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Yazarlara Açıklama 
 
 
Dergi Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi’nin yayın organıdır. Dergimize yazı hazırlarken lütfen aşağıdaki açıklamaları 
okuyunuz. Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi tıp bilimine ve akademik çalışmalara katkısı olan, klinik ve deneysel 
çalışmaları, editöryal yazıları, klinik olgu bildirimlerini, teknik ve eğitici derlemelerini, tıp konusundaki son gelişmeler ile 
orijinal görüntüleri, görüntülü hastalık tanımlama sorularını ve editöre mektupları yayınlar. 
Yayına kabul edilme, editöryal komite ile en az iki hakem kararı ile alınır. Yayına kabul edilen yazıların her türlü yayın 
hakkı dergiye aittir. Bu hak özel düzenlenmiş yayın hakkı devir formu ile bütün yazarların imzası ile tespit edilir. Dergi 
yılda 3 kez yayınlanır. Derginin yayın dili Türkçe ve/veya İngilizcedir. Gönderilerin yazılar daha önce herhangi bir dergide 
yayınlanmamış ve orijinal olmalıdır (Bilimsel kongrelerde sunulan sözlü bildiri ve posterler bildirme kaydı ile hariçtir). 
Dergide yayımlanan yazıların her türlü sorumluluğu (etik, bilimsel, yasal vb.) yazarlara aittir. Yayına kabul edilmeyen 
yazılar ve her türlü ekler (fotoğraf, tablo, şekil ve disket vb.) iade edilmeyecektir. Yazım kurallarına uygun olarak 
hazırlanmamış olan yazıların incelenmeye alınıp alınmaması yayın Kurulu’nun insiyatifindedir. 
 
YAZIM KURALLARI 
Yayına gönderilen yazılar Microsoft Word programında yazılmalıdır. Yazı, şekil ve grafiklerin tamamı elektronik ortamda 
gönderilmelidir. Kapak sayfası hariç yazının hiçbir yerinde çalışmanın yapıldığı kurum ve yazarların ismi geçmemelidir. 

Tüm yazılar 
1.      Kapak Sayfası, 
2.      Türkçe Özet, 
3.      İngilizce Özet, 
4.      Makale Kısmı, 
5.      Açıklamalar, 
6.      Kaynaklar, 
7.      Tablolar, 
8.      Şekiller ve resimler, 
9.      Alt yazılar şeklinde dizilmelidir. 

Yazarların Open Researcher and Contributor ID (ORCID ID) bilgilerini makale gönderilme aşamasında sisteme 
yüklenmesi gerekmektedir. 
Araştırma inceleme yazılarının makale kısmı (özet, referanslar, tablo, şekil ve alt yazılar hariç) toplam 4000 kelimeyi, 
özet kısmı 400 kelimeyi, referanslar 40’ı, tablo ve şekil sayısı 10’u geçmemelidir. Limitler aşağıdaki tabloda özetlenmiştir. 
Olgu bildirileri şu bölümlerden oluşmalıdır: Başlık, İngilizce başlık, Türkçe ve İngilizce özet, giriş, olgunun/olguların 
sunumu, tartışma ve kaynaklar. Olgu sunumları toplam 8 sayfayı geçmemelidir. Teknik ve tıp alanındaki gelişmelere ait 
yazılar ve orijinal konulara ait görüntü sunumları 2 sayfayı geçmemelidir. 
  

Tip Kelime limiti Özet kelime limiti Tablo ve şekil sayısı limiti Referans limiti 

Orijinal makale 4000* 400 10 40 

Vaka sunumu 2000* 200 2 10 

Editöre mektup 500 
 

2 5 

Görüntü sunumları 300 2 3 

Derleme** - - - - 

            *Özet, referanslar, tablo, şekil ve alt yazılar hariç 
            **Herhangi bir limit uygulanmamaktadır 
  
 
 
 
YAZILARIN HAZIRLANMASI 
Metinde sade ve anlaşılır bir yazım dili kullanılmalı, bilimsel yazım tarzı benimsenmeli ve gereksiz tekrarlardan 
kaçınılmalıdır. Yazı; iki satır aralıklı olarak, Times New Roman 12 punto ile yazılmalıdır. Sayfalar sağ alt köşesinde 
numaralandırılmalıdır. 
 

https://orcid.org/
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Yazılar sisteme 2 dosya halinde yüklenmelidir. 
  

1 – KAPAK SAYFASI 
Yazının başlığı araştırma yazılarında 100 karakteri (harf), olgu sunumlarında 80 karakteri geçmemelidir. Başlık hem 
İngilizce hem de Türkçe olarak yazılmalıdır. Yazıda çalışmaya katkısı olan yazarların ad ve soyadları açık olarak 
yazılmalı, yazar sayısı, multidisipliner çalışmalar dışında, araştırma ve inceleme yazılarında ve derlemelerde 8’i olgu 
sunumlarında 6’yı editöre mektuplarda, görüntü sunumlarında 2’yi geçmemelidir. Yazıların altına çalışmanın yapıldığı 
kurumun açık adresi yazılmalıdır. 
Çalışma daha önce herhangi bir kongrede sunulmuş ise kongre adı, zamanı (gün-ay-yıl ve kongre yeri olarak) 
belirtilmelidir. 
Başlık sayfasının en altına iletişim kurulacak yazarın adı, soyadı, açık adresi, posta kodu, telefon ve faks numaraları ile 
e-posta adresi yazılmalıdır. 
  

2- TAM METİN 
Değerlendirme sürecinde hakemler tarafından incelenecek olan tam metinler tek bir dosya olarak sisteme yüklenmelidir. 
Tam metin dosyası aşağıda belirtilen kısımlardan oluşturulmalı ve bu sıraya göre düzenlenmelidir. Tablo ve şekiller tam 
metin dosyasına kaynaklardan sonra aşağıda belirtilen şekilde eklenmeli, ayrı bir dosya olarak yüklenmemelidir.  
  

      a)    Özetler 
Yazının Başlığı; kısa, kolay anlaşılır ve yazının içeriğini tanımlar özellikte olmalıdır. Türkçe (Öz.) ve İngilizce (Abstract) 
özetlerin başında Türkçe ve İngilizce başlık bulunmalıdır. Araştırma inceleme yazılarında 400, olgu sunumlarında 200 
kelimeyi geçmemelidir. 
  

Özetler, Türkçe araştırma yazılarında Amaç, Materyal ve metod, Bulgular, Sonuç; İngilizce araştırma yazılarında 
Background, Materials and Methods, Results, Conclusions bölümlerinden oluşmalıdır. 
Olgu sunumları yazılarında bu bölümlere gerek yoktur. 
  

Anahtar Kelimeler; Türkçe Öz ve İngilizce Abstract bölümünün sonunda, Anahtar Kelimeler ve Keywords başlığı altında, 
bilimsel yazının ana başlıklarını yakalayan, Index Medicus Medical Subject Headings (MeSH)’e uygun olarak yazılmış 
en az üç en fazla beş anahtar kelime olmalıdır. Anahtar kelimelerin, Türkiye Bilim Terimleri’nden (www.bilimterimleri.com) 
seçilmesine özen gösterilmelidir. 
  

Tüm Ölçümler metrik sisteme (Uluslararası Birimler Sistemi, SI) göre yazılmalıdır. Örnek: mg/kg, µg/kg, mL, mL/kg, 
mL/kg/h, mL/kg/min, L/min/, mmHg, vb. Ölçümler ve istatiksel veriler, cümle başında olmadıkları sürece rakamla 
belirtilmelidir. Herhangi bir birimi ifade etmeyen dokuzdan küçük sayılar yazı ile yazılmalıdır. 
Metin içindeki kısaltmalar, ilk kullanıldıkları yerde parantez içinde açıklanmalıdır. Bazı sık kullanılan kısaltmalar; iv, im, 
po ve sc şeklinde yazılabilir. 
Özetlerde kısaltma kullanılmamalıdır. 
 
b) Makale 
Yazı; Giriş, Materyal ve metod, Bulgular ve Tartışma bölümlerinden oluşur. 
Giriş: Konuyu ve çalışmanın amacını açıklayacak bilgilere yer verilir. 
Materyal ve metod: Çalışmanın gerçekleştirildiği yer, zaman ve çalışmanın planlanması ile kullanılan elemanlar ve 
yöntemler bildirilmelidir. Verilerin derlenmesi, hasta ve bireylerin özellikleri, deneysel çalışmanın özellikleri ve istatistiksel 
metotlar detaylı olarak açıklanmalıdır. 
Bulgular: Elde edilen veriler istatistiksel sonuçları ile beraber verilmelidir. 
Tartışma: Çalışmanın sonuçları literatür verileri ile karşılaştırılarak değerlendirilmelidir. 
Tüm yazımlar Türkçe yazım kurallarına uymalı, noktalama işaretlerine uygun olmalıdır. Kısaltmalardan mümkün 
olduğunca kaçınılmalı, eğer kısaltma kullanılacaksa ilk geçtiği yerde ( ) içerisinde açıklanmalıdır. Kaynaklar, şekil tablo 
ve resimler yazı içerisinde geçiş sırasına göre numaralandırılmalıdır. 
 
c) Kaynaklar 

http://www.bilimterimleri.com/
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Kaynaklar iki satır aralıklı olarak yazılmalıdır. Kaynak numaraları cümle sonuna nokta konmadan ( ) içinde verilmeli, 
nokta daha sonra konulmalıdır. Birden fazla kaynak numarası veriliyorsa arasına “,”, ikiden daha fazla ardışık kaynak 
numarası veriliyor ise rakamları arasına “-” konmalıdır [ör. (1,2), (1-3) gibi]. Kaynak olarak dergi kullanılıyorsa: yıl, cilt, 
sayı, başlangıç ve bitiş sayfaları verilir. Kaynak olarak kitap kullanılıyorsa: sadece yıl, başlangıç ve bitiş sayfaları verilir. 
Kaynaklarda yazarların soyadları ile adlarının baş harfleri yazılmalıdır. Kaynaklarda yazar sayısı 6 dan fazla ise ilk 6 
yazarın ismi yazılır ve sonrasındaki yazarların isimleri yerine İngilizce kaynaklarda ‘‘et all.’’ ,  Türkçe kaynaklarda ‘‘ve 
ark.’’ yazılır. Dergi isimleri Index Medicus’a göre kısaltılmalıdır. Kaynak yazılma şekli aşağıdaki örnekler gibi olmalıdır. 
Kişisel görüşler ve yayınlanmamış yazılar kaynak olarak gösterilmemelidir. 
Kaynaklar, yazının alındığı dilde ve aşağıdaki örneklerde görüldüğü şekilde düzenlenmelidir. 

 
Dergilerdeki yazılar 
 
Koyuncu I, Gonel A, Kocyigit A, Temiz E, Durgun M, Supuran CT. Selective inhibition of carbonic anhydrase-IX 

by sulphonamide derivatives induces pH and reactive oxygen species-mediated apoptosis in cervical cancer HeLa cells. 
J Enzyme Inhib Med Chem. 2018; 33(1):1137-49. 

 
Türkiye’de yayımlanan ulusal dergilerin adları (indekslenenler hariç) tam olarak yazılmalıdır.  
 
Öztürk İA, Ertürk C, Bilge A, Altay MA, Altay N, Işıkan UE. Tibia Kırıklarında Cerrahi Tedavi Yöntemlerinin 

Kompartman Basıncına Etkisi. Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi. 2017;14(3):160-70. 
 
Ek sayı (Supplement); 

Solca M. Acute pain management: Unmet needs and new advances in pain management. Eur J Anaesthesiol 
2002;19(Suppl 25):3-10. 

 
Henüz yayınlanmamış online makale; 

Das RR, Singh M, Naik SS. Vitamin D as an adjunct to antibiotics for the treatment of acute childhood pneumonia. 
Cochrane Database Syst Rev. 2018 Jul 19;7:CD011597. doi: 10.1002/14651858.CD011597.pub2. [Epub ahead of print] 
Review. 

 
Kitaplar; 

1) Krogman  WM,  İşcan  MY.  The  Human  Skeleton  in  Forensic  Medicine.  Second  ed.  Springfield  Illinois: 
Charles Thomas Publisher, 1986:189-243. 
2) Beard SD. Gaines PA, eds. Vascular and Endovascular Surgery. London: WB Sounders, 1998:319-29. 

Kitaptan Bölüm: 
1) Soysal  Z,  Albek E,  Eke M. Fetüs hakları. Soysal  Z,  Çakalır C, ed. Adli  Tıp,  Cilt III,  İstanbul Üniversitesi Cerrahp
aşa Tıp Fakültesi Yayınları, İstanbul, 1999:1635-1650. 
2) Freidman WF. The intrinsic properties of the developing heart. In: Sonneblick E, Leschi M, Friedman 
WF,    eds. Neonatal Heart Disease. New York: Grunestratton, 1999:21-50. 

 
İnternet makalesi 

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: The ANA acts in an advisory role. Am J Nurs [serial on the 
Internet] 2002 [cited 12 Aug 2002]. Available from: www.nursingworld.org/AJN/2002/june/wawatch.htm 

 
Web sitesi; 

Cancer-pain.org [homepage on the Internet]. New York: Association of Cancer Online Resources [updated 16 May 2002; 
cited 9 July 2002]. Available from:www.cancer-pain.org 

 
Tez; 

Gezer R: Rugae Palatina’ların Morfolojik Özellikleri ve Bireysel Farklılıklar. Yüksek Lisans Tezi, Şanlıurfa: Harran 
Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, 2016. 
                
d) Açıklamalar 
Varsa finansal kaynaklar, katkı sağlayan kurum, kuruluş ve kişiler bu bölümde belirtilmelidir 
 

http://www.cancer-pain.org/
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e) Tablolar 
Tablolar ayrı sayfaya iki satır aralıklı yazılmalı, her tablonun üzerinde numara ve açıklayıcı ismi olmalıdır. Tabloda 
kısaltmalar varsa tablonun altında alfabetik sıraya göre açılımları yazılmalıdır. Örnekler: PS: pulmoner stenoz, VSD: 
ventriküler septal defekt. Tablolar yazı içindeki bilgilerin tekrarı olmamalıdır. Tablo içerisindeki çizgiler enlemesine ve 
boylamasına olmamalı, yalnız üst ve altında düz çizgiler olmalıdır. Tablo numaralandırması (Tablo 1., Tablo 2., ...) 
şeklinde ardışık numara verilmiş olmalı ve Roma rakamları kullanılmamalıdır. 
 
f) Şekil ve Resimler 
Her türlü çizim, grafik, resim, mikrograf ve radiograf “şekil” olarak adlandırılır. Şekil ve resimler mutlaka isimlendirilmeli 
ve numaralandırılmalıdır. Numaralandırması (Şekil 1., Şekil 2., …) şeklinde ardışık numara verilmiş olmalı ve Roma 
rakamları kullanılmamalıdır. Resimler minimum 300 dots per inch (dpi) çözünürlüğünde ve net olmalıdır. Resimler makale 
içine ayrı bir sayfada yüklenmelidir. Şekil ve resim altlarında kısaltmalar kullanılmış ise kısaltmaların açılımı alfabetik 
sıraya göre alt yazının altında belirtilmelidir. Mikroskobik resimlerde büyütme oranı ve tekniği açıklanmalıdır. 
Yayın kurulu, yazının özünü değiştirmeden gerekli gördüğü değişiklikleri yapabilir. 
 
YAYIN ETİĞİNE UYUM 
Yazıların araştırma ve yayın etiğine uygun olarak hazırlanması bir zorunluluktur. Yazarlar, insan ile ilgili tüm klinik 
araştırmalarda etik ilkeleri kabul ettiklerini, araştırmayı bu ilkelere uygun olarak yaptıklarını belirtmelidirler. Bununlar ilgili 
olarak Gereç ve Yöntem bölümünde: klinik araştırmanın yapıldığı kurumdaki etik kuruldan prospektif ve retrospektif her 
çalışma için onay aldıklarını ve çalışmaya katılmış kişilerden veya bu kişilerin vasilerinden bilgilendirilmiş onam 
aldıklarını; hayvanlar ile ilgili deneysel çalışmalarda ise hayvan haklarını koruduklarını, ilgili deney hayvanları etik 
kurulundan onay aldıklarını belirtmek zorundadırlar. İnsan veya deney hayvanı üzerinde yapılan deneysel çalışmaların 
sonuçları ile ilgili olarak, dergiye yapılan başvuru esnasında, etik kurul onay belgesinin sunulması zorunludur. Yazar(lar), 
ticari bağlantı veya çalışma için maddi destek veren kurum varlığında; kullanılan ticari ürün, ilaç, firma vb. ile nasıl bir 
ilişkisi olduğunu sunum sayfasında Editöre bildirmelidir. Böyle bir durumun yokluğu da yine ayrı bir sayfada belirtilmelidir. 
 
Etik kurul izni gerektiren çalışmalarda Etik Kurul Onay Belgesinin makale gönderim sürecinde sisteme yüklenmeli 
ve izinle ilgili bilgiler (kurul adı, tarih ve sayı no) materyal ve metod bölümünde ve ayrıca makalenin tartışma kısmından 
sonra açıklamalar bölümünde belirtilmelidir. Etik Kurul izni gerektiren araştırmalar aşağıdaki gibidir. 
· Anket, mülakat, odak grup çalışması, gözlem, deney, görüşme teknikleri kullanılarak katılımcılardan veri toplanmasını 
gerektiren nitel ya da nicel yaklaşımlarla yürütülen her türlü araştırmalar 
· İnsan ve hayvanların (materyal/veriler dahil) deneysel ya da diğer bilimsel amaçlarla kullanılması, 
· İnsanlar üzerinde yapılan klinik araştırmalar, 
· Hayvanlar üzerinde yapılan araştırmalar, 
· Kişisel verilerin korunması kanunu gereğince retrospektif çalışmalar, (Arşiv taraması yapılan çalışmalarda 
istenildiğinde çalışmanın yapıldığı kurumdan alınan izin belgesi de ayrıca sisteme yüklenmelidir.) 
 
Olgu Sunumu - Serisinde hastanın açık kimliği paylaşılmamalı ve hastadan yayına izin verildiğine dair “Aydınlatılmış 
onam formu”nun alındığının belirtilmesi gerekmektedir 
 
HAKEM RAPORU SONRASINDA DEĞERLENDİRME 
Yazarlar hakem raporunda belirtilen düzeltme istenen konuları maddeler halinde bir cevap olarak kendilerine ayrılan 
cevap bölümüne yazmalıdırlar. Ayrıca makale içerisinde de gerekli değişiklikleri yapmalı ve bunları makale içerisinde 
belirterek (boyayarak) online olarak tekrar göndermelidirler. 
 
SON KONTROL 
1. Yayın hakkı devir ve yazarlarla ilgili bildirilmesi gereken konular formu gereğince doldurulup imzalanmış, 
2. Özet makalede 400, olgu sunumunda 200 kelimeyi aşmamış, 
3. Başlık Türkçe ve İngilizce olarak yazılmış, 
4. Kaynaklar kurallara uygun olarak yazılmış, 
5. Tablo, resim ve şekillerde bütün kısaltmalar açıklanmış olmalıdır. 
6. İki satır aralıklı olarak, Times New Roman 12 punto ile yazılmış, sayfalar sağ alt köşesinde numaralandırılmış olmalı. 
Yazım Kurallarına uymayan ve iThenticate programıyla yapılan incelemede benzerlik oranı %25 üzerinde olan 
makaleler değerlendirmeye alınmadan red edilecektir. 
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Instructions to Authors 
The journal is a scientific publication of Harran University Faculty of Medicine. Please entirely read the 

instructions discussed below before submitting your manuscript to the journal. The Journal of Harran University 
Medical Faculty publishes original articles on clinical or experimental work, case histories reporting unusual 
syndromes or diseases, technical and educative reviews, recent advancement of knowledge of the medical 
sciences with original images, questionnaires of defining disease, and letters to the editor.  

Final recommendation for publication is made by the editorial board and at least two independent 
reviewers. The copyrights of articles accepted for publication is belonged to journal. This is determined by the 
assignment of copyright statement, signed by all authors. The journal is published three times in a year. The 
language of the journal is Turkish and/or English. Manuscripts submitted to the journal should not be published 
before or not under consideration elsewhere (in the case of previous oral or poster presentation of the paper 
at scientific meetings author should inform the journal). The full responsibility of the articles (ethic, scientific, 
legal, etc.) published in the journal belong to the authors. If the article is rejected, the manuscript and any 
related supplements (photographs, tables, figures, diskette etc.) will not be returned. If the paper is not 
prepared in conformity with the writing instructions, decision for its evaluation will be made by the members of 
the editorial board. 

WRITING INSTRUCTIONS 
Submitted manuscripts should be prepared using Microsoft Word program. All manuscripts, figures and 
pictures must be submitted electronically. Authors should ensure that (apart from the title page) the manuscript 
should contain no clues about the identity of authors and institution where the study was performed. 
All papers should be arranged on the basis of following sequence: 

1. Title page, 
2. Turkish abstract, 
3. English abstract, 
4. Text of the article, 
5. References, 
6. Table(s), 
7. Figure(s) and illustration’s) 
8. Figure legend(s) 

In the original articles number of words should not exceed 4000 (except abstract, references, tables, figures and legends) 
for the text of article and 400 for the abstract. Upper limit for reference number is 40, and this limit is 10 for tables and 
figures. Limits are summarized in the table below. Case reports should be composed of Turkish title, English title, Turkish 
and English abstracts, introduction, case report, discussion and references. The number of typewritten pages should not 
exceed 8 in case reports. Advancements in technical and medical topics and questionnaires of original issues should 
not exceed 2 typewritten pages  
* except abstract, table, figure and legends 
** no limitation 
 

PREPARATION OF MANUSCRIPT 
Title Page 
Title of the a r t I c l e should not exceed 100 character s in ori g i n a l articles and 80 

Type Word limit Abstract Word limit Tables and figures limit Reference limit 
Original article 4000* 400 10 40 
Case report 2000* 200 2 10 
Letter to editor 500 

 
2 5 

Image presentations 300 2 3 
Review** - - - - 

 



 VII 
Telif Hakkı © 2021 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi. 

characters in case reports. Title should be written both in English and Turkish. The first and last names for all contributors 
designated as author should be written clearly. Apart from multidisciplinary studies, number of authors should not be 
more than 8 in original articles, 6 in case reports, 2 in letters to editor. Subsequently, address of the institution where the 
study was performed should be written clearly. If the study was previously presented in any scientific meeting, name and 
date (as day-month-year) of the organization should be written. The name and mailing address of the corresponding 
author, accompanied by telephone and fax numbers, and e- mail should be written at the bottom of title page. 
 
Abstracts 
Abstracts should be given in separate sheets. English title should be used for English abstracts. No title is required for 
Turkish abstracts. The abstracts should not exceed 400 words in original articles and 200 words in case reports. The 
abstracts should be composed of “Amaç, Gereç-yöntem, Bulgular, Sonuç” in Turkish original articles, and of “Back-
ground, Methods, Results, Conclusion” in English original articles. There is no requirement to these sections in case 
reports. Turkish and English key words should be listed at the bottom of the abstract page in original articles and should 
not be more than 5 words. In selecting key words, authors should strictly refer to the Medical Subject Headings (MeSH) 
list of the Index Medicus. Turkish key words should be selected f r o m T u r k i s h S c i e n c e Te r m 
("http://www.bilimterimleri.com/) The abbreviations should not be used in the abstract. 
 

Text 
Text is composed of Introduction, Materials and methods, Results and Discussion. 

 
Introduction: The matter and purpose of the study is clearly defined.  

 
Materials and methods: This should include the date and design of the study, the setting, type of participants or 

materials involved, a clear description of all interventions and comparisons, and the statistical analysis. Instructions to 
Authors Type Word limit Abstract word limit Tables and figures limit Reference limit Original article 4000* 400 10 40 Case 
report 2000* 200 2 10 Letter to editor 500 2 5 Image presentations 300 2 3 Review** - - - - V  
 

Results: Collected data and results of statistical analysis should be outlined in this section.  
 

Discussion: The discussion section should include interpretation of study findings and results should be 
considered in the context of results in other trials reported in the literature.  

 
All written content should be prepared in conformity with grammar and punctuation rules. Avoid abbreviations 

whenever possible; in case of necessary, it should be given in parentheses when they are first used. References, figures, 
tables and illustrations should be consecutively numbered in the order in which they have been cited in the text. All 
measurement units in the text should be used in accordance with international standards for units of measurement. 

 
References  
References should be given in a separate sheet with double spaced. References should be consecutively 

numbered in the order in which they are first mentioned in the text using Arabic numerals (in parentheses). Reference 
number should be placed at the end of sentence before the period. If there are multiple references number use “,” 
between them and “-” should be inserted between digits when three or more consecutive references are used [e.g. (1,2), 
(1-3)]. Journal references should include the following information: year, volume, first and last pages of article. Book 
references should include only year and first and last pages of the article. Authors in the references should be cited with 
last names and first initials. Journal’s title should be abbreviated in conformity with the Index Medicus system. References 
should be cited as per the examples below. 

 
Journal references:  
1) Kocakuşak A, Yücel A.F, Arıkan S. Karına nafiz delici-kesici alet yaralanmalarında rutin abdominal 

eksplorasyon yönteminin retrospektif analizi. Van Tıp Dergisi 2006; 13(3): 90-96.  
2) Goldstein PJ. The drugs/violence nexus: A tripartite conceptual framework. J Drug Issues 1985; 15(4): 493-

506.  
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Book references: 1) Krogman WM, İşcan MY. The Human Skeleton in Forensic Medicine. Second ed. 
Springfield Illinois: Charles Thomas Publisher, 1986: 189-243.  

2) Beard SD. Gaines PA, eds. Vascular and Endovascular Surgery. London : WB Sounders, 1998: 319- 29.  
 
Chapter in book references: 1) Soysal Z, Albek E, Eke M. Fetüs hakları. Soysal Z, Çakalır C, ed. Adli Tıp, Cilt 

III, İstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Yayınları, İstanbul, 1999: 1635- 1650.  
2) Freidman WF. The intrinsic properties of the developing heart. In: Sonneblick E, Leschi M, Friedman WF, 

eds. Neonatal Heart Disease. New York: Grunestratton, 1999: 21-50. 
 
Tables  
Tables should be printed on a separate sheet with double spaced. Each table should contain a table number in 

the order in which they are first mentioned in the text and title that summarizes the whole table. All abbreviations used 
in the table should be alphabetically arranged and defined under the table (e.g., PS; pulmonary stenosis, VSD: ventricular 
septal defect). Tables should not duplicate information given in the text. Apart from upper and lower margins, vertical 
and horizontal rules should not be used in the tables. 

 
Figures and Illustrations  
Figures and illustrations should be named and numbered. Figures should be provided with a minimum of 300 

dots per inch (dpi) in JPEG format and should be clear. Figures must be submitted online during manuscript submission. 
Figures embedded into article will not be accepted. If authors accept to charge extra cost, colored publication of the 
illustrations is possible; otherwise all illustrations will be published as black and white. All abbreviations used in the 
figures and illustrations should be alphabetically arranged and defined under the footnote. Technique and ratio of 
magnification for photomicrographs should be indicated. 

 
The editorial board has the right to make any revisions on the manuscript unless such changes interfere with 

the scientific data presented. 
 

ETHICAL CONSIDERATIONS 
 

Manuscripts submitted for publication must contain a statement indicated that all prospective human studies 
have been approved by the ethics Committee, have therefore been performed in accordance with the ethical standards 
of 2008 Declaration of Helsinki. It should also be clearly stated that all persons gave informed consent prior to their 
inclusion in the study. Studies involving animals must have the animal ethics committee approval and be conducted in 
accordance with the care and use of laboratory animals standards. 
 

REVISION AFTER REFEREE REPORT 
 

Authors should point by point reply the items on which revision is demanded via referee report to the reserved 
box in the online system (http://tip.harran.edu.tr/tipdergisi). Additionally they should do necessary changes in article and 
highlight them and submit online again. 

 
FINAL CHECKING  

1. All pages have been numbered beginning form first page of the text.  
2. Assignment of copyright form has been properly filled and signed.  
3. The abstract should not exceed 400 words in original articles and 200 words in case reports.  
4. The title has been separately written in Turkish and in English.  
5. References is in conformity with the instructions.  
6. All abbreviations used in tables, figures and illustrations have been defined. 

 
The most up-to-date version of the guide in question is available at www.icmje.org. 
 
 
 
 
 

http://www.icmje.org/
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Yayın hakkı devir ve yazarlarla ilgili bildirilmesi gereken konular formu 

Bu form bütün yazarlar tarafından imzalanarak “Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi” ‘ne (Journal of Harran 
University Medical Faculty) (http://dergipark.org.tr/tr/pub/hutfd) makale gönderimi esnasında online olarak 
gönderilmelidir. 
 
 
Makale Adı 
 
 
Makale Numarası: 
Bu form ile yazar(lar) bildirir ki: 
1. Biz aşağıda isim ve imzaları bulunan yazarlar, Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi'nde yayınlanmak üzere 
gönderdiğimiz yazımızın orijinal olduğunu; eşzamanlı olarak herhangi bir başka dergiye değerlendirilmek üzere 
sunulmadığını; daha önce yayınlanmadığını, gerekli görülen düzeltmelerle birlikte her türlü yayın hakkımızı, yazı yayına 
kabul edildiği taktirde Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi'ne devrettiğimizi kabul ederiz,  
 
2. Yayın hakları yazının sınırsız olarak basılmasını, çoğaltılmasını ve dağıtılmasını ve mikrofilm, elektronik form (offline, 
online) veya başka benzer reprodüksiyonlarını kapsamaktadır.  
 
3. Ben (biz) makale ile ilgili herhangi bir konuda ortaya çıkabilecek herhangi bir çıkar çatışması veya ilişkisi olduğu 
durumlarda, makale yayınlanmadan önce Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi editörünü bilgilendirmeyi taahhüt 
ediyorum(z). Bu ilişki ilaç firmaları, biyomedikal alet üreticileri veya ürün veya hizmetleri makalede geçen konular ile ilgili 
olabilecek veya çalışmayı destekleyen diğer kuruluşları kapsamaktadır.  
 
4. Yazar(lar) makaleyi herhangi bir dağıtım amacı ile herhangi bir şekilde çoğaltmak istediğinde Harran Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Dergisi'nden izin almak zorundadır. 
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Copyright transfer and conflict of interest statement 

This statement should be signed and submitted online with the signs of all authors to the “Harran Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Dergisi” (Journal of Harran University Medical Faculty) http://dergipark.org.tr/tr/pub/hutfd during 
manuscript submission. 
 
Article Title 
 
 
Manuscript Number: 
With this form all author(s) certify and accept that: 

1. This manuscript submitted for publication in the Journal of Harran University Medical Faculty is original; has not 
previously been published elsewhere nor is it under review by any other journal; and agree to transfer all copyright 
ownership to the “Journal of Harran University Medical Faculty” effective upon acceptance of the manuscript for 
publication with all necessary revisions. 
 

2. The copyright covers unlimited rights to publish, reproduce and distribute the article in any form of reproduction 
including microfilm electronic form (online, offline) and any other forms. 

 
3. We grant to inform the editor of the Journal of Harran University Medical Faculty about real or apparent conflict(s) of 

interest that may have a direct bearing on the subject matter of the article before the article is published. This 
pertains to relationships with pharmaceutical companies, biomedical device manufacturers or other corporation 
whose products or services may be related to the subject matter of the article or who have sponsored the study. 

 
4. Author(s) must obtain permission from the Journal of Harran University Medical Faculty to reproduce the article in 

any medium for distribution purposes. 
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Surgical Treatment of Ingrown Nail Without Matricectomy in Adults 
 Erişkinlerde Tırnak Batmasının Matriksektomisiz Cerrahi Tedavisi 

 
Ahmet Yiğit KAPTAN 1 , Selçuk KORKMAZER 1 , Toygun Kağan EREN 2  , İbrahim KAYA 3  ,  
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Background: Ingrown toenail is an important foot problem that requires surgical treatment in 
advanced stages. Many surgical methods have been reported for treatment.  The aim of this 
study was to evaluate the results of ingrown toenail surgery without matricectomy performed in 
patients with advanced stage ingrown toenails. 
Materials and Methods: Twenty two patients were included in the study. Visual analog scale 
(pain / satisfaction) was applied to all patients before and after shoe wearing, and the patients 
were questioned regarding the timing of shoe wearing without discomfort. 
Results: Preoperative VAS (pain) score was significantly improved from 8.2±1.1 to 2.4±1.2 after 
shoe wearing (p<0.05). The mean timing for shoe wearing without discomfort was 13.3±2.7 day 
after the surgery.  Recurrences were found in two patients (7.1%). Nail dystrophies and nail grow-
ing problems were not seen during follow-up. 
Conclusions: Successful results can be obtained in advanced stage patients with ingrown toenail 
surgery without matricectomy, care should be taken to make adequate soft tissue excision to 
reduce recurrence. 
 
Key Words: Ingrown toenail, Matricectomy, Nail dystrophy 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Tırnak batması ileri evrelerde cerrahi tedavi gerektiren önemli bir ayak problemidir. Tedavi 
için birçok cerrahi yöntem bildirilmiştir. Bu çalışmanın amacı, ileri evre ayak tırnakları batık has-
talarda matriksektomi yapılmadan batık ayak tırnağı ameliyatının sonuçlarını değerlendirmektir. 
Materyal ve Metod: Çalışmaya 22 hasta dahil edildi. Tüm hastalara cerrahi öncesi ve sonrasında 
ayakkabı giyebildiklerinde görsel analog skala (ağrı / memnuniyet) uygulandı ve hastaların ra-
hatsızlık duymadan ayakkabı giyme zamanlaması sorgulandı. 
Bulgular: Preoperatif VAS (ağrı) skoru ayakkabı giyebildikten sonra 8.2 ± 1.1'den 2.4 ± 1.2'ye an-
lamlı olarak düzeldi (p<0.05). Rahatsızlık olmadan ayakkabı giyme zamanlaması ameliyattan 
sonra 13.3 ± 2.7 gün idi. İki hastada (% 7,1) rekürrens saptandı. Takipte tırnak distrofileri ve tırnak 
uzama problemleri görülmedi. 
Sonuç: Matriksektomi yapılmadan tırnak batması cerrahi uygulanan ileri evre hastalarda başarılı 
sonuçlar alınabilir, rekürrensi azaltmak için yeterli yumuşak doku eksizyonu yapmaya özen 
gösterilmelidir. 
 
Anahtar kelimeler: Tırnak batması, Matriksektomi, Tırnak distrofisi 
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Introduction 
Ingrown toenail is a common foot pathology regarding 
young adults (1). The pathology arises from the penetra-
tion of the nail plate into the periungual tissue, which 
causes infection and inflammation. Ingrown nail can limit 
daily activities as it causes severe pain, inflammation and 
discharge. Wearing tight shoes and inappropriate cutting 
of the nail were blamed as the main factors in the devel-
opment of ingrown toenail (2).  
Many methods which involve partial nail matricectomy 
and germinal matrix ablation have been described in the 
surgical treatment of ingrown nail (3-5). However, nail 
matricectomy and germinal matrix ablation may cause 
additional morbidity, such as vascular and soft tissue 
damage  and may led to complications such as necrosis, 
and poor cosmetic results (1). In this study, we aimed to 
report the results of surgical method in ingrown nail with-
out matricectomy and ablation of germinal matrix. 
 
Materials and Methods 
The study protocol was approved by Dr. Sami Ulus Ob-
stetrics and Gynecology Training and Research Hospital 
Ethics Committee (22/10/2020 E-20/10-002). A written 
informed consent was obtained from each patient. The 
study was conducted in accordance with the principles of 
the Declaration of Helsinki. 28 nails of 22 patients (Ten 
female and 12 male patients between the ages of 18-51, 
mean 27.5 ± 1.6 years old) who were treated for stage-3 
and stage-4 ingrown nail between September 2018 and 
January 2020, were included in the study. The surgery ap-
plied for nail anomalies, and revision surgery were not in-
cluded in the study. Visual analog scale (pain / satisfac-
tion) was applied to all patients before and after shoe 
wearing, and the patients were questioned regarding the 
timing of shoe wearing without discomfort. 
Surgical Technique 
The patient is positioned in supine position and mechani-
cal cleaning was performed with soap and water scrub. 
Povidone-iodine solution was applied to the skin of the 
extremity, the skin is blotted and sterile dressings were 
applied. Digital block was applied with 1% lidocaine with-
out epinephrine. After applying the finger tourniquet, the 
skin folding and soft tissue to be excised was marked with 
a surgical pen and the fibrotic tissue around the nail was 
excised (Figure 1A). Bilateral wedge shape soft tissue sur-
rounding the nail plate was then removed preserving the 
nail bed and nail matrix (Figure 1B,C). The part of the nail 
plate penetrating the nail folding was excised. The wound 
was closed using 3-0 polypropylene sutures and dressed 
(Figure 1D). 
 
Results  
The patients were staged according to classification re-
ported by Martinez-Nova et al (6). There was 20 stage-3 
ingrown nail and eight stage-4 ingrown nail. The follow- 

 
up interval was between 6-24 months and the mean fol-
low-up duration was 12.7±4.6 months. Preoperative 
VAS(pain) score was significantly improved from 8.2±1.1 
to 2.4±1.2 after shoe wearing (P<0.05). The mean timing 
for shoe wearing without discomfort was 13.3±2.7 day af-
ter the surgery. The VAS score for satisfaction after shoe 
wearing was 8.1±1.7. Recurrences were found in two pa-
tients with stage-4 and stage-3 ingrown nail (7.1%). They 
were operated with same method after recurrence. Nail 
dystrophies and nail growing problems were not seen 
during follow-up.  
 

 
Figure 1. Surgical technique of ingrown nail without mat-
ricectomy. (A) Marking the surgical excision area, (B, C) 
Soft tissue excision on both sides of the nail plate without 
matricectomy, (D) Wound closure with 3-0 polypropylene 
sutures. 
 
Discussion 
It has been reported that recurrence is high in patients 
with advanced stage ingrown nail when matricectomy is 
not applied in the literature (2). However, matricectomy 
may cause some complications related to nail growth and 
dystrophy (Figure 2A,B). Recently, the methods in which 
the anatomy of the nail is preserved without matri-
cectomy are reported to increase patient satisfaction af-
ter surgery in advanced stage ingrown nail with low re-
currence rate (1,7). The main finding of this study is ing-
rown surgery without matricectomy gives good results in  
patients with advanced stage ingrown nail. 
Noël  (1) operated 23 ingrown nail patients and removed 
the wedge shaped ellipse soft tissue on both sides of nail 
and the excision line did not contain the nail plate. He re-
ported excellent cosmetic results and no recurrences 
were observed in minimum fallow-up period of 12 
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months. Dabrowski and Litowinka (7) also reported high 
satisfaction scores after an average of 11.6 months of fol-
low-up of 54 ingrown toenail surgeries with modified 
Noël method. 
 

 
Figure 2. (A) Nail growth affected in a 23-year-old male 
patient after nail matricectomy, (B) Nail dystrophy in a 27-
year-old female patient after nail matricectomy. 
 
In this study, they reported recurrence in only 1 patient. 
We modified Noël’s method and partial nail plate excision 
was applied in the present study. We preserved nail mat-
rix and soft tissue excision was applied to all patients as 
described by Noël (1). Differently, recurrence occurred in 
two patients and they were operated with same method 
after recurrence. The recurrence rate reported in this 
study was higher than the rates reported by Noël (1) and 
Dabrowski and Litowinka (7). We think that the reason for 
recurrences may be insufficient soft tissue excision which 
is crucial part of this technique. 
There are many authors who reported that matricectomy 
prevents recurrences in ingrown nail (6,8-11). Martinez-
Nova et al. (6) proposed a treatment algorithm according 
to grades. Stage I (inflammatory), stage IIa (nail fold exce-
eds the nail plate < 3 mm), stage IIb (nail fold exceeds the 
nail plate > 3 mm), stage III (granulomatous or hypertrop-
hic tissue widely covers the lateral nail plate.), and stage 
IV (hypertrophic tissue completely covers lateral, medial, 
and distal nail plate). They suggested Winograd method 
for stage-3/4 patients and phenol matricectomy for 
adults. We used their classification method and included 
stage 3-4 patients in the present study. However, we pre-
ferred not to add matricectomy as described by Noël (1). 
We thought that excision of the soft tissues that cause 
inflammation around the nail plate would be sufficient to 
prevent recurrences. In addition, maintaining nail ana-
tomy and function with this method  helped to prevent 
complications (Figure 3A,B). 
An important factor affecting patient satisfaction in ing-
rown toenail surgery is the time that patients can wear 
shoes without discomfort. The short duration of this pe-

riod allows patients to return to daily life and start wor-
king. Noël (1) reported all patients except 2 were able to 
wear shoes after 2 weeks. 
 
 

 
Figure 3. (A) 19-year-old male patient with ingrown nail, 
(B) Six months after ingrown nail surgery without matri-
cectomy. 
 
In this study, we also found this period was approximately 
2 weeks (13.3±2.7). The length of this time may depend 
on the method we applied, but we could not find any ot-
her methods in the literature to compare this time. We 
applied VAS pain and satisfaction scores after the patients 
could wear shoes. Because, we have seen that even if 
there is no recurrence of ingrown toenails after surgery, 
patients can feel discomfort after wearing shoes. As a re-
sult, a significant improvement was achieved in the mean 
VAS pain score and the VAS satisfaction score was found 
8.1 ± 1.7. We think that satisfactory results after wearing 
shoes may be related to bilateral soft tissue excision. 
This study have some limitations. First of all, the study has 
retrospective design and limited number of patients. Se-
cond, there was no group of patients treated with a diffe-
rent method to compare the results of the surgical met-
hod. However, in conclusion, we can state that the main 
success of this method, which Noël reported and applied 
to patients with stage 3-4 by us in the present study, de-
pends on adequate bilateral soft tissue excision. Preser-
ving nail anatomy and as a result the absence of compli-
cations such as nail growth disorders and nail dystrophy 
is the most important advantage of this method. 
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Is Lightweight Self-Gripping Mesh Effective on Preventing Chronic Groin Pain 
Following Lichtenstein Tension-Free Herniorrhaphy? 

 Lichtenstein Gerilimsiz Herniorafi Sonrası Kronik Kasik Ağrısını Önlemede  
Hafif, Kendinden Kavrayan Ağ Etkili Midir? 

 
Veysel Barış TURHAN  1 , Alp YILDIZ 2 , Saadet AKTURAN 2  , Aybala YILDIZ 2   

 
1 Department of General Surgery, Kecioren Training and Research Hospital, Ankara, Turkey 
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Background: Inguinal hernia repair is among the most frequent elective or emergency opera-
tions performed in general surgical practice. Lichtenstein hernia repair is considered the gold 
standard for managing such cases. Postoperative complications especially post-surgical chronic 
groin pain stands still as a very disabling complication. In this study, we investigated the chronic 
postoperative pain on 2 different types of meshes. 
Materials and Methods: This is a retrospective study evaluating the results of open herniorrha-
phy with self gripping mesh or regular prolene mesh.  Patients included the study that was male 
and aged 18-65 years, which presented with unilateral inguinal hernia and were favorable with 
Lichtenstein tension-free herniorrhaphy using mesh. 
Results: The median duration of the operation was 44.6 m ± 6.1 on Group-1 and the median 
duration of the operation was 24.6 m ± 5.4 on Group-2, as significantly shorter than Group-1 
(p< 0.001). The median hospital stay of the patients was 1 day and no statistically significant 
difference has detected between groups. At follow-up on the third month, the rate of the pa-
tients with complaints of mild chronic groin pain in Group-1 was  % 11.1 vs none in Group-
2(p˂0.05). No recurrence has been detected in both groups after 8.4 months of follow-up. 
Conclusions: Our experience of lightwight self-gripping mesh demonstrates that the material is 
both safe and effective in matters of postoperative complications and recurrence and is very 
promising in prohibiting chronic groin pain. 
 
