiyon ile hepatosit 
hasarına neden olduğu düşünülmektedir. Mitokondriyal 
disfonksiyon direkt mitokondri DNA’sına etki, solunum zinci-
ri enzimlerinin inhibisyonu ya da yağ asidi beta 
oksidasyonunun inhibisyonu ile olmaktadır. Bazı ilaçlar hem 
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Tablo I. Hastanın acil servise ilk müracaatında ve 
takibindeki laboratuar değerleri

Kısaltmalar: ALT, 
Alanin aminotransferaz ; AST: 
Aspartat aminotransferaz ; PTZ, 
Protrombin zamanı ; APTT, 
Aktive parsiyel tromboplastin zamanı



beta oksidasyonu hem de solunum zinciri enzimlerini inhibe 
eder. Serbest yağ asitlerinin metabolize olması engellenince 
laktat ve serbest oksijen radikalleri birikir ve mitokondri 
DNA’sını zedelerler (8,9).  Bunun sonucunda hepatositlerde 
ATP sentezi bozulur. Mikroveziküler steatozis, steatohepatitis 
ve hepatosit nekrozu gerçekleşir. Anaerobik metabolizma ile 
laktik asidoz ve trigliserid birikimi olur. (Hücre içi 
mikroveziküler yağ birikimi) (9,10). VPA kullanımına bağlı 
toksisitede anyon gap ve proteine bağlanma özelliğinin 
önemli olduğu, hemodiyalizin hemofiltrasyondan daha etkili 
olduğu belirtilmektedir (11). Bu hasta kısa sürede nakil 
merkezine sevk edildiği için hemodiyaliz/hemofiltrasyon 
uygulanamadı.

Hastanın şuurunda progresif bozulma nedeni ile tekrarlanan 
kranial görüntülemeler (MR, BT) ile nörolojik patolojiler 
dışlandı. Hastada sarılık sonrası 1 hafta içinde ensefalopati 
tablosu geliştiği için fulminan karaciğer yetersizliği tanısı 
konuldu.
Hiperamonyemi VPA kullanımına bağlı nadir görülen, önemli 
bir yan etkidir (12). VPA kullanan hastalarda karaciğer fonksi-
yonları bozulmadan hiperamonyemik ensefalopati gelişebilir. 
Deutsch ve arkadaşları VPA kullanımına bağlı karaciğer 
fonksiyonlarının normal olduğu ve VPA’nın kesilmesinden bir 
gün sonra amonyak düzeylerinin normale geldiği hipera-
monyemik ensefalopati vakası sunmuşlardır (13). Bu hastada 
da amonyak düzeyi yüksek bulundu ancak karaciğer fonksiy-
onlarında da progresif kötüleşme izlendi. 
 Fulminan karaciğer yetersizliğinde %60-80 oranında etyolo-
jik ajan belirlenir. İlk sırayı viral hepatitler almakta, daha 
sonra ilaçlar ve toksinler gelmektedir. İlaç toksisitelerinde ilk 
yapılması gereken ilaca maruziyetin sonlandırılmasıdır. 
Spesifik antidot çok az ilaç için kullanılabilmektedir. Bu 
hastada VPA tedavisi sonlandırıldı, karaciğer fonksiyon 
testlerinde ilerleyici kötüleşme, protrombin zamanında uzama 
ve hiperbiluribinemi izlendi.

Koagülopati ve ensefalopati varsa hasta karaciğer transplanta-
syonu merkezine gönderilmelidir. Bu hastada destek tedavisi 
altında, 48 saat içinde canlı donörden karaciğer transplanta-
syonu yapıldı. 
VPA kullanımına bağlı kemik iliği baskılanması sonucu 
hematolojik anormallikler gözlenir. En sık trombositopeni 
izlenir ve hastaların %5-60’da tespit edilir (14). Bu hastada 
periferik kan yaymasında trombosit sayısı trombositopeni ile 
uyumlu idi. Trombositopeni VPA kullanımına bağlandı. 