Key Words: Tension-free herniorrhaphy, mesh fixation, self-gripping mesh 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Kasık fıtığı onarımı, genel cerrahi pratiğinde en sık yapılan elektif ve acil ameliyatlar 
arasındadır. Lichtenstein herni onarımı, bu tür vakalar için altın standart olarak kabul edildir. 
Ameliyat sonrası komplikasyonlar, özellikle ameliyat sonrası kronik kasık ağrısı, oldukça sık bir 
komplikasyon olarak görülmektedir. Bu çalışmada iki farklı meshin kronik postoperatif ağrıya 
etkisi araştırıldı. 
Materyal ve Metod: Lischtenstein onarımı yapılan hastalarda kendiliğinden kavrayan mesh ve 
normal prolen mesh sonuçlarını değerlendirdi. Tek taraflı kasık fıtığı ile başvuran ve mesh 
kullanılarak gerilimsiz herniorafi yapılan 18-65 yaş arası erkek hastalar çalışmaya dahil edildi. 
Bulgular: Median operasyon süresi Grup-1'de 44,6 ± 6,1 dakika, Grup-2'de 24,6 ± 5,4 dakika idi. 
,Median operasyon süresi Grup-1'den anlamlı olarak daha kısa olarak bulundu(p <0,001). Has-
taların hastanede kalış süreleri ortalama 1 gündü ve gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 
bir fark saptanmadı. Üçüncü ay takibinde Grup-1'de hafif kronik kasık ağrısı şikayeti olan hasta 
oranı %11,1 iken Grup-2'de hiç yoktu (p˂0,05). 8,4 aylık takip sonrasında her iki grupta da nüks 
saptanmadı. 
Sonuç: Kendinden kavrayan mesh deneyimimiz, materyalin postoperatif komplikasyonlar ve 
nüks açısından hem güvenli hem de etkili olduğunu ve kronik kasık ağrısını önleme konusunda 
çok umut verici olduğunu göstermektedir. 
 
Anahtar kelimeler: Gerilimsiz herniorrafi, mesh fiksasyonu, kendiliğinden kavranan mesh 
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Introduction 
Thus inguinal herniorrhaphy is amongst the most frequent 
operations in general surgery (1), the choice for the ideal 
procedure continues to be an unconsentaneous issue (1,2). 
Due to the low recurrence margins and low incidence of 
complications, Lichtenstein tension-free mesh augmented 
hernioplasty has been accepted as the standard procedure 
in inguinal hernioplasty2, apparently causing fade in hernia 
recurrence rates(1-3). Moreover, the rates of chronic post-
operative groin pain after a three month-postoperative pe-
riod are still substantial. In this article we compared self-
gripping mesh versus regular polypropylene mesh in re-
spect of chronic postoperative pain. 
 
Materials and Methods 
This is a retrospective study comparing the postoperative 
results of herniorrhaphy with self gripping mesh or regular 
prolene mesh.  Patients included in the study were males 
aged between 18 and 65 years, which presented with uni-
lateral inguinal hernia and were eligible for Liechtenstein 
tension-free open mesh augmented hernia repair. Patients 
were excluded from this study if they had scrotal, incarcer-
ated, or femoral hernia; had undergone previous laparo-
scopic inguinal hernia repair; or required emergency proce-
dures. The local ethics committee has approved the study 
and all patients have signed written informed consent. 
The incision has started centering 1 cm upper and latitude 
of the inguinal ligament, originated from the pubic bone 
and reaching out 4-5 cm upper of the mid inguinal line. Sub-
cutaneous tissue has passed through pudendalis superfi-
cialis and epigastica superficialis branches of these vessels. 
The Scarpa fascia is dissected to the aponeurosis of the ex-
ternal oblique muscle, then exposure of the external ingui-
nal ring and the inguinal ligament is completed. The exter-
nal oblique aponeurosis incised from the external inguinal 
ring to the upper-lateral for 5-6 cm. Nervus ilioinguinalis 
has been secured from secondary trauma.  Skin flaps pre-
pared and context of spermatic cord with cremaster mus-
cles hung up to ensure the security of these structures and 
help the exposure of area of herniation.  
After exposure, the management of hernia sac;  
For Group-1; Polypropylene mesh has been augmented for 
herniorrhaphy. The patchy edges of the mesh rasped to 
maintain the optimal adaptation to the prepared area. The 
mesh has been fixed with 3.0 polypropylene stitches. 
For Group-2; a self-gripping polyester mesh for either right 
or left anatomic position had used and left unfixed.  
Hemostasis secured and spermatic cord layers and other 
anatomical structures have closed concordantly with an an-
atomic plane. 
The patients have been assessed in respect of early and late 
postoperative pain, and complications. Frequency of anal-
gesic intake, chronic groin pain, paresthesia, hernia recur-
rence, and duration of operation were recorded. 
 
 

 
The Ki-square test has used for statistical analysis was per-
formed by using the software package SPSS 17.0 (IBM Corp. 
Armonk, NY). A difference with p<0.05 was considered sta-
tistically significant. 
Ethical approval for this study was obtained from the Clini-
cal Research Ethics Committee of Yıldırım Beyazit Univer-
sity Yenimahalle Training and Research Hospital 
(16/05/2016-2016/32-2016-05-07) 
 
Results  
A total of 33 patients with the diagnosis of a unilateral pri-
mary inguinal hernia has included and evaluated retrospec-
tively by the patient records.  18 patients were used poly-
propylene mesh (Group-1) and 15 were used self-gripping 
polyester mesh (Group-2). The two group were evaluated 
by demographic parameters (mean age: 54.9 years ± 10.9 
vs. 55.2 years ± 11.3 for Group-1 and Group-2 respectively: 
p˃0.05), (Table 1). 
 
Table 1. Patient demografic  characteristic and outcome of 
comparison between groups 

  Group 1 (n=18) Group 2 (n=15) p* 

Age 54.9±10.9 55.2 ± 11.3  ˃0.05 
Duration of operation, 
minute 44.6± 6.1  24.6±5.4  < 0.001 

Hospital stay, day 1 1 ˃0.05 

Complications 
1 (Urinary reten-
tion) none   

Analgesic usage 3.7 ± 0.8  2.4 ± 0.9  ˂0.05 
Mild chronic groin 
pain(%) 11 none ˂0.05 

Follow-up,months 8.4±0.6 8.2±0.6 ˃0.05 

*The Ki-square test, statistically significant results in bold 
 
The median duration of operation was 44.6 m ± 6.1 on 
Group-1 and the median duration of the operation was 24.6 
m ± 5.4 on Group-2, as significantly shorter than Group-1 
(p< 0.001). 
Median hospital stay for 2 groups is the same as 1 day and 
no statistically significant difference has been detected be-
tween groups. 
None patients participating in this study developed any in-
traoperative or postoperative major complications. Urinary 
retention has occurred in 1 patient from Group-1 which dis-
solved spontaneously on postoperative 6th hour.  
The patients from Group-1 used analgesic during follow-up 
3.7 ± 0.8 times vs. 2.4 ± 0.9 times in Group-2, and the fre-
quency of analgesic use of patients was significantly higher 
in Group-1 than Group-2 (p˂0.05). 
At follow-up on the third month, the rate of the patients 
with complaints of mild chronic groin pain in Group-1 was  
% 11.1 vs none in Group-2(p˂0.05). 
No recurrence has been detected in both groups after 8.4 
months of follow-up. 
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Discussion 
Inguinal herniorrhaphy can be considered as the most con-
tinual elective operations performed in general surgical 
practice. Almost 20% to 30% of patients with inguinal her-
nia present even bilateral hernias at diagnosis (4). Lichtens-
tein tension-free hernia repair with mesh augmentation is 
considered the gold standard for treating those cases (4-6). 
Recently, the need for and best way of fixing the mesh have 
been questioned. Mesh fixation with staples or tacks is 
widely used and can minimize the risk of mesh displace-
ment, and in additionary, reduce hernia recurrence(4-7). 
However, fixation is associated with higher costs and can 
increase the groin pain rates(4-7). 
Chronic pain can be restricting and could be overwhelming 
on patients’ quality of life (8). The main cause of post-her-
nioplasty groin pain is not definite, but it tends to relate to 
some particular aspects of operative technique, such like 
gentle handling of the cutaneous nerves, the mesh struc-
ture, and the technique used on mesh fixation (8,9). Regu-
lar polypropylene meshes have been shown to boost 
inflammatory responses which can lead to mesh compac-
tion while scar tissue develops. Therefore, it has been advi-
sed to augment low-weight meshes and to restrict the area 
of fixation (8-11). On the other hand, lately, self-gripping 
meshes have been released, extinguishing the need for agg-
ressive fixation. Several studies showed that the incidence 
of postoperative pain and wound cite infection were signi-
ficantly diminished using self-gripping mesh according to 
polypropylene mesh (8,15).  
Technological developments have also lead to the advance-
ment of several types of surgical mesh, such as semi-resor-
bable structure, self-gripping, fibrin tissue adhesives, and 
low-weight alternatives (14). This wide range of permitting 
surgical materials, involved with extensive alternatives of 
techniques, has led to suspensions for the ideal treatment 
of inguinal hernia (14-16). 
Several synthetic materials were marketed which were pro-
posed for augmentation to the groin, the reliance and ef-
fectivity of which were shown by many studies (17,18). It 
was essential and suggested to secure the mesh at the area 
of augmentation with additional fixation techniques like 
tacks, stitches, clips, etc. This ended in the increase of ef-
forts to reduce the aggressive fixation of an augmented 
mesh with the use of these novel materials marketed (17-
21). The choice to use self-fixation meshes in inguinal her-
niorrhaphy was validated on an animal experiment as safe, 
effective, and easy to manipulate with good implantation 
to the abdominal wall (17-21). 
Conclusion 
In this study, we aimed to evaluate the effect of low-weigh-
ted self-gripping mesh on postoperative chronic pain by 
operating under regional anesthesia with sedation and con-
form to the basic principles of the Lichtenstein technique.  
 
 
 

 
A self-gripping mesh is low weight mesh, which has tiny ho-
oks to ensure holding the tissue with no need of any addi-
tional fixation. Our experience of light-weighted self-grip-
ping mesh demonstrates that the material is both safe and 
effective in the matters of postoperative complications and 
recurrence and very promising in prohibiting the chronic 
groin pain. 
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Öz. 
 
Amaç: COVID-19 hastalarının yönetimindeki önemli gelişmelere rağmen, tedaviyi yönlendirecek, hastalık şid-
detini öngören belirteçlere ihtiyaç vardır. Biz de bu çalışmada; C-reaktif protein/Albumin (CRP/Alb) oranının 
hastalık şiddeti ile ilişkisini ve yoğun bakım ihtiyacını tahmin etmedeki rolünü değerlendirmeyi amaçladık. 
Materyal ve metod: Ocak 2021 ile Haziran 2021 tarihleri arasında hastanemizde COVID-19 enfeksiyonu nede-
niyle takip edilen hastaların klinik bulguları, laboratuar sonuçları ve akciğer bilgisayarlı tomografisi retrospektif 
olarak incelendi. Toplam 131 hasta ve benzer yaş ve cinsiyetteki 81 sağlıklı kontrol grubu çalışmaya dahil edildi. 
CRP, albumin ve CRP/Alb oranı verileri analiz edildi ve COVID-19 hastaları ile sağlıklı kontrol grubu arasında kar-
şılaştırıldı. 
Bulgular: COVID-19 hastaları ile sağlıklı kontrol grubunun yaş ortalaması ve cinsiyet dağılımı benzerdi (sırası ile 
p= 0.1 p= 0.31). COVID-19 hastalarının CRP/Alb oranı kontrol grubuna göre anlamlı yüksekti (p< 0.009). COVID-
19 hastaları klinik durumlarına göre kritik ve non-kritik olarak sınıflandırıldığında; kritik hastalar non-kritik has-
talara göre daha yaşlı (p< 0.001) ve CRP/Alb oranı daha yüksekti (p<0.001). Yapılan ROC analizinde CRP/Alb oranı 
cut-off 14.7 mg/dl alındığında 89% duyarlılıkla ve 91% özgüllük ile COVID-19 kritik klinik durumu predikte etti. 
Sonuç: Sonuç olarak, CRP/Alb oranı, rutin olarak kullanılabilecek pratik, ucuz ve kolay erişilebilir bir testdir. Ça-
lışmamızda; CRP/Alb oranı yoğun bakım ihtiyacı olan kritik COVID-19 hastalarını ayırt etmede potansiyel bir pa-
rametre olarak tespit edilmiştir. 
 
Anahtar Kelimeler: COVID-19, C-reaktif protein/Albumin, Prediktif 
 
Abstract 
 
Background: Despite important advances in the management of COVID-19 patients, markers that can predict 
its severity and guide its treatment are needed. This study aimed to evaluate the relation of C-reactive pro-
tein/albumin ratio (CRP/Alb) with the disease severity and its role in prediction of the need for intensive care 
Materials and Methods: Clinical findings, laboratory results and chest tomography of the COVID-19 patients 
followed in our hospital between January and June 2021 were retrospectively reviewed. A hundred and thirty-
one COVID-19 patients and 81 age- and gender-matched healthy individuals were included in the study. Data 
about CRP and albumin levels and CRP/Alb was analyzed and obtained findings were compared between COVID-
19 patients and healthy individuals. 
Results: COVID-19 patients and healthy controls were similar in terms of the mean age and gender distribution 
(p= 0.1 and p= 0.31 respectively). CRP/Alb was significantly higher in the patients than in the controls (p< 0.009). 
When the  patients were classified into critical and non-critical groups based on their clinical status, the critical 
group was significantly older (p< 0.001) and had a significantly higher CRP/Alb (p<0.001). According to ROC 
curve analysis, CRP/Alb was predictive of critical clinical picture based on the cut-off value of 14.7 mg/dl, sensi-
tivity of 89% and specifity of 91%. 
Conclusions: CRP/Alb is practical, inexpensive and easily available and can be used routinely. This study showed 
that CRP/Alb is a potential parameter that can be utilized to identify patients with critical COVID-19. 
 
Keywords: COVID-19, C-reactive protein, prediction 
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Giriş 
Coronavirus Hastalığı 2019 (COVID-19) salgını Aralık 2019'da 
Çin'de başladı ve hala dünya çapında devam eden küresel bir 
halk sağlığı sorunudur. SARS-CoV-2’e bağlı gelişen bu son de-
rece bulaşıcı hastalık solunum damlacıkları yoluyla insandan 
insana bulaşmaktadır (1, 2). Son çalışmalarda, SARS-CoV-
2'nin kalp, böbrek, karaciğer hasarı ve gastrointestinal semp-
tomlara neden olduğu bulunmuştur, ancak ana hedef organı 
akciğer ve immün sistemdir (3). Hastalar asemptomatik en-
feksiyondan hafif veya şiddetli viral pnömoniye veya ölüme 
yol açan solunum yetmezliğine kadar uzanan geniş bir klinik 
spektrumla başvururlar (4). 
COVID-19 hastalarının yönetimindeki önemli gelişmelere 
rağmen, tedaviyi yönlendirecek güvenilir tanısal ve prognos-
tik hastalık şiddeti belirteçleri yoktur. Hastalık progresyo-
nunu yavaşlatmak veya önlemek için, kritik vakaları ayırt et-
mek önemlidir. Bu vakaların erken tespiti için erişimi kolay, 
hızlı ve düşük maliyetli belirteçlere ihtiyaç vardır. Birçok ça-
lışmada değerlendirilen laboratuvar parametreleri arasında 
lenfosit, trombosit, albumin, C-reaktif protein (CRP), fibrino-
jen, prokalsitonin, D-dimer, interlökin-6 ve bunlardan türetil-
miş inflamatuar indexler mevcuttur (5-9). 
CRP/albümin oranı (CRP/Alb), CRP'nin albümin düzeyine bö-
lünmesiyle hesaplanan yeni bir indekstir ve malign hastalıklar 
başta olmak üzere birçok kritik hastalıkta morbidite ve mor-
taliteyi öngörmede prediktif değeri olduğu iddia edilmiştir 
(10-13). COVID-19 hastalarında CRP/Alb oranı ile ilgili çalış-
malara bakıldığında, hastalık şiddetinin prognostik bir göster-
gesi olabileceğini gösteren çalışmalar mevcuttur (14, 15). Bu-
nun yanında mortaliteyi öngörmede CRP/Alb oranının önemi 
hakkında çelişkili sonuçlar da vardır (16). 
Biz de bu çalışmada, üçüncü basamak bir hastaneye başvuran 
COVID-19 hastalarında; CRP/Alb oranının hastalık şiddeti ile 
ilişkisini ve yoğun bakım ihtiyacını tahmin etmedeki rolünü 
değerlendirmeyi amaçladık. 
 
Materyal ve Metod 
Bu çalışma üçüncü basamak bir üniversite hastanesinde ret-
rospektif olarak tasarlanmıştır. Sağlık Bilimleri Üniversitesi 
Ankara Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim Araştırma Hastanesi 
etik kurulu, Helsinki Bildirgesi ilkelerine göre yazılmış bu ça-
lışmayı onayladı. Çalışmaya dahil edilmeden önce, tüm has-
taların yazılı bilgilendirilmiş onamları alındı (etik onam: 
23.08.2021-118/13). 
Ocak 2021 ile Haziran 2021 arasında hastaneye kabul edilen 
COVID-19 tanılı hastaların tıbbi kayıtları geriye dönük olarak 
incelendi. COVID-19 teşhisi, nazofaringeal sürüntü örnekle-
rinden alınan pozitif bir polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 
testi sonucu ile doğrulandı. Bilinen kollagen doku hastalığı, 
malignite, inflamatuar bağırsak hastalığı öyküsü olan ve/veya 
bu nedenle medikal tedavi alanlar, kronik böbrek yetmezliği, 
siroz, malnütrisyon ve hamileliği olan veya hastaneye baş-
vuru anında CRP ve albumin fonksiyonu değerlendirmesi ol-
mayan hastalar çalışma dışı bırakıldı. Laboratuar verileri te-
daviye (steroid, anti-viral ve/veya antibiyotik gibi) başlama-
dan önce değerlendirilen hastalar, çalışmaya  

 
dahil edildi. 
Hastalar klinik semptom, laboratuar sonuçları ve akciğer bil-
gisayar tomografisi (BT) sonuçlarına dayanarak; hastalık şid-
detine göre non-kritik (hafif/orta/ağır) ve kritik olmak üzere 
iki gruba ayrıldı. Hafif şiddetli vakalar klinik semptomları hafif 
olan ve BT’de pnömoni bulguları izlenmeyen hastalar; orta 
şiddetli vakalar, ateş ve solunum yolları semptomları gibi 
semptomları olan ve BT’de pnömoni bulguları izlenebilen 
hastalar; ağır şiddette vakalar ise, solunum sayısı ≥30/dk olan 
ya da istirahatte oksijen satürasyonu ≤93% olan ya da arteri-
yel parsiyel oksijen basıncı (PaO2)/oksijen konsantrasyonu 
(FiO2) ≤300 mmHg olan hastalar ve/veya BT’de pnömoni bul-
guları olup, 48 saat içinde %50’den fazla progresyon izlenen 
hastalar olarak sınıflandırıldı. Kritik COVID-19 vakaları; meka-
nik ventilasyon gerektiren solunum yetmezliği, şok varlığı ve 
yoğun bakımda izlem ve tedavi gerektiren diğer organ yet-
mezliği olan hastalar olarak belirlendi (17).  
Dışlama kriterleri sağlandıktan sonra toplam 131 hastanın 
yatışında bakılan serum CRP ve albumin değerleri ile CRP/Alb 
oranı hesaplandı. Aynı dönemde rutin fizik muayeneden ge-
çen benzer yaştaki ve cinsiyetteki sağlıklı katılımcılar kontrol 
grubu olarak dahil edildi. CRP/Alb oranı önce COVID-19 has-
taları ile sağlıklı kontrol grubu arasında, daha sonra COVID-
19 klinik sınıflamasına göre kritik, non-kritik COVID-19 hasta-
ları arasında karşılaştırıldı. 
 
İstatistiksel analiz: İstatistiksel analiz SPSS Versiyon 25 kulla-
nılarak yapılmıştır. Verilerin normal dağılım gösterip göster-
mediği Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanı-
larak yapılmıştır. Normal dağılım gösteren parametrik veriler 
ortalama ±SS olarak belirtildi ve gruplar arası anlamlılık ana-
lizinde Student-t testi kullanıldı. Normal dağılıma uymayan 
veriler ortalama (min-max) olarak tanımlandı ve gruplar ara-
sında karşılaştırmada Mann Whitney U testi uygulandı. Kate-
gorik değişkenleri analiz etmek için ki-kare testi kullanıldı. 
Kritik klinik durumu CRP/Alb oranı ile karşılaştırmak için öne-
rilen model için receiver operating characteristic (ROC) eğrisi 
oluşturuldu ve eğri altındaki alan (AUC) hesaplandı. İstatistik-
sel olarak p<0,05 değeri anlamlı kabul edildi. 
 
Bulgular 
Çalışmaya 131 COVİD 19 hastası ile 81 sağlıklı bireylerden 
oluşan kontrol grubu dahil edildi. COVID-19 hastalarının de-
mografik, klinik ve laboratuvar verileri Tablo 1’ de gösteril-
miştir. COVID-19 hastaları ile sağlıklı kontrol grubunun yaş 
ortalaması ve cinsiyet dağılımı benzerdi (sırası ile p= 0.1 p= 
0.31) (Tablo 2). COVID-19 hastalarının CRP/Alb oranı kontrol 
grubuna göre anlamlı yüksekti (p< 0.009) (Tablo 2). COVID-
19 hastaları klinik durumlarına göre kritik ve non-kritik olarak 
sınıflandırıldığında; kritik hastalar non-kritik hastalara göre 
daha yaşlı (p< 0.001) ve CRP/Alb oranı daha yüksekti 
(p<0.001) (Tablo 3). Yapılan ROC analizinde CRP/Alb oranı 
cut-off 14,7 mg/dl alındığında %89 duyarlılıkla ve %91 özgül-
lük ile COVID-19 kritik klinik durumu predikte eder (Şekil-1). 
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Tablo 1. COVID-19 hastalarının demografik klinik ve labaratuvar 
verileri 

n 131 
Yaş (yıl) 44.3±17,3 
Cinsiyet 
        Kadın n (%) 
        Erkek n /%) 

 
70 (53,4) 
61 (46,6) 

Kritik hasta n (%) 29 (77,9) 
Non-kritik hasta n (%) 102 (22,1) 
WBC (x 109/L), median (min-max) 5,51 (0,49-26,38) 
Lenfosit (x 109/L), median (min-max) 1,32 (0,21-5,01) 
Trombosit (x 109/L), median (min-max) 215 (64-602) 
Kreatinin (mg/dL), median (min-max) 0,7 (0,4-1,9) 
AST (U/dL), median (min-max) 22 (11,6-364) 
LDH (U/L), median (min-max) 206 (117- 1558) 
CK (U/L), median (min-max) 82 (20- 3892) 
D-Dimer (µg/ml), median (min-max) 126 (6,7- 3935) 
Ferritin (ng/ml), median (min-max) 126 (6,7- 3935) 
Fibrinojen (mg/dl), median (min-max) 348 (143- 872) 
CRP (mg/L), median (min-max) 7,8 (0,1- 394) 
Albumin (g/dl), median (min-max) 4 (2,6- 5.2) 
CRP/Albumin, median (min-max) 1,94 (0,02- 135,9) 

WBC, white blood cell-beyaz küre; AST, aspartat aminotransferaz; LDH, lak-
tat dehidrogenaz; CK, kreatin kinaz; CRP, C reaktif protein. 
 
Tablo 2. COVID-19 hastaları ile kontrol grubunun demografik ve 
CRP/Albumin oranının karşılaştırmalı verileri 

 COVID-19 
n= 131 

KONTROL 
n= 81 

P 

Yaş 44,3±17,3 47,6±6,7 0,1 
Cinsiyet 
kadın n (%)/  
erkek n (%) 

 
70 (53,4) / 
61 (46,6) 

 
49 (60,5) / 
32 (39,5) 

 
0,31 

CRP/Alb   
median (min-max) 

 
1,94 (0,02- 135,9) 

 
1 (0,02- 3,95) 

 
0,009 

CRP, C reaktif protein; Alb, albumin. 
 
Tablo 3. COVID-19 kritik ve non-kritik hastaların demografik ve 
CRP/Albumin oranının karşılaştırmalı verileri 

 Kritik 
n= 29 

Non-kritik 
n= 102 

P 

Yaş 60,7± 14 39,6±15,2 <0,001 
Cinsiyet 
Kadın n (%) 
Erkek n(%) 

 
12 (41,4) 
17 /58,6) 

 
58 (56,9) 
44 (43,1) 

0,14 

CRP/ALB 36,2 (3,9- 135,9) 1 (0,02- 71,8) <0,001 
CRP, C reaktif protein; Alb, albumin. 
 

 
Şekil 1. Kritik COVID-19 vakalarında CRP/Albumin oranı için ROC 
(receiver operating characteristic) eğrisi. AUC: 0,943 (95% CI 0,904-0,981 
p<0,001) Cut-off level CRP/Alb: 14,7  (Likelihood Ratio: 0,91) Sensitivity 89%  Specificity 
91% 

Tartışma 
Çalışmamıza göre CRP/Alb oranı yoğun bakım ihtiyacı olan 
kritik COVID-19 hastalarında prediktif bir index olarak kabul 
edilebilir. 
COVID-19 enfeksiyonu asemptomatik enfeksiyondan kritik 
hastalığa kadar geniş bir klinik yelpazeye sahiptir. Kritik 
COVID-19'lu hastalarda, akut solunum sıkıntısı sendromu, 
çoklu organ yetmezliği gibi yoğun bakımda takip gerektiren 
klinik durumlar gelişirken, non-kritik hastaların prognozu çok 
daha iyidir (4, 18). Bu nedenle yoğun bakım ihtiyacı olan has-
tayı erken tespit etmek, hastalık progrese olmadan zama-
nında tedavi için kritik ve kritik olmayan hastaları ayırt etmek 
önemlidir. Sistemik inflamatuar yanıtın rolü, COVID-19 en-
feksiyonunun patofizyolojisinde giderek daha fazla önem ka-
zanmaktadır; bu bağlamda da birçok çalışmada COVID-19 
hastalık şiddetini belirlemede İnterlökin-6, D-dimer, nötro-
fil/lenfosit oranı, fibrinojen, procalsitonin gibi çeşitli inflama-
tuar parametrelerin öngörücü değerine odaklanılmıştır (5-8). 
CRP; enfeksiyon, travma, doku hasarı, kardiyovasküler hasta-
lık ve diğer inflamatuar olaylara yanıt olarak artan pozitif bir 
akut faz reaktanıdır (19). Daha önce COVID-19 hastalarında 
CRP'nin arttığı ve bu artışın hastalığın şiddeti ile ilişkili olduğu 
gösterilmiştir (20). Bir negatif akut faz reaktanı olan albumin 
ise hastanın beslenme durumunu yansıttığı gibi cerrahi, yanık 
ve inflamasyon gibi durumlarda da azalır (21). Azalmış serum 
albumin seviyeleri COVID-19 hastalarında yaygın bir durum-
dur ve hipoalbumineminin artmış mortalite ile korele olduğu 
daha önceki çalışmalarda gösterilmiştir (9, 22).  
CRP/Alb oranı ise; aynı anda konağın hem inflamatuar yanı-
tını hem de nutrisyonel durumunu temsil etme potansiyeline 
sahiptir. Bu nedenle tek başına CRP ya da tek başına serum 
albumin düzeyine göre kullanımı daha güvenilir dinamik bir 
indekstir. Öyle ki, Park ve arkadaşlarının (13) yaptığı bir çalış-
mada; CRP/albumin oranının, kritik hastalarda 28 günlük 
mortaliteyi öngörmede tek başına CRP'den daha doğru ol-
duğu gösterilmiştir. CRP/Alb oranı yakın zamanda çeşitli inf-
lamatuar durumlarda prognostik bir biyobelirteç olarak da 
tanımlanmıştır (23). Sepsis ve septik şok gibi kritik hastalık-
larda mortaliteyi öngörmede yararlı bir index olarak kabul 
edilmiştir (24). Bununla birlikte, SARS-CoV-2 enfeksiyonun-
daki rolüne ilişkin çalışmalar küçük ölçekli ve az sayıdadır (15, 
25). Bizim çalışmamızda beklenildiği gibi sağlıklı kontrol ile 
karşılaştırıldığında COVID-19 hastalarında CRP/Alb oranı 
kontrol grubuna göre anlamlı yüksekti. Klinik durumlarına 
göre hastalarımızı sınıflandırdığımızda CRP/Alb oranı kritik 
hastalarda belirgin yüksek tespit edildi ve bu hastaların tes-
pitinde yüksek duyarlılık ve özgüllüğe sahip olduğu görüldü. 
Sağlık kaynaklarının gereksiz veya uygunsuz kullanımını önle-
mek için, COVID-19 hastalarında yoğun bakım ihtiyacını be-
lirlemekte, CRP/Alb oranının prediktif bir index olabileceğini 
düşünmekteyiz. Çalışmamızın ana kısıtlılığı retrospektif tasa-
rımı ve tek merkezde yapılmış olmasıdır. Bulgularımızı doğru-
lamak için daha ileri prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Sonuç olarak, CRP/Alb oranı, rutin olarak kullanılabilecek 
pratik, ucuz ve kolay erişilebilir testlerdir. Ve çalışmamız gös-
termiştir ki; CRP/Alb oranı yoğun bakım ihtiyacı olan kritik 
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COVID-19 hastalarını ayırt etmede potansiyel bir parametre-
dir. Kritik COVID-19 hastasını erken tespit etmede duyarlılığı 
ve özgüllüğü yüksek olan CRP/Alb oranı; hastaların yoğun ba-
kım ünitesine erken transferinde doktorlara yardımcı bir in-
dex olabilir. 
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The Effect of Peri-Implant Disease on Oxidative Stress Markers Levels in Peri-
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Background: Peri-implant diseases are inflammatory diseases as periodontal disease. An array of oxidative 
stress markers has been examined in the disease and health of the periodontal tissues. The purpose of the 
study was to test whether peri-implant conditions have an impact on the peri-implant sulcus fluid oxidative 
stress markers. 
Materials and Methods: A total of 44 participants were included in the study. Collected samples divided 3 
groups, 14 samples for healthy implants; 15 samples for peri-implant mucositis; and 15 samples for peri-im-
plantitis. In clinical periodontal examination, plaque index (PI), modified bleeding index (mSBI), probing bleed-
ing (BOP), probing pocket depth (PPD), gingival index (GI), modified plaque index (MPI) were measured. Peri-
implant sulcus fluid (PISF) samples were collected for evaluating and measuring biochemical analysis of total 
oxidant status (TOS) and total antioxidant capacity (TAOC) and oxidative stress index (OSI). 
Results: The TOS level in PISF was statistically significantly higher in the peri-implantitis when compared to the 
healthy group (p=0.041). There was no statistically significant difference (p>0.05) between groups in terms of 
TAOC and OSI parameters. 
Conclusions: As a result of the current study, it can be said that, due to its inflammatory character, peri-im-
plantitis can increase total oxidant status (TOS) in peri-implant sulcus fluid (PISF). Multicentered research is 
needed to explain which immunological mechanism triggers the oxidative system in peri-implantitis in order 
to understand the potential role of oxidative stress markers in peri-implant inflammation. 
 
Key Words: Oxidative Stress, Peri-Implant Disease, Peri-Implant Sulcus Fluid, Peri-Implantitis, Peri-Implant 
Mucositis 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Peri-implant hastalıklar, periodontal hastalık gibi inflamatuar hastalıklardır. Periodontal hastalık ve 
sağlık durumunda bir dizi oksidatif stres belirteci incelenmiştir. Bu çalışmanın amacı, peri-implant durumların, 
peri-implant sulkus sıvısı oksidatif stres belirteçleri üzerindeki etkisini olup olmadığını test etmektir. 
Materyal ve Metod: Çalışmaya toplam 44 katılımcı dahil edildi. Toplanan numuneler sağlıklı implantlar grubu 
için 14 örnek; peri-implant mukozitis için 15 örnek; ve peri-implantitis için 15 örnek olacak şekilde 3 gruba 
ayrıldı. Klinik periodontal muayenede; plak indeksi (PI), modifiye kanama indeksi (mSBI), sondalamada kanama 
indeksi (BOP), sondalanabilir cep derinliği (PPD), gingival indeks (GI), modifiye plak indeksi (MPI) ölçüldü. Total 
oksitatif stres (TOS) ve total antioksidan kapasitenin (TAOC) biyokimyasal olarak analiz etmek ve oksidatif stres 
indeksi (OSI) ölçmek için peri-implant sulkus sıvısı (PISF) örnekleri toplandı. 
Bulgular: PISF'deki TOS düzeyi, sağlıklı grupla karşılaştırıldığında peri-implantitis grubunda istatistiksel olarak 
anlamlı derecede yüksekti (p=0,041). TAOC ve OSI parametreleri açısından gruplar arasında istatistiksel olarak 
anlamlı farklılık yoktu (p>0.05). 
Sonuç: Mevcut çalışma sonucunda, peri-implantitisin inflamatuar karakteri nedeniyle PISF içerisindeki TOS se-
viyesini artırabileceği söylenebilir. Peri-implantitiste oksidatif stres belirteçlerinin peri-implant inflamasyondaki 
potansiyel rolünü anlamak ve hangi immünolojik mekanizmanın oksidatif sistemi tetiklediğini açıklayabilmek 
için çok merkezli araştırmalara ihtiyaç vardır. 
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Introduction 
Dental implant applications are often used to restore lost 
teeth due to decay, periodontal disease, or trauma. In 
many different clinical situations, it is also preferred be-
cause of its predictability (1) . On the other hand, dental 
implants have long-term complications as well. Recently, 
inflammation in the peri-implant area and the resulting 
marginal bone loss have been identified as significant 
symptoms for peri-implant disease that we can accept as 
complication(2) . At the 2017 workshop, peri-implant dis-
eases were included in the periodontal disease classifica-
tion and divided into four categories. These include peri-
implant health (H), peri-implant mucositis (PM), peri-im-
plantitis (PI) and peri-implant soft and hard tissue deficien-
cies (3). 
Peri-implant diseases are characterized by bleeding on 
probing (BOP), erythema, and suppuration symptoms (4). 
The main clinical feature of PM is BOP. Erythema or suppu-
ration may also be present. The increased peri-implant 
pocket depth can often be observed in PM's presence due 
to inflammation or decreased probing resistance (5). Peri-
implantitis is a microbial dental plaque-related pathophys-
iological situation that occurs in the soft and hard tissues 
around the dental implants, defined by inflammation of the 
peri-implant hard and soft tissue and loss of alveolar bone 
around the dental implant. Peri-implantitis show clinical 
signs such as inflammation, BOP, suppuration, increased 
probing depth or recession of the mucosal margin, and 
mainly marginal alveolar bone loss (2). 
Because of peri-implant diseases' inflammatory character-
istics, they have parameters and indexs that can be moni-
tored clinically and biochemically. Plaque index, gingival in-
dex, periodontal pocket depth, and BOP parameters are 
recorded clinically for peri-implant diseases. These indexes 
allow the evaluation of the disease practically in the clinic 
(6). Biochemically, the levels of various biomarkers, such as 
cytokines and growth factors from the peri-implant sulcus 
fluid (PISF) of the implants can be examined (7). Also, oxi-
dative stress markers can be analyzed.   
Cellular metabolism produces free radicals naturally. A free 
radical can be defined as an atom or molecule containing 
one or more unpaired electrons in valency sheller outer or-
bit and is capable of independent existence. Sometimes, 
these free radicals leaking from the active sites of enzymes, 
by chance, interact with molecular oxygen and form free 
oxygen radicals (8). There are mechanisms known as "anti-
oxidant defense systems" or simply "antioxidants" in the 
cell to prevent damage caused by reactive oxygen species. 
Oxidative stress is defined as more reactive oxygen species 
than eliminated through antioxidant defense systems (9). 
Oxidative stress happens when the instability between free 
oxygen radicals and the antioxidant protection system. 
Studies suggest that oxidative stress may be associated 
with atherosclerosis and diabetes, as well as with periodon-
tal diseases (10). Oxidative stress is thought to have effects 
not only systemically but also locally, such as the oral cavity,  

 
in the pathogenesis of salivary gland dysfunction, xserosto-
mia, periodontitis, premalignant and malignant conditions. 
However, oxidative stress may play a role in the develop-
ment of possible complications of systemic diseases that 
may affect the oral cavity  and also periodontium as a part 
of oral cavity (11). 
Oxidative stress markers were measured in gingival crevicu-
lar fluid (GCF) samples collected from periodontitis cases. 
Similarly, studies are showing that it can also be measured 
in PISF samples. In other words, it is possible to evaluate 
the TAOC, TOS, and OSI levels of the PISF of the implants. 
In line with this information, our hypothesis; peri-implanti-
tis and oxidative stress might be associated so our research 
is targeting to evaluate oxidative stress impact on peri-im-
planter diseases. 
 
Materials and Methods 
A total of 44 individuals, 20 males, and 24 females, aged 
between 22 and 75 years, were included in this cross-sec-
tional research. A signed informed consent form was taken 
from all individuals. The study was approved by Gaziantep 
University Local Ethics Committee (approval date: 
23.10.2019, decision number: 399) 
Inclusion and Exclusion Criteria 
Patients have no systemic disease, have not used antibiot-
ics or oral contraceptives and have not received any perio-
dontal therapy in the last six months were included. Pa-
tients who were in pregnancy or lactation period, sub-
stance addicts, patients who did not have implants applied 
in another hospital in their mouth, or patients with im-
plants functional for less than 24 months were not included 
in the study. For peri-implant mucositis group; samples 
were taken from areas with peri-implant inflammation 
without bone loss. For peri-implantitis group; samples were 
taken from the inflamed site with progressive bone loss af-
ter initial bone remodeling. Also patients with routine oral 
hygiene habits (those who state that they brush at least 2 
times a day) were included. 
Clinical Examination 
The study was consisted of Peri-implantitis (PI) group 
(n=15), peri-implant mucositis group (PM) (n=15) and 
health peri-implant condition group (H) (n=14). All clinical 
diagnoses were according to the 2017 EFP and AAP work-
shop (12).  All clinical examinations were performed by a 
pre-calibrated clinician (M.U.) by using a plastic periodontal 
probe for the implant (Hu-Friedy, USA) and by using Wil-
liams periodontal probe for teeth (Hu-Friedy, USA). Gingival 
Index (tGI)(13), Plaque index (tPI)(14), periodontal pocket 
depth (tPPD), clinical attachment level (tCAL) were meas-
ured from six surfaces of all teeth, and the average value 
was calculated for each patient. Furthermore, Plaque index 
(sPI), periodontal pocket depth (sPPD), and modified sulcus 
bleeding index (sSBI)(15) were measured from four sur-
faces of dental implant. Marginal bone loss of dental im-
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plants was measured by using Image J software from stand-
ardized periapical radiographs (National Institutes of 
Health [NIH], Bethesda, MD, USA).  
Collection of PISF samples 
Peri-implanter sulcus fluid (PISF) samples were taken one 
day after clinical examination, dental implant, and peri-im-
planter area were isolated with cotton pads, gently dried 
with air spray. Paper strips (Periopaper, Orafow Inc., USA) 
were placed in the peri-implanter pocket until pressure was 
felt. After 30 seconds, the paper strips were placed in the 
pre-calibrated Periotron 8000 device to measure the PISF 
volume. Samples were stored at -80 degrees until biochem-
ical analysis day. Oxidative stress marker analysis was made 
according to Erel et al.'s study (16)  and instruction of bio-
chemical kits. Total oxidative status (TOS) was expressed as 
μmolH2O2 Equiv./L, total antioixdant capacity (TAOC) was 
described as mmol Trolox Equiv./L. The oxidative stress in-
dex (OSI) was counted by the ratio of TOS to TAOC.  
Statistical Examination 
It was estimated that 12 patients for each group were re-
quired to determine the mean TOS difference of 1 unit 
(standard deviation 0.85) between the two groups and ob-
tain 80% power. Shapiro Wilk test tested the normality of 
numerical data. Kruskal Wallis tests were used to compare 
non-normally distributed data in all groups. Relationships 
between categorical variables were tested with Chi-square 
test, and the relationships between numerical variables 
were tested with the Spearman rank correlation coeffi-
cient. Clinical and biochemical data were given as mean ± 
standard deviation for descriptive statistics. SPSS v22.0 
package program was used in the analyzes. P <0.05 was 
considered statistically significant. 
 
Results  
Demographic Results 
Comparison of demographic data of the individuals in-
cluded in the study between groups is shown in Table 1. The 
average age±standard deviation value of the participants is 
52.77±13.73. Forty-four samples were collected from 20 
male and 24 female patients between the ages of 22-75. 
There were no statistically significant in terms of age and 
gender (p<0.05). 
 
Table 1. Comparison of demographic data between groups 

 H (n=14) PM (n=15) PI (n=15) 
Age 52,29±15,89 53,07±15,01 52,93±10,92 
Sex Male 6 7 7 

Female 8 8 8 
H: peri-implant health group, PM: peri-implant mucositis group, PI: 
peri-implantitis group 

 
Clinical and Biochemical Results 
The intergroup changes and comparisons of clinical and la-
boratory findings, including PISF volume oxidative stress 
markers (TAOC, TOS, OSI) levels and tGI, tPI, tPPD, tCAL, sPI, 
sPPD, sSBI, and MBL are given in Table 2. 
 

Table 2. Clinical and biochemical parameters of all groups 
 H PM PI 
tPI 1,11±0,43a 1,23±0,38a 1,20±0,32a 
tGI 1,17±0,13a 1,24±0,12a 1,33±0,27a 
tPPD 1,84±0,72a 1,93±0,64a 2,40±0,55a 
sPI 1,00±0,55a 1,26±0,45a 1,01±0,34a 
sSBI  1,03±0,13a 1,23±0,38a 1,33±0,42a 
sPPD 2,16±0,67a 2,21±0,50a 4,26±1,62b 
PISF Volume (μl)  0,15±0,17a 0,44±0,25b 0,62±0,35b 
TAOC 0,46±0,26a 0,39±0,42a 0,46±0,27a 
TOS 1,38±0,79a 1,71±2,44ab 3,26±2,03b 
OSI 4,38±4,06a 10,81±12,87a 14,29±22,79a 
MBL - a - a 4,35±1,33 b 

H: Peri-implant health group, PM: Peri-implant mucositis group, PI: Peri-
implantitis group tPI: Plaque index of mouth, tGI: Gingival index of mouth, 
tPPD: Periodontal pocket depth of mouth, sPI: Plaque index of sampled 
implant, sGI: Gingival index of sampled implant, sPPD: Probing pocket 
depth of sampled implant, MBL: Marjinal Bone Loss of sampled implant, 
TOS: total oxidant status, TAOC: total antioxidant capacity, OSI: oxidative 
stress index,  TAOC Unit: mmol Trolox Equiv./L, TOS Unit: μmol H2O2 
Equiv./L. Descriptive statistic were given as mean ± std. deviation. Differ-
ent superscript letter in same column showed Statistically significance 
(p<0,05).  
 
tPI, tGI, tPPD parameters showed no statistically significant 
difference between groups.  sPI parameter was statistically 
significantly higher in the peri-implantitis group than the 
peri-implant healthy group (p=0,011). The sSBI was statisti-
cally significantly higher in the peri-implanter mucositis and 
peri-implantitis groups than the peri-implant healthy group 
(p<0,0001). The sPPD parameter showed a statistically sig-
nificant increase in the peri-implantitis group compared to 
the peri-implant healthy and peri-implanter mucositis 
group (p<0,0001). 
Although the PISF volume was found to be statistically sig-
nificantly higher in the PM and PI groups compared to the 
H group (p=0,012; p<0,0001; respectively), there was no 
statistically significant difference between PM and PI 
groups (p=0,766) in terms of PISF volume. The TOS param-
eter was statistically significantly higher in the PI group 
than the H group (p=0.041). There was no statistically sig-
nificant difference between the groups in terms of TAOC 
and OSI (p=0,368, p=0,210, respectively). MBL parameter 
was significantly higher in the PI group than in PM and H 
groups (p<0,0001). 
 
Discussion 
The increase in the application of dental implants from the 
past to the present brings many problems. Peri-implant dis-
eases, one of these problems, are turning into a growing 
problem (3). Thus, the present study was to consist of the 
H, PM, and PI groups defined as the recent classification. 
Also, according to the present study, It can be said that TOS 
in PISF can increase in patient with peri-implantitis similarly 
to periodontitis. 
Plaque index, GI, and PPD were calculated and recorded to 
evaluate the patients' periodontal status. These indexes 
were preferred because they are widely used, and they al-
low comparison with other studies (6). Acıpınar et al. 
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showed that PPD, CAL, mPI, GI, and mSBI numbers were sig-
nificantly higher in PI group than in H and PM group. Simi-
larly, these clinical parameters were significantly higher in 
PM group than in H group (15). Another study conducted 
by Uzunkaya et al. In individuals with gingivitis, periodonti-
tis, PM, and PI, they showed no significant difference be-
tween PM and PI groups in terms of plaque index and GI 
values, but a significant difference in PPD values (17). Alt-
hough Gündoğar et al. observed that the PPD, plaque index, 
and GI parameters were significantly higher in the PM and 
PI groups than the H group and showed no statistically sig-
nificant difference between PM and PI groups (18). In an-
other study conducted by Akman et al., there were no sta-
tistically significant differences among the Healthy/In-
flamed Tooth/Implant groups in terms of plaque index, GI, 
PPD, and CAL values (19). In the present study, sPPD values 
were statistically significantly higher in the peri-implantitis 
group than the peri-implant healthy and peri-implant mu-
cositis groups. There was no significant difference between 
groups in sPI and sGI values. While some of the data of our 
study are compatible with other studies, some of them not. 
The difference between these studies is thought to be due 
to the different inflammatory degrees in the periodontium. 
Although microbial dental plaque is accepted as the pri-
mary etiological factor in peri-implant disease, the host de-
fense system's response to the dental plaque affects the 
disease's severity and pattern. Changing the immune re-
sponse given to the etiological factor from person to person 
makes the course and treatment difficult. Assessing the im-
mune response of host defense system elements to inflam-
mation can help the physician control the current disease. 
Peri-implant diseases are site-specific; this feature of peri-
implant diseases has frequently found itself in the literature 
(20). Since the peri-implant sulcus fluid (PISF) allows local 
evaluation of the region, the current study was planned 
precisely for the peri-implant disease and healthy sites. 
Peri-implant sulcus fluid (PISF) has similar properties to gin-
gival crevicular fluid (GCF) and is among the diagnostic cri-
teria used in the diagnosis and activity of the disease 
around the implant (21, 22). Thus, the PISF sampling 
method was preferred in the current study because it al-
lows the immediate state of the peri-implant disease's host 
response to be measured with a non-invasive procedure.  
One study related to peri-implant tissue's oxidative status 
conducted by Jazi et al., showed no significant difference 
between the groups in terms of the TAOC parameter (23). 
On the other hand, Liskmann et al. showed that the TAOC 
parameter was significantly lower in peri-implantitis and 
peri-implant mucositis groups compared to healthy group 
(24). With respect to recent study, no statistically signifi-
cant difference was found among the groups in the TAOC 
parameter. This result is compatible with the results of Jazi 
et al. 's studies, but it is inconsistent with Liskmann et al.'s 
results. This difference was thought to be due to the use of 
PISF in the present study and Jazi et al., but the use of saliva 
in the Liskmann et al.'s research. 

Studies on TAOC, TOS and OSI parameters in peri-implanter 
diseases are not sufficient in the literature. Therefore, our 
study was compared with studies examining TAOC, TOS and 
OSI parameters in periodontal diseases. Toczewska et al. 
examined TAOC, TOS and OSI parameters in gingival 
crevicular fluid and saliva in patients with periodontitis. TOS 
and OSI were significantly higher in periodontitis group 
than in healthy group in the stimulated, unstimulated saliva 
and gingival crevicular fluid, while TAOC was lower perio-
dontitis group than in healthy group (25). Baltacıoğlu et al. 
investigated serum and salivary TAOC, TOS and OSI values 
in chronic and aggressive periodontitis patients. They found 
that TOS and OSI values were significantly higher and TAOC 
values was lower in the periodontitis group than to healthy 
group (26). Zhang et al. found that saliva TAOC values were 
significantly lower in periodontitis patients compared to 
the healthy group, but they did not find a significant differ-
ence in TOS values (27). Wei et al. found that the TOS pa-
rameter before periodontal treatment was significantly 
higher in gingival crevicular fluid, saliva and serum in 
chronic periodontitis patients compared to the healthy 
group. After periodontal treatment, there was no signifi-
cant difference between the groups in TOS parameters(28). 
In the study by Jazi et al. could not find any difference be-
tween inflamed peri-implant tissue and healthy peri-im-
plant tissue between malondialdehyde and superoxide dis-
mutase levels in PISF, which were observed as parameters 
of oxidative stress (23). In our study, the TOS parameter 
was found to be statistically significantly higher in peri-im-
plantitis group compared to peri-implant healthy group. 
When we examined the TAOC and OSI parameters, no sta-
tistically significant difference was found between the 
groups. These results show that our study and studies con-
ducted on individuals with periodontal disease are gener-
ally compatible in terms of TOS parameter but not in terms 
of TAOC parameter. This incompatibility; Although gingival 
crevicular fluid and PISF are similar in content, we think that 
it is due to the different level of response of the antioxidant 
defense system in case of inflammation.  
Conclusion 
To our knowledge, this is the first study to examine oxida-
tive stress markers in peri-implant disease and health. Fur-
ther studies evaluating periodontal and peri-implant health 
and disease states will be more useful to shed light on the 
subject. Within the study's limitations, it can be said that 
the TOS level in PISF increased in peri-implantitis. 
 
Acknowledgements 
This study was supported by self-funding. The study is a 
part of Research Assistant Emre Birbiri’s specialization the-
sis in periodontology.  
 
 
Ethical Approval: The study was approved by Gaziantep University 
Local Ethics Committee (approval date:23.10.2019, decision num-
ber:399) 



Birbiri et al.                                                                                          Oxidative Stress in Peri-Implant Sulcus Fluid 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):365-369.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.892938 

369 

 

 

 
Author Contributions:  
Concept: H.G., M.U., E.B. 
Literature Review: M.U., E.B. 
Design : H.G., E.B. 
Data acquisition: M.U., E.B. 
Analysis and interpretation: H.G., E.B. 
Writing manuscript: M.U., E.B. 
Critical revision of manuscript: H.G., M.U.   
Conflict of Interest: The authors have no conflicts of interest to 
declare. 
Financial Disclosure: Authors declared no financial support. 
 

References 
1. Belser UC, Mericske-Stern R, Bernard JP, Taylor TD. Prost-

hetic management of the partially dentate patient with 
fixed implant restorations. Clin Oral Implants Res. 
2000;11(S1):126–45.  

2. Schwarz F, Derks J, Monje A, Wang H-L. Peri-implantitis. J 
Periodontol. 2018;89:267–90.  

3. Caton JG, Armitage G, Berglundh T, Chapple ILC, Jepsen S, 
Kornman KS, et al. A new classification scheme for perio-
dontal and peri-implant diseases and conditions - Intro-
duction and key changes from the 1999 classification . Jo-
urnal of periodontology.  2018;45:1–8.  

4. Araujo MG, Lindhe J. Peri-implant health. J Periodontol. 
2018;89:249–56.  

5. Heitz-Mayfield LJA, Salvi GE. Peri-implant mucositis. J Peri-
odontol. 2018;89:257–66.  

6. Renvert S, Persson GR, Pirih FQ, Camargo PM. Peri-implant 
health, peri-implant mucositis, and peri-implantitis: Case 
definitions and diagnostic considerations. J Periodontol. 
2018;89:304–12.  

7. Candel-Martí M-E, Flichy-Fernández A-J, Alegre-Domingo 
T, Ata-Ali J, Peñarrocha-Diago MA. Interleukins IL-6, IL-8, 
IL-10, IL-12 and periimplant disease. An update. Med Oral 
Patol Oral Cir Bucal. 2011;16:518-21.  

8. Phaniendra A, Jestadi DB, Periyasamy L. Free Radicals: Pro-
perties, Sources, Targets, and Their Implication in Various 
Diseases.Indian Journal of Clinical Biochemistry. 
2015;30:11–26.  

9. Vascotto CTC, Vascotto C, Tiribelli C. Oxidative Stress, An-
tioxidant Defenses, and the Liver.Studies on Hepatic Disor-
ders, 2015;41–64.  

10. Chapple ILC, Matthews JB. The role of reactive oxygen and 
antioxidant species in periodontal tissue destruction . Pe-
riodontology 2000. 2007;43:160–232.  

11. Żukowski P, Maciejczyk M, Waszkiel D. Sources of free ra-
dicals and oxidative stress in the oral cavity. Arch Oral Biol. 
2018;92:8–17.  

12. Papapanou PN, Sanz M, Buduneli N, Dietrich T, Feres M, 
Fine DH, et al. Periodontitis: Consensus report of 
workgroup 2 of the 2017 World Workshop on the Classifi-
cation of Periodontal and Peri-Implant Diseases and Con-
ditions. J Periodontol. 2018;89:173–82.  

13. Loe H, Silness J, Löe H, Silness J, Loe H, Silness J. Periodon-
tal Disease in Pregnancy I. Prevalence and Severity. Acta 
Odontol Scand . 1963;21:533–51.  

14. Silness J, Loe H. Periodontal Disease in Pregnancy 11. Cor-
relation Between Oral Hygiene and Periodontal Condition. 
Acta odontal scand. 1963;22:121–35.  

15. Acipinar S, Karsiyaka Hendek M, Olgun E, Kisa U. Evalua-
tion of FGF-23 and 25(OH)D3 levels in peri-implant sulcus 
fluid in peri-implant health and diseases. Clin Implant Dent 
Relat Res. 2019;21:1106–12.  

16. Erel O. A novel automated direct measurement method 
for total antioxidant capacity using a new generation, 
more stable ABTS radical cation. Clin Biochem . 
2004;37:277–85.  

17. Uzunkaya M, Gundogar H. Evaluation of periostin levels in 
gingival crevicular fluid and peri-implant sulcus fluid in pa-
tients with periodontal and peri-implanter disease: A 
cross-sectional study. Ann Med Res . 2019;26(10):2093-97.  

18. Gundogar H, Ozsoy B, Uzunkaya M, Senyurt SZ EK. Effect 
of peri-implant disease on adropin levels: A cross-sectional 
pilot study. Eur J Ther. 2020;26:61–5.  

19. Akman AC, Askin SB, Guncu GN, Nohutcu RM. Evaluation 
of Gingival Crevicular Fluid and Peri-Implant Sulcus Fluid 
Levels of Periostin: A Preliminary Report. J Periodontol. 
2018;89(2):195–202.  

20. Salvi GE, Cosgarea R, Sculean A. Prevalence and Mecha-
nisms of Peri-implant Diseases. J Dent Res. 2017;96:31–7.  

21. Javed F, Al-Hezaimi K, Salameh Z, Almas K, Romanos GE. 
Proinflammatory cytokines in the crevicular fluid of pati-
ents with peri-implantitis.Cytokine. 2011;53:8–12.  

22. Kaklamanos EG, Tsalikis L. A review on peri-implant crevi-
cular fluid assays potential in monitoring and predicting 
peri-implant tissue responses. Journal of the International 
Academy of Periodontology. 2002;4:49–59.  

23. Mousavi Jazi M, Sadeghi Pour Rodsari HR, Mirmiran F. Le-
vel of Oxidative Stress Markers in Peri-Implant Crevicular 
Fluid and Their Correlation with Clinical Parameters. J Dent 
(Tehran). 2015;12:340–6.  

24. Liskmann S, Vihalemm T, Salum O, Zilmer K, Fischer K, Zil-
mer M. Characterization of the antioxidant profile of hu-
man saliva in peri-implant health and disease. Clin Oral 
Implants Res. 2007;18:27–33.  

25. Toczewska J, Maciejczyk M, Konopka T, Zalewska A. Total 
oxidant and antioxidant capacity of gingival crevicular fluid 
and saliva in patients with periodontitis: Review and clini-
cal study. Antioxidants. 2020;9(5):450 

26. Baltacıoğlu E, Yuva P, Aydın G, Alver A, Kahraman C, Kara-
bulut E, et al. Lipid Peroxidation Levels and Total Oxi-
dant/Antioxidant Status in Serum and Saliva From Patients 
With Chronic and Aggressive Periodontitis. Oxidative 
Stress Index: A New Biomarker for Periodontal Disease? J 
Periodontol. 2014;85:1432–41.  

27. Zhang T, Andrukhov O, Haririan H, Müller-Kern M, Liu S, Liu 
Z, et al. Total antioxidant capacity and total oxidant status 
in saliva of periodontitis patients in relation to bacterial 
load. Front Cell Infect Microbiol. 2016;5:97  

28. Wei D, Zhang XL, Wang YZ, Yang CX, Chen G. Lipid peroxi-
dation levels, total oxidant status and superoxide dismu-
tase in serum, saliva and gingival crevicular fluid in chronic 
periodontitis patients before and after periodontal the-
rapy. Aust Dent J. 2010;55(1):70–8.  

 



 
    Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):370-374.                                            
    DOI: 10.35440/hutfd.841915 
 

370 

Araştırma Makalesi  /   Research Article    

 

Ghrelin Overektomi Yapılmış Sıçanlarda Gastrik İnflamasyonu Düzeltir  
 

Ghrelin Alleviates Gastric Inflammation in Ovariectomized Rats 
 

Esra Bihter GÜRLER 1  , Özlem Tuğçe ÇİLİNGİR KAYA2  , Dilek ÖZBEYLİ 3  

 
1 İstanbul Atlas Üniversitesi Tıp Fakültesi, Fizyoloji AD, İstanbul, Türkiye 
2 Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi Histoloji ve Embriyoloji AD, İstanbul, Türkiye 
3 Marmara Üniversitesi, Sağlık Meslek Yüksekokulu, Patoloji Laboratuvar Teknikleri Bölümü, İstanbul 

 

Öz. 
 
Amaç: İlerleyen yaş ve mide hastalıkları arasında bir ilişki vardır.  Bu çalışmanın amacı, ghrelinin 
overektomize sıçanlarda mide morfolojisi üzerindeki etkilerini değerlendirmektir. 
Materyal ve metod: Ketamin-klorpromazin anestezisi altında (100 mg / kg, 0,75 mg / kg), Sprague-
Dawley sıçanlarına (n = 12) çift taraflı overektomi, kontrol grubuna taklit cerrahi (G1)  uygulandı (n = 
6). Ameliyattan dört hafta sonra, overektomili sıçanlarının yarısı (G3) 4 hafta boyunca intraperitoneal 
olarak ghrelin (1 mg / kg / hafta) ile tedavi edildi, kontrol grubuna (G2) serum fizyolojik uygunlandı.  
8. hafta sonunda kardiyak ponksiyon ile ötenazi yapılarak östrojen düzeyi ölçüldü. Mide dokusunda 
ışık ve taramalı elektron mikroskopu ile histolojik inceleme yapılmıştır. 
Bulgular: 2 ay sonunda G2 ve G3 gruplarında overektomi ile artan (p<0,001) vücut ağırlıkları, ghrelin 
(G3) ile değişmedi. Overektomi gruplarında (G2 ve G3) serum östradiol düzeyi değişmiş gonadal 
hormon durumu doğrulayacak şekilde azaldı (p<0,05). Overektomi yapılmış olan kontrol grubunda 
(G2) vaskülar dilatasyon ve dejenerasyonla karakterize hasar izlenirken  ghrelin grubunda (G3) taklit 
cerrahi grubuna (G1) benzer olarak düzenli morfolojide apikal mukus hücreleri ve gastrik pitler 
gözlendi. 
Sonuç: Sonuç olarak menopoz sonrası erken dönemde hafif gastrik hasarın ghrelin tedavisi ile azaldığı 
ve bu alanda daha fazla araştırmaya ihtiyaç duyulduğu görülmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: Ghrelin, İnflamasyon, Postmenopoz, Gastrik mukoza 
 
Abstract 
 
Background: There is a link between aging and gastric diseases. The aim of this study was to evaluate 
the effects of ghrelin on gastric morphology in ovariectomized rats. 
Materials and Methods: Under ketamine-chlorpromazine anesthesia (100 mg/kg, 0.75 mg/kg), 
Sprague-Dawley rats (n=12) underwent bilateral ovariectomy, while control group (G1) had sham-
surgery (n=6). Four weeks after surgery, half of ovariectomized rats (G3) were treated 
intraperitoneally with ghrelin (1 mg/kg/week) for 4 weeks, while others (G2) were not treated. Rats 
were euthanized by cardiac puncture at the end of 8th weeks, and serum levels of estradiol were 
measured. Gastric tissue was analyzed with light and scanning electron microscopy. 
Results: Increased body weights in ovariectomized (G2 and G3) rats (p<0.001) recorded at the end of 
2 months was not changed with ghrelin. In ovariectomized groups (G2 and G3) serum estradiol levels 
were reduced (p<0.05) verifying altered gonadal hormone status. Apical mucus cells and gastric pits 
were observed in regular morphology in sham group while vascular dilatation and degeneration was 
observed in ovariectomized rats (G2 and G3), whereas in the ghrelin group (G3) it was generally 
observed similar to sham group (G1). 
Conclusion: In conclusion, mild dyslipidemia and hepatic degeneration in early post-menopausal 
period appear to be attenuated by ghrelin treatment, and it is required further investigations. 
 
Key words: Ghrelin, Inflammation, Postmenopause, Gastric mucosa 
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Giriş 
Osteoporoz; başlıca östrojen eksikliğinin neden olduğu 
kemik kütlesinin kaybı ile oluşan,  ağrı ve hareket kabili-
yetinde kısıtlılık yaratan, kemik yapım/yıkım oranının bo-
zulduğu, kemiğin sık görülen metabolik bir hastalığıdır 
(1,2).  Hastalığın menopoz sonrası görülen formunda ise 
östrojen eksikliği ana unsur olarak rol almaktadır.  
Atrofik gastrit, mukozal hasar sonucu midede kalıcı bir 
hipoklorhidriye yol açan ve yaşla artan bir durumdur (3). 
Benzer olarak Helicobacter pylori proliferasyon yoğun-
luğu hem fundus hem de antrumda menopozdaki kadın-
larda daha yüksek bulunmuştur (4). Helicobacter pylori ile 
osteoporoz (5,6) ve atrofik gastrit ile osteoporoz (7,8) 
arasında pozitif ve negatif ilişkiler gösteren çalışmalar 
mevcuttur. Pepsinojen I serum düzeyi ile kemik mineral 
yoğunluğu arasında lineer bir ilişki olduğunu gösteren bir 
pernisiyöz anemi çalışması da literatürde görülmektedir 
(9).  
Ghrelin 1999 yılında keşfedilmiş, 28 aminoasitli başlıca 
midenin korpus ve pilor bölgesinden salgılanan bir hor-
mondur. Ghrelin pek çok fizyolojik fonksiyonunu ghrelin 
öncülü olan proghrelinin açillenmesi ile olgunlaşmış açil 
ghrelin formuyla yapar (10). Yapılan çalışmalar arasında 
endojen ghrelinin gastrik asit sekresyonunu ve gastrik 
motiliteyi arttırdığı rapor edilmiştir (11). Öte yandan 
çeşitli çalışmalarda gastrointestinal sistemin inflamatuvar 
hastalıklarında ghrelinin anti-inflamatuvar ve anti-oksi-
dan etkileri ile koruyucu ve tedavi edici olduğu 
gösterilmiştir. Mide kanserli olguların patolojik örnekleri-
yle yapılan bir immünohistokimyasal çalışmada mide 
dokusunda bu hormonun varlığı tespit edilememiştir (12). 
Bu çalışmada overektomili sıçanların mide dokusundaki 
değişikliklerin histolojik olarak incelenmesi ve ekzojen 
ghrelin tedavisinin etkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 
 
Materyal ve Metod 
Hayvanlar  
Bu çalışma için Marmara Üniversitesi  Hayvan Deneyleri 
Yerel Etik Kurulundan onay alındı (057.2016.mar). Mar-
mara Üniversitesi Deney Hayvanları Merkezinden temin 
edilen, 250-300 gr ağırlığındaki 18 adet dişi Sprague 
Dawley sıçan rastgele olarak (kapalı zarf usulü ile) seçile-
rek gruplandırıldı. Ortam sıcaklığı (20-22 ºC) ve nemi 
(%65-70) korunan ortamda, kafeslerde rahat hareket ede-
bilecekleri şekilde üçerli olarak yerleştirilen sıçanlara, 12 
saat/12 saat gündüz/gece ışık uygulandı. Deney süresince 
yem ve su tüketimleri ad libitum olarak sağlandı. 
Deney Protokolü ve Cerrahi Yöntem  
Taklit cerrahi yapılan grup (G1; n=6) dışındaki tüm grup-
lara (G2, G3; n=6/grup) overektomi (OVT) yapıldı. OVT uy-
gulaması, anestezi altında (Ketamin 100 mg/kg ve klorp-
romazin 5 mg/kg; i.p.)  paramedyan kesi ile ulaşılan over 
ligamentlerinin ligatürle bağlanmasının ardından overle-
rin eksizyonu ile gerçekleştirildi. Ardından karın duvarı ka-
patılarak, 1ml/kg serum fizyolojik s.c. olarak verildi. Taklit 
cerrahi grubundaki hayvanlarda ise yine paramedyan kesi 

ile overlere ulaşıldı ve bir işlem yapılmadan doku süture 
edildi. OVT yapılan hayvanlar rastgele 2 gruba (G2 ve G3) 
ayrıldı. Dört haftalık derlenme süresinin ardından başla-
nan tedaviler, 8. haftanın sonuna kadar sürdürüldü. G2 ve 
G3  gruplarında bulunan overektomi yapılmış   sıçanlara 4 
hafta boyunca; serum fizyolojik (G1; 1 ml/kg) ve distile 
suda 1 mg/ml olarak çözülen ghrelin ( Sigma,G8903, St Lo-
uis, MO; 1 mg/kg/hafta i.p.) deney hayvanlarına (G2) haf-
tada bir doz olacak şekilde uygulandı. (13-15) (Şekil 1).  

 
Şekil 1. Deney Protokolü  
 
8. hafta sonunda sıçanlar anestezi altında (Ketamin 100 
mg/kg ve klorpromazin 3-5 mg/kg; i.p.) kardiyak ponksi-
yon ile ötanazi edildi. Kan örnekleri alınarak 10000 rpm'de 
+ 4 ˚C'de santrifüje edildi. Ayrılan serum örnekleri östro-
jen düzeylerinin değerlendirilmesi için biyokimyasal analiz 
gününe kadar -80˚C'de muhafaza edildi. 
Biyokimyasal Analiz 
Kan numuneleri toplandıktan sonra 10 dakika süreyle 
10000 rpm'de santrifüje edilerek elde edilen serum ör-
nekleri -80°C' de saklandı. Serum örneklerinde östrojen 
(ng/kg) ticari ELISA (Enzyme-Linked Immuno Sorbent As-
say) kit (Sun Red, Şangay, Çin) kullanarak ve üretici tara-
fından verilen talimatlara uygun şekilde yapıldı. 
Histolojik analizler  
Işık Mikroskopik Preparasyon 
Işık mikroskopik incelemeler amacıyla, mide dokusundan 
alınan örnekler %10 nötral formalin solüsyonunda immer-
siyon yöntemi ile tespit edildi. Yükselen alkol serilerinden 
(%70, %90, %96, %100) geçirilerek dehidrate edilen doku-
lar, ksilen ile saydamlaştırıldı ve parafine gömülerek blok-
landı (Leica TP1020 ve EG1150H+C). Yaklaşık 5 µm kalınlı-
ğında alınan kesitler (Leica RM2125RT), histopatolojik de-
ğerlendirmeler için hematoksilen ve eozin (H&E) ile boya-
narak, kamera eklentisi (Olympus DP72, Tokyo, Japonya) 
bulunan ışık mikroskobunda (Olympus BX51, Tokyo, Ja-
ponya) incelendi ve fotoğraflandı.  
Taramalı Elektron Mikroskopik Preparasyon  
Taramalı elektron mikrosokopik incelemeler için mide do-
kularından alınan örnekler %4 glutaraldehit (0,1 M fosfat 
tamponlu ve pH 7,4) solüsyonu ile 4 saat fikse edildi ve %1 
OsO4 ile 1 saat post-fiksasyon yapıldı. Yükselen alkol seri-
leri (%70, %90, %96, %100) ile dehidrate edilen dokular, 
amilasetat ile inkübe edildikten sonra kritik nokta kurutu-
cusu ile (Bio-Rad E 3000) kurutuldu ve altın ile kaplandı. 



Gürler  ve ark.                                                                                               Ghrelin gastrik inflamasyonu düzel-
 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):370-374.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.841915 

        

372 

 

 

Örnekler taramalı elektron mikroskobu ile incelenerek 
(Jeol 5200 JSM, Tokyo, Japonya) fotoğraflandı.    
İstatistiksel Yöntem  
Parametrik olmayan verilerin analizi Kruskal Wallis ve Stu-
dent’s t-testi takip eden post hoc Mann Whitney U analizi 
ile yapıldı ve p<0,05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. Bulgular GraphPad Prism 6.0 ile değerlendirildi ve 
ortalama ± standart hata şeklinde ifade edildi. 
 
Bulgular 
Overektomi  sonrası tüm hayvanların (G2, G3) ağırlıkla-
rında anlamlı bir artış görüldü (p<0,001). Ancak ghrelin 
uygulaması ile hayvanların (G3) ağırlıklarında anlamlı bir 
değişiklik olmadı (Şekil 2).  

Şekil 2. Hayvanların ağırlıkları 
* Ortalama±standart hata, n= 6-12 sıçan/grup; ***p<0,001 taklit cer-
rahi kontrol grubuna göre (G1; taklit cerrahi, G2; OVT+serum fizyolojik, 
G3; OVT +ghrelin) 
 
8. haftanın sonunda G2 ve G3 gruplarında serum östrojen 
düzeyi taklit cerrahi grubuna göre anlamlı olarak düşmüş-
tür (p<0,01; Şekil 3).  
             

 
Şekil 3. Overektomi sonrası 8. haftada serum östrojen dü-
zeyi 
* Ortalama±standart hata, n= 6-12 sıçan/grup; **p<0,01 
taklit cerrahi kontrol grubuna göre 
 
Taklit cerrahi (G1) kontrol grubunda, gastrik pitlerle 
birlikte yüzey epiteli ve glandular epitel düzenli morfolo-

jide gözlendi (Şekil 4A). G2 grubunda, hafif vasküler di-
latasyon ve bazı glandular hücrelerde hafif genişleme ve 
dejenerasyon gözlenirken, yüzey mukus hücreleri ve 
gastrik pitlerde hafif hasar gözlendi (Şekil 4B). G3 
grubunda, oldukça düzgün yüzey epiteli ve hafif glandular 
hücre hasarı görüldü (Şekil 4C). 

 
Şekil 4. Deney gruplarına ait temsili resimler (Işık Mikros-
kobu) 
Taklit cerrahi (G1) kontrol grubunda (A) düzenli morfolojide gastrik pit-
leri olan yüzey epiteli ve glandular epitel; G2 grubunda (B) yüzey mukus 
hücrelerinde (ok) ve glandular hücrelerde (okbaşı) hafif hasar, hafif in-
flamatuvar hücre infiltrasyonu (i); G3 grubunda (C), oldukça düzgün 
yüzey epiteli (ok) ve glandular epitelde hafif hasar (ok başı). 
  
Mide luminal yüzeyindeki topografik değişiklikler taramalı 
elektron mikroskobu ile değerlendirildi. Taklit cerrahi (G1) 
grubunda düzenli morfolojide apikal mukus hücreleri ve 
gastrik pitler gözlendi (Şekil 5A). G2 grubunda hafif dü-
zeyde apikal yüzey hücrelerinde deskuamasyon ve bazı 
alanlarda lamina proprianın açığa çıktığı gözlendi (Şekil 
5B). G3 grubunda genel olarak düzenli morfolojide lumi-
nal mide mukoza yapısı, yer yer yüzey mukus hücrelerinde 
deskuamasyon gözlendi (Şekil 5C). 

 
Şekil 5. Deney gruplarına ait temsili resimler (SEM) 
Deney gruplarının mide örneklerine ait temsili taramalı elektron mikrog-
rafları görülmektedir. G1  grubunda (A) düzenli morfolojide apikal mukus 
hücreleri ve gastrik pitler, G2 grubunda (B) hafif düzeyde apikal yüzey 
hücrelerinde deskuamasyon (ok) ve G3 grubunda (C) genel olarak dü-
zenli morfolojide luminal mide mukoza yapısı yer yer yüzey mukus hüc-
relerinde deskuamasyon(ok) görülmektedir. 

 
Tartışma 
Bulgularımıza göre overektomi yapılmış SF tedavili 
sıçanlarda (G2) östrojen seviyesi anlamlı olarak azalmıştır. 
Serum östradiol düzeyindeki bu düşüş değişmiş gonadal 
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hormon durumu doğrulamıştır. Çalışmanın bulguları, cer-
rahi menopoz gelişimini takiben vücut ağırlığında ortaya 
çıkan artışın ghrelin tedavisi ile değişmediğini göstermiş-
tir. Periferik yolla verilen ghrelinin gıda alımına etkisi üze-
rine zıt çalışmalar mevcuttur. Pek çok yayında endojen 
olarak gıda alımında artışa neden olan ghrelinin, periferik 
yolla verildiğinde de gıda alımını arttırdığı gösterilmiştir 
(16-18). Öte yandan yüksek yağlı diyetle beslenen sıçan-
larda santral olarak verilen ghrelinin gıda alımını etkile-
mediği gösterilmiştir (19). Literatürde menopoz sonrası 
dönemde periferik verilen ghrelinin vücut ağırlığına etki-
sini gösteren bir çalışma bulunmamaktadır. Ancak obezite 
ve menopozda serum ghrelin düzeylerinde azalma olduğu 
rapor edilmiştir (20-22). Çalışmamızda ghrelin tedavisi, 
menopoz sonrasında zamanla doğru orantılı olarak artan 
serum ghrelin düzeyindeki düşüşü (22) durdurarak kilo ar-
tışını engellemiş olabilir.  
Yaşla beraber artan kalsiyum malabsorpsiyonunun 
düşmüş östrojenle ilişkisi uzun zamandır bilinmekte ve os-
teoporoz gelişimi açısından bir risk faktörü olarak değer-
lendirilmektedir (23-26) Kemik mineral yoğunluğu ile 
atrofik gastriti ilişkilendiren birbirine zıt çalışmalar da 
mevcuttur (7,8). Ancak bu çalışmalardaki kohort gru-
plarındaki ırksal farklılıklar  dikkat çekicidir. Bulgu-
larımızda, OVT yapılmış sıçanların (G2 ve G3 grupları) 
midelerinde kısmi olarak dejenerasyonlar görülmüştür. 
Bulgularımız, menopozun midede atrofiye neden 
olabileceğini düşündürmektedir.  
Bir dizi rapor, ghrelinin in vitro ve in vivo olarak güçlü bir 
anti-inflamatuvar medyatör ve inflamatuvar hastalıkların 
ve yaralanmaların tedavisinde umut verici bir terapötik 
ajan olduğunu tarif etmiştir (27-31).  Benzer olarak Heli-
cobacter pylori’nin eşlik ettiği ve etmediği çeşitli atrofik 
gastrit olgularında serum ghrelin düzeyinde düşüş rapor 
edilmiştir (32-34). Çalışmamız overektomi ile ortaya çıkan 
mide hasarının düzeltilmesinde ghrelinin önemli bir rolü 
olabileceğini işaret etmektedir.  
Sonuç 
Sonuç olarak, menopoz sonrasında gözlenen hafif mide 
inflamasyonunda, ghrelinin koruyucu etkilerinin olduğu 
gözlenmiştir. Çalışmanın sonuçları, ghrelinin farklı doz-
larda ve farklı sürelerde denendiği deneysel çalışmalara 
ve klinik araştırmalara gereksinimi olduğunu düşündür-
mektedir. 
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Amaç: Bu çalışmada üçüncü basamak pandemi hastanesinin kadın hastalıkları ve doğum ünitesinde görevli doktor, 
hemşire, ebe ve anestezi teknisyenlerinde tükenmişlik sendromu ile ilişkili risk faktörlerinin belirlenmesi 
amaçlanmıştır. 
Materyal ve metod: Sosyo-demografik bilgileri ve iş yeri ile ilgili özellikleri içeren anket formu ile Maslach Tükenmişlik 
Ölçeğini 1-15 Eylül 2021 tarihleri arasında dolduran 316 katılımcı çalışmaya dahil edilmiştir. 
Bulgular: Genç çalışanlarda duyarsızlaşma skoru (p=0,001), kadınlarda duygusal tükenmişlik ve kişisel başarı skorları 
anlamlı olarak yüksek saptandı (p=0,043 ve p=0,003). Kadın hastalıkları ve doğum uzmanlarında diğer branşlara göre 
anlamlı olarak daha yüksek duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skorları bulunmuştur (p=0,021 ve p=0,038). Çalışılan 
birimler incelendiğinde, yoğun bakımda çalışanlarda en yüksek, poliklinikte çalışanlarda en düşük duyarsızlaşma tespit 
edilmiştir (p=0,039). Toplam hizmet süresindeki artış ile duyarsızlık skorundaki azalış ve kişisel başarı skorundaki yük-
seliş korele bulunmuştur (p=0,003 ve p=0,004). Meslekten beklentilerinin karşılanmadığını ya da kısmen karşılandığını 
belirtenlerde duygusal tükenmişlik skoru anlamlı yüksek saptanmıştır (p=0,032). Ekstra saat çalışanlarda duygusal tü-
kenmişlik ve duyarsızlaşma skorları anlamlı yüksek bulunmuştur (p=0,004 ve p=0,012). Fiziki koşulların yetersiz oldu-
ğunu bildiren çalışanlarda duygusal tükenmişlik skorunda anlamlı yükseklik saptanmıştır (p<0,001). COVID-19’lu has-
talara doğrudan hizmet sunan grupta duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skorunda anlamlı yükseklik, kişisel başarı 
skorunda anlamlı düşüklük saptanmıştır(p=0,014, p=0,003 ve p=0,014). 
Sonuç: COVID-19 pandemisi çalışanlarda tükenmişlik sendromu riskinde artışa neden olmaktadır. Ağır çalışma koşulları 
ve çalışma ortamındaki fiziki yetersizlikler tükenmişlik sendromu riskini artıran diğer nedenlerdendir. 
 
Anahtar Kelimeler: COVID-19 Pandemisi, Tükenmişlik Sendromu, Kadın hastalıkları ve Doğum 
 
Abstract 
 
Background: This study aimed to determine the risk factors associated with burnout syndrome in doctors, nurses, 
midwives, and anesthesia technicians working in the gynecology and obstetrics unit of the tertiary pandemic hospital. 
Materials and Methods: A total of 316 participants who filled out the Maslach Burnout Scale with a questionnaire 
including socio-demographic information and workplace-related characteristics between 1-15 September 2021 were 
included in the study. 
Results: Depersonalization scores were significantly higher in young employees (p=0.001), and emotional exhaustion 
and personal accomplishment scores were significantly higher in female employees (p=0.043 and p=0.003, respecti-
vely). Significantly higher emotional exhaustion and depersonalization scores were found in obstetricians compared 
to the clinicians from the other departments (p=0.021 and p=0.038, respectively). When the departments were 
analyzed, the highest depersonalization score was detected in those working in the intensive care unit, and the 
lowest in those working in the outpatient department (p=0.039). The increase in the duration of working life and the 
decrease in the depersonalization score and an increase in the personal accomplishment score were found to be sig-
nificantly correlated (p=0.003 and p=0.004, respectively). The emotional exhaustion score was found to be signifi-
cantly higher in those who stated that their expectations from the profession were not met or partially met 
(p=0.032). Emotional exhaustion and depersonalization scores were found to be significantly higher in those who 
worked additional shifts (p=0.004 and p=0.012, respectively). A significantly higher emotional exhaustion score was 
found in the medical staff who reported inadequacies in the physical work environment (p=<0.001). Significantly hig-
her levels of emotional exhaustion and depersonalization scores, and a significantly lower personal accomplishment 
score were found in healthcare workers who provided medical care to COVID-19 patients (p=0.014, p=0.003, and 
p=0.014, respectively) 
Conclusions: The COVID-19 pandemic causes an increased risk of burnout syndrome in employees. Heavy working 
conditions and inadequacies in the physical work environment are other reasons that increase the risk of burnout 
syndrome. 
 
Keywords: COVID-19 pandemic, Burn-out Syndrome, Gynecology and Obstetrics 
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Giriş 
Tükenmişlik “gücünü yitirmiş olma, çaba gösterememe du-
rumu” olarak tanımlanmaktadır. Tükenmişlik kavramı İlk 
defa 1974 yılında Herbert J Freudenberger’in yazısıyla litera-
türe girmiştir. Freudenberger tükenmişliği  “güç, enerji  ya 
da  kaynaklara aşırı talep duyulması nedeniyle oluşan başa-
rısızlık, yıpranma ve bitkinlik durumu” olarak tarif etmiştir 
(1). Tükenmişlik sendromu  fiziksel ve davranışsal bulgula-
rıyla bir meslek hastalığı olarak kabul edilmiştir (2). Maslach, 
tükenmişliği, işyerinde stres oluşturan unsurlara tepki olarak 
uzun dönemde ortaya çıkan psikolojik bir sendrom olarak ta-
nımlamış ve günümüzde kabul gören bu tanımı üç ana baş-
lıkta gruplandırmıştır. Bu başlıklar duygusal tükenme, duyar-
sızlaşma ve kişisel başarı olarak adlandırılmıştır(3). Duygusal 
tükenme tükenmişliğin ilk ve en önemli bulgusudur (4). Bi-
reyde bitkinlik, mental ve emosyonel yönden yıpranmışlık 
belirtileri vardır (3). Taleplere cevap verememe durumu söz 
konusudur (4). Bu durum insan ile birebir ilişkide olunan 
mesleklerde daha fazla görülmektedir (5). 
Duyarsızlaşma hizmet verilen gruba karşı aldırmazlık, duygu-
dan yoksun davranış ve tutumda bulunma durumudur (3). 
Çalışanlar hem hizmet ettikleri insanlara hem de çalıştıkları 
kuruma kayıtsızdır. Umursamaz tavırlar sergileyebilirler ve 
bu durumdan rahatsızlık duymazlar (6). Kişisel başarısızlık 
hissi, bireyin kendisini olumsuz değerlendirme eğiliminde ol-
ması olarak tanımlanabilir (3). Birey yaşadığı tükenmişlik ne-
deniyle bozulan davranışları ile toplumun ya da çalıştığı ku-
rumun beklentileri arasında tutarsızlık olduğunu fark eder ve 
yetersizlik hissine kapılabilir (4). Olumsuz fikirler, başarısızlık 
ve suçluluk duygusu depresyona neden olabilir (7). 
Maslach’a göre duygusal tükenmişlik duyasızlaşmayı, duyar-
sızlaşma da kişisel başarıda düşüş hissini doğurur (3). Buna 
göre, tükenmişlik stres kaynağına verilen ilk tepki olan duy-
gusal tükenmeyle başlar. Birey, savunma mekanizması ola-
rak duyarsızlaşmaya ve insan ilişkilerinde daha mesafeli ol-
maya başlar . Durum ilerledikçe beklentilere cevap vereme-
diğini, yetersiz ve başarısız olduğunu düşünür (3). 
Son 10 yılda tükenmişlik sendromu ile ilgili yapılan çalışma-
larda ciddi artış görülmektedir (8). Tükenmişlik sendromu in-
sidansı Avrupa Birliği üyesi ülkelerde %10 (%4,3-20,6 Finlan-
diya-Slovenya) iken, Avrupa Birliğine üye olmayan  ülkelerde 
%17 (%13-25 Arnavutluk-Türkiye) raporlanmıştır (11).  
Sağlık profesyonellerinin yaşadığı mesleki stres hem çalışan-
ların sağlığını bozarak hem de sunulan sağlık hizmetini ve-
rimsiz kılarak dünya ekonomisi için ciddi bir problem haline 
gelmiştir (10). 2017’de ABD‘de tükenmişlik sendromu dok-
tor grubunun en az %50’sinde tespit edilmiş ve sağlık çalı-
şanları arasında endişe verici seviyelere ulaştığı görülmüştür 
(10). Özellikle cerrahi kliniklerde çalışanlar daha yüksek duy-
gusal tükenmişlik riskine sahiptirler (8). Sağlık çalışanları ara-
sında tükenmişlik sendromu görülme sıklığında her yıl %4 
oranında artış saptanmıştır (11). Sağlık çalışanları arasında 
çok yüksek oranlarda görülen  tükenmişlik sendromunun ça-
lışanların sağlık durumunu bozduğu, verilen sağlık hizmeti-
nin kalitesini düşürdüğü ve sağlık sistemine ciddi ekonomik 
yük bindirdiği aşikardır.  

 
Pandemi, sağlık sisteminde  imkanların  ve insan gücünün  
verimli kullanılması gerektiğini  bizlere bir kere daha göster-
miştir. Bu bağlamda pandemi nedeniyle daha da artan iş yü-
künün sağlık çalışanları üzerindeki olumsuz psikolojik etkile-
rine dikkat çekerek, çözüm yollarına katkıda bulunmayı he-
defliyoruz.  
Çalışmamızda üçüncü basamak bir pandemi hastanesi olan 
Diyarbakır Gazi Yaşargil Eğitim ve Araştırma Hastanesi Kadın-
Doğum ve Çocuk Kliniklerinde görevli doktor, ebe, hemşire 
ve anestezi teknisyenlerinden oluşan katılımcıların sosyo-
demografik özellikleri ve çalışma koşulları ile tükenmişlik du-
rumları arasındaki ilişkinin araştırılması amaçlandı. 
 