VPA toksisitesinin tedavisinde L-karnitin kullanılmaktadır. 
Karnitinin iki fizyolojik fonksiyonu vardır; birincisi uzun 
zincirli serbest yağ asitlerini açil karnitine dönüştürerek 
mitekondri içine transportunu sağlar ve mitekondride açil 
koenzim A’nın serbest koenzim-A ya oranını korur (15). VPA 
karnitinin karaciğerde biyosentezini bozarak ve transportunu 
inhibe edip renal ekskresyonunu arttırarak eksikliğine neden 
olur (15). L-karnitin, VPA ve karbamazepin kullanımına bağlı 
yan etkilere karşı korur (16,17). Klinik sonuçları net olma-
makla beraber VPA’ya bağlı hiperamonyemi, koma ve 
karaciğer yetersizliği tablosunda L-karnitin antidot olarak 
kullanılabilir (18,19). Bu olguda L-karnitin temin edilemediği 
için kullanılamadı. 

Sonuç olarak ilaç kullanımı fulminan karaciğer yetersizliğinin 
sık gözlenen sebeplerindendir ve destekleyici tedavi ile 
hastanın transplantasyon yapılan bir merkeze nakli gerekmek-
tedir. 

Hasta onamı: Hasta onamı alınmıştır.
Yazar katkıları: Yazarlar, vakanın takibine, literatür taraması-
na ve makalenin yazımına eşit derecede katkıda bulun-
muşlardır. 
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ÖZ
İlaç kullanımına bağlı hepatotoksisiteler, asemptomatik karaciğer enzim yüksekliğinden, yoğun 
bakım şartlarında multidisipliner takibi gereken ve tek tedavisinin karaciğer transplantasyonu 
olduğu fulminan karaciğer yetersizliği arasında geniş bir yelpazede izlenirler. İlaç kullanımına 
bağlı karaciğer yetmezliği karaciğer transplantasyonunun sık gözlenen endikasyonudur. İlaç 
kullanımına bağlı fulminan karaciğer yetersizliğinde karaciğer transplantasyonu yapılamaması 
mortal iken, transplantasyonun gecikmesi de morbiditeye neden olmaktadır. Bu vaka sunumun-
da yirmi yaşında erkek hastada, valproik asit kullanımına bağlı trombositopeni ve fulminan 
karaciğer yetersizliği gelişmiş ve karaciğer transplantasyonu ile şifa sağlanmıştır. Fulminan 
karaciğer yetersizliği gelişen olgularda karaciğer transplantasyonu hayat kurtarıcıdır.
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ABSTRACT
Drug-induced hepatotoxicity is observed in a wide range from asymptomatic liver enzyme 
elevation to fulminant hepatic insufficiency, which requires multidisciplinary follow-up under 
intensive care and the only treatment is liver transplantation. Drug-induced liver failure is a 
common indication for liver transplantation. In fulminant hepatic failure due to drug use, failure 
to transplant liver is mortal, while delayed transplantation causes morbidity. In this case report, 
thrombocytopenia and fulminant hepatic failure due to valproic acid use developed in a 
20-year-old male patient and healed with liver transplantation. Liver transplantation is life-sav-
ing in patients with fulminant hepatic failure.
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GİRİŞ
Valproik asit (VPA) epilepsi, migren profilaksisi ve bipolar affektif bozukluk tedavisinde 
kullanılır ve hücre membranındaki sodyum kanallarını bloke ederek etki gösterir (1-3). Yarı 
ömrü mutad dozda 7-10 saat, yüksek dozlarda bu süre 30 saate kadar uzayabilir. Gastrointesti-
nal sistemden kısa sürede emilim gerçekleşir ve 1-4 saatte plazma pik düzeyine ulaşır (3). 
Karaciğerde glukoronidasyon-oksidasyon ile metabolize olur ve  %90-95’i plazma proteinler-
ine bağlanır(3). VPA'nın yüksek dozlarda plazma proteinine bağlanması azalır. VPA kullanımı-
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