Materyal ve Metod 
Çalışmamız bir pandemi hastanesi olan Diyarbakır Gazi Ya-
şargil EAH Kadın Hastalıkları ve Doğum ve Çocuk Hastalıkları 
ünitelerinde yapılmış bir anket çalışmasıdır. Çalışma için Sağ-
lık Bilimleri Üniversitesi Gazi Yaşargil Eğitim Ve Araştırma 
Hastanesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulundan etik onayı 
alındı (08/10/2021 tarih ve 893 sayılı yazı). Çalışmanın di-
zayn ve uygulanışında Helsinki sözleşmesi maddelerine bağlı 
kalındı. 
Çalışmamız 1-30 Eylül 2021 tarihleri arasında gönüllülük esa-
sına dayalı yürütüldü. Doktor, hemşire, ebe ve anestezi tek-
nikerlerinden oluşan 316 katılımcıya anket yöntemiyle ula-
şıldı. Katılımcıların sosyo-demografik özellikleri ve çalışma 
koşulları ile tükenmişlik düzeyleri arasındaki ilişki araştırıldı.  
Yazılı onamları alınan katılımcılardan, kapalı uçlu sorularla 
çalışma koşullarını ve sosyo-demografik bilgilerini sorgula-
yan bir anket ile tükenmişlik ölçeği anketini doldurmaları is-
tendi. Katılımcıların isim bilgileri istenmedi. Tükenmişlik öl-
çeği olarak C. Ergin tarafından 1992 yılında geçerlilik ve gü-
venirlilik çalışmaları yapılarak Türkiye koşullarına valide edil-
miş Maslach Tükenmişlik Envanteri (MTE) kullanıldı (12). 
MTE toplam 22 adet 5’li likert tip (kapalı uçlu psikometrik 
anket soruları) sorudan oluşmaktadır. Soruların dokuz tanesi 
(1, 2, 3, 6, 8, 13, 14, 16 ve 20. sorular) duygusal tükenmişlik 
boyutunu, sekiz tanesi (4, 7, 9, 12, 17, 18, 19 ve 21. sorular)  
kişisel başarı boyutunu ve geriye kalan beş tanesi de duyar-
sızlaşma boyutunu skorlamaktadır. Anket sonuçlarında yük-
sek duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skoru ile düşük 
kişisel başarı skoru yüksek düzeyde tükenmişliği işaret et-
mektedir (1). Duygusal tükenmişlik skoru için 20 ve altındaki 
skorlar düşük, 21-27 orta, 28 ve üstündeki skorlar yüksek; 
duyarsızlaşma skoru için 8 ve altındaki skorlar düşük, 9-12 
orta, 13 ve üstündeki skorlar yüksek; kişisel başarı skoru için: 
23 ve altındaki skorlar düşük, 24-27 arası orta, 28 ve üstü 
skorlar yüksek olarak değerlendirilmiştir (13). Birebir hasta 
ile iletişimi olan, sağlık hizmetine doğrudan katkı sunan dok-
tor, ebe, hemşire ve anestezi teknisyenleri dışındaki gruplar 
çalışmamıza dahil edilmemiştir. Çalışmamız üçüncü basa-
mak ve refere bir merkezde yapılmıştır. Cerrahi branşların ve 
özellikle de kadın hastalıkları ve doğum branşının yüksek tü-
kenmişlik riski ile birlikteliği göz önüne alınmış ve  tüm pay-
daşlara yüksek katılım oranıyla ulaşılmıştır.  
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İstatistiksel Analiz 
Anketler çalışmacılar tarafından manuel olarak skorlandı ve 
elde edilen verilerin değerlendirilmesinde SPSS 26.0 (IBM 
SPSS Statistics for Windows, Version 26.0. Armonk, NY: IBM 
Corp.) paket programı kullanılmıştır. Kolmogrov-Smirnov ve 
Shapiro-Wilk gibi normallik testlerinin yanında ilgili dağılım 
grafiklerinin de incelenmesi sonucunda değişkenlerin grup-
lar bazında, normal dağılım varsayımlarını sağlayıp sağlama-
dıkları araştırılmış bunun gereği olarak da parametrik ya da 
parametrik olmayan test yöntemleri seçilmiştir. Bağımsız iki 
grubun sürekli nicel değişkenlerce kıyaslanmasında Stu-
dent’s t test ya da Mann Whitney U test kullanılırken, ikiden 
fazla bağımsız grup arasındaki farklar; Tek Yönlü Varyans 
Analizi ve/veya Kruskal Wallis varyans analizi ile değerlendi-
rilmiş, farklılığın anlamlı bulunması durumunda posthoc 
çoklu karşılaştırma testleri farklılığı yaratan gruplar tespit 
edilmiş ve ilgili tablolarda harf indisleri kullanılarak gösteril-
miştir. Kategorik değişkenlerin gruplardaki dağılımlarının 
test edilmesinde Ki-kare ya da Fisher’in exact testi kullanıl-
mış, çalışma sonucunda elde edilen sonuçlar Orta-
lama±Standart sapma ve Ortanca – Değişim Genişliği kulla-
nılarak özetlenmiştir.  Tanımlayıcı tipte bir araştırma olan ça-
lışmada kategorik değişkenlere ilişkin frekanslar ve yüzdelik-
ler verilmiş, grafikler yardımıyla görsel olarak da özetlenmiş-
tir. Çalışmada istatistiksel anlamlılık sınırı olarak p<0,05 alın-
mıştır. 
 
Bulgular 
Çalışmaya 316 sağlık çalışanı katılmıştır. Katılımcıların yakla-
şık %70’i 29 yaş ve üzerindedir. Üçte ikisini kadın ve evli çalı-
şanlardan oluşmuştur. Katılımın yaklaşık %65’ini ebe-hem-
şire grubu oluşturmuştur. Doktor grubunun ise %37’sini ço-
cuk, %31’ini kadın doğum ve %16’sını anestezi uzmanları 
oluşturmuştur. Katılımcılar arasında sigara tüketimi 68% 
iken alkol tüketimi nadir görülmüştür (Tablo 1). 
Katılımcıların yaklaşık %63’ünün mesleki deneyimi 10 yılın 
üzerindedir. Mesleği isteyerek seçtiğini belirtenlerin oranı 
yaklaşık %67 iken çok küçük kısmı mesleki beklentisinin kar-
şılandığını ve mesleklerinin toplumdan hak ettiği değeri gör-
düğünü belirtmiştir (sırasıyla %0,32-3,81). Mesleğini ön 
planda ekonomik nedenle sürdürenlerin oranı yaklaşık %66, 
severek yapanların oranı yaklaşık %26 bulunmuştur. Her iki 
katılımcıdan biri çalışırken hastalardan sık ya da çok sık 
olumsuz davranış gördüğünü ifade etmiştir. Katılımcıların 
%83’ü gece ya da ek mesai yaparken %97’si çalıştığı ortamın 
fiziki koşullarını yetersiz bulmuştur. Katılımcıların %60’ı 
COVID-19 hastalara sağlık hizmet sunduğunu bildirmiştir 
(Tablo 2). 
Gençlerde, 29 yaş ve üzeri gruba göre duyarsızlaşma skoru 
anlamlı yüksek bulundu(p=0.001). Kişisel başarı skorunda 39 
yaş üzeri grup ile 29 yaş altı grup arasındaki fark anlamlı bu-
lunmuştur (p=0,015). Kadın çalışanlarda duygusal tükenmiş-
lik ve kişisel başarı skorları anlamlı yüksek saptanırken 
(p=0,043 ve p=0,003) medeni hal ile skorlar arasında anlamlı 
ilişki saptanmamıştır. Hastanede çalışma süresi 1-5 yıl ara-

sında olanlarda, çalışma süresi >10 yıl olanlardan anlamlı şe-
kilde yüksek duygusal tükenmişlik skoru saptanırken çalışma 
süresi >10 yıl olanlarda duyarsızlaşma skoru anlamlı düşük 
saptanmıştır (p=0,.047 ve p=0,025). Toplam hizmet süresin-
deki artış ile duyarsızlık skorunda azalış ve kişisel başarı sko-
runda yükseliş anlamlı bulunmuştur (p=0,003 ve p=0,004). 
Meslekten beklentilerinin karşılanmadığını ya da kısmen kar-
şılandığını belirtenlerde duygusal tükenmişlik skoru anlamlı 
yüksek saptanmıştır (p=0,032). Mesleğini severek yapan 
grupta duygusal tükenmişlik skoru anlamlı düşük bulunmuş-
tur (p=<0,001).  Olumsuz hasta davranışına maruziyet hem 
duygusal tükenmişlik hem de duyarsızlaşma skorlarında an-
lamlı yükseklikle beraber saptanmıştır (p=<0,001). Ek/gece 
mesaisi şeklinde çalışanlarda duygusal tükenmişlik ve duyar-
sızlaşma skorları anlamlı yüksek bulunmuş (p=0,004 ve 
p=0,012), fiziki koşulların yetersiz olduğunu bildiren grupta 
da duygusal tükenmişlik skorunda anlamlı yükseklik saptan-
mıştır (p<0,001).   
 
Tablo 1. Sosyodemografik özellikler 

 n % 

Yaş, yıl 
<29 57 18,04 
29-39 139 43,99 
>39 120 37,97 

Cinsiyet Erkek 87 27,53 
Kadın 229 72,47 

Medeni hal 
Evli 245 77,53 
Bekar 71 22,47 

Görev 

Doktor 87 27,53 
Ebe 95 30,06 
Hemşire 109 34,49 
Tekniker 25 7,91    

Doktor branşı 

Kadın Hast.-Doğum 27 31,40 
Anestezi 14 16,28 
Çocuk 32 37,21 
Çocuk Cerrahi 3 3,49 
Radyoloji 3 3,49 
Dahiliye 1 1,16 
Göz 1 1,16 
Biyokimya 3 3,49 
Mikrobiyoloji 2 2,33 

Gelir, TL 

   
4000-10000 232 73,42 
>10.000 84 26,58 

Kronik hastalık 
Var 67 21,20 
Yok 249 78,80 

Sigara 
Evet 99 31,33 
Hayır 217 68,67 

Alkol 
Evet 5 1,58 
Hayır 311 98,42 

 
Pandemi hastanesinde COVID-19 hastalara doğrudan hizmet 
sunan grupta duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma sko-
runda anlamlı yükseklik, kişisel başarı skorunda anlamlı dü-
şüklük saptanmıştır (p=0,014, p=0,003 ve p=0,014) (Tablo 3). 
Duygusal tükenmişlik, duyarsızlaşma ve kişisel başarı skorları 
bakımından unvan grupları arasında karşılaştırma normallik 
testleri sonucuna göre non-parametrik bir test yöntemi olan 
Kruskal Wallis ile değerlendirilmiştir. Gruplar arasında farklı-
lığın anlamlı bulunduğu duygusal tükenmişlik ve kişisel ba-
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şarı skorları için Dunn post hoc çoklu karşılaştırma testi so-
nuçlarına göre farklılığı yaratan gruplar tespit edilmiştir. 
Duygusal tükenmişlik skoru doktor, ebe ve hemşire grupla-
rında benzer  hesaplanmış ve tekniker grubuna göre anlamlı 
yüksek tespit edilmiştir (p=0,008, Şekil 1). Duyarsızlaşma 
skoru açısından her dört grup arasında anlamlı fark saptan-
mamıştır. Doktor grubunun kişisel başarı skoru ebe grubuna 
göre anlamlı düşük tespit edilirken (p=0,002) hemşire ve tek-
niker grubuyla anlamlı fark saptanmamıştır (Tablo 4, Şekil 2).  
Her üç ana branş için yüksek duygusal tükenmişlik ve duyar-
sızlaşma skoru saptanmıştır. Kadın doğum uzmanları daha 
yüksek duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skoru ile diğer 
branşlardan anlamlı ayrışmıştır (p=0,021 ve p=0,038). Tüm 
branşlarda yüksek kişisel başarı skoru saptanmış olup grup-
lar arası anlamlı fark bulunmamıştır (Tablo 5). 
Çalışılan birimler incelendiğinde, duygusal tükenmişlik ve ki-
şisel başarı skorları bakımından gruplar arasında fark gözlen-
mezken, duyarsızlaşma skorunda gruplar arasında farklılık 
anlamlı bulunmuştur (p=0,039). Farklılığı yaratan gruplar in-
celendiğinde yoğun bakımda çalışanlar ile poliklinikte çalı-
şanlar duyarsızlaşma skoru bakımından en yüksek ve en dü-
şük skorları almışlardır (Tablo 6, Şekil 3). 
 
 
 

 
Şekil 1. Katılımcıların duygusal tükenmişlik skorlarının mes-
leklere göre dağılımı 
 
 
 

 
Şekil 2. Katılımcıların kişisel başarı skorlarının mesleklere 
göre dağılımı 
 
 
 
 
 

 
Tablo 2. İş ve iş yeri ile ilgili özellikler 

    n % 

Çalışılan birim 

Acil Servis 20 8.70 
Yataklı servis 68 29.57 
Yoğun bakım 29 12.61 
Ameliyathane 34 14.78 
Doğumhane 56 24.35 
Poliklinik 17 7.39 
Diğer 6 2.61 

Hastanede çalışma süresi 
1-5 Yıl 126 39.87 
5-10 Yıl 101 31.96 
>10 yıl 89 28.16 

Toplam çalışma süresi 

1-6 yıl 67 21.27 
7-10 yıl 48 15.24 
11-17 yıl 97 30.79 
>18 yıl 103 32.38 

Mesleğinizi isteyerek mi 
seçtiniz? 

Evet 210 67.10 
Hayır 103 32.90 

Mesleğiniz beklentilerinizi 
karşıladı mı? 

Evet 12 3.81 
Kısmen 125 39.68 
Hayır 178 56.51 

Mesleğiniz hakettiği değeri 
görüyor mu?  

Evet 1 0.32 
Kısmen 30 9.49 
Hayır 285 90.19 

Mesleğinizi yapmaya mo-
tive eden şey?  

Mesleği sevme 83 26.27 
Ekonomik nedenler 208 65.82 
Toplumsal nedenler 12 3.80 
Diğer 13 4.11 

Olumsuz hasta davranışı ile 
karşılaşma sıklığı  

Nadir 38 12.03 
Ara sıra 115 36.39 
Sık 97 30.70 
Çok sık 66 20.89 

Günlük hasta sayısı, n 

1-9 73 23.10 
10-19 49 15.51 
20-29 44 13.92 
30-39 49 15.51 
>40 101 31.96 

Gece/ek mesai yapıyor mu-
sunuz?   

Evet 265 83.86 
Hayır 51 16.14 

Fiziki koşullar yeterli mi  
Evet 9 2.85 
Kısmen 107 33.86 
Hayır 200 63.29 

COVID-19 (+) hasta bakı-
mında görevli misiniz?   

Evet 185 58.54 
Hayır 131 41.46 
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Tablo 3. Sosyodemografik veriler, iş ve iş yeri ile ilgili değişkenlere göre skorlar 

    Duygusal tükenmişlik skoru Duyarsızlaşma skoru Kişisel başarı skoru 

    Ort.±std. Medyan-
Aralık p Ort.±std. Medyan-

Aralık p Ort.±std. Medyan-Aralık p 

Yaş, yıl 
<29 33,81±7,34 34-26 

 0,412 
13,35±4,12a 14-18 

 0,001* 
27,98±6,02a 27-26 

 0,015* 29-39 33,53±6,77 34-31 11,97±4,48b 12-20 29,08±4,65ab 29-25 
>39 32,49±7,95 33-32 10,73±4,80b 10-17 30,35±5,52b 30-29 

Cinsiyet 
Erkek 31,69±7,56 32-31 

 0,043 
12,28±4,13 12-16 

0,104  
27,92±5,19 28-25 

0,003  
Kadın 33,75±7,18 34-32 11,55±4,79 11-20 29,91±5,26 30-30 

Medeni hal  
Evli 33,07±7,21 33-32 

0,442  
11,55±4,65 11-20 

0,114  
29,47±5,14 30-27 

0,552  
Bekar 33,59±7,8 35-31 12,44±4,52 13-18 29±5,87 29-30 

Gelir, TL 
4000-
10000 33,22±7,4 33,5-32 

0,947  
11,42±4,67 11-20 

0,025  
29,7±5,51 30-30 

0,023  
>10.000 33,08±7,19 34-31 12,64±4,41 12-17 28,44±4,61 28,5-20 

Kronik hastalık  
Var 32,31±7,32 34-28 

 0,341 
11,42±4,64 11-18 

 0,480 
29,58±5,05 30-20 

0,924  
Yok 33,42±7,34 34-32 11,84±4,63 12-20 29,31±5,38 30-30 

Sigara 
Evet 33,37±7,57 34-32 

 0,693* 
11,72±4,73 12-20 

0,890*  
30,36±5,3 31-29 

0,024*  
Hayır 33,10±7,24 34-31 11,76±4,59 12-18 28,91±5,26 29-28 

Alkol 
Evet 37±3,67 39-7 

0,229*  
11,2±2,68 11-7 

 0,857* 
24,6±3,65 23-9 

0,023*  
Hayır 33,12±7,37 34-32 11,76±4,65 12-20 29,44±5,3 30-30 

Hastanede ça-
lışma süresi  

1-5 Yıl 34,15±7,13a 34-31 
 0,047* 

12,36±4,37a 12-18 
 0,025* 

29,01±5,15 29-26 
0,451*  5-10 Yıl 33,33±7,8ab 35-31 11,95±4,87a 12-20 29,31±5,44 29-28 

>10 yıl 31,65±6,9b 32-32 10,65±4,55b 10-18 29,93±5,38 30-29 

Toplam çalışma 
süresi 

1-6 Yıl 34,19±6,8 34-30 

 0,184 

13,07±4,35 14-20a 

0,003  

27,66±5,65 27-26a 

 0,004 
7-10 Yıl 31,48±7,35 31,5-26 12,31±4,12 12-17a 29,1±5,11 29,5-28ab 
11-17 Yıl 33,78±7,1 34-31 11,89±4,91 11-18ab 29,33±4,76 30-23ab 
>18 Yıl 32,71±7,86 33,5-32 10,42±4,5 9-18b 30,68±5,44 31-29b 

Mesleğinizi iste-
yerek mi seçti-
niz? 

Evet 32,82±7,39 33-31 
0,207  

11,79±4,7 12-20 
0,779  

29,59±5,03 30-25 
0,667  Hayır 33,85±7,18 34-32 11,59±4,4 12-18 28,99±5,78 30-26 

Mesleğiniz bek-
lentilerinizi kar-
şıladı mı? 

Evet 26,42±6,47 26-24a 
0,032  

8,83±3,1 8-8 
0,074  

31,75±5,01 32-18 
0,226  Kısmen 30,86±6,79 32-31b 11,73±4,6 12-18 29,58±5,1 30-25 

Hayır 35,3±7,02 35-32b 11,97±4,69 12-20 29,11±5,42 29-30 
Mesleğiniz ha-
kettiği değeri 
görüyor mu? 

Evet 22,00± NA 22-0 
 NA 

5± NA 5-0 
 NA 

33±NA 33-0 
NA  Kısmen 29,47±6,48 30,5-26 10,83±3,93 10-14 28,6±6,53 30-25 

Hayır 33,61±7,3 34-32 11,87±4,68 12-20 29,43±5,18 30-30 

Mesleğinizi yap-
maya motive 
eden şey? 

Sevme 29,89±7,46 31-32a 

<0,001  

10,96±4,44 10-18 

0,134  

29,88±4,88 30-22a 

0,044  
Ekonomik 34,21±7,01 34-31b 11,83±4,52 12-20 29,49±5,32 30-28a 
Toplumsal 35,33±6,97 36-19b 13,33±5,55 13,5-18 27,75±5,88 27,5-21ab 
Diğer 35,77±5,97 35-16b 13,92±5,92 15-17 25,62±6,04 25-22b 

Olumsuz hasta 
davranışı ile 
karşılaşma sık-
lığı 

Nadir 29,13±7,41 30-31a 

<0,001   

8,63±4,14 7,5-20a 

<0,001   

30,13±6,52 32-28 

0,376  
Ara sıra 31,08±6,88 32-30a 11,1±4,29 11-18b 28,97±5,58 29-29 
Sık 35,63±6,65 36-31b 12,51±4,57 13-17b 29,03±4,62 29-23 
Çok Sık 35,59±7 36-32b 13,55±4,51 13-18b 30,11±4,98 30,5-24 

Günlük hasta 
sayısı, n 

1-9 33,47±6,8 34-28 

0,266  

11,71±4,33 12-18 

0,118  

28,21±5,96 28-27 

0,101  
10-19 31,51±7,57 32-30 10,84±4,98 10-20 30,71±5,32 32-20 
20-29 32±8,18 33-31 10,66±4,07 10,5-15 28,32±5,63 27,5-26 
30-39 34,47±7,34 35-32 12,63±4,41 12-18 29,47±5,39 30-24 
>40 33,68±7,15 34-31 12,26±4,9 12-17 29,95±4,4 30-22 

Gece/ek mesai 
yapıyor musu-
nuz? 

Evet 33,74±7,1 34-31 
0,004*  

12,05±4,69 12-20 
0,012*  

29,22±5,27 30-30 
0,251*  Hayır 

30,31±7,92 31-32 10,2±3,95 10-13 30,14±5,5 30-23 

Fiziki koşullar 
yeterli mi?  

Evet 27,22±9,52 23-23a 
<0,001  

10,44±4,3 10-12 
 0,065 

29,44±6,35 29-17 
0,941  Kısmen 31,56±7,26 31-29b 11±4,6 10-18 29,5±5,19 30-27 

Hayır 34,32±7,01 35-32b 12,21±4,61 12-20 29,29±5,35 30-28 
COVID-19 (+) 
hasta bakı-
mında görevli 
misiniz?  

Evet 34,03±7,17 34-31 

0,014  

12,42±4,83 12-20 

 0,003 

28,77±5,38 29-27 

0,014  Hayır 
31,98±7,43 32-32 10,8±4,17 10-18 30,2±5,11 30-30 

“*” ile belirtilenler parametrik testlerle, diğerleri non-parametrik testlerle analiz edildi. 
 
Tablo 4.  Mesleklere göre Skorlar 
  Duygusal tükenmişlik skoru Duyarsızlaşma skoru  Kişisel başarı skoru 
  Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. Medyan-Aralık 
Doktor 33,33±7,24 34-31a 12,75±4,41 12-17 28,41±4,54 28-20a 
Ebe 33,96±7,28 34-28a 11,52±5,06 11-20 30,63±5,45 31-25b 
Hemşire 33,3±7,25 34-32a 11,32±4,31 11-18 29,11±5,11 29-28ab 
Anestezi teknikeri 29,2±7,46 30-30b 11±4,74 10-14 28,96±7,24 31-27ab 
p 0,008 0,431 0,002 

a ve b gibi indisler için: aynı harfle gösterilen ortancalar birbirleriyle aynı farklı indislerle gösterilenler ise istatistiksel olarak farklıdır. 
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Tablo 5. Branşlara göre skorlar 
    Duygusal tükenmişlik skoru Duyarsızlaşma skoru Kişisel başarı skoru 

  n Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. 
Medyan-Ara-
lık 

Kadın hast-Doğum 27 35,89±7,05 38-26a 14,56±4,15a 16-16 29,3±4,57 29-16 
Anestezi 14 33,5±5,71 35-22ab 13±4,35ab 14-13 26,86±4,85 27,5-19 
Çocuk 26 33,31±6,73 33,5-31ab 12,08±4,05ab 11,5-15 27,92±3,94 27-14 
Diğer 19 29,16±7,75 29-31b 10,95±4,73b 10-17 28,95±5,09 30-18 
p  0.021 0.038* 0.367* 

a,b ve ab gibi indisler için: aynı harfle gösterilen ortancalar birbirleriyle aynı farklı indislerle gösterilenler ise istatistiksel olarak farklıdır. “*” ile belirti-
lenler parametrik testlerle, diğerleri non-parametrik testlerle analiz edildi. 
 
Tablo 6. Çalışılan birimlere göre skorlar 
    Duygusal tükenmişlik skoru  Duyarsızlaşma skoru  Kişisel başarı skoru 
  n Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. Medyan-Aralık Ort.±std. Medyan-Aralık 
Acil servis 20 35,35±6,43 35-22 12,4±4,15 11-15ab 29,15±4,5 30-17 
Yataklı servis 68 33,03±7,92 33-32 11,31±4,54 11-18ab 29,91±5,45 30-26 
Yoğun bakım 29 34,17±6,76 34-23 12±3,17 13-11a 28,69±5,52 28-30 
Ameliyathane 34 34,53±6,81 35-27 10±4,88 9-18ab 29,53±5,5 28,5-19 
Doğumhane 56 32,57±7,07 32,5-30 12,5±4,96 14-20ab 29,21±6,04 30-27 
Poliklinik 17 31,18±8,54 31-25 9,18±5,36 6-18b 32,94±4,53 34-14 
Diğer 6 26±6,51 24-18 9±4,1 8-11ab 31,17±6,18 32,5-17 
p 0,096 0,039 0,239 

a,b ve ab gibi indisler için: aynı harfle gösterilen ortancalar birbirleriyle aynı farklı indislerle gösterilenler ise istatistiksel olarak farklıdır. 
 
 

 
Şekil 3. Katılımcıların duyarsızlaşma skorlarının çalışılan birimlere göre dağılımı 
 
Tartışma 
Freudenberger’e göre tükenmişlik sendromu bir meslek 
hastalığıdır (1). COVID-19 pandemisinin sağlık çalışanları 
arasında tükenmişlik sendromunu arttırdığı belirtilmiştir 
(14). Finlandiya merkezli sağlık profesyonellerini kapsayan 
bir çalışmada sosyo-demografik özellikler ile tükenmişlik se-
viyesi arasında güçlü ilişki saptanmamış; tükenmişlik send-

romunda, kadınlarda eğitim ve sosyoekonomik düzeyle, er-
keklerde evlilik durumuyla paralellik gösteren artış bildiril-
miştir (15). Çalışmalarda duygusal tükenmişliğin genç çalı-
şanlarda (30 yaş ve altında)  yaşlılara göre %12,6 (p=0,19), 
kadınlarda erkeklere göre %13 (p=0,38) oranında daha fazla 
görüldüğü bildirilmiştir (16,17,18). Medeni hal ile duygusal 
tükenmişlik sendromu arasında anlamlı ilişki saptamayan 
(13,16,19) ya da doğru orantı bildiren (20) çalışmalar mev-
cuttur. Ayrıca duyarsızlaşma skoru ile yaş ve medeni hal 
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arasında anlamlı ilişki saptanmazken erkeklerde kadınlar-
dan %13 fazla yüksek duyarsızlaşma skoru bildirilmiştir 
(13,16). Kişisel başarı skorun gençlerde yaşlılara göre %10,6 
(p=0,24) ve kadınlarda erkeklere göre %17,8 (p=0,20) düşük 
bulunmuştur (16).  
Çalışmalarda duyarsızlaşma skoru gençlerde yaşlılara göre 
anlamlı yüksek duyarsızlaşma skoru ve yüksek duygusal tü-
kenmişlik skoru bildirilmiştir (14,20). 8959 ebeyi içeren bir 
meta-analize göre genç yaşta olmak ve bekar olmak ebe-
lerde yüksek tükenmişlik skoruyla ilişkilendirilmiştir (21). 
Çalışmamızda yaş ile duygusal tükenmişlik skoru arasında 
anlamlı ilişki saptanmazken; gençlerde yaşlılara oranla du-
yarsızlaşma skoru anlamlı yüksek, kişisel başarı skoru an-
lamlı düşük çıkmıştır. Hayat deneyimlerinin az olması ve 
zorlu olaylarla başa çıkabilme yetisi için deneyime ihtiyaç 
duyulması, gençlerde duyarsızlaşma skoru yüksekliğinin ne-
deni olabilir. Mesleki deneyim ile artan özgüven duygusu 
gençlerde zamanla oluşacağından yetersizlik hissi yaşlılara 
oranla daha fazla görülüyor olabilir. Zira, yayınlar yaşlı çalı-
şanlarda sorunlara daha kolay çözüm bulabilme yetenekleri 
ve meslekten beklentilerinde daha gerçekçi olmaları nede-
niyle gençlere oranla daha az tükenmişlik durumu bildirmiş-
tir (22). Erkeklerde daha yüksek duyarsızlaşma ve kişisel ba-
şarı skorları bildiren literatür verilerinin aksine (16) çalışma-
mızda duyarsızlaşma skorunda cinsiyet açısından anlamlı 
fark saptanmamıştır. Literatürde her ne kadar anlamlı fark 
olmasa da kadınlarda daha yüksek duygusal tükenmişlik 
skorları bildiren çalışmaların (13,16,17,19,20) aksine çalış-
mamızda kadınlarda duygusal tükenmişlik ve kişisel başarı 
skorları anlamlı yüksek bulunmuştur. Bu durum kadınlarda 
her ne kadar duygusal tükenmişlik daha sık görülse de mes-
leklerini yaparlarken özgüvenlerinin yerinde olduğunun işa-
reti olabilir. 
Hasta sayısı ve maruziyet sıklığı, uzun çalışma saatleri, aşırı 
iş yükü, kronik ya da ölümcül hastalara hizmet verme, mes-
lekten beklentilerinin karşılanmamış olması, çoklu görev-
lendirme, görev tanımının net olmaması,personel ve kay-
nak eksikliği, düşük kazanç, olumsuz fiziki koşullar ve acil 
serviste çalışma tükenmişlik sendromuna eğilimi arttıran 
faktörler olarak bildirilmiştir (13,14,16,19,20,23). Haftada  
bakılan hasta sayısındaki her 10 artışın tükenmişlik send-
romu riskini 1,25 kat arttırdığı saptanmıştır (20). Sigara kul-
lanımı, mesleğin toplumdan yeterli ilgiyi görmemesi, mes-
leğin beklentileri karşılamaması ile duygusal tükenmişlik 
arasında pozitif ilişki saptanmış ve mesleki tatminin azal-
ması ile yüksek tükenmişlik arasında istatistiksel olarak an-
lamlı birliktelik tespit edilmiştir (13). Çalışmamızda literatü-
rün aksine günlük hasta sayısının fazla oluşunun duygusal 
tükenmişlik, duyarsızlaşma ve kişisel başarı skoru üzerinde 
etkisi olmadığı ancak gece/ek mesai sürelerinin varlığının 
artmış duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skoruna eşlik 
ettiği saptandı. Bu durum, gündüz mesaide fazla hasta ba-
kılsa bile, gece/ek mesai yapmanın (hasta sayısından ba-
ğımsız) duygusal tükenmişlik üzerine olumsuz etkisinin 
daha ön planda olduğu şeklinde yorumlanabilir. Çalışma-

mızda yoğun bakımda çalışanlarda anlamlı yüksek, polikli-
nik çalışanlarda ise anlamlı düşük duyarsızlaşma skoru tes-
pit edilmiştir. Bu durum yoğun bakımdaki hasta yatışının 
uzun olması ve yoğun iş yüküne rağmen hasta kayıplarının 
daha sık yaşanmasıyla açıklanabilir. Çalışmamızda litera-
türle uyumlu olarak olumsuz hasta davranışlarının sıklığı ve 
kötü fiziki koşulların varlığı ile duygusal tükenmişlik ara-
sında anlamlı ilişki saptanmıştır. Çalışmamızda doğru mes-
lek seçimi yapmadıklarını düşünen grupta literatürle 
uyumlu olarak anlamlı yüksek tükenmişlik skoru tespit edil-
miştir.  
Tükenmişlik tüm mesleklerde oluşabilir ancak doktorlarda 
sıklık daha yüksek görünmektedir (8). Çalışmalarda doktor-
larda %35,1-37,9, normal popülasyondan seçilen kontrol 
grubunda ise %27,8 oranında tükenmişlik sendromu tespit 
edilmiştir (p<0.001) (10,18). Özellikle hizmet sunumunda 
ön saflarda bulunan aile hekimleri ve acil servis doktorla-
rında oran daha yüksek saptanmıştır (24). Uzman hekimler 
duygusal tükenmişlik sendromu görülme sıklığı açısından 
seviyelere ayrılmış, genel cerrahi, anestezi, obstetri ve jine-
koloji ve ortopedi branşlarında %42,5 ile en yüksek oranda 
tükenmişlik sendromu görüldüğü tespit edilmiştir. Meta-
regresyon analizinde her üç grup arasında anlamlı fark sap-
tanmamıştır (p=0,17) (10). De Hert S’nin çalışmasında sağlık 
çalışanlarının ve özellikle cerrahi kliniklerin tükenmişlik açı-
sından risk altında olduğu saptanmıştır (8). Bu durum olum-
suz bireysel davranışların (madde kullanımı, ilişkilerde bo-
zulma hatta intihar girişimi) yanında düşük hasta tatmini, 
sağlık hizmet kalitesinde bozulma ve potansiyel olarak 
malpraktise kadar uzanabilen ve sonuçta hem çalışan hem 
de kuruma ciddi maliyetlere mal olabilecek tıbbi hatlara ne-
den olabilmektedir (8). Jinekoloji ve obstetri hastanesinde 
çalışan doktorların uzmanlık alt grupları kıyaslandığında 
duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skorları arasında an-
lamlı fark saptanmazken en yüksek duyarsızlaşma skoru ka-
dın doğum grubunda saptanmıştır (13).  42473 doktoru içe-
ren 47 çalışmalık bir sistemik derleme ve metaanaliz sonuç-
larına göre doktorlarda duygusal tükenmişlik sendromu 
varlığının hastanın sağlık hizmetine duyduğu güvende iki 
kat azalışla ilişki olduğu, tükenmişlik sendromunun her üç 
alt bileşeni ile hasta güven problemlerinde anlamlı artış 
saptandığı, duyarsızlaşmanın yetersiz profesyonel sağlık 
hizmeti sunumu riskinde üç kat artışa neden olduğu, duy-
gusal tükenmişlik ve kişisel başarı düşüklüğü yetersiz pro-
fesyonel sağlık hizmeti sunumu riskinde 2,5 katın üzerinde 
artışa neden olduğu ve tükenmişlik sendromunun hasta 
memnuniyetinde iki kat düşüş ile ilişkili olduğu,  duyarsız-
laşmanın hasta memnuniyetinde 4,5 kat düşüşle ilişkili ol-
duğu, kişisel başarı düşüklüğünün hasta memnuniyetinde 2 
kat düşüşle ilişkili olduğu ve duygusal tükenmişliğin hasta 
memnuniyetinde anlamlı düşüşe neden olduğu bildirilmiş-
tir (11). Çalışmamızda tüm gruplarda yüksek duygusal tü-
kenmişlik skoru saptanmıştır. Duygusal tükenmişlik skorları 
doktor, ebe ve hemşire grubunda benzer iken anestezi tek-
nikerlerinde anlamlı düşük saptanmıştır. Bu durum anestezi 
teknisyenlerinde daha az hasta sayısı ve nispeten daha iyi 
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fiziki koşullara sahip olmaları ile ilişkilendirilebilinir. Ayrıca, 
kadın hastalıkları ve doğum uzmanlarında diğer uzman he-
kimlerden anlamlı daha yüksek duygusal tükenmişlik ve du-
yarsızlaşma skoru tespit edilmiştir. Bu durum kadın hasta-
lıkları ve doğum uzmanlarının, bölgemizin yüksek doğur-
ganlık hızı ve yetersiz sağlık alt yapısı sonucu oluşan ağır iş 
yükünü olumsuz etkilerini yaşamalarından kaynaklı olabilir. 
COVID-19 hastalarına hizmet sunan grupta anlamlı yüksek 
tükenmişlik düzeyi tespit edilmiştir (14). Çalışmamızda CO-
VİD-19 hastalarına doğrudan hizmet sunan çalışanlarda, 
geri planda olanlara oranla istatistiksel olarak anlamlı yük-
sek duygusal tükenmişlik ve duyarsızlaşma skoru; anlamlı 
düşük kişisel başarı skoru tespit edilmiştir. Bu durum çalış-
mamıza konu edilen tüm gruplar arasında duygusal tüken-
mişlik sendromu tanısı için üç alt skorda aranan kriterlerin 
bir arada karşılandığı yegane grup olduğu için oldukça an-
lamlıdır. COVID-19 pandemisinin sağlık sistemi üzerindeki 
yıkıcı etkilerinden birisi de duygusal tükenmişlik sendro-
munda anlamlı artışa neden olmasıdır. Tükenmişlik duru-
munun çalışanlar, sağlık kurumu ve hastalar için ciddi zarar-
larının olduğu kabul edilmeli, risk faktörleri tanımlanmalı ve 
ileride oluşabilecek zararlardan korunmak için önleyici ça-
lışmalar yapılmalıdır (25). 
Sonuç 
Tükenmişlik sendromu sağlık çalışanları arasında yüksek 
oranda görülmektedir. Kadın hastalıkları doğum klinikleri-
nin tükenmişlik sendromu açısından halihazırda var olan 
yüksek risklerinin COVID-19 pandemisi ile daha da arttığı or-
taya çıkmıştır. Çalışmamızda yaş ve mesleki tecrübe arttıkça 
duygusal tükenmişlikle başa çıkabilme kabiliyetinde artış 
tespit edilmiştir. Olumsuz hasta davranışlar ve artan hasta 
yükü, fazla mesai yapma, uygunsuz fiziki koşullar ve en 
önemlisi pandeminin varlığı ile tükenmişlik sendromu sıklığı 
arasında anlamlı birliktelik tespit edilmiştir. 
Tükenmişlik sendromu hem çalışanın ruh ve beden sağlığını 
bozarak hem de sunulan sağlık hizmetinde hasta memnuni-
yeti ve verimliğin azalmasına neden olarak sisteme ciddi 
yükler getirmektedir. İçinde bulunduğumuz pandemi döne-
minde kaynakları daha verimli kulllanıması gerektiğini dü-
şünerek  tespit ettiğimiz tükenmişlik sendromu risk faktör-
lerinin sağlık politikaları yapıcıları tarafından dikkate alın-
ması gerektiğini düşünüyoruz.  
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Background: Signal peptide-CUB (complement C1r/C1s, Uegf, and Bmp1)-EGF (epidermal growth factor)- like do-
main- containing protein 1(SCUBE-1) is a cell surface protein studied as a biomarker in thrombosis and ischemia 
conditions and secreted at currently studied early embryogenesis. The aim of this study is to investigate the rela-
tionship between left ventricular functions and pericardial / serum SCUBE-1 values of patients who underwent cor-
onary artery bypass surgery. 
Materials and Methods: Forty patients who underwent cardiopulmonary bypass graft surgery were included in the 
study. Detailed echocardiographic findings of the patients were made before the operation. Left ventricular dys-
function markers were determined according to left ventricular fracshortening. SCUBE-1 levels were studied with 
ELISA kits in blood plasma and pericardial fluid samples. SCUBE-1 levels were statistically compared between the 
determined groups. 
Results: Statistical differences were observed in LVDs, IVSd, neutrophil, RBC, CK-MB, troponin-I and WBC values in 
low and high FS groups (p <0.05). SCUBE-1 plasma levels did not differ statistically between the FS groups (p> 0.05). 
The same situation was similar for pericardial fluid levels (p> 0.05). Correlation was seen between SCUBE-1 plasma 
levels and SCUBE-1 pericardial levels (p <0.05). There was no significant correlation between echocardiographic 
findings and SCUBE-1 levels (p> 0.05). 
Conclusions: These results showed us that SCUBE-1 plasma and the pericardial fluid levels had no effect on the left 
ventricular dysfunction. SCUBE-1 is not one of the currently identified markers of cardiac dysfunction. Future studies 
will further increase our knowledge on this subject. 
 
Key Words: SCUBE-1, Coronary artery bypass, Left ventricular functions 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Signal peptide-CUB (complement C1r/C1s, Uegf, and Bmp1)-EGF (epidermal growth factor)- like domain- 
containing protein 1 (SCUBE-1), tromboz ve iskemi koşullarında biyobelirteç olarak incelenen bir hücre yüzeyi pro-
teinidir ve erken embriyogenezde salgılanmaktadır. Bu çalışmanın amacı, koroner arter baypas ameliyatı geçiren 
hastaların sol ventrikül fonksiyonları ile perikardiyal / serum SCUBE-1 değerleri arasındaki ilişkiyi araştırmaktır. 
Materyal ve Metod: Çalışmaya kardiyopulmoner baypas greft cerrahisi uygulanan 40 hasta dahil edildi. Hastaların 
detaylı ekokardiyografik bulguları operasyon öncesi yapıldı. Sol ventrikül disfonksiyon belirteçleri, sol ventrikül 
fraksiyonunun kısalmasına (left ventricular fracshortening) (FS) göre belirlendi. SCUBE-1 seviyeleri, kan plazması ve 
perikardiyal sıvı örneklerinde ELISA kitleri ile çalışıldı. SCUBE-1 seviyeleri belirlenen gruplar arasında istatistiksel 
olarak karşılaştırıldı. 
Bulgular: Düşük ve yüksek FS gruplarında LVDs, IVSd, nötrofil, RBC, CK-MB, troponin-I ve WBC değerlerinde istatis-
tiksel farklılık gözlendi (p <0,05). SCUBE-1 plazma seviyeleri FS grupları arasında istatistiksel olarak farklılık göster-
medi (p> 0.05). Aynı durum perikardiyal sıvı düzeyleri için de benzerdi (p> 0.05). SCUBE-1 plazma seviyeleri ve 
SCUBE-1 perikardiyal seviyeleri arasında korelasyon görüldü (p <0,05). Ekokardiyografi bulguları ile SCUBE-1 
düzeyleri arasında anlamlı korelasyon gözlenmedi (p> 0.05). 
Sonuç: Bu sonuçlar bize SCUBE-1 plazma ve perikardiyal sıvı seviyelerinin sol ventrikül disfonksiyonu üzerine etkisi 
olmadığını gösterdi. SCUBE-1, kardiyak disfonksiyonun şu anda tanımlanmış belirteçlerinden biri değildir. Gelecek 
çalışmalar bu konudaki bilgimizi daha da artıracaktır. 
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Introduction 
Atherosclerosis is a systematic disease stemming from de-
terioration of important tissues due to the distortion of 
blood flux resulting in significant clinical results (1). The first 
visible information for atherosclerosis is the accumulation 
of fat deposits in tunica intima starting at an early age. The 
increased formation of fatty streaks leads to endothelial 
dysfunction which is an early determiner of atherosclerosis 
and has a major role in the development of atherosclerosis. 
Furthermore, it’s a fixable and preventable pathology, and 
early diagnosis and treatment are significant to preventing 
the irreversible effects of arterial occlusion (1, 2). 
SCUBE-1 [signal peptide-CUB (complement C1r/C1s, Uegf, 
and Bmp1)-EGF (epidermal growth factor)-like domain-
containing protein 1] is a newly discovered cell surface mol-
ecule, secreted from cell surfaces in early embryogenesis 
(3). Gene synthesizing SCUBE-1 in the mouse genome is 
mapped at chromosome 15. It is isolated to be revealed at 
the 22q13 synthetic area in the human genome (4). SCUBE 
genes were shown in early embryogenesis, where they 
emerged in some tissue groups in mice: the gonads, central 
nervous system, dermomyotome, mesenchyme tissue, and 
organ buds. SCUBE-1 also emerged from endothelial and 
platelet cells during embryonic development (3). That is 
why SCUBE-1 and SCUBE-2 are defined as proteins emerged 
by being secreted from the human gene family, expressed 
from the vascular endothelium playing a significant role in 
inflammatory and thrombosis (5). SCUBE-1 was immuno-
histochemically shown to be gathering in the atheroma 
plaque in the sub-endothelial matrix (6). Moreover, SCUBE-
1 proteins were exposed to be stored on stimulated and ac-
tivated platelets and alpha granules with immune localized 
techniques (7). Following the activation of thrombin, they 
help the thrombus gather by translocating toward the 
thrombocyte surface as small soluble particles. The SCUBE-
1 protein was detected as ‘’non-sensitive’’ within the first 6 
hours in ischemic process. This led to the idea that SCUBE-
1 could be a very good marker in acute thrombotic diseases 
(6) as a new ‘’early platelet endothelium adhesion mole-
cule’’. Important studies are now being conducted in re-
gards to the prevention of the irreversible effects of endo-
thelial dysfunction and arterial occlusion and possibly help 
early diagnosis and treatment. 
The aim of this study is to investigate SCUBE-1 levels in cor-
onary artery bypass patients and to determine the effect of 
SCUBE-1 on left ventricular functions [left ventricular frac-
tional shortening rate (%) (FS)]. 
 
Materials and Methods 
Patient Selection 
Patients who accepted to participate investigation were in-
cluded in the study.  Patients with systemic inflammatory 
diseases (diabetes excluded), peripheral arterial and ve-
nous diseases, patients with an active infection, recur-
rent/emergency cardiac surgery, obesity, very low ejection 

fraction (25% or less), severe pericardial effusion, and pa-
tients with a previous benign or malignant pathology were 
excluded from the study. Totally forty individuals included 
in the study, and demographical variables, echocardio-
graphic measurements, and blood tests were recorded pro-
spectively. 
Ethics 
The study was conducted with data retrieved between 
2014 and 2015 and was approved by local ethical commit-
tee [(This study was approved by the Dicle University Med-
ical Faculty Ethics Committee for Noninterventional Studies 
(Meeting number: 25.02.2013/28)]. All steps of this pro-
spectively designed study were planned in accordance with 
the Helsinki Declaration. All participants received a volun-
tary approval form.  
Transthoracic Echocardiography Measurements   
Transthoracic echocardiography of all patients included in 
this study was taken preoperatively with a broadband 
echocardiography device (Vivid S6, GE Vingmed Ultra-
sound, Horten, Norway). Measurements were retrieved by 
long axis and apical 4 spaces with standard criteria. Frac-
tional shortening (FS) is a measure of left ventricular (LV) 
contraction calculated using changes in LV cavity dimen-
sions (8). The normal range of FS is 25% - 45% (25% - 43% 
in men and 27% - 45% in women) (9). Preoperational values 
of left ventricular fractional shortening rate (%) (FS) [(FS= 
Left Ventricular end-diastolic dimension (cm) (LVDd) - Left 
Ventricular end-systolic dimension (cm) (LVDs)/ Left Ven-
tricular end-diastolic dimension (cm) (LVDd) x 100%)] (8,10) 
were calculated. All echocardiography measurements were 
recorded. Cardiac performances of the patients were 
grouped by FS frequency (high FS ≥ 33% and low FS <33%). 
Left ventricular dysfunction criteria were determined as 
low FS (<33%) (11). 
Blood and Pericardial Fluid Sample Measurements 
Just before anesthetic induction, blood gas was taken dur-
ing the arterial blood gas sampling control, and following 
the sternotomy, blood inlet was prevented by forming a 
small aperture in the pericardium, and pericardium liquid 
was taken (at least 2 ml) (cases where blood inlet into the 
pericardial fluid occurred were excluded from the study). 
Arterial blood samples taken before the operation and per-
icardial fluids taken during the operation were placed into 
jelled biochemistry tubes. Blood samples were processed 
by centrifuging at 4000 RPM for 5 min to have plasma sam-
ples. Later on, samples of pericardial fluid and blood plasma 
were stored in Eppendorf tubes at –80°C. Measurements of 
SCUBE-1 were conducted in accordance with the method 
put forward by Türkmen et al. (12).  
Measurements were conducted using Human Signal short 
protein sequence, CUB EGF-like domain-containing protein 
1 (SCUBE-1) Enzyme-linked immunosorbent assay test Kit. 
(Catalog number: CK-E90466, EASTBIO CO., LTD. 5F, 
MORITA BLDG., 2-4-6 BINGOMACHI, CHUO-KU, OSAKA, 
541-0051, JAPAN). The lowest measurable dose was identi-
fied by the results as 0.16 ng/dL. Results were recorded as 



Kankılıç et al.                                                                                               Coronary Artery Bypass and SCUBE-1 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):384-389.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.986605 

386 

 

 

ng/dL units. 
Statistical Analysis 
Statistical analyses were conducted with SPSS for Windows 
version 18.0 software (IBM SPSS Inc, Chicago, IL, USA). The 
normal distribution was determined by Kolmogorov 
Smirnov test. Numerical variables with normal distribution 
were presented as mean ± standard deviation, while those 
without normal distribution were expressed as median 
(min-max) values. The categorical variables were expressed 
as n (%). Comparison of two-sample numerical variables 
was conducted using the Unpaired Student’s t-test and 
Mann–Whitney U test. Chi-Square test was used to deter-
mine the difference between groups of categorical varia-
bles. The Pearson correlation test was used for correlation 
analysis. The confidence interval (CI) was accepted as 95% 
throughout the analyses. A two-tailed p value of  <0.05 was 
considered statistically significant. 
 
Results  
The mean age of the patients was 63,19±9,74 in FS <33% 
group  and 60,42±7,85 in FS> 33% group. Ages were found 
to be similar in all groups. Groups were compared in terms 
of age, smoking, diabetes mellitus and hypertension in Ta-
ble-1.  
 
Table 1.Comparison of main characteristic between 
groups.  

FS group  

p 
FS<%33 
(n:21) 

FS>%33 
(n:19) 

Gender 
  

 
0,583 

 
Female 5 (%23,8) 6 (%31,6)  
Male 16 (%76,2) 13 (%68,4) 

Smoking 
  

 
0,141 

 
Absent 12 (%57,1) 15 (%78,9)  
Present 9 (%42,9) 4 (%21,1) 

Hypertension 
  

 
0,536 

 
Absent 12 (%57,1) 9 (%47,4)  
Present 9 (%42,9) 10 (%52,6) 

Diabetes mellitus 
  

 
0,462 

 
Absent 12 (%57,1) 13 (%68,4)  
Present 9 (%42,9) 6 (%31,6) 

FS: Left Ventricular Fractshortening 
 
The mean (min-max) FS (%) was 28 (14-33) in FS< 33% 
group and 38 (34-45) FS> 33% group. A significant differ-
ence was observed in Left ventricular internal dimensions 
at end systole (LVDs) (p: 0,007), interventricular septum at 
end diastole (IVSd) (p: 0,019), red blood cell (RBC) (p: 
0,045), white blood cell (WBC) (p: 0,004), neutrophil (p: 
0,006), CK-MB (p: 0,022) and troponin-I (p: 0,037) between 
FS groups. RBC, WBC, neutrophil, CK-MB and troponin-I val-
ues were found to be high at low FS values. There was no 
significant difference on both SCUBE-1 levels in the FS 
groups (p> 0.05) (Figure-1 and Figure-2).  
Comparisons of echocardiography findings, blood values 
and SCUBE-1 levels are summarized in Table-2. In correla-
tion analyzes positive correlation was seen between 

SCUBE-1 plasma levels and SCUBE-1 pericardial levels (p 
<0.05) (Figure-3). There was no correlation between echo-
cardiography findings and SCUBE-1 levels (p> 0.05). Corre-
lation analyses are shown in Table-3 

 
Figure 1. Box-plot graphic of Plasma SCUBE-1 levels be-
tween FS (Left Ventricular Fractshortening) Groups 
 

 
Figure 2. Box-plot graphic of Pericardial Fluid SCUBE-1 lev-
els between FS (Left Ventricular Fractshortening) Groups 
 
Discussion 
SCUBE-1 has been studied in many diseases (13, 14). With 
the studies carried out, more information was gathered 
about its properties and effectiveness (15). Increased 
SCUBE-1 plasma levels, especially in endothelial and throm-
bocyte-induced thrombosis, showed that this molecule 
could be very important in vascular dysfunction.  Studies 
have shown increased plasma SCUBE-1 levels correlation 
with the increased nitric oxide (NO) in endothelial response 
resulting from endothelial damage and ischemia (16).  
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Table 2.Comparison of Echocardiography findings, blood values and SCUBE-1 levels between groups  
FS group   

 
p* 

FS<%33 
(n:21) 

FS>%33 
(n:19) 

Age (at diagnosis) 63,19±9,74 60,42±7,85 0,254 
HCT (%) 41,06±4,80 39,24±4,016 0,250 
RBC (×103/mm3) 5,04(3,92-5,7) 4,72(2,78-5,47) 0,045 
Hemoglobin (g/dL) 13,54(10-16,2) 12,8 (9,72-14,87) 0,357 
Neutrophil (×103/mm3) 5,65±0,95 4,86±1,54 0,006 
Lymphocyte (×103/mm3) 2,45(1,02-6,34) 2,03(1,19-3,13) 0,323 
PLT (×103/mm3) 252,75±63,85 227,94±51,06 0,218 
NLR 2,85(0,78-7,01) 2,47(1,38-4,25) 0,755 
White Blood Cell(×103/mm3) 9,05(6,01-12,3) 7,70(4,92-12,8) 0,004 
Albumin (g/dL) 3,41±0,56 3,53±0,27 0,946 
Urea(g/dL) 38,66(26-73) 37,42(23-60) 1,000 
Creatinine (g/dL) 0,95(0,73-2,33) 0,92(0,69-1,63) 0,903 
ALT (U/L) 22,57 (9-55) 34,3 (7-91) 0,272 
Triglyceride (mg/dL) 225,6(63-721) 205,5(50-447) 0,882 
Cholesterol(mg/dL) 191,7± 48,14 167,9± 44,2 0,101 
HDL (High-density lipoprotein) (mg/dL) 32,90± 8,23 28,89± 6,61 0,162 
LDL(Low-density lipoprotein) (mg/dL) 144(38,6-400) 128(21,6-400) 0,316 
CK_MB(ng/mL) 8,42(0,8-93,6) 1,76(0-5,3) 0,022 
Troponin_I(ng/mL) 3,17(0,001-40,3) 0,104(0,001-0,61) 0,037 
LV end-diastolic diameter (cm) (LVDd) 4,63± 0,65 4,81± 0,39 0,472 
LV end-systolic diameter (cm) (LVDs) 3,34± 0,62 2,96± 0,22 0,007 
Interventricular septum (cm) (IVSd) 1,21(0,9-1,5) 1,12(0,8-1,9) 0,019 
Fractional shortening (%) 28(14-33) 38(34-45) <0.001 
SCUBE 1 PLASMA (SERUM)* (ng/dL) 53,54(21,1-163) 59,87(10,4-290) 0,715 
SCUBE  1 PERICARDIAL FLUID* (ng/dL) 58,47(21,7-285) 68,64(28,4-279) 0,291 

FS: Left Ventricular Fractshortening, HCT: Hematocrit, PLT: Platelet, ALT: Alanin Aminotransferaz, RBC: Red Blood Cell, NLR: Neutrophil/Lymphocyte Ratio 

 

 
Figure 3. Correlation between SCUBE-1 plasma and pericar-
dial fluid levels. 
 
It has gained a different dimension with the determination 
of SCUBE-1 in atherosclerotic plaques. According to Son-
mez et al, SCUBE-1 has been shown to be useful in the dif-
ferentiation of non- ST elevation myocardial infarct (NSTE) 
and non-cardiac chest pain (NCCP) patients (17). Similarly, 
increased plasma SCUBE-1 levels were shown in experi-
mental mesenteric ischemia, acute coronary syndrome, 
and acute ischemic stroke (6, 12). On the contrary, it is 
stated in some studies that SCUBE-1 levels may not be very 
useful in the early diagnosis of acute ischemic stroke (18). 
With all its known properties, SCUBE-1 is one of the first 

molecules thought to be effective on cardiac damage and 
cardiac remodeling. To the best of our knowledge, there 
are very few studies in the literature investigating the rela-
tionship between ventricular functions and SCUBE-1 (19). 
 
Table 3. Correlation analyses between SCUBE-1 plasma 
/SCUBE-1 Pericardial Fluid levels and echocardiography 
measurements. 
 
 

 Fractional 
shortening 

(FS) 

LVDd 

 
LVDs IVSD 

 
LAD RAD 

SCUBE-1 
Plasma (ng/dL)            
 

r- Values 0,149 0,122 -0,017 -0,112 -0,035 -0,263 

 p- Values 0,359 0,453 0,916 0,493 0,835 0,291 

SCUBE-1 
Pericardial Fluid 
(ng/dL) 
 

r- Values 0,164 0,150 -0,006 -0,177 -0,038 -0,260 

 p- Values 0,313 0,355 0,970 0,276 0,821 0,296 

IVSD: interventricular septum at end diastole  
LVDd: Left ventricular internal dimensions at end diastole 
LVDs: Left ventricular internal dimensions at end systole 
LAD: Left atrial dimensions 
RAD: Right atrial dimensions 
 
Ventricular dysfunction caused by endothelial dysfunction 
and myocardial damage causes pericardial fluid increase. 
Although not fully understood, the increase in pericardial 
fluid is thought to be associated with raised right atrial 
pressures, which cannot be prevented in patients with low 
ejection fraction (20). It has been shown that some bi-
omarkers increased serum and pericardial fluid in patients 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5421513/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5421513/
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with left ventricular diastolic dysfunction (21-23). We stud-
ied SCUBE-1 levels both plasma and pericardial fluid sam-
ples. To our knowledge, this is the first (albeit preliminary) 
study to investigate the SCUBE-1 levels in pericardial fluid. 
In our study, SCUBE-1 (in both plasma and pericardial fluid 
samples) levels did not differ in patients with left ventricu-
lar dysfunction. Similar findings are supported by a recent 
study in renal transplant patients (19). There may be sev-
eral reasons for this. The first is that SCUBE-1 was shown to 
increase in acute ischemic events, especially in the first 6 
hours (6), and the patient group included in our study did 
not have acute ischemic conditions. Secondly, SCUBE-1 has 
been shown in atherosclerotic plaque formation but it 
shows its main activity through activated platelets, platelet 
adhesion and agglutination. The role of SCUBE-1 in the ath-
erosclerosis process still remains unclear (24). In addition, 
SCUBE-1 is expressed only in endothelial cells and platelets 
in humans. In contrast, SCUBE-2, another member of the 
SCUBE family, is expressed in many tissues, including cardi-
ovascular tissues, and is thought to have higher cardiovas-
cular activity (25). The fact that SCUBE-1 is not expressed in 
cardiac tissues may explain that it has no effect on cardiac 
dysfunction and cardiac remodeling and does not signifi-
cantly increase in plasma and pericardial fluid. 
There are some limitations to this study. The first one is the 
low number of patients participating in our research. Sec-
ondly, healthy adult groups were not included in the study 
for comparison of plasma SCUBE-1 levels, and last but not 
least, SCUBE-1 levels could not be investigated histopatho-
logically on pericardial tissue samples. 
 
Conclusion  
Our study showed that plasma and pericardial fluid levels 
of SCUBE-1, which is associated with endothelial dysfunc-
tion, had no effect on left ventricular dysfunction. Known 
cardiac biomarkers and inflammatory markers were 
thought to be more effective than SCUBE-1 on left ventric-
ular functions. Further studies on the SCUBE gene family 
will increase our knowledge and explain the functions of 
these molecules more clearly. 
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Pediatrik Gastrointestinal Endoskopi Uygulamasında Anestezi Deneyimlerimiz: 
Retrospektif Çalışma 

 Our Anesthesia Experience in Pediatric Gastrointestinal Endoscopy  
Application: Retrosepective Study 

Mehmet DURAN 1 , Mehmet TEPE 1  Mevlüt DOĞUKAN 1 , Fadime TOSUN 1 , Aykut DİREKCİ 1  

 
1 Adıyaman Üniversitesi Tıp Fakültesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dalı, Adıyaman, Türkiye. 

Öz. 
 
Amaç: Son yıllarda artan pediatrik gastrointestinal endoskopi uygulamasında hasta konforu ve işlemin 
daha kolay uygulanabilmesi açısından derin sedasyona ihtiyaç duyulmaktadır. Bu çalışmadaki amacımız 
ketamin ve propofol kombinasyonun pediatrik gastrointestinal endoskopide etkinliğini araştırmaktır.  
Materyal ve metod: Aralık 2017 ve Mart 2019 tarihleri arasında pediatrik gastrointestinal endoskopi 
sırasında ketamin ve propofol kombinasyonu ile sedoanaljezi yapılan hastalar retrospektif olarak 
incelendi. Hastaların yaşı, cinsiyeti, endikasyonları, ek ilaç ihtiyacı, komorbit durumlar, işlemin endikasy-
onları, meydana gelen komplikasyonlar, işlem süresi, derlenme süresi ve işlem sonrası bekleme süresi 
kaydedildi. 
Bulgular: Çalışmaya 202 erkek, 195 kadın toplam 397 hasta dahil edildi. Ortalama yaşları 9.22±4.72 idi. 
Vakaların endoskopik ön tanıları incelendiğinde, en yüksek oranda (%53.4) karın ağrısı, ikinci olarak 
çölyak hastalığı ön tanısı  (%15.3)  ile alındığı dosya taramasından anlaşıldı. Vakaların işlem süresi 
19.77±8.48, derlenme süresi 10.3±3.83 ve işlem sonrası bekleme süresi 17.41±4.19 olarak tespit edildi. 
Hastaların %20.7’sinda ek propofol ihtiyacı olmuştur. Vakaların, %3.3’nde (13 vaka) komplikasyon görül-
müştür 
Sonuç: Yaptığımız retrospektif incelemede, 397 hastada propofol ve ketamin kombinasyonu ile başarılı 
bir şekilde sedasyon sağlanmış olup düşük komplikasyon oranları tespit edilmiştir. Bu nedenle pediatrik 
gastrointestinal endoskopi uygulamalarında propofol ve ketamin kombinasyonun güvenle uygu-
lanabileceğini düşünmekteyiz 
 
Anahtar Kelimeler: Pediyatrik gastrointestinal endoskopi, Sedasyon, Propofol, Ketamin 
 
Abstract 
 
Background: In the practice of pediatric gastrointestinal endoscopy, which has increased in recent years, 
deep sedation is needed for patient comfort and easier application of the procedure. Our aim in this 
study is to investigate the efficacy of ketamine and propofol combination in pediatric gastrointestinal 
endoscopy. 
Materials and Methods: Patients who was applied sedoanalgesia with a combination of ketamine and 
propofol for pediatric gastrointestinal endoscopy between December 2017 and March 2019, were 
screened. The patients' age, gender, need for additional medication, comorbid conditions, indications 
of the procedure, complications, duration of the procedure, recovery time and waiting period after the 
procedure were recorded. 
Results: A total of 397 patients, 202 male and 195 female, were included in the study. Their mean age 
was 9.22±4.72 years. When the endoscopic prediagnoses of the cases were examined, the highest rate 
(53.4%) was abdominal pain and the second prediagnosis of celiac disease (15.3%) was found. The du-
ration of the procedure was 19.77±8.48, the recovery period was 10.3±3.83 and the waiting time after 
the procedure was 17.41±4.19. Additional propofol was needed in 20.7% of the patients. Complications 
were seen in 3.3% (13 cases) of cases. 
Conclusion: In our retrospective review, sedation was successfully achieved with the combination of 
propofol and ketamine in 397 patients, and low complication rates were detected. Therefore, we think 
that the combination of propofol and ketamine can be safely applied in pediatric gastrointestinal endos-
copy applications. 
 
Keywords: Pediatric gastrointestinal endoscopy, Sedation, Propofol, Ketamine 
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Giriş 
Çocukluk çağında gerçekleştirilen gastrointestinal endos-
kopi (GE) işlemi son yıllarda önemli ölçüde artmış ve pe-
diatrik gastrointestinal hastalıkların tanısı ve tedavisinde, 
yaygın hale gelmiştir (1). GE çeşitli endikasyonlarla yapıl-
maktadır. Daha önceleri sıklıkla özofagusta daralma, ya-
bancı cismin bulunması ve çıkarılması, özofagus varisi tanı 
ve tedavisi, perkütan endoskopik gastrostomi (PEG) açıl-
ması ve kalın barsak poliplerinin çıkarılması iken günü-
müzde en sık karın ağrısı, gastrit ve çölyak gibi hastalık-
larda uygulanmaktadır (2,3).  
Küçük çocuklar, genellikle anlamadıkları prosedürler sıra-
sında işbirliği yapmayabilirler. Ayrıca, amaçlanan sedas-
yon yeterli değilse, ebeveynlerinden ayrılmanın neden ol-
duğu psikolojik travma ve prosedür sırasında ağrı yaşama 
olasılıkları daha yüksektir. Pediatrik endoskopi, manyetik 
rezonans görüntüleme veya elektroensefalografiden 
farklı olarak, genellikle analjezik ilaçların kullanılmasını 
gerektiren ağrılı bir prosedürdür. Pediatrik hastalarda iş-
lem konforu ve hastanın ajitasyonu açısından derin sedas-
yona ihtiyaç duyulmaktadır. Özellikle hasta işlemde uyum 
göstermezse, komplikasyon riski artar (4-6). Avrupa Pedi-
atrik Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme Derneği 
(ESPGHAN) pediatrik GE için genel anestezi (GA) veya GA 
yoksa derin sedasyon önermektedir (6). İntravenöz (İV) 
sedasyonun etkisinin hızlı başlangıçlı, titre edilebilir ol-
ması ve GA’ye göre daha kısa uyanma süresi avantajlarına 
sahiptir. Ayrıca, daha az bulantı ve kusma, sekresyon 
kontrolü ve öğürme refleksinin azalması gibi avantajları 
da vardır (7).  
Pediyatrik sedasyon için kullanılan ilaç kombinasyonları 
ketamin, propofol, midazolam, fentanil ve petidindir (8). 
Propofol en sık kullanılan ajan olmakla birlikte temel 
avantajları, hızlı anestezi indüksiyonu ve düşük dozlarda 
kardiyovasküler parametrelerin iyi korunmasıdır. Böylece 
sedasyon sorunsuzca sürdürülebilmektedir (9). 
Bu çalışmadaki amacımız; pediyatrik gastrointestinal en-
doskopi girişimi nedeniyle ketamin ve propofol uygulanan 
hastalarda, bu kombinasyonun etkinliğini literatür eşli-
ğinde tartışmaktır. 
 
Materyal ve Metod 
Çalışmamız Yerel Etik Kuruldan (Adıyaman Üniversitesi Gi-
rişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu Tarih 
16/04/2019 Karar sayısı:2019/3-25) onay alındıktan sonra 
1 Aralık 2017 ve 1 Mart 2019 tarihleri arasında, Pediyatrik 
Gastroenteroloji Kliniği tarafından gastrointestinal endos-
kopide anestezi uygulanan hastalar retrospektif olarak in-
celendi. Ameliyathane ve yoğun bakım ünitesinde yapılan 
endoskopik incelemeler, propofol ve ketamin dışında 
başka sedatif ilaç kullanılan hastalar çalışma dışı bırakıldı. 
Tüm hastalar işlem öncesi preoperatif anestezi poliklini-
ğinde değerlendirilmiştir. 
     İşlem esnasında demografik veriler, ASA, GE endikas-
yonları, uygulamada kullanılan ilaçlar, meydana gelen 
komplikasyonlar, işlem süresi, derlenme süresi ve işlem 

sonrası bekleme süresi kaydedildi. İşlem süresi, endosko-
bun ağız boşluğundan veya anüsten geçmesinden çıkarıl-
masına kadar geçen süre olarak kaydedildi. Derlenme sü-
resi, bilişsel parametreler olarak göz açma, sözlü yanıt ve 
yönelim düzelmesi kontrol edilerek belirlenmektedir. 
Hastalara işlem öncesi İV yola kanül konularak 4 
cc/kg/saat hızla uygun mayi gönderildi.  
Midazolam İV yol ile 0.03 mg/kg verildikten sonra, hasta-
lar işlem masasına alındılar. Non-invaziv kan basıncı, pulse 
oksimetre, EKG monitorizasyonu yapıldı. 2 lt/dk nazal ok-
sijen verildi. Hastaya pozisyon verildi. Sonra sedasyon için 
hastalara 1 mg/kg propofol ve 0.5 mg/kg ketamin İV yol 
ile verildikten sonra işleme başlandı. İşleme tepki veren 
hastalara 0.5mg/kg propofol ilave doz olarak eklendi. İş-
lem sırasında periferik oksijen saturasyonun %92 ve daha 
aşağı değerlere düşüşü hipoksi olarak değerlendirildi. 
Kalp tepe atımının yaşa göre belirlenmiş fizyolojik değer-
lerinin altına düşmesi bradikardi olarak belirlendi. 
İstatistiksel analiz: Katılımcıların demografik değişkenler 
açısından sıklıkları, oranları, ortalama ve standart sapma 
değerleri betimsel istatistikler olarak sunulmuştur. Tablo-
larda sürekli değişkenler için; en düşük ve en yüksek de-
ğerler, ortalama ve standart sapma değerleri, kategorik 
değişkenler için ise, sayı ve yüzde değerleri rapor edilmiş-
tir. Bu çalışmada verilerin analizleri SPSS 25 (IBM Corp. 
Released 2017. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 
25.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programı aracılığı ile 
gerçekleştirilmiştir. 
 
Bulgular 
Bu çalışmanın örneklemi yaşları 1 ile 17 arasında değişen 
(Ort.= 9.22±4.72) 202’si (%50.9) erkek, 195’i (%49.1) ka-
dın olmak üzere 397 vakadan oluşturuldu. Vakaların cinsi-
yetlere göre dağılım oranları, ASA değerleri, ek doz ilaç ih-
tiyacı, komplikasyonlar Tablo 1’de sunulmuştur.  
 
Tablo 1. Cinsiyet, ASA* Sınıflandırması, komplikasyonlar, 
ek doz ilaç ihtiyacının gösterimi 

Değişkenler   n % 

Cinsiyet  
Erkek 202 50.9 
Kadın 195 49.1 

ASA* Sınıflandırması 
1 337 84.8 
2 60 15.2 

Komplikasyon  
Var 13 3.3 
Yok 384 96.7 

Ek doz 
Var  82 20.7 
Yok  315 79.3 

*Amerikan Anestezi Derneği 
 
Vakaların, % 3.3’ünde (13 vaka) komplikasyon görülmüş-
tür. 9 hastada hipoksi, 4 hastada bradikardi görüldü. Hi-
poksi görülen hastalar, maske ile oksijen verilerek nor-
male döndürüldü. Bradikardi gelişen 1 hastaya ise 0.01 
mg/kg atropin verilerek tedavi edildi. Vakaların 
%75.06’üne endoskopi, % 13’una kolonoskopi, % 10’unda 
ise endoskopi-kolonoskopi, PEG açılması işlemi yapıldı. 
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Yapılan işlemler ve işlemlerin oranları Tablo 2’de sunul-
muştur.      Vakaların endoskopi endikasyonları incelendi-
ğinde, en yüksek oranda (%53.4) karın ağrısı olduğu, son-
rasında çölyak hastalığı şüphesinin (%15.3) olduğu görül-
müştür (Tablo 3). Vakaların yaş, ağırlık, işlem süresi, der-
lenme süresi ve işlem sonrası bekleme süresine ilişkin en 
düşük ve en yüksek değerler, ortalamaları ve standart 
sapmaları incelenmiştir (Tablo 4). 
 
Tablo 2. Vakalara yapılan işlemlerin oranları 
 
İşlemler n % 
Endoskopi  298 75.1 
Kolonoskopi 52 13.1 
Endoskopi + Kolonoskopi 40 10 
PEG*  7 1.7 
Toplam 397 100 
 *PEG: perkütan endoskopik gastrostomi 
 
Tablo 3. Vakaların endoskopi endikasyon oranları 
Tanılar n % 

Karın ağrısı 212 53.4 

Çölyak şüphesi 61 15.3 
İshal 29 7.3 
GİS* kanaması 32 8 
İrritabl Barsak Hastalığı 27 6.8 
Yabancı cisim  16 4 
Diğer  18 4.5 
Toplam 397 100 
*Gastrointestinal sistem 
 
Tablo 4. Vakaların yaş, ağırlık, işlem süresi, derlenme sü-
resi ve işlem sonrası bekleme süresine ilişkin betimsel is-
tatistikler 

Değişkenler n En Düşük En Yüksek Ort.- Std. Sp 

Yaş (yıl) 397 1 17 9.22±4.72 

Ağırlık (kg) 397 7 78 31.99±18.50 
İşlem Süresi (dakika) 397 5 42 19.77±8.48 
Derlenme Süresi  
(dakika) 

397 3 20 10.3±3.83 

İşlem sonrası  
bekleme Süresi (dakika) 

 
397 

 
10 

 
25 

 
17.41±4.19 

 

Tartışma 
Gastrointestinal sistemin endoskopisi, özofagustan termi-
nal ileuma kadar mukozalarının incelenmesine imkan sağ-
layarak, bu bölgelerdeki hastalıkların tanısında ve tedavi-
sinde yaygın olarak kullanılmaktadır(10).  
Gastrointestinal sistem endoskopisi ameliyathanede GA 
verilerek yapılabileceği gibi; ameliyathane dışında aneste-
zik ilaçlarla sedasyon sağlanarak endoskopi ünitesinde de 
yapılmaktadır (11). Gastrointestinal sistem endoskopi-
sinde İV sedasyon çok sık kullanılmaktadır. Bunun en 
önemli nedeni hızlı sirkülasyon, düşük maliyetle uygula-
nabilir olması, daha az personel ile uygulanabilmesidir 
(12). Endoskopi gibi pediatrik GE prosedürlerinin başarılı 
bir şekilde uygulanması için hem psikolojik olarak rahat 
olması, hemde bedensel olarak önemli ölçüde hareketsiz-

leştirilmesi şarttır (13). Ancak çocuklarda endoskopi iş-
lemi için hangi ilaçlarla endoskopi sağlanacağı konusunda 
ortak bir görüş bulunmamaktadır.  (14,15) 
Benzodiazepinler, anksiyolitik ve amnezik etkileri nede-
niyle diğer anesteziklerle kombine edilerek sıkça kullanıl-
maktadır (12). 
Propofolde giderek artan sıklıkta endoskopi girişimlerinde 
sedasyon amaçlı tercih edilmektedir (15). Propofolün et-
kisinin geri dönmesi oldukça hızlıdır, işlem sonrası dö-
nemde erken taburculuğu kolaylaştırır. Ajitasyon, bulantı 
veya kusma gibi komplikasyonlar daha az görülür (9). Pro-
pofolün bu olumlu etkisi, onu GE için popüler bir anestezik 
ajan haline getirmiştir. Bununla birlikte, endoskopi yapı-
lan çocuklarda propofol ile ilgili güvenlik verileri eksiktir 
ve solunum depresyonu ve kardiyovasküler dengesizliği 
indükleme potansiyeli nedeniyle endişeleri artmıştır (12). 
Kaddu ve ark.(17) tarafından yapılan bir çalışmada üst 
gastrointestinal sistem endoskopisi için propofol verilen 
pediyatrik hastaların %20'sinin geçici apne yaşadığını bil-
dirmişlerdir. Ketamin, analjezik özelliklere sahiptir ve 
sempatik stimülasyon yoluyla kan basıncı stabilitesini des-
tekler, propofol-ketamin kombinasyonu daha stabil he-
modinami ve derin sedasyon sağlar (18,19). 
Tosun ve ark. (19) propofol + ketamin kombinasyonunu, 
propofol + fentanil kombinasyonu ile karşılaştırdıkları ça-
lışmada her iki kombinasyonda eşit derecede etkili sedas-
yon ve benzer düşük düzeyde hafif solunum sıkıntıları ol-
duğunu tespit etmişlerdir. Ketamin kullanımının, daha iyi 
bir endoskop yerleştirme toleransı, ancak daha fazla ök-
sürük, kusma, baş dönmesi ve diplopi insidansı ile ilişkili 
olduğu sonucuna varılmıştır. Yaptığımız çalışmada propo-
fol ile birlikte, düşük doz ketamin kullanmamız yeterli se-
viyede derinlik sağlamış ve hastaların  %79’u ilave propo-
fole ihtiyaç duymamıştır. Bu durumun ketaminin düşük 
doz kullanımına ve propofolun olumlu etkilerine bağlı ol-
duğunu düşünmekteyiz. 
Ament ve ark.(20) tarafından 5840 pediyatrik olguda ya-
pılan endoskopik işleminde %3.7 oranında komplikasyon 
bildirmişlerdir. Martinez ve ark. (15) tarafından 154 çocuk 
vakada yapılmış çalışmada, vakaların %9’unda hipoksi bil-
dirilmiştir. Bu vakaların tamamı oksijen desteği ile nor-
male dönmüştür. Ketamin ve midazolam ile meperidin ve 
midazolamın karşılaştırıldığı başka bir çalışmada ise keta-
min ve midazolam kullanılan vakalarda daha düşük 
oranda hipoksi görüldüğü bildirilmiştir (21). Soyalp ve ark. 
Tarafından yapılan çalışmada daha çok propofol-midazo-
lam kombinasyonu kullanılmış olup, %5.5 komplikasyon 
oranı bildirilmiştir (22).  Yaptığımız çalışmada hastaların  
%3.3’ünde komplikasyon görülmüş ve bu hastaların 9 ta-
nesinde oksijen desteği verilerek normal oksijen seviyele-
rine geldiği tespit edilmiştir. Dört hastada ise bradikardi 
gelişmiş ve 0.01 mg/kg dozda atropin verilerek tedavi 
edilmiştir.  
Koh ve ark.(23) Çocuk hastanesi endoskopi ünitesinde 4 
yıl süreyle endoskopi yapılan hastaları retrospektif olarak 
incelenmiş; işlemlerin %68’i tek başına özofago-gastro-
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duodenoskopi, %30’ü kolonoskopi veya kolonoskopi ve 
özofago-gastro-duodenoskopi, %2’si ise diğer prosedür 
kombinasyonları şeklinde belirtilmişlerdir. Yine endoskopi 
endikasyonları incelendiğinde %40 abdominal ağrı, %12 
reflü ve kusma, %14 GİS kanaması, %34 diğer (ishal, ülse-
ratif kolit vs.) olarak tespit edilmiştir. Yaptığımız çalışmada 
ise vakaların %75.1’i endoskopi, %13.1’i kolonoskopi, 
%10’da ise endoskopi ve kolonoskopidir. Endoskopi endi-
kasyonları ise; %53.4 oranında karın ağrısı ve %15.3 Çöl-
yak şüphesi, %7.3 oranında ise ishal olduğu görülmüştür. 
Kohl ve ark. (23) yine aynı çalışmada ortalama anestezi sü-
resini EGD (özefago-gastro-duodenoskopi) için 38 dakika, 
kolonoskopi için 55, EGD + kolonoskopi için 66 dakika ve 
EGD ile diğer prosedürler için 48 dakika olarak bildirmiş-
tir. Ortalama derlenme süresi 36 dakika (10-130 dakika) 
olarak belirtilmiştir. Yang ve ark. (24) yaptığı çalışmada 
derlenme süresini üst GE 23.8 dk. kolonoskopide 28 dk. 
olarak bulmuşlardır. Schmitz ve ark. (25) tarafından yürü-
tülen MRI sonrası derlenme süresine ilişkin bir çalışmanın 
sonuçları, düşük doz propofol ile ketamin kullanan hasta-
larda yüksek dozda propofol ile sedasyon sağlanan grup-
tan daha kısa süreliydi. Yaptığımız çalışmada ise derlenme 
süresi 10.3 dakika (3-20dakika) olarak tespit edilmiş olup, 
diğer çalışmalardan daha kısadır. Derlenme süremizin kısa 
olmasını düşük doz  propofol ve ketamin kombinasyo-
nuna bağlıyoruz. 
Motamed ve ark.(26) 150 çocuk hastada yapılan çalışma-
sında olguları üç gruba ayırmışlardır. 1. Gruba plasebo-mi-
dazolam, 2. Gruba midazolam-ketamin ve 3. Gruba da mi-
dazolam-fentanil verilerek sedasyon sağlanmıştır. Sedas-
yonun yetersizliğine bağlı başarısız işlem oranları gruplar 
arasında sırasıyla %10.2, %8.0 ve %3.9 olarak bildirilmiş-
tir. Bizim yaptığımız çalışmada yetersiz sedasyona bağlı 
başarısız işlem görülmemiştir. 
Çalışmanın sınırlılıkları  
Bu çalışmanın bazı sınırlılıkları vardı; ilki verilerin retros-
pektif olarak elde edilmiş olması, İkincisi hastanemizde 
pediyatrik endoskopi ünitesi açıldıktan hemen sonraki ilk 
vakalar incelenmiştir. Eksikler ve bazı deneyimler bu has-
talarla beraber elde edilmiştir. İleriki çalışmalarda sedas-
yon için farklı ilaç kombinasyonlar ile karşılaştırabilir. 
Sonuç 
Çocuklarda propofol ve ketamin kombinasyonu ile sedas-
yon pediatrik GE de güvenle uygulanabilir. 
 
Etik onam: Çalışma için Adıyaman Üniversitesi Girişimsel Olma-
yan Klinik Araştırmalar Etik Kurulundan etik onayı alındı (Tarih 
16/04/2019; Karar sayısı:2019/3-25).   
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Background: This study aims to determine N-acetyl cysteine (NAC) and methylprednisolone effects on the 
lung and pancreas in an experimental acute pancreatitis model. 
Materials and Methods: A total of 64 male Wistar albino rats weighing 175-240 g were included in the study. 
Four groups of an equal number of rats (n=16) were formed. For the control group, 80 mcg/kg saline was 
injected into group 1. 80 mcg/kg cerulein was used to induce pancreatitis in groups 2, 3, and 4. Group 3 
received NAC (1,000 mg/kg) and group 4 received methylprednisolone (5 mg/kg). Decapitation was applied 
to half of the groups after 7 hours (short term) and the other half after 24 hours (long term). Blood amylase 
and lipase values were examined. Edema in the pancreatic tissue was evaluated using the Schönberg scoring. 
Lung tissue was evaluated using scoring ranging from 0 to 3. 
Results: Pancreatitis was successfully induced in all subjects in groups 2, 3, and 4. Amylase and lipase values 
of group 3 and group 4 were lower than group 2 in the short term (p <0.005). For short-term results, subjects 
given methylprednisolone and NAC exhibited better histopathological status in both pancreas and lungs (p = 
0.001; p = 0.019, respectively). Only the pancreatic Schönberg score was significantly lower in the 
methylprednisolone treatment group (p = 0.0001). 
Conclusions: Our study revealed that NAC and methylprednisolone have positive effects in the short term 
both biochemically and histopathologically in the treatment of acute pancreatitis and related respiratory 
complications. 
 
Key Words: Acute pancreatit, N-acetyl cysteine, Methylprednisolone 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Bu çalışma, deneysel akut pankreatitte N-asetil sisteinin (NAC) ve metilprednizolonun, akciğer ve 
pankreas üzerindeki etkilerini belirlemeyi amaçlamaktadır. 
Materyal ve Metod: Çalışmaya 175-240 gr ağırlığında toplam 64 adet erkek Wistar albino sıçan dahil edildi. 
Eşit sayıda sıçan (n = 16) olan dört grup oluşturuldu. Kontrol grubu için grup 1'e 80 mcg/kg salin enjekte edildi. 
Grup 2,3 ve 4'te pankreatiti indüklemek için 80 mcg/kg serulein kullanıldı. Grup 3'e NAC (1,000 mg/kg) ve 
Grup 4'e metilprednizolon (5 mg/kg) verildi. Grupların yarısına 7 saat sonra (kısa dönem), diğer yarısına 24 
saat sonra (uzun dönem) dekapitasyon uygulandı. Kan amilaz ve lipaz değerleri incelendi. Pankreas 
dokusundaki ödem, Schönberg skorlaması kullanılarak değerlendirildi. Akciğer dokusu, 0 ila 3 arasında 
değişen puanlama kullanılarak değerlendirildi. 
Bulgular: Grup 2, 3 ve 4'te tüm deneklerde pankreatit başarıyla indüklendi. Grup 3 ve grup 4'ün amilaz ve 
lipaz değerleri grup 2'ye göre kısa dönemde daha düşüktü (p <0,005). Kısa dönem sonuçlar için, metilpredni-
zolon ve NAC verilen denekler hem pankreasta hem de akciğerlerde daha iyi histopatolojik durum sergiledi 
(sırasıyla p = 0.001; p = 0.019). Uzun dönem sonuçlar için, metilprednizolon tedavi grupunda sadece pankreas 
Schönberg skoru anlamlı olarak daha düşüktü (p = 0.0001). 
Sonuç: Çalışmamız, akut pankreatit ve buna bağlı solunumsal komplikasyonların tedavisinde NAC ve 
metilprednizolon hem biyokimyasal hem de histopatolojik olarak kısa vadede olumlu etkileri olduğu ortaya 
koymuştur. 
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Introduction 
Acute pancreatitis is an acute inflammation that develops 
with the leakage and activation of pancreatic enzymes into 
the pancreatic parenchyma, resulting in gland auto-diges-
tion.  
There have been sharp increases in acute pancreatitis inci-
dence over the last 30 years worldwide (1). Overall mortality 
was reported approximately 5 percent, with mortality rates 
in patients with interstitial, necrotizing pancreatitis, 3 per-
cent, and 17 percent, respectively (2). About one-third of pa-
tients with acute pancreatitis have pulmonary complications. 
Complications of the pulmonary system have been attributed 
to severe damage to the lung parenchyma caused by cyto-
kines secreted during pancreatic inflammation (3). These cy-
tokines increase the capillary permeability, leukocyte adher-
ence, and extravasation, leading to the aggravation of acute 
pancreatitis and systemic complications. Reactive oxygen 
radicals are also an important factor in the formation and 
progression of acute pancreatitis and pulmonary complica-
tions (4). The antioxidant properties of N-acetyl cysteine and 
the anti-inflammatory effects of glucocorticoids are thought 
to be effective in treating acute pancreatitis (5,6). Cortico-
steroids, affect different cell types involved in inflammatory 
processes, inhibit the proliferation and function of macro-
phages and fibroblasts. Similarly, it shows anti-inflammatory 
activity by inhibiting both the production and release of cy-
tokines such as IL-1, IL-6, TNF (tumor necrosis factor) alpha 
(7). They also affect the production of arachidonic acid me-
tabolites and suppress the proinflammatory response in en-
dothelial cells (8).  
This study aimed to demonstrate the biochemical and histo-
pathological effects of N-acetyl cysteine and methylpredniso-
lone in experimental acute pancreatitis models. 
 
Materials and Methods 
A total of 64 male Wistar albino rats weighing between 175-
240 g were included in the study. Four groups with an equal 
number of rats (n=16) were formed.  
Group 1: For the control group, a total of 80 mcg/kg of saline 
was injected subcutaneously into 16 rats six times at 1-hour 
intervals. 
Group 2: For the pancreatitis group, cerulein was injected 
subcutaneously six times (total dose 80ug/kg) to 16 rats at 1-
hour intervals. 
Group 3: Cerulein was injected subcutaneously six times (to-
tal dose 80 mcg/kg) to 16 rats at 1-hour intervals,and 1,000 
mg/kg of N-acetylcysteine was injected intraperitoneally 
every one hour. 
Group 4: Cerulein was injected subcutaneously six times (to-
tal dose 80 mcg/kg) to 16 rats at 1-hour intervals,and 5 mil-
ligrams/kg of methylprednisolone was injected twice at 1-
hour intervals. 
The groups were divided into two groups in equal numbers 
(n=8). Decapitation was applied to the first groups 7 hours 
after the first cerulein injection (short term).  
 

 
In the other groups, decapitation wasperformed 24 hours af-
ter the first cerulein injection (long term). 
Biochemical Evaluation: Approximately 4-5 cc of blood was 
taken from the neck vessels after decapitation from each rat, 
and the serum was separated by centrifugation at 3,500 Rpm 
at +4°C for 10 minutes. 0.5 cc of serum was put into Eppen-
dorf tubes for amylase and lipase. Amylase and lipase levels 
were measured with the Roche Preanalytil modular System 
(DPP) device according to the International Federation of Cli-
nical Chemistry (IFCC). The amylase and lipase values at the 
7th hour were considered short-term results, while the re-
sults at the 24th hour were deemed to be long-term effects. 
Histopathological Evaluation: Following decapitation, rats' 
pancreatic tissue and right lung lobe were removed for histo-
pathological evaluation. For pancreatitis, histopathological 
findings of the groups were evaluated according to the 
Schönberg score (9) in terms of fat necrosis, interstitial 
edema, vocalization, and polymorphonuclear cell infiltration 
(Table 1, Figure 1). Lung damage, as defined by Balkan et al. 
(10) were evaluated considering hemorrhage in the lung tis-
sue, edema, peribronchitis, and inflammation (Table 2, Fi-
gure 2). 
 
Table 1. The scale used for histopathological evaluation of 
pancreatic tissue (Schönbergscoring) 

Score Edema Vasculari-
zation 

Inflamma-
tion 

Necrosis 

0 No No No No 
1 Diffuseenlarge-

ment of interlo-
bularsepta 

Periductal 
(<%5) 

Periductal 1-4 Necro-
ticcell 

2 1 (+)Diffuseen-
largement of in-
terlobularsepta 

Focal 
(%5-20) 

Intrapa-
renchymal 
(<%50 inter-
lobular) 

5-10 Nec-
roticcell 

3 2 (+)Diffuseen-
largement of in-
terlobularsepta 

Diffuse 
(%21-50) 

Intrapa-
renchymal 
(%51-75In-
terlobular) 

11-16 Nec-
roticcell 

4 3 (+)Diffuseen-
largement of in-
terlobularsepta 

High 
(>%50) 

Intrapa-
renchymal 
(>%75 Inter-
lobular) 

>16 Nec-
roticcell 

 
 
Table 2. The scale used for histopathological evaluation of 
lung tissue 

Score Edema Haemorr-

hage 

Inflamma-

tion 

Peribronchitis 

0 No No No No 

1 Weak Weak Weak Weak 

2 Middle Middle Middle Middle 

3 High High High High 
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Figure 1. Histopathological examination of the pancreas (Sta-
ining with Hematoxylin and Eosin) 
a)  Normal pancreatic tissue  
b) Histopathological view of acute pancreatitis (Polymorphonuclear leu-
kocyte infiltration, edema, and necrose) 
 

 
Figure 2. Histopathological examination of the lung (Staining 
with Hematoxylin and Eosin) 
a)  Normal lung tissue 
b)  Hemorrhage, edema, and peribronchial mononuclear cell infiltration in 
the lung 
 
Statistical Evaluation: The Shapiro-Wilk normality test was 
used to verify data normality. Thedata's compliance to nor-
mal distribution was tested: t-test and one-way analysis of 
variance were used in independent groups in the analysis of 
continuous variables with normal distribution, whereas 
Mann Whitney U or Kruskal Wallis tests were used in the 
analysis of continuous variables that did not show normal 
distribution. Data were expressed as mean ± standard devia-
tion, median (min-max). The value of p<0.05 was considered 
statistically significant. Bonferroni correction was made in 
multiple comparisons, and p<0.017 was deemed significant 
(p0.10/n; n= number of comparisons). 
 
Results  
In our study, pancreatitis was induced in all of 48 cases (Gro-
ups 2, 3, and 4) who received a subcutaneous injection of ce-
rulein (total 80 mcg/kg) (100% success). 
Results of Amylase and Lipase Values  
The mean amylase and lipase values are given in table 3. The 
evaluation of the short-term results revealed that the amy-
lase and lipase values of the groups with pancreatitis (Group 
2, 3, and 4) were statistically higher than the control group 

(Group 1, Table 3). In the long-term results, no statistically 
significant difference was found between the groups 
(p=0.061, p=0.361, respectively). 
 
Table 3. Comparison of the results of amylase and lipase va-
lues of the groups 

Groups Shortterm (Mean±sd) 
(IU/mL) 

Longterm (Mean±sd) 
(IU/mL) 

Amylase Lipase Amylase Lipase 
Group 1  2817±595 237±137 2648±463 345±170 
Group 2  46782±9354 4163±1366 3442±890 518±192 
Group 3  25799±2278 2560±2282 4203±1641 428±152 
Group 4  38531±13277 3181±1578 3254±669 413±327 
p 0.0001 0.0001 0.061 0.361 

 
Comparison of treatment groups in terms of amylase and 
lipase 
Long- and short-term serum amylase and lipase values of the 
treatment groups (Groups 3 and 4) were compared with the 
pancreatitis group's values (Group 2). Both Group 3 and 4 
exhibited statistically significantly lower levels in the short 
term compared to Group 2. Nonetheless, no statistically sig-
nificant difference was found in the long-term results (Table 
4). 
 
Table 4. Comparison of biochemical parameters of thetreat-
ment groups with the pancreatitis group 

 Group 2 

(Mean±sd) 

(IU/mL) 

Group 3 

(Mean±sd) 

(IU/mL) 

p 

Short-

term 

Amylase 46782±9354 25799±2278 0.0001 

Lipase 4163±1366 2560±2282 0.0001 

Long-

term 

Amylase 3442±890 4203±1641 0.574 

Lipase 518±192 428±152 0.130 

 Group 2 

(Mean±sd) 

(IU/mL) 

Group 4 

(Mean±sd) 

(IU/mL) 

P 

Short-

term 

Amylase 46782±9354 38531±13277 0.0001 

Lipase 4163±1366 3181±1578 0.0001 

Long-

term 

Amylase 3442±890 3254±669 0.505 

Lipase 518±192 413±327 0.721 

 
Histopathologic Findings 
Short-term scores of Group 1 in terms of both pancreatic and 
lung damage were statistically significantly lower than the ot-
her groups (p=0.001; 0.019, respectively). Only the pancrea-
tic damage score was statistically significantly lower in the 
long-term results than the other groups (p=0.001) (Table 5). 
The treatment groups (Group 3 and 4) and the pancreatitis 
group (Group 2) were compared in histopathological changes 
in Table 6. The treatment groups' scores in terms of both lung 
and pancreas were significantly lower than Group 2 in the 
short term. In the long-term results, only the pancreas score 
of group 4 was significantly lower than group 2, while the 
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lung score was not statistically significant. 
 
Table 5. Comparison of pancreas and lung scores according 
to histopathological examination 

 
Groups 

Shortterm Longterm 

 Pancreas 
Score 

Lung Score Pancreas 
Score 

Lung 
Score 

Group 1  0.75±0.046 3.50±1.77 1.1250±0.64 4.25±1.48 
Group 2  8.12±0.83 6.25±1.66 6.87±1.45 5.75±1.98 
Group 3  5.25±1.58 4.87±1.35 5.37±2.72 6.12±1.45 
Group 4  3.87±0.99103 4.25±1.03 3.12±0.99 5.0±1.41 
p 0.001 0.019 0.001 0.161 

 
Table 6. Histopathological comparison of treatment groups 
and pancreatitis group 

 Grup 2 
(Mean±sd) 

Grup 3  
(Mean±sd) 

p 

Short-
term 

Pancreas Score 8.12±0.83 5.25±1.58 0.002 
Lung Score 6.25±1.66 4.87±1.35 0.030 

Longterm Pancreas Score 6.87±1.45 5.37±2.72 0.279 
Lung Score 5.75±1.98 6.12±1.45 0.721 

 Grup 2 
(Mean±sd) 

Grup 4 
(Mean±sd) 

p 

Short-
term 

Pancreas Score 8.12±0.83 3.87±0.99103 0.0001 
Lung Score 6.25±1.66 4.25±1.03 0.015 

Longterm Pancreas Score 6.87±1.45 3.12±0.99 0.0001 
Lung Score 5.75±1.98 5.0±1.41 0.574 

 
Discussion 
Acute pancreatitis is an autodigestion that begins with the 
transition of pancreatic enzymes to an active form in the 
gland (11). Serum amylase and lipase have been used as mar-
kers for pancreatitis in many studies; however, amylase 
alone bears weak significance (12). Serum lipase also increa-
ses in acute pancreatitis, perforated or penetrating peptic ul-
cer, or pancreatic duct obstruction, but may remain high for 
14 days after it returns to normal, compared to serum amy-
lase (12). Although known that amylase and lipase are not bi-
ochemically specific for pancreatitis, we examined these va-
lues to support our study's histopathological results. 
Free oxygen radicals and cytokines generated in acute panc-
reatitis can join the systemic circulation and cause damage to 
many organs. One of the critical damages outside of the 
pancreas occurs in the lung tissue.   In an experimental acute 
pancreatitis model, Guice et al. showed that edema forma-
tion and interalveolar bleeding developed due to endothelial 
cell damage and increased microvascular permeability in the 
lung tissue (13). The authors attributed this mechanism to 
complement activation and complement adhesion caused by 
superoxide dismutase and catalase enzymes. Neutrophils ac-
tivated by these complement activations secrete oxygen ra-
dicals and cause lung damage by damaging the endothelium 
to which it adheres.   
In the study of O'Donovan et al., they detected endothelial 
cell damage and edema formation in both pancreatic and 
lung tissue in the acute pancreatitis model induced with ce-
rulein, and both events were thought to be related to neut-

rophils (14).Also, they found that the lung damage that oc-
curred was due to pulmonary edema, microvascular protein 
leakage, and neutrophil infiltration (14). 
In a study by Choi et al., the effect of antioxidants was inves-
tigated in an experimental acute pancreatitis model induced 
by intravenous cerulein infusion in rats. The authors argued 
that N-Acetyl Cysteine (NAC), which they used to eliminate 
this effect, effectively correcting hyperamylasemia and tissue 
damage in acute pancreatitis (15). N-acetyl cysteine is tho-
ught to exert this anti-oxidant effect by reducing the forma-
tion of free oxygen radicals and increasing glutathione synt-
hetase activity (5). In an experimental study in which Demols 
et al. examined the effects of N-acetyl-cysteine on acute 
pancreatitis, they administered 1,000 mg/kg of NAC intrape-
ritoneally one hour before (prophylactic group) and one hour 
after (therapeutic group) cerulein was administered intrape-
ritoneally.  In conclusion, the severity of acute pancreatitis 
decreased statistically in the prophylactic group compared to 
other groups (14). 
Our study found that NAC significantly reduced the subjects' 
biochemical parameters, decapitated at the 7th hour. Ne-
vertheless, this decrease was not statistically significant in 
subjects who were decapitated after 24 hours. We think that 
this is the spontaneous decrease in amylase and lipase levels 
in the long term, rather than the therapeutic effect of NAC. 
In our study, we used the Schönberg index to examine NAC's 
effect on the pancreatic tissue. The results of the subjects 
who underwent decapitation at the 7th hour revealed that 
NAC significantly reduced the Schönberg score in pancreati-
tis. On the other hand, we found that NAC reduced the 
Schönberg score in subjects who underwent decapitation at 
the 24th hour, but it was not statistically significant. We think 
that this is due to the short duration of the pharmacological 
action of NAC. 
 Balkan et al. examined the effect of NAC on the lung in rats 
with experimental pancreatitis. They found that pulmonary 
edema, hemorrhage, and neutrophil infiltration were statis-
tically less common in the NAC group (10).Our study found 
that NAC exerted positive histopathological effects on the 
lung score in the short term.  
Various mediators have been implicated in the pathogenesis 
of acute pancreatitis. Some of these mediators are proinflam-
matory cytokines such as TNFά, IL-1b, IL-6, IL-8, and the rate-
limiting enzyme of arachidonic acid metabolism, phospholi-
pase A2. Corticosteroids exhibit anti-inflammatory effects by 
blocking arachidonic acid formation in membrane phospholi-
pids by inhibiting the phospholipase enzyme and prostaglan-
din synthesis (17). However, the application of glucocortico-
ids in the treatment of acute pancreatitis is still controversial 
(6). While some authors mentioned its positive effects on sur-
vival, some authors stated that it was associated with increa-
sed mortality, especially with high doses (18-20). 
Nevertheless, recent publications have highlighted the posi-
tive effects of low-dose steroids on survival, especially in au-
toimmune pancreatitis (21-22). Takaoka et al. examined the 
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effect of high-dose methylprednisolone following pancreati-
tis in rats. They found a decrease in the pancreas' dry weight, 
a reduction in IL-1ß and IL-6 levels, and a significant histolo-
gical reduction in edema and necrosis in rats receiving 
methylprednisolone (23). Osman et al. found a statistically 
significant decrease in amylase, TNFά, and IL-8 levels in sub-
jects receiving steroids (19).Our study found that the Schön-
berg scores of the subjects receiving methyl-prednisolone 
were lower both in the short and long term. Our result 
showed that methylprednisolone mightpositively affect inf-
lammation, edema, necrosis, and vacuolization of pancreati-
tis.  
Conclusion 
The use of NAC and methylprednisolone in the treatment of 
acute pancreatitis has positive histochemical or biochemical 
effects on the pancreas and lungs in the short term.  
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Öz. 
 
Amaç: Hepatit B virüsü (HBV) akut ve kronik hepatite yol açıp, karaciğer sirozu ve hepatoselüler karsinoma neden 
olabilmektedir. Kan ve vücut sıvılarıyla temas sonucu bulaşan HBV, sağlık çalışanlarında enfeksiyon riski oluşturmak-
tadır. Bu nedenle sağlık çalışanlarına HBV taraması yapılmakta ve bağışıklığı olmayanlara aşı ile proflaksi uygu-
lanmaktadır. Yapılan taramada istenilen serolojik testlerinin doğru kullanılması ve yorumlanması oldukça önemlidir. 
HBV serolojik testlerin gereksiz istenmesi yüksek maliyet, iş gücü ve zaman kaybına yol açmaktadır. Bu retrospektif 
çalışmada, hastane çalışanlarında HBV enfeksiyonu serolojisinde uygunsuz test istemlerinin sayısı ve oluşturduğu 
mali yükün belirlenmesi amaçlanmıştır. 
Materyal ve metod: Çalışma kapsamında hastanemiz bünyesinde görev alan sağlık çalışanlarının (doktor, hemşire, 
sağlık memuru, teknisyen ve diğer hizmet görevlileri) 1 Ocak 2010 ile 31 Aralık 2019 tarihleri arasındaki kurum içi 
sağlık taraması kayıtları incelendi. Tüm çalışanların HBsAg ve Anti-HBs testleri incelendi. Tüm grubun ilk taramasında 
HBV bağışıklığının varlığı nedeniyle sonraki taramalarda yapılan HBsAg ve Anti-HBs testleri uygunsuz istem olarak 
değerlendirildi. 
Bulgular: Çalışmamızda sağlık personellerine yapılan 7486 HBV serolojik testi incelendiğinde 4392 adet HbsAg ve 
3094 adet Anti-Hbs testinin çalışıldığı görülmüştür. Testlerin değerlendirilmesinde 651 (%9) HbsAg testinin ve 543 
(%7) Anti-Hbs testinin uygunsuz test olarak istendiği ve çalışıldığı saptanmıştır. 
Sonuç: Sonuç olarak sağlık çalışanlarına yapılacak tarama testlerinde, kişinin aşılama açısından anamnezinin 
alınması, eski yapılan testlerin istem öncesi değerlendirilmesi uygunsuz istem oranlarını azaltacağını düşünüyoruz. 
Her hastanede bu taramaların tek bir bölümde, doktor tarafından yapılması ve hastanelerin hastane bilgi yönetim 
sisteminin algoritmayı uygulatması yönündeki ikaz sisteminin devreye sokması gereksiz istemler nedeniyle olacak 
mali kayıpları engelleyeceğini düşünüyoruz. 
 
Anahtar Kelimeler: Hepatit B virüs enfeksiyonu, Sağlık çalışanı, Uygunsuz test istemi 
 
Abstract 
 
Background: Hepatitis B virus (HBV) can cause acute and chronic hepatitis, liver cirrhosis and hepatocellular carci-
noma. Transmitted by contact with blood and body fluids, HBV poses an infection risk for healthcare workers. For 
this reason, healthcare workers are screened for HBV and those who are not immune are administered with vac-
cines for prophylaxis. It is quite important to use and interpretation correctly of the serologic tests requested in 
screening. Unnecessary request for HBV serologic tests leads to high cost, labor and time loss. In this retrospec-
tive study, it was aimed to determine number of inappropriate test requests and the financial burden of HBV in-
fection serology in healthcare workers. 
Materials and Methods: Within the scope of the study, in-house health screening records of healthcare workers 
(doctors, nurses, health officers, technicians and other service personnel) between January 1, 2010 and December 
31, 2019 were examined. HBsAg and Anti-HBs tests of all employees were analyzed. HBsAg and Anti-HBs tests per-
formed again in subsequent screenings were considered inappropriate request due to the presence of HBV immu-
nity in first screening of the whole group. 
Results: In our study, when the 7486 serologic tests for HBV applied to healthcare workers were examined, it was 
indicated that 4392 HbsAg and 3094 Anti-Hbs tests were studied. In the evaluation of the tests, it was observed 
that 651 (%9) HbsAg tests and 543 (%7) Anti-Hbs tests were requested and studied as inappropriate tests. 
Conclusions: As a result, we consider that obtaining a medical history of the person and evaluating previous tests 
before the request in screening tests to be applied to healthcare workers in terms of vaccination will decrease the 
rate of inappropriate application. We think that these screenings in each hospital should be done in a single de-
partment by doctor and activation of a warning system for hospital information management system to apply the 
algorithm will prevent financial losses caused by superfluous requisitions. 
 
 
Keywords: Hepatitis B virus infection, Healthcare workers, Inappropriate request of serologic tests 
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Giriş 
Hepatit B virüsü (HBV) akut ve kronik hepatite yol açıp ka-
raciğer sirozu ve hepatosellüler karsinoma (HSK) neden 
olabilen bir DNA virüsüdür (1). Dünya genelinde yaklaşık 
240 milyon hastada HBV taşıyıcılığı gözlenmekte olup bu 
durum küresel ölçekte bir halk sağlığı problemine neden 
olmaktadır (2,3). Kan ve vücut sıvılarıyla temas sonucu bu-
laşan HBV’nin dünya genelinde yaygın izlenmesi, hastane 
başvurularına bağlı olarak sağlık çalışanlarında artmış bu-
laş riskini doğurur. Bu nedenle tüm sağlık personellerine 
belirli aralıklarla HBV kontrolü yapılıp bağışıklık durumu ol-
mayan gruba aşı ile profilaksisi uygulanmaktadır (4). 
HBV’nin rutin serolojik değerlendirmesinde birçok antikor 
ve antijen düzeyinin tayini yapılmaktadır. Bunların içeri-
sinde başlıca kullanılan testler HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc 
IgM, Anti-HBc IgG, HBeAg ve Anti-HBe’dir (5). Bununla be-
raber asemptomatik hastalarda tarama amaçlı kullanılan 
testler HBsAg ve Anti-HBs olup, HBsAg negatifliğine eşlik 
eden Anti-HBs pozitifliği HBV’ye karşı bağışıklığın var oldu-
ğunun göstergesi kabul edilmektedir. Uluslararası kılavuz-
larda üç doz aşı olmuş HBV bağışıklığı olan veya Anti-Hbs 
düzeyi ≥10 mIU/mL olan kişilerde herhangi bir bulaş duru-
munda risk olmaması nedeniyle ileriye yönelik takip veya 
tedavi önerilmemektedir (6). Bunun tek istisnası immun-
supresif ilaç kullanımı olup bunun dışında kalan durum-
larda HBV pozitifliği olan bireylerle temasta dahi ek bir tet-
kik ve tedavi önerisi bulunmamaktadır. 
Sağlık çalışanlarına yönelik rutin uygulanan testler ara-
sında yer alan HBV serolojik testleri doğru bir algoritmada 
istenmediği takdirde artmış bir maliyet ve iş gücü kaybına 
neden olmaktadır. Geçirilmiş HBV enfeksiyonunun öyküsü 
ya da serolojik testlerinin varlığı durumunda, tekrarlanan 
HBV serolojik testleri gereksizdir. Yine üç doz HBV aşısı ol-
muş ve tetkiklerinde Anti-Hbs cevabı görülenlerde tekrar-
lanan serolojik testler gereksiz tekrarlardır. Biz bu çalış-
mada HBV bağışıklığı olan sağlık çalışanlarında tekrarlanan 
HBV serolojik testlerinin neden olduğu maliyet kaybını in-
celemeyi amaçladık. Bildiğimiz kadarıyla bu çalışma ülke-
mizde sağlık çalışanlarında uygunsuz HBV kontrolünün in-
celendiği ilk araştırma olup çalışmamızın HBV taramaları 
nedeniyle ortaya çıkan maliyet ve iş gücü kaybını azalt-
maya yönelik mevcut literatüre katkı sunacağı kanaatinde-
yiz. 
 
Materyal ve Metod 
Bu çalışma retrospektif, kesitsel nitelikte bir maliyet etkin-
lik çalışması olarak tasarlandı. Çalışma öncesinde Balıkesir 
Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik Ku-
rulu’ndan 19.08.2020 tarih, 2020/123 sayı ile etik kurul 
onayı alınmış olup çalışma Helsinki Deklarasyonu’na uygun 
şekilde yapıldı.  
Çalışma kapsamında üçüncü basmakta hizmet veren has-
tanemiz bünyesinde görev alan sağlık çalışanlarının (dok-
tor, hemşire, sağlık memuru, teknisyen ve diğer hizmet gö-
revlileri) 1 Ocak 2010 ile 31 Aralık 2019 tarihleri arasın 
 

 
daki kurum içi sağlık taraması kayıtları incelendi. Çalışmaya 
dahil edilen hastane personelinin merkez laboratuvarının 
seroloji biriminde tetkik edilen 7486 HBV serolojik testi ta-
randı. Tüm çalışanların HBsAg ve Anti-HBs testleri ince-
lendi. Tüm grubun ilk taramasında HBV bağışıklığının var-
lığı nedeniyle sonraki taramalarda yapılan HBsAg ve Anti-
HBs testleri uygunsuz istem olarak değerlendirildi. 
 
Bulgular 
Hastanemiz il merkezinde üçüncü basamak hizmet veren 
tek hastanedir. HBV serolojik testleri hastanemizin merkez 
laboratuvarında seroloji biriminde çalışılmaktadır. Testler 
Architect i2000 (Abbott Laboratories, ABD) ve Architect 
i1000 (Abbott Laboratories, ABD) cihazlarında çalışılmıştır. 
Çalışmamızda sağlık personellerine yapılan 7486 Hepatit B 
serolojik testi incelendiğinde 4392 adet HbsAg ve 3094 
adet Anti-Hbs testinin çalışıldığı görülmüştür. Testlerin de-
ğerlendirilmesinde 651 (%9) HbsAg testinin ve 543 (%7) 
Anti-Hbs testinin uygunsuz test olarak istendiği ve çalışıl-
dığı saptanmıştır (Tablo 1).  
 
Tablo 1. Çalışma kapsamında değerlendirilen HBV seroloji-
sinin analizi 

 
Uygunsuz 

HbsAg 
Gerekli 
HbsAg 

Uygunsuz 
Anti-Hbs 

Gerekli 
Anti-Hbs Toplam 

Çalışılan 
test sayısı 651 3741 543 2551 7486 

Çalışılan 
test sayısı 

(%) 
9 50 7 34 100 

 
Uygunsuz test istemlerinin yapıldığı klinik bölümleri ince-
lenmiştir. Uygunsuz istem açısından en yüksek oran %34,6 
ile nöroloji kliniği, ikinci en yüksek oran ise göğüs hastalık-
ları olarak saptanmıştır. Uygunsuz istem açısından en dü-
şük oran ise %8,65 ile enfeksiyon hastalıkları, ikinci en dü-
şük oran ise %12.2 ile üroloji kliniği olarak saptanmıştır 
(Tablo 2). 
 
Tartışma 
Sağlık alanında çalışanlar, hastalarla temas, kan ve vücut 
sıvılarının bulaşının olabilmesi nedeniyle birçok enfeksiyon 
hastalığı için risk altındadır. Bu risklerin başında HBV en-
feksiyonu gelmektedir. Ülkemizden yapılan çeşitli çalışma-
larda sağlık çalışanlarında HBV seropozitifliği %0,7 ile %3 
arasında değişmektedir (7,8). Hastalık bulaşı aşılama, ko-
ruyucu ekipman kullanımı ve standart önlemlerin alınması 
ve maruziyet riskinin azaltılması ile engellenebilmektedir. 
Sağlık çalışanları için taramanın yapılması ve HBV karşı aşı-
lama önerilmektedir (6). 
Sağlık çalışanlarının işe başlangıcında serolojik testleri ile 
değerlendirilmekte ve gerekiyorsa aşılama yapılmaktadır. 
HBV saptanan personel enfeksiyon hastalıkları biriminde 
takip edilmekte ve tedaviye alınmaktadır. Anti Hbs pozitif-
liğinde aşılamanın yapıldığı ya da doğal bağışıklanmanın 
gerçekleştiği bilinmektedir. Böyle kişilerde ek takibe gerek 



Şen ve ark.                                                                                       Hepatit B Serolojik Testlerinin Uygunsuz Kullanımı 
 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):400-403.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.834094 

402 

 

 

olmadığı ve HBV enfeksiyonu olan hastanın kan veya seru-
muyla temasta olduğunda Anti-Hbs düzeyine göre prof-
laksi uygulanmaktadır (6). Çalışmamız sağlık çalışanlarına 
yapılması gereken tarama testlerinin değerlendirilmesi 
şeklinde planlanmıştır. 
 
Tablo 2. İstem yapılan birimlere göre test analiz oranları 

Birimler 
Uygunsuz 
test sayısı 

Gerekli 
test sayısı 

Toplam 
test 

sayısı 

Uygunsuz 
test oranı 

(%) 
FTR Hastalıkları 77 208 285 27.01 
KDH Hastalıkları 82 509 591 13.87 
Enfeksiyon 
Hastalıkları 104 1098 1202 08.65 
Ortopedi 19 106 125 15.20 
Üroloji 12 87 99 12.12 
Dahiliye 455 2794 3249 14.00 
Kardiyoloji 56 298 354 15.81 
Dermatoloji 17 72 84 20.23 
Nöroloji 31 60 91 34.06 
Genel Cerrahi 81 234 315 25.71 
KDC Hastalıkları 26 176 202 12.87 
Psikiyatri 35 90 125 28.00 
Göz Hastalıkları 26 116 142 18.30 
Plastik Cerrahi 32 122 154 20.77 
Beyin Cerrahi 46 108 154 29.87 
Göğüs  
Hastalıkları 66 130 196 33.67 
KBB Hastalıkları 29 84 113 25.66 

FTR: Fizik Tedavi Rehabilitasyon; KDH: Kadın Doğum Hastalıkları; KDC: 
Kalp Damar Cerrahisi; KBB:Kulak Burun Boğaz 
 
Başlıca HBV enfeksiyon tarama testleri HbsAg ve Anti Hbs 
olup, HBsAg pozitifliği akut ya da kronik enfeksiyonda göz-
lenirken, Anti-HBs pozitifliği kişinin aşılı ya da doğal yolla 
enfeksiyonu geçirerek bağışıklık kazandığını gösterir. Ciddi 
klinik tablolara yol açması ve kronikleşmesi nedeniyle bu 
enfeksiyonun tanısında laboratuvar testlerinin doğru kul-
lanılması ve yorumlanması oldukça önemlidir. Bu amaçla 
tanısal algoritmalardan yararlanılır (9). Sağlık çalışanlarına 
yapılan ilk taramada Anti-Hbs pozitifliği saptandığında son-
raki taramalarda HBsAg ve Anti-HBs testlerinin tekrarı uy-
gunsuz istem olarak değerlendirilmektedir. Çalışmamızda 
(%9) HbsAg testinin ve (%7) Anti-Hbs testinin uygunsuz 
test olarak istendiği saptanmıştır. Ülkemizde yapılan bir ça-
lışmada 3 yıllık yapılan tüm HBV serolojik testleri incelen-
diğinde uygunsuz HbsAg istemi %1,34 uygunsuz Anti Hbs 
istemi ise %2,23 olarak saptanmıştır (10). Bizim çalışma-
mızda uygunsuz test istemi daha fazla bulunmuştur. Çalış-
manın 10 yıllık dönemi kapsaması ve çalışma grubunun se-
rolojik taramanın yapılması gereken sağlık çalışanlarından 
oluşması nedeniyle uygunsuz test istem oranının artmasın-
dan sorumlu olduğunu düşünmekteyiz.  
Sağlık çalışanlarına yapılan tarama testleri çeşitli klinikler 
tarafından istenmektedir. Çalışmamızda istemlerin yapıl-
dığı klinikler tablo 2’ de verilmiştir. Buna göre uygunsuz is-
temin en fazla yapıldığı klinikler nöroloji, göğüs hastalıkları 
ve fizik tedavi ve rehabilitasyon olarak belirlenmiştir. En az 
uygunsuz istem yapılan bölümler ise enfeksiyon hastalık-
lar, üroloji ve kalp damar cerrahisidir. Dumlupınar üniver-
sitesinde yürütülen çalışmada da en fazla uygunsuz istem 

yapılan klinik nöroloji saptanmış, diğer bölümlerin uygun-
suz istem oranları farklı bulunmuştur. Uygunsuz istem ya-
pılmasının nedenleri tanısal algoritmaların kullanılmaması, 
hastane bilgi yönetim sisteminden hastanın önceki sonuç-
larına bakılmaması, istemlerin yardımcı personel tarafın-
dan yapılması, iş yükünün fazla olması ve zaman kısıtlılığı 
olduğunu düşünmekteyiz. Bu taramaların tek birimden, al-
goritmaya uygun ve önceki test sonuçları görülerek yapıl-
ması uygunsuz istem oranlarını azaltacağı kanaatindeyiz. 
Serolojik testler için kullanılan kitlerin maliyeti laboratuar-
lar arasında farklı olmasına rağmen gereksiz istemlerin 
oluşturduğu mali yük sağlık harcamalarında ek yük getir-
mektedir. Hem maliyet artışı hem de çalışma gücünün ge-
reksiz kullanımı kayıp olarak görülmelidir. Çalışmamızda 
yapılan gereksiz istemlerin maliyeti hesaplanmamış ancak 
oransal olarak bakıldığında önemli olduğunu görmekteyiz. 
Yapılan bazı çalışmalarda gereksiz serolojik istemlerin ma-
liyeti hesaplanmış ve bu konuya dikkat çekilmiştir (10,11). 
Sonuç olarak sağlık çalışanlarına yapılacak tarama testle-
rinde, kişinin aşılama açısından anamnezinin alınması, eski 
yapılan testlerin istem öncesi değerlendirilmesi uygunsuz 
istem oranlarını azaltacağını düşünüyoruz. Her hastanede 
bu taramaların tek bir bölümde, doktor tarafından yapıl-
ması ve hastanelerin hastane bilgi yönetim sisteminin al-
goritmayı uygulatması yönündeki ikaz sisteminin devreye 
sokması gereksiz istemler nedeniyle olacak mali kayıpları 
engelleyeceğini düşünüyoruz. Bu önlemler ayrıca hasta 
olan personelin doğru tanısında ve takibinde kolaylık sağ-
layacaktır.  
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Percutaneous Transhepatic Biliary Drainage: 
 A Single-Center Retrospective Study 

 Perkütan Transhepatik Biliyer Drenaj:  
Tek Merkezli Retrospektif Çalışma 
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Background: Percutaneous transhepatic biliary drainage is a procedure commonly used in malign and benign biliary 
pathologies. The aim of this study is to evaluate the effectiveness, complication rates and results of percutaneous 
transhepatic biliary drainage. 
Materials and Methods: 49 patients, to whom percutaneous transhepatic biliary drainage was performed due to 
different malignant and benign pathologies between April 2018 and April 2020 in the interventional radiology de-
partment of our hospital, were included in the study. 26 of the patients were male, and 23 were female. The ages of 
the patients ranged between 8 and 87, and the mean age was 62.18±15.8. External drainage catheter was inserted 
in 11 patients, and internal-external drainage catheter in 38 patients. Metallic stent was inserted in two patients. The 
efficiency of the procedures was evaluated according to the comparison of preprocedural and postprocedural direct 
and total bilirubin values and the improvement in clinical findings. Procedure-related early and late complications 
were obtained. 
Results: Technical success was achieved in all patients who underwent percutaneous transhepatic biliary drainage. 
The preprocedural and postprocedural total bilirubin median values were 16.2 mg/dl (0.6-30.5) and 6.3 mg/dl (0.7-
26.9), respectively. The preprocedural and postprocedural direct bilirubin median values were 11.9 mg/dl (0.3-15) 
and 4.3 mg/dl (0.2-15) , respectively. The decrease in the total and direct bilirubin values was found to be significant 
(p<0.001). Major and minor complications developed in 13 patients in the early and late stages. 
Conclusions: Percutaneous transhepatic biliary drainage is an efficient method in decompression of malignant biliary 
obstructions, palliation of the disease and treatment of benign biliary pathologies. 
 
Key Words: Percutaneous, Biliary Drainage, Transhepatic 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Perkütan transhepatik biliyer drenaj malign ve benign biliyer patolojilerde sıklıkla uygulanan bir işlemdir.Bu 
çalışmanın amacı perkütan transhepatik biliyer drenajın etkinliğini, komplikasyon oranlarını ve sonuçlarını değer-
lendirmektir. 
Materyal ve metod: Çalışmaya hastanemiz girişimsel radyoloji bölümünde Nisan 2018- Nisan 2020 tarihleri arasında 
farklı malign ve benign patolojiler nedeniyle perkütan transhepatik biliyer drenaj uygulanan 49 hasta dahil edildi. 
Hastaların 26 ' sı erkek, 23 tanesi kadındı. Hastaların yaşları 8-87 arasında değişmekte olup ortalama 62.18±15.8 idi. 
Hastaların 11 tanesine eksternal drenaj kateteri 38 tanesine internal-eksternal drenaj kateteri takıldı. İki hastaya met-
alik stent takıldı. Yapılan işlemlerin etkinliği işlem öncesi ve işlem sonrası direkt ve total bilirübin değerlerinin 
karşılaştırılması ve klinik bulgulardaki düzelmeye göre değerlendirildi. İşleme bağlı erken ve geç dönem komplikasy-
onlar elde edildi. 
Bulgular: İşlem yapılan hastaların tamamında teknik başarı sağlandı. Total bilirübin ortanca değerleri işlem öncesi 
16.2 mg/dl (0.6-30.5) , işlem sonrası 6.3 mg/dl (0.7-26.9) olarak elde edildi. Direkt bilirübin ortanca değerleri işlem 
öncesi 11.9 mg/dl (0.3-15), işlem sonrası 4.3 mg/dl (0.2-15) idi. Total ve direkt bilirübin değerlerindeki düşüş anlamlı 
bulundu (p<0.001). İşleme bağlı erken ve geç dönemde 13 hastada majör ve minör komplikasyon gelişti. 
Sonuç: Perkütan transhepatik biliyer drenaj malign biliyer obstrüksiyonların dekompresyonunda, hastalığın palyasy-
onunda ve benign biliyer patolojilerin tedavisinde etkili bir yöntemdir. 
 
Anahtar kelimeler: Perkütan, Biliyer Drenaj, Transhepatik 
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Introduction 
Percutaneous transhepatic biliary drainage (PTBD) is a 
minimally invasive method that allows the insertion of a 
drainage catheter or stent by entering into the biliary sys-
tem percutaneously in company with imaging (1). PTBD is 
effectively applied in decompression of malignant biliary 
obstructions, bile leakage developing due to injury of the 
bile ducts and in the treatment of benign biliary strictures 
(2). PTBD can be performed as internal- external biliary 
drainage (IE-BD) in a way that the distal end of the placed 
drainage catheter ends in the duodenum or external bili-
ary drainage (E-BD) where the pathological segment can-
not be passed and the distal end of the catheter ends at 
this level.  
In patients with malignant biliary obstruction, the first 
treatment option is the surgical removal of the tumor and 
enabling bile flow with bilio-enteric anastomoses. How-
ever, in the majority of these patients, surgical resection 
cannot be performed due to the advanced stage of the 
tumor or its location. Metal stenting is the first treatment 
method preferred for palliation in malignant biliary ob-
structions that cannot be operated (3,4).  
The objective of this study is to reveal the efficiency and 
complication rates of PTBD and to report our own results. 
 
Materials and Methods 
Patient selection 
The records of the patients who underwent PTBD proce-
dure in the interventional radiology department between 
April 2018 and April 2020 were retrospectively examined. 
The patients diagnoses, preprocedural and postproce-
dural total and direct bilirubin values were recorded. In 
addition, the changes in clinical findings such as jaundice, 
itching and pain observed in the patients were obtained. 
Patients with biliary drainage indication and unsuitable 
for endoscopic drainage were included in the study. The 
patients who had failed endoscopic biliary drainage (EBD) 
and underwent percutaneous biliary drainage were also 
included in the study. Patients with hepatic parenchymal 
failure, massive ascites and unsuitable for sedoanalgesia 
were excluded from the study. 
Patient preparation and procedure 
Institutional review board approval and an informed con-
sent were obtained for this retrospective study (Approval 
date and number: March 30, 2020, Session 6, 15946).  Ul-
trasonography (US), computed tomography (CT), mag-
netic resonance (MR) or magnetic resonance cholangi-
opancreatography (MRCP) were used for diagnostic imag-
ing. Preoperative complete blood count, serum bilirubin 
values, prothrombin time (PT), partial thromboplastin 
time (PTT) and international normalized ratio (INR) values 
of all patients were controlled. The values of the patients 
with coagulation problem were corrected before the op-
eration. Prophylaxis with cephalosporin group antibiotics 
were administered to all patients before the operation. 

The patients were operated under sedoanalgesia follow-
ing at least four hours of fasting. All procedures were per-
formed by using fluoroscopy or US-fluoroscopy combina-
tion. 
Percutaneous transhepatic access was performed under 
sterile conditions accompanied by US to the right or left 
intrahepatic bile duct with a 21-G needle which had an 
internal stylet. Then, the internal stylet of the needle was 
removed, contrast material was given, and percutaneous 
transhepatic cholangiography (PTC) was obtained with 
the help of a C-arm mobile fluoroscopy device. A 0.018 
inch guide wire was sent to the bile ducts through a 21-G 
needle. Then, the tract was dilated with a triple coaxial-
dilator system (Accustick II Introducer System, Boston Sci-
entific, Natick, Mass., USA), the outer 4F coaxial dilator 
was left in bile ducts, and the cholangiography images 
were obtained again. Following this step, a hydrophilic 
0.035 inch guide wire (Zipwire, Boston Scientific Corp., 
Natick, Mass., USA) was used to pass the problematic bile 
segment and reach the intestine. In some patients, vascu-
lar sheaths and diagnostic angiography catheters pushed 
forward through them were used. After the appropriate 
access was provided, the hydrophilic wire was passed 
through the Amplatz wire (SuperStiff, Boston Scientific, 
USA), and internal- external catheters were placed over 
this wire. Lastly, with cholangiographies obtained from 
the catheter, the proximal hole of the catheter was local-
ized in the bile duct and fixed to the skin with suture.  In 
some patients, since access could not be achieved be-
tween the intrahepatic bile ducts and the duodenum, an 
external catheter was placed at the first stage, and a tran-
sition to an internal-external catheter was planned in an-
other session. In the patients with postoperative benign 
strictures, dilatation was performed with balloons of var-
ious diameters in the stricture region, and 8F IE-BD cath-
eter was left at the first stage. Then, the patient was fol-
lowed up at certain time intervals, and the diameter of 
the inserted catheter was gradually increased.  
Patients with malignant obstruction and who were de-
cided to insert a metallic stent were processed in a differ-
ent session. Cholangiograms were obtained from the ex-
isting catheters of these patients, and access was pro-
vided over the catheter with Amplatz wire. The catheter 
was removed, and a hemostatic valve sheath, whose dis-
tal end ended in intrahepatic bile ducts, was placed over 
the same wire. The placed sheath provided support for 
the placement of the balloon and stent catheters. Before 
the stent was placed, predilation was performed with bal-
loons of 6 mm, 8 mm and 10 mm diameters. After this 
stage, self-expanding metallic stents (Wallstent, Boston 
Scientific, USA) with appropriate diameter and size in the 
form of telescopic or Y stents were placed according to 
the level and extension of the obstruction. After the stent 
was placed, all patients were dilated with balloons of 6 
mm, 8 mm and 10 mm diameters, the diameter of the 
stent was increased, its adhering to the wall was enabled, 
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and bile passage was increased. 
Statistical analysis 
The statistical analyses were performed with SPSS 24.0 
version (SPSS Inc, Chicago, IL) package program. Numeri-
cal variables were defined as mean±standard deviation 
(Mean±SD), median (minimum-maximum). Categorical 
variables were defined as percentage (%). The suitability 
of the variables to normal distribution was controlled by 
using the Kolmogorov-Smirnov test.  The preprocedural 
and postprocedural bilirubin values of the patients were 
compared by using the Wilcoxon Signed Rank Test. 
 
Results  
A total of 49 patients as 26 males and 23 females were 
included in the study. The ages of the patients ranged be-
tween 8 and 87, and the mean age was 62.18±15.8 (Table 
1). Thirty-eight (77.5%) of the patients included in the 
study underwent PTBD procedure due to malignant ob-
struction and 11 (22.4%) due to benign biliary patholo-
gies. Twenty of the patients with malignancy had hilar 
cholangiocarcinoma, 11 had periampullary region tumor, 
4 had gallbladder tumors, and 3 had distal bile duct tu-
mors. Five of the patients, who underwent operation for 
benign biliary pathologies, had strictures in the hepati-
cojejunostomy anastomosis. Four patients were operated 
due to anastomotic stricture developed after living donor 
liver transplantation. PTBD was performed in two pa-
tients due to postoperative bile leakage. IE-BD catheter 
was inserted in 38 patients, while E-BD catheter was in-
serted in 11 cases (Table 1). In addition, E-BD catheter 
was inserted for the non-drained side in seven patients in 
whom IE-BD catheter was inserted. Metallic stenting was 
performed in two patients with a diagnosis of hilar chol-
angiocarcinoma and choledoch-invasive gallbladder tu-
mor. The patient with hilar cholangiocarcinoma was pre-
dilated with balloons with 6 and 8 mm diameters, and a 
9x80 mm metallic stent was inserted at the right and left 
lobe entrances as Y stent. In the patient, no complication 
developed during and after the procedure. The patient 
died three months later due to cardiopulmonary arrest. 
The patient with choledoch-invasive gallbladder tumor 
was predilated with balloons of 6, 8 and 10 mm diame-
ters, and two metallic stents of 9x70 mm and 10x40 mm 
were inserted telescopically. The stent was followed up in 
the 5th month patently, and the patient did not come for 
follow-up afterwards.  
The catheter diameter was increased by monitoring the 
status of the obstruction with monthly follow-ups of the 
patients who underwent balloon dilatation and 8F IE-BD 
catheter insertion due to postoperative benign stricture. 
Catheters were removed in the patients who had suffi-
cient bile flow and improved clinical and laboratory val-
ues during follow-ups. In 45 (91.8%) patients who under-
went the procedure, clinical findings such as jaundice and 
itching were found to regress after the procedure, while 
39 (79.5%) patients stated that their pain decreased. The 

preprocedural total bilirubin median value was 16.2 
mg/dl (0.6-30.5), while the postprocedural total bilirubin 
median value was 6.3 mg/dl (0.7-26.9). The preproce-
dural and postprocedural direct bilirubin median values 
were obtained as 11.9 mg/dl (0.3-15) and 4.3 mg/dl (0.2-
15), respectively. A significant decrease was detected in 
the postprocedural total and direct bilirubin values 
(p<0.001) (Table 2). 
 
Table 1. Socio-demographic features, diagnoses, biliary 
drainage type and complication rates of patients 

 Mean±SD/ n (%) 

Age 62.18±15.8 

Gender 

Male 26 (53.1) 
Female 23 (46.9) 
Diagnoses 
Hilar cholangiocarcinoma  20 (40.8) 
Periampullary region tm 11 (22.5) 
Gallbladder tm 4 (8.1) 
Distal bile duct tm 3 (6.1) 
Hepatico-jejunostomy anasto-
motic stenosis 

5 (10.2) 

Anastomotic stricture after liver 
transplant 

4 (8.1) 

Bile leak 2 (4.05) 
Biliary drainage type 
IE-BD 38 (77.5) 
E-BD 11 (22.5) 
Metallic stenting 2 (4.05) 
Complication rates 
Minor complications 10 (20.4) 
Major complications 3 (6.1) 

SD: Standart deviation, n: number, tm: tumor, IE-BD: internal- external 
biliary drainage, E-BD: external biliary drainage 
 
Table 2. Change in total and direct bilirubin levels, ob-
tained before and after PTBD procedure 

 
Median (min-
max) 

*Before PTBD  *After PTBD *P value 

T. Bil (mg/dl) 16.2 mg/dl 
(0.6-30.5) 

6.3 mg/dl 
(0.7-26.9) 

<0.001 

D. Bil (mg/dl) 11.9 mg/dl 
(0.3-15) 

4.3 mg/dl 
(0.2-15) 

<0.001 

*: Values are expressed as median (minimum-maximum) using the Wil-
coxon signed rank test. T. Bil: Total bilirubin, D. Bil: Direct bilirubin, PTBD: 
percutaneous transhepatic biliary drainage 
 
During and after the operation, 10 (20.4%) of the patients 
had minor complications while 3 patients had major com-
plications (6.1%). In four patients, minor complications 
were self-limiting hemobilia and pain controlled with 
postoperative analgesics. Cholangitis developed in two 
patients after the operation. Cholangitis condition im-
proved after the appropriate antibiotherapy. Catheter 
dislocation occurred in four patients, and their catheters 
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were revised. Postoperatively, sepsis developed in one 
patient as a major complication, and the patient died one 
day later. Massive hemobilia developed in another pa-
tient with periampullary region tumor and liver metasta-
ses. On the operation day, no focus was detected in the 
catheter angiography performed on the patient, and the 
patient died. Melena developed one month after the pro-
cedure in another patient who had a living liver transplan-
tation and was operated due to anastomotic stenosis. In 
the radiological examination, pseudoaneurysm was de-
tected in the hepatic artery anterior segment branch, and 
the aneurysm was coiled by catheter angiography (Figure 
1, 2). During the follow-ups, the patient's melena stopped 
and became clinically stable.  
 

 
Figure 1. The patient, who developed anastomotic stenosis after 
living liver transplantation and underwent PTBD, was admitted 
to the emergency department with melena one month later. A 
pseudoaneurysm, approximately 23x10 mm in size, was de-
tected in the hepatic artery anterior segment branch in the pa-
tient who underwent digital substraction angiography (open ar-
row). 
 

 
Figure 2. The pseudoaneurysm of the same patient was treated 
with coil by super-selective insertion into the hepatic artery an-
terior segment branch (open arrow). 
 

Discussion 
Percutaneous transhepatic biliary drainage is a procedure 
frequently applied in the practice of interventional radiol-
ogy, in the treatment of many benign biliary pathologies, 
treatment and/or palliation of malignant biliary obstruc-
tion. Among malignant etiologies in patients who un-
dergo drainage, periampullary region tumors, gallbladder 
carcinoma, cholangiocarcinoma, pancreatic adenocarci-
noma and metastatic lymphadenopathy constitute the 
majority of cases (3). In our study, the most common ma-
lignant etiology in patients with PTBD was found to be hi-
lar cholangiocarcinoma. In addition to symptoms such as 
itching and jaundice in biliary obstruction, clinical condi-
tions such as cholangitis, liver and kidney failure second-
ary to cholestasis may develop. High bilirubin levels in-
crease postoperative morbidity and mortality in patients 
with malignant biliary obstruction. Therefore, it is neces-
sary to decrease the bilirubin values before the operation 
in these patients. Moreover, high bilirubin levels consti-
tute a contraindication in patients who need chemother-
apy and radiotherapy and in the application of local treat-
ments such as radiofrequency ablation and transarterial 
chemo-radioembolization (6). In malignant obstruction, 
EBD, PTBD and surgical biliary reconstruction can be per-
formed to enable bile flow (7). Although the surgical 
method is effective, it cannot be applied in most of the 
patients due to the accompanying morbidities and the 
stage of the disease. Drainage is provided with EBD or 
PTBD procedure (8). Although there are different results 
in the literature regarding the efficacy of EBD and PTBD in 
biliary drainage and complication rates, the generally ac-
cepted opinion is to perform EBD in distal obstructions 
and PTBD in proximal obstructions (1,3,9). In our study, 
EBD was first tried in the patients with distal obstruction, 
and PTBD was performed in the patients who had failed 
operation due to tumoral invasion of the ampulla. In ad-
dition, metallic stenting was performed in two patients 
who had malignant biliary stenosis and could not be sur-
gically and endoscopically palliated. 
Benign pathologies requiring biliary drainage are mostly 
postoperative anastomotic strictures, stone disease, scle-
rosing cholangitis and bile leakage (5). If benign biliary 
strictures are not treated, they may result in recurrent 
cholangitis, biliary cirrhosis, liver failure and death (10). 
Surgical approach, endoscopic stent insertion or PTBD 
can be applied in the treatment of benign biliary stric-
tures. Therefore, evaluation of the patient by a team con-
sisting of surgeon, gastroenterologist and interventional 
radiologist to decide which treatment method will be ap-
plied will increase the success rate. Various methods such 
as percutaneous biliary drainage catheter placement, bal-
loon dilatation and stent placement can be used in the 
treatment of benign biliary stricture. Although all of these 
methods are used in interventional radiology practice, 
there is no consensus on the ideal technique (11). Pa-
tient's age, comorbidities, location and etiology of the 



Dere et al.                                                                                               Percutaneous transhepatic biliary drainage 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):404-409.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.1005361 

        

408 

 

 

stricture are decisive in terms of selecting the treatment 
method (12,13). The percutaneous transhepatic ap-
proach is mostly preferred in intrahepatic stenosis cases, 
in cases where the endoscopic approach is unsuccessful 
or when EBD cannot be performed such as hepaticojeju-
nostomy (14,15). In our series, the majority of the pa-
tients had postoperative anastomotic strictures, while 
two patients were operated due to bile leakage. 
Our technical success was achieved as 100% in the pa-
tients who underwent PTBD within the specified date 
range. A decrease in bilirubin levels was achieved in 92% 
of patients. In the literature, the decrease in bilirubin lev-
els has been reported as 80% and above (16,17). 
Complications in percutaneous transhepatic biliary drain-
age operation are divided into two as minor and major 
complications. Major complications can be listed as the 
development of bleeding that requires blood transfusion, 
necessity of treatment in the intensive care unit after the 
operation, need for additional percutaneous drainage 
such as bilioma, hematoma, pneumothorax or bron-
chopleural fistula, stopping the bleeding with catheter 
angiography and death associated with the operation 
(16). In the literature, major complication rates vary be-
tween 4-25%, and the mortality rates associated with the 
procedure have been reported as 0-5.6 % (16). In our 
study, in accordance with the literature, the rate of major 
complications was found as 6.1%. The procedure-related 
mortality rate was found to be 4%. In a study conducted 
by Berquist et al., it was reported that more than 30% of 
the patients who underwent PTBD had cholangitis and 
more than 10% had sepsis (18). In a prospective study 
conducted by Clark et al. where they performed 480 bili-
ary operations, 1 g cefotetan was given to the patients 
before the operation, and the sepsis rate was obtained as 
2% (19). We also started with 1 g ceftriaxone prophylacti-
cally in all our patients before the procedure. Similarly, 
2% of the patients developed postoperative sepsis. Alt-
hough there is no consensus regarding the necessity of 
using prophylactic antibiotics in the literature, based on 
the results we obtained, we think that routine antibiotic 
prophylaxis should be performed (1,16). In the studies 
conducted, postoperative 30-day mortality rates are ob-
served in the range of 4-30% (3,4,6,9,20). In our study, the 
30-day mortality rate was found to be 10%. Procedure-
related mortality was observed in two of these patients, 
and the other three patients died due to disease progres-
sion or comorbidities. 
The relatively low number of the participants and the ret-
rospective study design are considered as the limitations 
of our study. 
In conclusion, PTBD is an efficient and reliable method 
performed for the treatment and palliation of malign and 
benign biliary pathologies. The preprocedural and post-
procedural complication rates are at a tolerable level, and 
the percutaneous treatment of some complications that 
may develop increases the applicability of the method. 
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Öz. 
 
Amaç: Bu çalışmada kliniğimizde üretroplasti yapılan erkek hastalar incelenerek olguların sonuçları ve üret-
roplasti başarısı üzerine etkili risk faktörleri araştırıldı. 
Materyal ve metod: Bu retrospektif çalışmada, üretra darlığı olan erkek hastalarda tek cerrah tarafından 
uygulanan farklı üretroplasti tekniklerini takiben tedavi başarısını etkileyen faktörleri belirlemek için tek 
değişkenli ve çok değişkenli analizler kullanılmıştır. 
Bulgular: 102 erkek hastada gerçekleştirilen üretroplasti vakalarında ortalama yaş 49 yıl, ortalama darlık 
uzunluğu 3,9 cm ve başarı oranı % 84 olarak belirlendi. Çok değişkenli analiz sonuçlarına göre diyabetes 
mellitus (DM) varlığı, önceden geçirilmiş üretratomi interna (İÜ) sayısı ve darlık uzunluğu üretroplasti 
başarısını öngören faktörler olarak tanımlandı. (OR 1.257; 95% CI 0.073-0.909; p=0.035, OR 5.343; 95% CI 
2.233-12.782; p=0.005 ve OR 8.683;% 95 CI 2.950-25.561; p=0.025) 
Sonuç: Üretroplasti, üretra darlığı tedavisinde altın standart bir cerrahi prosedür olmakla beraber DM 
varlığı, birden çok İÜ öyküsü ve uzun darlıklar tedavi başarısızlığı ile ilişkilidir. Üretroplasti teknikleri birden 
çok faktör ile değerlendirilmeli ve deneyimli merkezlerde gerçekleştirilmelidir. 
 
Anahtar Kelimeler: Üretra Darlığı; Üretroplasti; Greft Üretroplasti; Uç uca anastomoz 
 
Abstract 
 
Background: In this study, male patients who underwent urethroplasty in our clinic were examined, and 
the outcome of the cases and the risk factors affecting the success of urethroplasty were investigated. 
Materials and Methods: In this retrospective study, univariate and multivariate analyzes were used to de-
termine the factors affecting treatment success following different urethroplasty techniques performed by 
a single surgeon in male patients with urethral stricture. 
Results: In the urethroplasty cases performed in 102 male patients, the mean age was 49 years, the mean 
stenosis length was 3.9 cm, and the success rate was 84%. According to the results of the multivariate 
analysis, the presence of diabetes mellitus (DM), the number of previous urethratomy interna (IU) and the 
length of the stenosis were defined as the factors predicting the success of urethroplasty. (OR 1.257; 95% 
CI 0.073-0.909; p=0.035, OR 5.343; 95% CI 2.233-12.782; p=0.005 and OR 8.683; 95% CI 2.950-25.561; 
p=0.025) 
Conclusions: Although urethroplasty is the gold standard surgical procedure in the treatment of urethral 
strictures, the presence of DM, multiple IU history, and long strictures are associated with treatment fail-
ure. Urethroplasty techniques should be evaluated with multiple factors and performed in experienced 
centers. 
 
Keywords: Urethral Stricture; urethroplasty; Graft Urethroplasty; end-to-end anastomosis 
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Giriş 
Üretra darlığı, akut yaralanma, enflamatuar durumlar, üret-
ral enstrümantasyon veya iyatrojenik müdahaleler sonu-
cunda epitel dokusu ve korpus spongiozumun kronik fibro-
zisi ile seyreden süreç içinde üretral lümenin daralmasıdır 
(1). Darlığın lokalizasyonu, uzunluğu, darlık  alanındaki fibro-
zis derecesi, cerrahın deneyimi, hastanın ve cerrahın seçimi 
ile birlikte birçok tedavi yöntemi tanımlanmıştır (2). Güncel 
tedavide direkt görüş internal üretrotomi (İÜ), tekrarlanabi-
lir olması, basit tekniği ve düşük maliyeti ile uygun hasta-
larda ilk seçenektir (3). Üretral dilatasyon veya endoürolojik 
prosedürler ile uygulanan konservatif tedaviler başarılı so-
nuçlar sunabilse de gelişebilecek epitelyal fibrozis ve nüks, 
açık üretroplasti seçeneğini her zaman akılda tutmamızı ge-
rektirmektedir. Güncel kılavuzlar üretroplastiyi bir endosko-
pik girişimden sonra ve darlık nüksü için yüksek riskli hastalar 
için altın standart yöntem olarak önermektedir (4). 
Modern uygulamada kullanılan çok çeşitli üretroplasti tek-
nikleri vardır. Tüm tekniklerde ortak amaç minimal yan etki 
ile etkin ve uzun dönem başarılı sonuçlar sunabilmektir. 
Üretral rekonstrüktif cerrahiye karar verme oldukça nüans-
lıdır. Üretral darlığın özellikleri, önceki tedaviler, cerrahın 
deneyimi, hastanın komorbiditeleri, greft materyalinin var-
lığı ve kalitesi dahil olmak üzere çok sayıda faktörün dikkate 
alınmasını gerektirmektedir (5). 
Üretroplasti, üretral darlıkların tedavisinde en etkili yöntem 
olarak tanımlanmış olsa da, üretroplasti sonrasında da re-
kürrens riski mevcuttur (6). Darlık rekürrensi ile ilişkili faktör-
lere ilişkin çelişkili çalışmalar mevcut olsa da günümüzde bu 
konu da halen bir konsensüs bulunmamaktadır (7,8). 
Bu çalışmada, kliniğimizde üretral darlık tanısıyla uygulanan 
üretroplasti tekniklerinin başarı sonuçları ve tedavi başarı-
sızlığını öngören bağımsız faktörler belirlenmeye çalışılmış-
tır. 
 
Materyal ve Metod 
Hastanemiz etik kurulu onayı alındıktan sonra Ocak 2015 ve 
Ocak 2020 tarihleri arasında üretra darlığı tanısı ile üretrop-
lasti operasyonu yapılan hastalar retrospektif olarak analiz 
edildi. Çalışmaya 18-80 yaş aralığındaki erkek hastalar dahil 
edildi. Dışlama kriterleri olarak panüretral darlığı olan, başa-
rısız hipospadias cerrahi öyküsü olan, radyoterapi öyküsü 
olan ve takipsiz kalan hastalar olarak belirlendi. Hastaların 
demografik özellikleri, üretral darlığın lokalizasyonu, uzun-
luğu, darlığın etiyolojisi, önceden yapılmış endoskopik giri-
şimler ve sayıları, sistostomi varlığı, üretroplasti tekniğinin 
tipi, anastomoz tekniği, peroperatif ve postoperatif kompli-
kasyonlar ve ek cerrahi girişim gerekliliği kaydedildi. Tüm ol-
gulara operasyon öncesi genital, perineal, nörolojik mua-
yene, üroflowmetri ve post-miksiyonel rezidü kontrolü ya-
pıldı. Operasyon endikasyonu, Avrupa üroloji derneği kıla-
vuzu önerileri doğrultusunda konuldu (9). Operasyon öncesi 
gerekli olgularda sistoskopi yapıldı. Tüm hastalara preopera-
tif idrar kültürü ve antibiyogram ve retrograd/ antegrad 
üretrografi (RUG/AUG) yapıldı.  
 

 
İdrar kültüründe sterillik sağlandıktan sonra operasyon ya-
pıldı. Tüm operasyonlar tek cerrah (A.Ş.) tarafından uygu-
landı. Çalışma için Bakırköy Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi Etik Kurulu tarafından 2021-299 numaralı etik ku-
rul onayı alındı. Bu klinik çalışma Helsinki Deklarasyonu 
Prensiplerine uygun olarak gerçekleştirildi.  
Cerrahi Teknik 
Operasyon öncesi değerlendirmelerde genellikle 2.5 cm’den 
kısa, tam veya tama yakın darlıklı hastalarda UUAU (Uç Uca 
Anastomoz Üretroplasti) tercih edilirken, nüks sayısı fazla, 3 
cm’den uzun darlıklı hastalarda BMGU (Bukkal Mukozal 
Greft Üretroplasti) uygulandı.  
Genel anestezi altında orotrekeal veya gereklilik halinde na-
zal entübasyon uygulanalarak litotomi pozisyonu altında 
operasyonlar uygulandı. Derin ven trombozunun engellen-
mesi için tüm hastalarda mekanik kompresyon cihazı kulla-
nıldı. Anestezi indüksiyonu öncesi antibiyotik 2. kuşak sefa-
losporin ile profilaksi yapıldı.  
Üretral lümenin tam tıkalı olmadığı hastalarda darlık üret-
roplasti öncesinde yapılan üretroskopi ile tekrar değerlendi-
rilerek mesaneye kılavuz tel gönderildi. Ardından skrotum 
altından raphe çizgisi hizalanarak orta hat perineal vertikal 
insizyon yapıldı. Bulbospongioz kas orta hattan ayrılarak bul-
ber üretraya ulaşıldı. Bazı hastalarda bu aşamada fleksibl sis-
toskopi ile üretroskopi yapılarak darlık alanı transluminas-
yon ile belirlendi. Tam obstrukte hastalarda suprapubik sis-
tostomi hattı kullanılarak fleksibl sistoskop yardımı ile anteg-
rad uretroskopi yapıldı.  Korpus spongiozum gerekli künt ve 
keskin disseksiyonlar ile korpus kavernozumdan ayrıldı. 
Operasyon sırasında belirlenen darlık uzunluğu da göz 
önüne alınarak cerrahın tercihine göre UUAU veya BMGU 
tekniklerinden birinin uygulanmasına karar verildi. Operas-
yon bitiminde tüm hastalara suprapubik mesane kateteri ta-
kıldı. 
UUAU uygulanan hastalarda mobilize edilen üretra foley 
sonda ile darlık yeri tam olarak tespit edildikten sonra tran-
sekte edildi. Proksimal ve distal üretra uçları dorsal ve vent-
ralden spatüle edilerek normal mukoza yapısına ulaşıncaya 
kadar fibrotik dokuların eksizyonu yapıldı. Üretranın her iki 
ucu yakınlaştırılıp gerilimsiz bir anastomozun uygunluğu 
kontrol edildikten sonra anastomoza geçildi. Anastomoz es-
nasında gerginlik kaygısı var ise korporal seperasyon yapıla-
rak ek mesafe kazanıldı. Ardından dorsalden başlayarak mu-
kozalar uç uca gelecek şekilde iki adet 3-0 V-loc sütür yardı-
mıyla 16 Fr foley sonda üzerinden üretra anastomozu de-
vamlı olacak şekilde yapıldı. Üretra korpus kavernozuma 
dorsalden sütür edilerek stabilizasyonu sağlandı. Bulbospon-
gioz kasların yaklaştırılması sonrasında cilt altı ve cilt uygun 
şekilde kapatıldı ve baskılı pansuman uygulandı. Gerilimsiz 
bir anastomozun UUAU ile sağlanamayacağı düşünülen uzun 
üretral darlığa sahip olan hastalarda ise üretra mobilize edil-
dikten sonra dorsal uretrotomi yapılarak üretra tam kat ke-
silmeden fibrotik segment üretra mukozasına dek insize 
edildi. Darlık uzunluğu netleştirildikten sonra greft boyutu 
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hesaplanıp stenon kanalı işaretlenip korunarak bukkal mu-
kozada greft alanı kalemle çizildi. İşaretlenen alana dental 
iğne yardımıyla adrenalinli serum fizyolojik ile submukozal 
hidrodistansiyon uygulandı. Greft alanının dışına traksiyon 
sütür koyuldu. 11 numara bistüri ile işaretli alan sınırları in-
size edildi. Traksiyon sütürleri yardımıyla makas kullanılarak 
mukozal greft keskin diseksiyonla elde edildi. Kanama kont-
rolü bipolar koter ile sağlanarak greft boyutuna göre mukoza 
kapatılmadan veya rapid vicryl sütür ile sütüre edilip kapatı-
larak greft alanı pansumanı yapıldı. Çıkarılan bukkal mukozal 
greft hazırlandıktan sonra darlık boyunca üretranın dorsal 
kısmına gelecek şekilde korpus kavernozum üzerine 4-0 po-
liglekaprom (monokril) ile sütüre edilerek tespit edildi. Ardı-
nan Greft üzerinde yapılan ince insizyonlar ile fenestrasyon 
sağlanarak altında oluşabilecek hematomun grefti eleve et-
mesi önlenmeye çalışıldı. Ardından mesaneye gönderilen 16 
F foley sonda üzerinden açılan üretra kısmının kenarları ve 
greft dokusu devamlı tarzda 4-0 monokril sütür ile sütüre 
edildi. Korpus kavernozum stabilizasyonu ardından sonraki 
aşamalar UUAU tekniği ile benzer şekilde uygulandı.  
Operasyon sonrası takip 
Takip protokolünde erken dönemde operasyon günü yatak 
istirahati ardından postoperatif 1. gün hastaların mobilizas-
yonu sağlandı. Bukkal mukoza alınan hastalara antibiyotik 
tedavisine ek olarak oral antiseptik verildi. Postoperatif 
3.gün hastalar sonda ve sistostomi kateteri ile taburcu edil-
diler. Postoperatif dönemde UUAU uygulanan hastalara 
14.günde, BMGU yapılan hastalara ise 21.günde kontrol ya-
pıldı. Öncelikle perikateteral RUG yapılarak ekstravazasyon 
olup olmadığı değerlendirildi. Ekstravazasyon izlenmeyen 
hastalarda öncelikle üretral kateter çıkarıldı. Sistostomi ka-
teteri klemplenerek 1 gün boyunca takip edildi, ertesi gün 
sorun izlenmeyen hastaların sistostomi kateteri de çekildi. 
Operasyon sonrası altıncı hafta, üç, altı ve on ikinci aylarda 
ardından yıllık olacak şekilde hastaların kontrol takipleri ya-
pıldı. Kontrollerde tüm hastalara üroflowmetri ve fleksibl 
üretroskopi yapılırken gereklilik durumunda RUG çekildi. 
Operasyon başarısı; subjektif semptomların gerilemesi, nor-
mal üroflowmetri (Qmax > 15 ml/sn) değerleri, normal RUG 
, fleksible sistoskop’un üretradan rahatça geçirilmesi ve has-
taların ek cerrahi girişim veya müdahale gerekliliği olmadan 
takip edilmeleri olarak tanımlanmıştır (10) .  
Çalışmamızın primer sonlanım noktası üretroplasti başarısı 
oldu. Sekonder sonlanım noktası ise başarı sonuçlarını etki-
leyebilecek değişkenlerin belirlenmesi idi.  
İstatistiksel Analiz 
Kategorik veriler sayı ve yüzde şeklinde verildi. Devamlı de-
ğişkenler için veriler ortalama ve standart sapma verilerek 
sunuldu. Devamlı değişkenlerin dağılımının normalliği Sha-
piro-Wilk testi ile değerlendirildi. Normal dağılım gösteren 
iki bağımsız grubun ortalamaları student t testi kullanılarak 
karşılaştırıldı. Normal dağılmadıkları takdirde Mann-Whit-
ney U testi kullanıldı. Kategorik değişkenlerin frekansları Pe-
arson Chi-square testi veya Fisher’s exact testi kullanılarak 
karşılaştırıldı. p<0.05 değerinde istatistiksel anlamlılık ol-

duğu kabul edildi. Üretroplasti sonrası üretra darlığı gelişi-
mini öngören faktörleri belirlemek için univariable ve multi-
variable binary lojistik regresyon analizi kullanıldı. İstatistik-
sel analiz, Statistical Package of Social Sciences sürüm 21 
(IBM SPSS Statistics; IBM Corp., Armonk, NY) kullanılarak ya-
pıldı. 
 
Bulgular 
Dahil etme kriterlerini karşılayan 102 erkek hasta çalışmaya 
dahil edildi. Hastaların demografik özellikleri ve incelenen 
klinik veriler Tablo 1'de özetlenmiştir. Hastaların %64,7’de 
geçirilmiş İÜ ve ortalama 2,45 İÜ öyküsü mevcut idi. Hasta-
ların preoperatif maksimum zirve akımı  (Qmax) değeri 5,06 
ml/s idi. Preoperatif uygulanan RGU’da hastaların ortalama 
üretral darlık boyutları 3,89 cm olarak ölçüldü. Hastaların sı-
rasıyla darlık alanları bulber üretra (%56,9), posterior üretra 
(%21,6), penil+bulber üretra (%18,6) ve distal üretra (%2,9) 
olarak belirlendi. Hastaların %87,3’üne primer olarak üret-
roplasti uygulanırken, %9.8’e sekonder, %2.9’a tersiyer ola-
rak üretroplasti uygulandı. Hastaların %48,5’e UUAÜ, 
%50,5’e BMGÜ uygulandı. Peroperatif hastaların %18,6’a 
pubektomi uygulanırken, %60,8’e korporal seperesyon uy-
gulandı. Hiçbir hastada peroperatif komplikasyon gözlen-
medi. Ortalama operasyon süresi 106 ± 28,8 dak. idi Posto-
peratif dönemde toplam 8 (%7,8) hastada komplikasyon 
gözlendi (enfeksiyon (n:5), hematom (n:2), fistül (n:1) ). Has-
taların ortalama 30,9 aylık takiplerinde başarı oranı % 84,3 
olarak tespit edildi ve hastaların postoperatif ortalama 
Qmax değeri 19,2 ml/s idi. Başarı sağlanan hastalar grup 1 
(n:86), başarı sağlanamayan hastalar ise grup 2 (n:16) olarak 
ikiye ayrıldı. Grup 1’deki hastaların ortalama İÜ sayısı, grup 
2’dekilere göre istatistiksel anlamlı olarak daha düşük idi 
(p<0,001). Preoperatif ve perioperatif değerlendirilen orta-
lama darlık uzunlukları grup 1’de, grup 2’e göre istatistiksel 
anlamlı olarak daha kısa idi (p<0,001; p<0,001). Postoperatif 
yapılan değerlendirmede grup 1’deki hastaların ortalama id-
rar akım hızları grup 2’e göre istatistiksel anlamlı olarak daha 
fazla idi (p=0,003) (Tablo 2). 
Tablo 3, üretroplasti başarısını etkileyebileceği düşünülen 
faktörler için tek ve çok değişkenli analizlerin sonuçlarını 
göstermektedir. Buna göre diyabetes mellitus (DM) varlığı-
nın (OR 1.257; 95% CI 0.073-0.909; p=0.035) ve geçirilmiş or-
talama İU sayısının (OR 5.343; 95% CI 2.233-12.782; 
p=0.005) ve RGU ölçümlerindeki ortalama darlık uzunluğu-
nun (OR 8.683;% 95 CI 2.950-25.561; p=0.025) üretroplasti 
başarısızlığı için anlamlı belirleyici faktörler olduğu tespit 
edildi.  
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Tablo 1. Hastaların demografik ve klinik özellikleri 
Değişken Değer 
Hasta sayısı 102 
Ortalama yaş ± SS , yıl 49,6 ± 18,1 
Ortalama VKİ ± SS, (kg/m 2 ) 26,4 ± 4,49 
Etiyoloji , (%) 
      Eksternal travma 
İyatrojenik 
İdiyopatik 

  
36 (35 .3) 
56 (54.9) 
16 (9.8) 

DM , (%) 14 (13.7) 
Sigara öyküsü , (%) 44 (43.1) 
Koroner Arter Hastalığı , (%) 18 (17.6) 
Hipertansiyon, (%) 21 (20,6) 
Geçirilmiş İÜ varlığı, (%) 66 (64,7) 
Önceden Geçirilmiş İÜ sayısı ± SS 2.45 ± 1.36 
Medyan (Aralık) 2 (0-6) 
Üretroplasti, (%) 
      Primer 
      Sekonder 
      Tersiyer 

  
89 (87 .3) 
1 0 (9.8) 
3 (2.9) 

Preoperatif suprapubik sistostomi varlığı , (%) 47 (46.1) 
Ortalama preoperatif Q maks ± SS (ml/s) 5.06 ± 3.58 
Preoperatif ortalama idrar akım hızı  ± SS (ml/s) 3,97 ± 2,83 
Preop ortalama PMRV ± SS (ml) 55,5 ± 38,2 
RGU’de Ortalama Darlık Uzunluğu ± SS (cm) 3 , 89 ± 0,67 
Perioperatif Ortalama Darlık Uzunluğu  ± SS, (cm) 3,64 ± 0,65 
Darlık Yeri , (%) 
Distal 
Bulber 
Posterior 
Penil + Bulber 

  
3 (2.9) 
58 (56.9) 
22 (21.6) 
19 (18.6) 

Operasyon Tipi , (%) 
Uç Uca Anastomoz Üretroplasti 
Augmentasyon Üretroplasti 

  
50 (48.5) 
52 (50.5) 

Pubektomi, n(%) 19 (18.6) 
Korporal Seperasyon, n(%) 62 (60,8) 
Ortalama Operasyon süresi ± SS, dak. 106 ± 28,8 
Komplikasyon, n(%) 
Hematom  
Enfeksiyon 
Fistül 

  
2 (2.0) 
5 (4.9) 
1 (1.0) 

Ortalama postoperatif Q max ± SS (ml/s) 19,2 ± 4,34 
Postoperatif ortalama PMRV ± SS (ml) 27,9 ± 29,0 
Ameliyat sonuçları, n(%) 
Başarılı Üretroplasti 
Yeniden operasyon 
Dilatasyon Programı 

  
86 (84,3) 
7 (6.9) 
9 (8.8) 

Ameliyat sonrası ek cerrahi , (%) 
İÜ 
Üretroplasti 
Perineostomi 

  
5 (4.9) 
1 (1.0) 
1 (1.0) 

Ortalama takip ± SS, ay 30,9 ± 4,84 
SS, standart sapma; VKİ, vücut kitle indeksi; DM, Diyabetes mellitus ; KAH, 
koroner arter hastalığı; HT, hipertansiyon; KBH, kronik böbrek hastalığı; İÜ, 
İnternal üretrotomi; PMRV, işeme sonrası kalan hacim; MLOS, ortalama 
darlık uzunluğu; RGU, retrograd üretrografi; OS, Operasyon süresi 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Tablo 2. Üretroplasti Başarısı Açısından Grupların 
Karşılaştırılması 

Değişkenler Grup 1 (n:86) Grup 2 (n:16) P değeri 
Ortalama yaş ± SS, yıl 49,9 ± 17,8 48,1 ± 20,0 0,718 * 
Ortalama VKİ ± SS, (kg/m 2 ) 26,1 ± 4,52 27,7 ± 4,22 0,217 * 
Etiyoloji, (%) 
Eksternal travma 
İyatrojenik 
İdiyopatik 

  
33 (38.4 ) 
46 (53,5 ) 
7 (8.1 ) 

  
3 (18.8 ) 
10 (62,5 ) 
3 (18.8 ) 

  
0.200 $ 
  

DM, (%) 9 (10,5 ) 5 (31.3 ) 0.042 # 
Sigara, (%) 39 (45,3) 5 (31.3) 0.296$ 
KAH, (%) 15 (17.4) 3 (18.8) 1.000# 
HT, (%) 19 (22.1) 2 (12.5) 0,514# 
İÜ öyküsü, (%) 53 (61.6) 13 (81.3) 0.132$ 
Ortalama İU sayısı ± SS 1,98 ± 0,93 4,46 ± 1,24 <0,001 
Üretroplasti , n(%) 
Primer 
Sekonder 
Tersiyer 

  
76 (88.4 ) 
8 (9.3 ) 
2 (2.3 ) 

  
13 (81.3 ) 
2 (12,5 ) 
1 (6.3) 

  
0,497# 

Preoperatif suprapubik sis-
tostomi,  (%) 

41 (47.7 ) 6 (37,5 ) 0.453$ 

Ortalama preopartif Q maks 
± SS (ml/s) 

5,10 ± 3,66 4,85 ± 3,24 0,792* 

Preoperatif ortalama idrar 
akım hızı ± SS (ml/s) 

4.00 ± 2.88 3,76 ± 2,58 0.757* 

Preoperatif ortalama 
PMRV ± SS (ml) 

54,9 ± 38,5 59,1 ± 37,5 0,685* 

RGU’de Ortalama Darlık Uz-
unluğu ± SS (cm) 

3,76 ± 0,62 4,56 ± 0,51 <0,001 * 

Perioperatif Ortalama Darlık 
Uzunluğu ± SS, (cm) 

3.51 ± 0.56 4,37 ± 0,61 <0,001* 

Darlık yeri, n(%) 
Distal 
Bulber 
Posterior 
Penil + bulber 

  
2 (2.3 ) 
52 (60.5 ) 
18 (20,9 ) 
14 (16.3) 

  
1 (6.3 ) 
6 (37,5 ) 
5 (31.3 ) 
4 (25.0) 

  
0.251# 

Operasyon tipi,  (%) 
UUAU (1) 
BMGU (2) 

  
45 (52,3 ) 
41 (47.7 ) 

  
5 (31.3 ) 
11 (68.8 ) 

  
0.174# 
  

Pubektomi, (%) 16 (18.6) 3 (18.8) 1.000# 
Korporal Seperasyon, (%) 53 (61.6) 9 (56.3) 0.686$ 
Ameliyat sonrası suprapubik 
sistostomi,  (%) 

73 (84,9) 15 (93,8) 0.691# 

Komplikasyon, n(%) 
Hematom 
Enfeksiyon 
Fistül 

  
1 (16,7) 
4 (66,7) 
1 (16,7) 

  
1 (50.0) 
1 (50.0) 
0 (0) 

  
1.000# 

Ortalama postoperatif Q 
max ± SS (ml/s) 

19,8 ± 4,38 16,5 ± 2,87 0,005* 

Postoperatif ortalama idrar 
akım hızı ± SS (ml/s) 

14,1 ± 3,08 12,1 ± 1,85 0,003** 

Postoperatif ortalama 
PMRV ± SS (ml) 
 

27,8 ± 28,7 
 

28,5 ± 31,2 
 

0,937* 
 

Ortalama takip süresi ± SS 
(ay) 

31.0 ± 4.86 30,7 ± 4,83 0,844* 

Ortalama OS ± SS (dakika) 104 ± 23,5 120 ± 47.1 0,262** 
Grup 1: Başarılı Üretroplasti Grubu Grup 2: Başarılı olmayan Üretroplasti 
Grubu; SS, standart sapma; VKİ, vücut kitle indeksi; DM, Diyabetes Melli-
tus; KAH, koroner arter hastalığı; HT, hipertansiyon; KBH, kronik böbrek 
hastalığı; İÜ, İnternal Üretratomi; PMRV, İşeme sonrası artık hacim; ODU, 
ortalama darlık uzunluğu; RGU, retrograd üretrografi; OS, Operasyon Süresi 
* Bağımsız Örneklem t testi 
$ Pearson Ki-kare 
# Fisher Kesin testi 
** Mann Whitney u test 
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Tablo 3 : Üretroplasti başarısızlığını öngören faktörler 
için tek değişkenli ve çok değişkenli lojistik regresyon analizi 

  Tek Değişkenli Çok Değişkenli 
  OR %95 CI P 

değeri 
OR %95 CI P 

değeri 
Yaş (yıl) 0.995 0.966-

1.024 
0.715       

VKİ (kg/m 2 ) 1.075 0.958-
1.207 

0.218       

Etiyoloji (idiy-
opatik ) 

2.189 0.910-
5.265 

0.080       

DM 1.257 0.073-
0.909 

0.035 0.068 0.006-
0.829 

0.035 

Sigara Öyküsü 0,548 0.175-
1.711 

0.300       

KAH 1.010 0.257-
3.965 

0.989       

HT 0,504 0.105-
2.413 

0.391       

İU Öyküsü 2.698 0.715-
10.186 

0.143       

Ortalama İU 
Sayısı 

5.343 2.233-
12.782 

<0.001 7.654 1.846-
31.735 

 0.005 

Üretroplasti 
(Tersiyer) 

0,395 0.247-
34.609 

2.923       

Ameliyat 
öncesi sis-
tostomi 

0.659 0.220-
1.972 

0.455       

Ortalama 
preop Qmax 

0.980 0.843 -
1,139 

0.790       

Preop 
ortalama idrar 
akışı 

0.970 0.802-
1.173 

0.754       

Preop 
ortalama 
PMRV 

1.003 0.989-
1.017 

0.682       

RGU'da ODU 8.683 2.950-
25.561 

<0.001 30.645 1.532-
61.3 08 

 0.025 

Perioperatif 
ODU 

2.670 1.136-
6.277 

0.024 
 

      

Darlık yeri 
(Penil+bulber) 

0.571 0.041-
8.049 

0.678       

Augmenta-
syon Üretro-
plasti 

2.415 0.773-
7.540 

0.129       

Pubektomi 1.010 0.257-
3.965 

0.989      

Korporal 
Seperasyon 

0.801 0.272-
2.355 

0.686    

Ameliyat son-
rası sistofiks 

2.671 0.324-
21.999 

0.361    

Komplikasyon 1.905 0.349-
10.406 

0.457    

 
Tartışma 
Literatürde birçok çalışma farklı tekniklerle uygulanan üret-
roplasti sonuçlarını sunmaktadır. Ancak geniş hasta serisine 
sahip çalışmamız üretroplasti uygulanan hastalarda başarıyı 
etkileyen faktörleri belirlemektedir ve bu konuda literatüre 
katkı sağlayabileceğini düşünmekteyiz. 
Üretral darlıklar hastaların yaşam kalitesini bozmakla bera-
ber genel sağlık durumunu tehdit eden önemli bir sorun 
oluşturmaktadır. Üretral darlıklarda ilk seçenek tedavi ola-
rak İU akla gelmekle beraber başarılı bir İÜ için esas endikas-
yon 2 cm’den kısa , primer, izole darlık izlenen hasta grubu-
dur (11). Üretral darlık tedavisi için altın standart olan üret-
roplasti operasyonu, çoğu üroloji uzmanının çok az dene-
yime sahip olduğu teknik bir prosedür olarak uygulanmakta-
dır (12). 
 

Transüretral girişimler doku hasarını artırarak darlığı daha 
komplike hale getirebilir. İnflamasyon fibrozisi tetikleyerek 
olumsuz etkiyi daha da artırır (13). Literatür incelendiğinde 
önceden başarısız İÜ varlığının üretroplasti başarısına etkisi 
ile ilgili farklı sonuçlar göze çarpmaktadır. Barbagli ve ark. 
yaptığı bir çalışmada daha önce başarısız İÜ öyküsünün üret-
roplasti başarısını etkilemediği sonucuna varmıştır (14). 
Ancak minimal invaziv olması, kolay ve tekrar uygulanabilir-
liği endikasyon dışında tekrarlayan İU uygulamaları ile so-
nuçlanmaktadır. Tekrarlayan İU ile hem başarı giderek azal-
makta hem de üretroplasti başarısını olumsuz etkilediği be-
lirtilmektedir (15). Kessler ve ark. çalışmasında üretroplasti 
başarısızlığı için iki veya daha fazla İÜ öyküsünün risk faktörü 
olduğu belirtilmiştir (16). 
Bizim çalışmamızda da İU sayısındaki artışın üretroplasti ba-
şarısını olumsuz etkilediğini ve böyle bir etkinin diğer faktör-
lerden bağımsız olduğunu gösterdik.  
Üretra darlığının uzunluğu, üretroplasti başarısı için önemli 
bir faktör olduğu belirtilmektedir (17). Üretroplasti başarısız-
lığı ile ilişkili risk faktörlerini araştıran Breyer ve ark. 443 has-
tayı içeren çalışmasında üretral darlık uzunluğunun üretrop-
lasti başarısında prediktif faktör sonucuna varmış ve 4 cm 
darlık uzunluğu cut-off değer olarak belirtilmiştir (18). Lite-
ratür ile uyumlu olarak çalışmamızda darlık uzunluğu nüks 
açısından önemli bir risk faktörü olarak tanımlandı. Çalışma-
mızda başarılı grupta perioperatif ortalama darlık uzunluğu 
3.51 ± 0.56 cm iken, başarı sağlanamayan grupta darlık uzun-
luğu 4,37 ± 0,61 cm olarak ölçüldü. Darlık uzunluğu, yapıla-
cak ameliyatın tipini belirlemede en önemli faktördür. Buna 
göre, anastomotik teknikler genellikle kısa darlıklar için uy-
gulanırken, uzunluğu artmış olanlar için doku transferleri ge-
rekir. Daha uzun darlıklarda defektif yüzey alanı düşünüldü-
ğünde, iskemi riskini artıran ve daha yüksek nüks riskiyle so-
nuçlanan kapsamlı doku transferleri gerektirir. Tam bir görüş 
birliği olmadan çoğu merkez UUAU için kabul edilebilir mak-
simum darlık uzunluğunu 2 cm olarak belirlese de 5 cm’e ka-
dar olan darlıklarda UUAU’nin yapılabileceğini belirten çalış-
malar mevcuttur (19). Kısa darlıklarda uygulanan anastomo-
tik teknikler ile daha uzun darlıklarda uygulanan augmentas-
yon üretroplasti başarılarını karşılaştıran çalışmalar  mevcut-
tur (20 ,21). 
Çalışmamızda UUAÜ ile BMGÜ arasında anlamlı başarı farkı 
saptanmamıştır. Cerrahi detayların yanı sıra, üretral darlıkla-
rın yönetimindeki başarı, risk faktörü analizi ve uygun prose-
dür seçimi ile güçlü bir şekilde ilişkilidir. Farklı darlık uzunluk-
ları için ve üretranın farklı bölgelerinde çeşitli prosedürler 
belirtilmiştir. Bununla birlikte, cerrahi prosedür seçimi konu-
sunda hiçbir kılavuz net bir algoritma sunmamaktadır (22). 
Üretroplastide teknik seçilirken tüm faktörler göz önünde 
bulundurularak öncelikle eksizyon ve uç uca anastomoz 
daha basit ve uygun hastalarda ilk seçilecek yöntem olmalı-
dır.  Gerilimsiz anastomozun gerekliliği açısından korporal 
seperasyon ve pubektomi uygulanabilir ancak tüm bunlara 
rağmen anastomoz sağlanamayabilir ve augmentasyon tek-
nikleri kaçınılmaz olur (23). 
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Uzun segment darlıklarda çeşitli flep ve greftler kullanılır. 
Skrotal veya penil flepler ile mesane, dudak, dil ve yanak mu-
kozası en sık kullanılan greftlerdendir (24). 
Güncel uygulamada başarı oranı daha yüksek olduğundan 
greft teknikleri flep tekniklerine göre daha sık uygulanmak-
tadır. Daha kolay elde edilebilir oluşu, alınan bölgede ciddi 
hasar oluşturmaması, üretra epiteline uyumu gibi faktörlerle 
değerlendirildiğinde bukkal mukozal greft ile üretroplasti 
günümüzde altın standart olarak sayılmaktadır (25). Greft 
yerleşiminde de farklı teknikler uygulanmaktadır. İlk ventral 
onlay teknik ardından dorsal onlay teknik tanımlandı ve gü-
nümüzde en sık uygulanan tedavi modalitesi olarak yerini al-
mıştır. Daha sonra ventral uretrotomi dorsal inlay (Asopa 
tekniği ), ventral uretrotomi dorsal inlay ve ventral onlay 
(Palminteri) teknikleri gibi bir çok teknik tanımlandı (26). Li-
teratürde bukkal mukozal greft kullanılarak augmentasyon 
üretroplastisi için dorsal ve ventral tekniğin başarı oranla-
rında fark saptanmamıştır (27). 
Henüz pratikte rutin olarak kullanılmasa da alıcı bölgede 
morbidite ve doku kaybına neden olmaması, istenilen 
boyutta elde edilebilme gibi avantajları olan doku mühendis-
liği ile elde edilen greftlerin kullanımı gelecekte uygulamada 
yeniliklere yol açabilir (28). 
Chapman ve ark. yaptığı çalışmada darlık uzunluğu, komor-
biditeler, obezite ve enfeksiyon durumlarının darlık tekrarı 
ile ilişkili olduğu belirtilmiş, DM, tütün maruziyeti ve hasta 
yaşının nüks oranını artırmadığı sonucuna varılmıştır (7). Ça-
lışmamızda tütün maruziyetinin üretroplasti başarısı üzerine 
etkisi anlamlı sonuçlanmamış fakat DM hastalarında üret-
roplasti başarısı çok değişkenli analizler sonrasında anlamlı 
olarak düşük sonuçlanmıştır. Darlık uzunluğu ve geçirilmiş 
cerrahiler dışında hasta özelliklerinin üretroplasti başarısı 
üzerine etkisi incelendiğinde tütün kullanımı ve DM varlı-
ğında mikrovasküler hasar sebebiyle olumsuz etkiye yol aça-
bileceği literatürde belirtilmiştir (18).  
Çalışmamızın mevcut kısıtlılıkları, tek merkezli tasarımı, 
göreceli olarak az sayıda hastanın dahil edilmesi ve retro-
spektif olmasıdır. Yaşam kalitesi göstergesi ve erektil 
fonksiyonların bulunmaması da bir sınırlama olarak değer-
lendirilebilir. Ayrıca çalışmamızda uygulanan üretroplasti 
tekniklerinin başarılarının ayrı ayrı kaydedilmemesi de bir kı-
sıtlama olarak değerlendirilebilir. Üretroplastinin başarısının 
tanımı konusunda fikir birliği yoktur. Bir çok çalışmada 
Qmaks 15 ml/s’nin üzerinde olması başarı kriteri olarak be-
lirlenirken rutin kontrol sistoskopisi genelde önerilmez. 
Çalışmamızda ise tüm hastalara kontrol sistoskopileri 
yapılmış, ek girişim gerekmemesinin başarı kriteri kabul 
edilmesi Qmaks değerine etki eden diğer faktörlerin başarı 
oranını etkilemesinin önüne geçmiştir. Çalışmamızda da 
bunu destekleyecek şekilde başarılı grupta Qmaks ortala-
ması, başarısız gruba göre anlamlı olarak yüksek ve 15 
ml/s’nin üzerinde saptanmıştır. (p<0.05) 
Sonuç 
Üretroplasti, üretra darlığı tedavisinde etkili altın standart 
cerrahi yöntem olarak yüksek başarı oranlarına sahip bir 
prosedürdür. Başarıyı etkileyen hastalara ve cerrahi tekniğe 

ait bir çok faktör bulunmaktadır. Çalışmamız üretroplasti uy-
gulanan hastalarda başarıyı etkileyen faktörleri belirlemek-
tedir ve bu konuda literatüre katkı sağlayabilecektir. Ancak 
gelecekte yapılacak prospektif randomize kontrollü çalışma-
lar üretroplasti başarısını ölçmede, tedavi algoritmasının 
netleşmesinde ve hasta seçiminde etkin rol oynayabilir.  
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Öz. 
 
Amaç: Kafa travması sık görülen ve yoğun bakım takibi gerektirebilen önemli bir halk sağlığı problemidir. İlerleyen teknolojiler 
ve yoğun tedavilere rağmen kafa travması geçiren hastaların prognozu kötüdür ve çoğunda sekel ve/veya ölüm gözlenmekte-
dir. Bu nedenle, kafa travmalarında kötü prognoza sahip olan yüksek riskli hastaları belirleyebilmek önemlidir. Glaskow koma 
skalası (GKS), yaralanma şiddet skoru (injury severity score, ISS) ve revize travma skoru (RTS) kafa travmalı hastaların ilk değer-
lendirmesinde olumsuz sonuçları tahmin etmede ve klinik karar vermede en çok kullanılan puanlama sistemleridir. 
Çalışmamızın amacı kafa travması nedeniyle hastanemiz yoğun bakımında takip edilen hastaların klinik özelliklerini sunmak ve 
kullanılan klinik risk skorlarının hastane içi sonlanımlara etkisini saptamaktır. 
Materyal ve metot: Ocak 2019 – Mayıs 2021 tarihleri arasında hastanemiz yoğun bakımında kafa travması nedeniyle takip 
edilen 104 hasta geriye dönük olarak tarandı ve çalışmamıza dahil edildi. Hastaların dosyaları, arşiv kayıtları ve hastane oto-
masyon kayıt sistemi ayrıntılı olarak incelendi. Tüm hastaların GKS, ISS ve RTS değerleri belirlenerek prognoza etkileri incelendi.  
Bulgular: Hastaların yaş ortancası 24.5 (12.0-39.8) yıl ve 85’i (%81,7) erkek cinsiyette idi. Başvurudaki GKS ortancası 13 (9.3-
15.0), ISS ortancası 25 (25-41), RTS ortancası ise 11 (9-12) olarak tespit edildi. 19-64 yaş aralığı dışındaki diğer tüm yaş kate-
gorilerinde kafa travmasının en sık nedeni yüksekten düşme idi. Ancak, bu yaş aralığında en sık neden patlama veya ateşli silah 
yaralanması (%31.4) idi. Hastane içi ölüm 16 (%15.4) hastada meydana geldi. Hastane içi ölüm gelişmeyen hastalar ile 
karşılaştırıldığında; ölüm gelişen hastaların başvuru sırasındaki ISS değerleri anlamlı olarak daha yüksek iken (P<0.001), RTS 
(P<0.001) ve GKS (P<0.001) değerleri anlamlı olarak daha düşük idi. RTS’nin hastane içi ölümü öngördürmedeki AUC değeri 
(0.968), ISS (0.947) ve GKS’nin (0.866) AUC değerlerinden daha yüksek olarak tespit edildi. 
Sonuç: Çalışmamızda, yoğun bakımda yatan kafa travmalı hastalarda günlük pratikte en çok kullanılan risk skorlarının hastane 
içi ölümü öngörmedeki rolleri araştırıldı. Her ne kadar başvurudaki risk skorları hastane içi prognozu kötü olabilecek yüksek 
riskli hastaları öngörmede iyi bir tanısal değere sahip olsa da,RTS’nin diğer klinik risk skorlarına göre ölümü öngörmede daha 
üstün bir skor olduğu tespit edildi.  
 
Anahtar kelimeler: Kafa travması, hastane içi ölüm, klinik risk skorları 
 
Abstract 
 
Background: Head trauma is an important public health problem that is common seen and may require intensive care follow-
up. Despite advanced technologies and intensive treatments, patients with head trauma have poor prognosis and sequelae 
and/or death have been observed most of these patients. Therefore, it is important to identify high-risk patients with poor 
prognosis in head trauma. Glasgow coma scale (GCS), injury severity score (ISS) and revised trauma score (RTS) are the most 
widely used scoring systems for predicting adverse outcomes and clinical decision making in the initial evaluation of patients 
with head trauma. The aim of our study is to present the clinical characteristics of patients followed in the intensive care unit 
of our hospital due to head trauma and to determine the effect of used clinical risk scores on in-hospital outcomes. 
Materials and Methods: A total of 104 patients who were followed up in intensive care unit of our hospital due to head trauma 
between January 2019 and May 2021 were retrospectively screened and included in our study. Patient files, archive records 
and hospital automation recording system were examined comprehensively. GCS, ISS and RTS values of all patients were de-
termined and their effects on prognosis were examined. 
Results: The median age of the patients was 24.5 (12.0-39.8) years and 85 (81.7%) were male. The median GCS was 13 (9.3-
15.0), ISS was 25 (25-41), and RTS was 11 (9-12) on admission. The most common cause of head trauma was falls from height 
in all age categories except the 19-64 age range. However, the most common cause was explosion or gunshot injury (31.4%) 
in this age group. In-hospital mortality was developed in 16 (15.4%) patients. When compared with patients who did not de-
velop in-hospital mortality, patients who developed mortality had significantly higher ISS values (P<0.001), whereas lower RTS 
(P<0.001) and GCS (P<0.001) values on admission. The AUC value of RTS (0.968) for predicting in-hospital mortality was found 
to be higher than the AUC values of ISS (0.947) and GCS (0.866). 
Conclusions: In our study, the role of the most commonly used risk scores in daily practice for predicting in-hospital mortality 
was investigated in head trauma patients hospitalized in the intensive care unit.  Although all risk scores on admission had a 
good diagnostic value in predicting high-risk patients with poor in-hospital prognosis, RTS was found to be superior score than 
other clinical risk scores for predicting mortality. 
 
Keywords: Head trauma, in-hospital mortality, clinical risk scores 
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Giriş 
Kafa travmaları tüm dünyada sık görülen, fonksiyonel bozuk-
luklar ve ölümlere neden olabilen ve yoğun bakım takibi ge-
rektirebilen önemli bir sağlık sorunudur (1,2). Ülkemizde ve 
tüm dünyada şehirleşme ve endüstrileşmenin doğal bir so-
nucu olarak iş kazaları ve trafik kazaları ile son yüzyılda yaşa-
nan büyük savaşlara ve bireysel silahlanmaya bağlı ateşli silah 
yaralanmaları kafa travmalarının en sık nedenleridir (3,4). Ül-
kelere ve hatta bölgelere göre sıklığı değişmekle beraber yıllık 
kafa travması sıklığı 100.000’de 200-300 olarak bildirilmekte-
dir (5). Yoğun tedavilere rağmen özellikle de ağır kafa trav-
ması geçiren hastaların çoğunda ya sekel kalmakta ya da 
ölüm gözlenmektedir. Dünya sağlık örgütü verilerine göre, 
her yıl ölüm veya hastane yatışı ile sonlanacak kadar ciddi en 
az 10 milyon kafa travması olayı meydana gelmekte ve yılda 
80.000 kişinin kafa travmasına bağlı olarak sakat kaldığı bildi-
rilmektedir (6). Bu nedenle, kafa travması ile başvuran hasta-
larda ilk müdahale çok hızlı bir şekilde yapılmalı ve kötü prog-
noza sahip olabilecek yüksek riskli hastalar belirlenmelidir. 
Kafa travması sonrası prognozu etkileyen en önemli faktörler 
hastaya acil serviste etkili bir şekilde müdahale edilmesi, cer-
rahi müdahale gereken hastaların hızlı bir şekilde operasyona 
alınması ve yoğun bakım ünitesindeki izlem sürecidir. Bu has-
taların tanı ve tedavisindeki esas amaç, sekonder beyin hasa-
rına neden olabilecek olayları en aza indirgemektir (7,8). İlk 
başvuruda kötü prognoza sahip yüksek riskli hastaları belirle-
yebilmek, bu hastalara uygulanacak multidispliner yaklaşım-
lar ile sekel ve ölüm oranları azaltmak açısından önemlidir. Bu 
amaçla birçok parametre, özellikle de bazı klinik skorlama sis-
temleri, kullanılabilir. Glaskow koma skalası (GKS), yaralanma 
şiddet skoru (injury severity score, ISS) ve revize travma skoru 
(RTS) kafa travmalı hastaların ilk değerlendirmesinde olum-
suz sonuçları tahmin etmede ve klinik karar vermede en çok 
kullanılan puanlama sistemleridir (9,10).  
Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda, ülkemizde çocuk ve 
genç erişkinlerde kafa travmasının daha sık olduğu ve erkek-
lerin kadınlara göre daha fazla kafa travmasına maruz kaldık-
ları gösterilmiştir (1,3,5). Ancak, ülkemizde tüm verilerin top-
landığı bir havuz ve merkezi kayıt sisteminin henüz tam olarak 
sağlıklı çalışmamasından dolayı kafa travmasının insidansı ve 
epidemiyolojisi ile ilgili bilgiler yetersizdir. Ek olarak, kullanı-
lan klinik risk skorlarının hastane içi ölüm ilişkisini inceleyen 
çalışmalarda oldukça kısıtlıdır. Çalışmamızın amacı kafa trav-
ması nedeniyle hastanemize başvuran ve yoğun bakımda ta-
kip edilen hastaların klinik özelliklerini sunmak, yaş kategori-
lerine göre altta yatan etiyolojik faktörleri belirlemek ve kul-
lanılan klinik risk skorlarının hastane içi ölüme etkisini sapta-
maktır. 
 
Materyal ve Metod 
Bu çalışma, Harran Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu 
onayı alındıktan sonra (tarih: 07.06.2021, no: HRU/21.11.18), 
Sağlık Bilimleri Üniversitesi Mehmet Akif İnan Eğitim ve Araş-
tırma Hastanesi’nde yapılmıştır. Ocak 2019 – Mayıs 2021 ta-
rihleri arasında hastanemiz acil servisine tekli veya çoklu  
 

 
travma nedeniyle başvuran hastalar içerisinde kafa travması 
mevcut olan ve bilgisayarlı beyin tomografisi çekilen hastalar 
geriye dönük olarak tarandı. Hastaların verileri için hasta dos-
yaları, arşiv kayıtları ve hastane otomasyon kayıt sistemi ay-
rıntılı olarak incelendi. Verilerine ulaşılamayan hastalar ça-
lışma dışı bırakıldı. Sonuç olarak, belirtilen tarihlerde kafa 
travması nedeniyle yoğun bakım ünitemize yatırılarak tedavi 
edilmiş olan 104 hasta çalışmaya dahil edilerek kayıtları ret-
rospektif olarak değerlendirildi. 
Tüm hastaların temel demografik verileri, eşlik eden hastalık-
ları, travma etiyolojisi, eşlik eden travma mevcudiyeti, ilk baş-
vurudaki Glaskow Koma Skalası (GKS), revize edilmiş travma 
skoru (RTS) ve yaralanma şiddeti skoru (ISS) değerleri, cerrahi 
müdahale gereksinimleri, yoğun bakım ünitesinde kalış süre-
leri ve bu süredeki gereksinimleri, ilk başvuru anındaki labo-
ratuvar ve bilgisayarlı beyin tomografisi verileri ile hastane içi 
sonlanımları kaydedildi. Böylece hastaların demografik, kli-
nik, laboratuvar ve radyolojik bulguları elde edilerek değer-
lendirmeler yapıldı. Tüm hastaların GKS, ISS ve RTS’ leri he-
saplanırken güncel literatürde belirtilen sistem değerlendir-
meleri yapılarak buna göre puanlandırmalar yapıldı (9,10). Ek 
olarak hastalar yaş gruplarına göre kategorize edilerek (0-2 
yaş: bebeklik dönemi, 3-5 yaş: oyun çocuğu dönemi, 6-18 yaş: 
okul çocuğu dönemi, 19-64 yaş: erişkin dönemi, ≥ 65 yaş: ileri 
yaş dönemi) altta yatan etiyolojik sebep ayrıntılı olarak ince-
lendi.  
İstatistiksel analiz 
Çalışmadaki verilerin analizi için SPSS 20.0 programı kulla-
nıldı. İncelenen değişkenlerin normal dağılıma uyup uymadık-
ları KolmogorovS mirnov testi ile değerlendirildi. Normal da-
ğılıma uyan sürekli değişkenler ortalama ± standart sapma 
şeklinde gösterildi ve bağımsız örneklem t testi ile karşılaştı-
rıldı. Normal dağılıma uymayan sürekli değişkenler ortanca 
(25.-75. çeyreklikler) şeklinde gösterildi ve Mann-Whitney U 
testi ile karşılaştırıldı. Kategorik veriler sayı ve yüzde olarak 
gösterildi ve ki-kare testi ile karşılaştırıldı. Korelasyon analiz-
leri için Spearman korelasyon katsayısı kullanıldı. Başvurudaki 
skorların hastane içi ölümü öngördürmede eğri altında kalan 
alanlarını (AUC değerlerini) belirlemek için ROC (Receiver 
Operating Characteristic) curve analizi kullanıldı. P değerinin 
0,05’ten küçük olması istatistiksel anlamlılık olarak kabul 
edildi.  
 
Bulgular 
Çalışmamıza hastanemiz yoğun bakımında kafa travması ne-
deniyle yatırılmış 104 hasta dahil edildi. Hastaların yaş ortan-
cası 24.5 (12.0-39.8) yıl idi. Yaş kategorilerine bakıldığında 
hastaların %3,8’i (4 hasta) 0-2 yaş aralığında, %6,7’si (7 hasta) 
3-5 yaş aralığında, %26,9’u (28 hasta) 6-18 yaş aralığında, 
%49’u (51 hasta) 19-64 yaş aralığında ve %13,5’i (14 hasta) 65 
yaş ve üzerinde idi. Başvurudaki skorlara bakıldığında; GKS or-
tancası 13 (9.3-15.0), ISS ortancası 25 (25-41), RTS ortancası 
ise 11 (9-12) olarak tespit edildi. Kafa travmanın en sık nedeni 
%45,2 ile yüksekten düşme idi(Tablo 1).  
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Tablo 1. Kafa travması ile yatırılan hastaların demografik özellikleri, hastaneye başvuru sebepleri ve eşlik eden travma-
lar 

Değişkenler Olgu (n = 104) % 
Cinsiyet 
     Erkek 
     Kadın 

 
85 
19 

 
81.7 
18.3 

Ek hastalık (%) 
      Hipertansiyon 
     Geçirilmiş serebrovasküler olay 
     Koroner arter hastalığı 

11 
8  
3  
2  

10.6 
7.7 
2.9 
1.9 

Hastaneye başvuru sebepleri 
     Yüksekten düşme  
     Araç dışı trafik kazası  
     Araç içi trafik kazası  
     Motosiklet kazası  
     Darp  
     Patlama veya ateşli silah yaralanması 

 
47  
3  
15  
8  
14  
17  

 
45.2 
2.9 
14.4 
7.7 
13.5 
16.4 

Eşlik eden travmaların dağılımı 
      Maksillofasiyel travma  
     Göğüs ve/veya akciğer travması  
     Batın travması 
     Ortopedik travma  

 
22  
14  
4  
11  

 
21.2 
13.5 
3.8 
10.6 

 
 
Tablo 2. Yaş kategorilerine göre travma nedenlerinin dağılımı 

 0-2 yaş 
n = 4, (%) 

3-5 yaş 
n = 7, (%) 

6-18 yaş 
n = 28, (%) 

19-64 yaş 
n = 51, (%) 

≥65 yaş 
n = 14, (%) 

Yüksekten düşme  3 (75) 5 (71.4) 16 (57.1) 13 (25.5) 10 (71.4) 

Trafik kazaları 
     Araç dışı trafik kazası 
     Araç içi trafik kazası 
     Motosiklet kazası 

1 (25) 
1 
0 
0 

2 (28.6) 
0 
1 
1 

6 (21.4) 
1 
3 
2 

14 (27.4) 
0 
10 
4 

3 (21.3) 
1 
1 
1 

Darp  0 (0) 0 (0) 5 (17.9) 8 (15.7) 1 (7.1) 

Patlama veya ateşli silah yaralanması 0 (0) 0 (0) 1 (3.6) 16 (31.4) 0 (0) 

 
 
Tablo 3. Kafa travması ile yatırılan hastalardaki beyin tomografisi bulguları 

Değişkenler Olgu % 

Epidural kanama 64 61.5 
Subdural kanama 35  33.7 
Subaraknoid kanama  24  23.1 
İntraserebral kanama  12  11.5 
Lineer fraktür  13  12.5 
Çökme fraktürü  21  20.2 
Pnömosefali 5  4.8 
Kafa kaidesi kırığı  1  1.0 

 
 
Yaş kategorilerine göre travma nedenlerinin dağılımı Tablo 
2’de gösterilmektedir. Yapılan değerlendirmede 19-64 yaş 
aralığı dışındaki diğer tüm yaş kategorilerinde kafa travması-
nın en sık nedeninin yüksekten düşme olduğu görüldü. 19-
64 yaş aralığında ise kafa travmasının 1. en sık nedeni pat-
lama veya ateşli silah yaralanması (%31,4) iken, 2. en sık ne-
deni ise trafik kazaları (%27,4) idi.  
Hastaların başvuru sırasındaki beyin tomografi bulguları 
Tablo 3’te gösterilmektedir. Beyin tomografisi bulgularına 

bakıldığında; epidural hematom(%61,5), subdural hema-
tom(%33,7) ve subaraknoid kanamanın (%23,1) en sık görü-
len patolojiler olduğu tespit edildi. Hastaların hastaneye ya-
tışı sırasında alınan kan örnekleri Tablo 4’te sunulmaktadır. 
Beyaz küre sayısı dışında diğer temel biyokimyasal, kan gazı 
ve hemogram parametrelerinin ortalama ve/veya ortanca 
değerlerinin referans aralıklar arasında olduğu saptandı.  
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Tablo 4. Kafa travması ile yatırılan hastaların hastaneye başvurularındaki laboratuvar değerleri 

 
 
Tablo 5. Kafa travması ile yatırılan hastaların hastanede kalış süreleri, hastanedeki gereksinimleri ve sonlanımları 

Değişkenler Olgu (n = 104) % 

Operasyon gereksinimi  42 40.4 

Mekanik ventilatör gereksinimi  34  32.7 

İnotrop gereksinimi  19  18.3 

Hemodiyaliz gereksinimi 2  1.9 

Kan ürünleri gereksinimi  
     Eritrosit süspansiyonu 
     Taze donmuş plazma 
Trombosit süspansiyonu 

 
38  
29  
4  

 
36.5 
27.9 
3.8 

Trakeostomi 4  3.8 

Beyin ölümü 3  2.9 

Bakım hastası  4  3.8 

Sonuç  
     Taburcu 
     Ölüm 
     Sevk 
     Tedaviyi reddetme 

 
84  
16  
1  
3  

 
80.8 
15.4 
1 
2.9 

 
 
Beyaz küre sayısı ise referans aralıklarından daha fazla olarak 
tespit edildi. Korelasyon analizinde; lökosit sayısı ISS 
(r=0.361, p<0.001) ile pozitif bir şekilde korele iken, GKS (r= 
–0.437, p<0.001)  ve RTS (r= –0.398, p<0.001) ile negatif bir 
şekilde korele idi. 
Hastaların hastanede kalış süreleri, hastanedeki gereksinim-
leri ve sonlanımları Tablo 5’te gösterilmektedir. Hastaların 
yoğun bakımda kalış süresi ortalama 3 (1-5) gün idi ve 34 
(%32,7) hastada mekanik ventilatör gereksinimi oluştu. 19 
(18.3) hastada yoğun bakım takibi sırasında inotrop gereksi-
nimi, 2 (%1,9) hastada ise geçici hemodiyaliz gereksinimi 
meydana geldi. Hastane içi ölüm 16 (%15,4) hastada gö-
rüldü. 
Ölümlerin sebepleri incelendiğinde; 7 (%43,75) hastada pat-
lama veya ateşli silah yaralanmasına bağlı, 5 (%31,25) has-
tada yüksekten düşmeye bağlı, 3 (%18,75) hastada araç içi 
trafik kazasına bağlı, 1 (%6,25) hastada ise dışı trafik kazasına 
bağlı ölüm meydana geldiği görüldü.  
 

 
Beyin tomografisi sonuçlarına bakıldığında; ölen hastalarda 
subdural kanama (11 [%68.8]), subaraknoid kanama (8 
[%50]) ve epidural kanama (4 [%25]) sıklıklarının oldukça 
yüksek olduğu, ancak lineer fraktür (1 [%6.3]), çökme frak-
türü (1 [%6.3]) ve pnömosefali (0 [%0]) sıklıklarının oldukça 
nadir olduğu tespit edildi. Ölüm gözlenen hastaların 
%43,75’inde ek bir travma mevcut idi. Ek olarak, ölen hasta-
ların 12’si (%75) 19-64 yaş aralığında iken, 4’ü ise (%25) 65 
yaş ve üstündeki hastalar idi. 
Çalışmamızda ayrıca, başvurudaki skorların hastane içi ölüm 
ile ilişkisi de incelendi. Hastane içi ölüm gelişmeyen hastalar 
ile karşılaştırıldığında; hastane içi ölüm gelişen hastaların 
başvuru sırasındaki ISS değerleri anlamlı olarak daha yüksek 
iken (Şekil 1A), RTS (Şekil 1B) ve GKS (Şekil 1C) değerleri an-
lamlı olarak daha düşük idi. Bu 3 skorun hastane içi ölümü 
öngördürmedeki AUC değerleri ROC curve analizi ile belir-
lendi. RTS’nin hastane içi ölümü öngördürmedeki AUC de-
ğeri (0.968), ISS (0.947) ve GKS’nin (0.866) AUC değerlerin-
den daha yüksek olarak tespit edildi (Şekil 2). 

Değişkenler Sonuç Referans aralık 

Üre, mg/dl 28.5 (22.0-26.0) 10–50 

Kreatinin, mg/dl 0.7 ± 0.3 0.7–1.2 

Sodyum, mEq/L 138.8 ± 2.9 136–145 

Potasyum, mEq/L 4.2 ± 0.5 3.5–5.1 

CRP, mg/L 1.0 (0.5-3.3) 0–5 

Albümin, g/dl 4.1 ± 0.6 3.5–5.2 

pH 7.4 ± 0.1 7.31–7.41 

Laktat, mmol/L 1.8 (1.2-2.8) 0.5–2.2 

Beyaz küre, x103/ml 14.0 (9.9-18.3) 3.7–10.1 

Hematokrit, % 39.5 ± 5.7 37.7–53.7 

Trombosit, x103/ml 266.8 ± 84.1 155–400 
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Şekil 1. Hastane içi ölüm gözlenen ve gözlenmeyen grupların 
yaralanma şiddet skorlarının (A), revize travma skorlarının 
(B) ve Glaskow Koma Skalalarının (C) karşılaştırılması 
 

 
Şekil 2. Yaralanma şiddet skoru, revize travma skoru ve glas-
kow koma skalasının hastane içi ölümü öngördürmedeki 
ROC curve analizi  
 
Tartışma 
Bu çalışmamızda, yoğun bakım ünitemize yatırılarak takip ve 
tedavi edilmiş olan 104 kafa travmalı hastanın klinik özellik-
lerini geriye dönük olarak inceledik. Çalışmamızın ana bulgu-
ları şu şekilde özetlenebilir: (I) kafa travmalı hastaların büyük 
bir çoğunluğu (%81,7) erkek cinsiyette ve en sık olarak 19-64 
yaş aralığında (%49) idi, (II) 19-64 yaş aralığı dışındaki diğer 
tüm yaş kategorilerinde kafa travmasının en sık nedeni yük-
sekten düşme iken, bu yaş aralığında en sık neden patlama 
veya ateşli silah yaralanması idi, (III) hastane içi ölüm gözle-
nen hastaların büyük çoğunluğu 19-64 yaş aralığında (%75) 
idi ve en sık etiyolojik neden patlama veya ateşli silah yara-
lanması (%43,75) idi, (IV) başvuru zamanındaki revize 
travma skoru, hastane içi mortaliteyi öngörmede diğer skor-
lara göre (ISS ve GKS) daha yüksek bir duyarlılığa sahipti. 
Kafa travmaları; şehirleşme, endüstrileşme ve son yıllarda 
yaşanan savaşlar ile bireysel silahlanmaya bağlı olarak tüm 
dünyada görülme sıklığı giderek artan ciddi bir durumdur (1-
4,11). Yapılan çalışmalarda kafa travmalarına bağlı ölümün 
tüm travmalara bağlı ölümlere oranının 1/3 olduğu belirtil-
mektedir (11,12). Meydana getirdiği sakatlıklar, iş gücü kaybı 
ve sağlık giderleri de düşünüldüğü zaman kafa travmaları 
önemli bir sağlık sorunu olarak karşımıza çıkmaktadır. Eğitim 
ve alınacak önlemler ile sıklığı azaltılabilecek olan kafa trav-
maları hakkında literatürde birçok çalışma bulunmaktadır. 
Ancak, ülkemizde konu ile ilgili detaylı çalışmalar nispeten 
yetersizdir. Biz de ülkemizin veri tabanına katkıda bulunmak 
amacıyla, bu çalışmamızda yoğun bakımda yatarak tedavi 
gören kafa travmalı hastaların klinik özelliklerini, yaş katego-
rilerine göre altta yatan etiyolojik nedenleri ve başvurudaki 
skorların hastane içi ölüme etkisini inceledik. 
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Yapılan çalışmalarda özellikle genç erişkinlerin kafa travma-
larına daha sık maruz kaldıkları ve erkeklerde kafa travması 
sıklığının kadınlara oranla daha fazla olduğu gösterilmiştir 
(12-15). Bizim çalışmamızda da yoğun bakımda yatarak te-
davi gören kafa travmalı hastaların büyük bir çoğunluğunun 
erkek cinsiyette olduğu ve erkeklerde kadınlara oranla 4,5 
kat daha sık kafa travması meydana geldiğini tespit ettik. Ek 
olarak, çalışmamızda kafa travmalarının yaklaşık yarısının 
19-64 yaş aralığında olduğunu saptadık. Dolayısıyla çalışma-
mızda elde edilen verilerin mevcut literatür bilgileri ile örtüş-
tüğü söylenebilir. Özellikle bu yaş gurubundaki erkeklerde 
daha sık kafa travması görülmesinin nedeni, bu kişilerin gün-
lük hayatta sosyokültürel olarak daha fazla aktif olmalarına 
ve çalışma açısından daha etkin bir rol oynamalarına bağla-
nabilir. Bu nedenle, özellikle de bu yaş gurubundaki kişilere 
yönelik eğitimler yapılması koruyucu hekimlik açısından 
önem arz edebilir.  
Kafa travmasının sıklığı ve kafa travmasının etiyolojisinde rol 
oynayan faktörler ülkelere ve hatta bölgelere göre bile de-
ğişkenlik göstermektedir (5). Çalışmamızda yoğun bakımda 
yatarak tedavi gören kafa travmalı hastaların etiyolojilerinde 
en sık nedenin yüksekten düşme (%45,2) olduğu tespit 
edildi. Çalışmamıza benzer şekilde daha önce yapılan çalış-
malarda da kafa travmalarında en sık nedenin yüksekten 
düşme olduğu belirtilmektedir (3, 11-13). Yüksekten düşme-
nin bu denli sık olmasının nedeni bölgenin sosyokültürel 
özelliğinden kaynaklanabilir. Yaz aylarında havanın aşırı sı-
cak olması nedeniyle damda yatmaların sık olması ve olgula-
rın çoğunluğundan damdan düşmelerin önemli bir etiyolojik 
neden olduğu söylenebilir. Çalışmamızda ek olarak yaş kate-
gorilerine göre etiyolojik nedenlerine bakıldı ve 19-64 yaş 
aralığı dışındaki diğer tüm yaş kategorilerinde kafa travması-
nın en sık nedeninin yüksekten düşme olduğu tespit edildi. 
Daha önceki çalışmalarda bu yaş aralığında özellikle de trafik 
kazalarının en önemli neden olduğu rapor edilmiş olsa da 
(3,4,11), çalışmamızda diğer çalışmalardan farklı olarak bu 
yaş gurubunda kafa travmasının en sık nedeninin patlama 
veya ateşli silah yaralanması (%31,4) olduğu, trafik kazaları-
nın ise bu yaş kategorisinde 2. en sık etiyolojik neden olduğu 
görüldü. Bunun nedeni bölgenin sosyokültürel özelliklerin-
den ve jeopolitik konumundan kaynaklanabilir. Bölgede, bi-
reysel silahlanmanın fazla olması ve bölgeye komşu ülke-
lerde devam eden savaşlara bağlı olarak bu yaş grubunda 
ateşli silah yaralanmaları daha sık meydana gelmiş olabilir. 
Çalışmamızda yoğun bakım takibindeki sonlanımlara baktığı-
mızda, hastaların %15,4’ünde (16 hasta) hastane içi ölüm 
gözlendi. Çalışmamızdaki ölüm oranları ülkemizde yapılan 
diğer çalışmalardaki ölüm oranları ile benzerlik göstermek-
tedir (4,12). Ölüm gelişen hastalar incelendiğinde, ölümün 
en sık nedenin patlama veya ateşli silah yaralanmasına 
(%43,75) bağlı olduğu tespit edildi. Ek olarak, ölüm gözlenen 
hastaların %43,75’inde ek bir travma mevcut idi. Çalışma-
mıza benzer şekilde daha önceki çalışmalarda da ateşli silah 
yaralanmalarına bağlı kafa travmalarında ölümün daha sık 
olduğu ve diğer sistem travmalarının eşlik ettiği hastaların 
daha kötü prognoza sahip olduğu gösterilmiştir (2,14,16). 

Bulgularımız mevcut literatür verilerini desteklemektedir.  
Kafa travması ile başvuran hastalarda ilk başvuru anında 
hangi hastaların daha riskli olduğunu belirlemek hayati 
öneme haizdir. Daha yüksek riske sahip olan hastaları önce-
den tespit edebilmek, bu hastalara multidisipliner yaklaşım-
lar ve daha yoğun bir takip-tedavi süreci ile prognoz iyileşti-
rilebilir (17,18). Bu amaçla günlük pratikte en sık kullanılan 
skorlama sitemleri GKS, ISS ve RTS’dir. Yapılan çalışmalarda, 
başvuru sırasında düşük GKS ve RTS skorunun ve yüksek ISS 
skorunun kötü prognoz ile ilişkili olduğu tespit edilmiştir 
(9,19-21). Çalışmamızda da hastane içi ölüm gözlenen hasta-
larda GKS ve ISS skorlarının anlamlı olarak daha düşük ol-
duğu ve ISS skorunun ise daha yüksek olduğu tespit edildi. 
Bu bulgular, kafa travması ile başvuran olgularda başvuru 
anındaki GKS, ISS ve RTS’nin yüksek riskli hastaları sapta-
mada ve prognozu belirlemede kullanılabilecek önemli birer 
risk skorları olduklarını göstermektedir. Ancak bu risk skor-
larından hangisinin ölümü daha iyi öngördüğü henüz tam 
olarak aydınlatılamamıştır (19). Yousefzadeh-Chabok ve 
ark.’ları çalışmalarında ISS, RTS ve travma skoru-yaralanma 
şiddet skorunun (TRISS) skorlarını karşılaştırmış ve TRISS’ın 
hastane içi ölümü öngörmede diğer skorlara göre daha üs-
tün olduğunu belirtmişlerdir (9). Ancak bu çalışmada sadece 
yaşlı hastalar incelendiği için elde edilen bulguları tüm 
travma hastalarına genelleyemeyiz. Bizim çalışmamızda ise 
tüm yaş gurubundaki hastalar incelenmiş ve bu 3 klinik sko-
run hastane içi ölümü öngörmedeki performanslarını belir-
lemek için ROC curve analizi yapılmıştır.  Yapılan analizde 
RTS için eğri altında kalan alan (0.968), ISS (0.947) ve GKS 
(0.866) için eğri altında kalan alandan daha fazla idi. Bulgu-
lar, kafa travması ile yoğun bakımda izlenen hastalarda baş-
vurudaki RTS’nin diğer skorlara göre yüksek riskli hastaları 
öngörmede daha iyi bir tanısal değere sahip olduğunu gös-
termektedir. Ancak, konu hakkında daha iyi bilgi sahibi ol-
mak için ileriye dönük ve çok sayıda hastanın incelendiği ça-
lışmalara ihtiyaç olduğunu düşünmekteyiz. 
Yapılan çalışmalarda, travmadan sonra ölçülen kan lökosit 
düzeyinin travmanın şiddetine bağlı olarak arttığı gösteril-
miştir. Ek olarak, artmış lökosit sayısının risk skorları ile ilişkili 
olduğu ve prognozu tahmin etmede faydalı oldukları da gös-
terilmiştir (22,23). Literatürdeki çalışmalara benzer şekilde, 
biz de çalışmamızda lökosit sayısının ISS ile pozitif bir şekilde 
korele olduğunu, ancak GKS ve RTS ile negatif bir şekilde ko-
rele olduğunu tespit ettik. Tüm bu bulgular beraber değer-
lendirildiğinde, kafa travması ile başvuran hastalarda artmış 
lökosit sayısının, daha riskli hastaları öngörebileceği söylene-
bilir. 
Çalışmamızın en büyük kısıtlılığı hasta sayısının nispeten ye-
tersiz olmasıdır. İkinci olarak, yoğun bakımda yatarak takip 
ve tedavi edilen kafa travmalı hastaları incelediğimiz için 
elde ettiğimiz bulgular tüm kafa travmalı hastalara genelle-
nemez. Üçüncü olarak, çalışmamızda TRISS değeri değerlen-
dirilmemiştir. Bunun hesaplanması ve ölüm üzerindeki etki-
sinin incelenmesi çalışmamıza ek katkı sağlayabilirdi. Son 
olarak, taburculuk sonrası hastaları uzun dönem takip ede-
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medik. Hastaların uzun dönem takiplerinin ve prognoz de-
ğerlendirmelerinin yapılması çalışmamızın değerini arttırabi-
lirdi. 
Sonuç olarak, kafa travmaları, tüm dünyada sık görülen ve 
yoğun tedavilere rağmen sekel ya da ölüm oranları yüksek 
olan önemli bir sağlık sorunudur. Çalışmamızda, hastane içi 
ölümün daha çok ateşli silah yaralanmalarına bağlı kafa trav-
malarında ve diğer sistem travmalarının eşlik ettiği hasta-
larda olduğu görüldü. Her ne kadar başvurudaki risk skorları 
hastane içi prognozu kötü olabilecek yüksek riskli hastaları 
öngörmede iyi bir tanısal değere sahip olsa da RTS’nin diğer 
klinik risk skorlarına göre ölümü öngörmede daha üstün bir 
skor olduğu tespit edildi.  
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Abstract 
 
Background: In this study we aimed to investigate the distribution and expression level of pro and anti-apop-
totic proteins, Bax and Bcl-2, in different developmental stages of ovarian follicles and any relations between 
these proteins and follicle atresia. 
Materials and Methods: For that purpose, bilateral 16 ovaries of adult 8 mice were received and the tissues 
were fixed in 10% neutral buffered formalin. Routine tissue processing protocol was performed and the sam-
ples were embedded into paraffin blocks. Five µm thick sections were received and the tissue sections were 
stained with Bax and Bcl-2 immunohistochemistry. The ovarian follicles were classified as primordial, primary, 
secondary and antral. Distribution and expression levels of Bax and Bcl-2 were evaluated among and within 
the developmental stages. The expression levels of Bax and Bcl-2 were also compared with atretic follicle ratio. 
Results: Immunopositivity of Bax and Bcl-2 were observed in ovarian stromal cells, granulosa, oocytes, and 
lutheal cells in a varying range. Despite of some immunpositivity, most of the primordial and primary follicle 
granulosa cells and oocytes were negative for these apoptosis regulator proteins. The intensity of immuno-
positivity increased at the farther developmental process in follicles. In addition, the immunoexpression level 
significantly increased just with the beginning of the secondary follicular stage and the expression levels were 
the most intense in antral follicles. Furthermore, some of the antral follicles were intense Bax positive which 
were observed with atretic follicle morphology. 
Conclusions: Bax and Bcl-2 are crucial regulators in ovarian follicle development. Although Bcl-2 contributes 
on follicular development, correlation analyses of this study indicated that Bax is a stronger decision marker 
than Bcl-2 for the fate of ovarian follicle. 
 
Key Words: Bax, Bcl-2, Ovary, Follicle, Atresia 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Bu çalışmada, farklı gelişimsel evredeki ovaryum foliküllerinde Bax ve Bcl-2 ekspresyon düzeylerini ve 
bu proteinlerle folikül atrezisi arasındaki ilişkiyi araştırmayı amaçladık. 
Materyal ve Metod: Bu amaçla 8 fareye ait bilateral toplam 16 ovaryum toplandı ve dokular 10%’luk tampon-
lanmış formalin içerisinde fikse edildi. Dokulara rutin doku takibi protokolü uygulandı ve örnekler parafin blok-
lara gömüldü. Parafin bloklara gömülü doku örneklerinden alınan 5 µm kalınlığındaki kesitler Bax ve Bcl-2 im-
munohistokimya boyandı. Ovaryum folikülleri primordiyal, primer, sekonder ve antral şeklinde sınıflandırıldı. 
Gelişim aşamalarının içinde ve aşamalar arasındaki Bax ve Bcl-2 dağılımı ve ekspresyon düzeyi değerlendirildi. 
Ekspresyon düzeyleri aynı zamanda folikül atrezisi ile kıyaslandı. 
Bulgular: Ovaryum stroma hücrelerinde, granuloza, oosit ve luteal hücrelerde Bax ve Bcl-2 immunopozitivitesi 
değişen oranlarda izlendi. Yer yer gözlenen immunopozitiviteye karşın, primordiyal ve primer folikül granuloza 
hücreleri ve oositleri büyük bir oranda apoptozis düzenleyici proteinler yönünden negatifti. İmmunopozitivite 
yoğunluğu ileri gelişim dönemlerinde artış eğilimindeydi. Ayrıca, immunoekspresyon düzeyi sekonder foliküler 
aşamadan sonra önemli bir artış gösteriyordu ve antral foliküllerde en yüksek düzeyde ekspresyon yoğunluğu 
izlendi. Dahası bazı antral foliküllerdeki yoğun Bax pozitifliğine atretik folikül morfolojisi eşlik etmekteydi. 
Sonuç: Bax ve Bcl-2 ovaryum folikül gelişiminin önemli düzenleyicileridir. Her ne kadar Bcl-2 gelişim sürecinde 
etkili olsa da, korelasyon analizleri Bax’ın folikül atrezi veya gelişim kararını vermede Bcl-2’den daha güçlü 
olduğunu göstermiştir. 
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Introduction 
Due to having functions such as hormone secretion and ex-
pelling oocyte, the ovaries are considered as both endo-
crine and exocrine organs (1). Females born with approxi-
mately 2 million primordial follicles and the follicles keep 
dormant until puberty with the contribution of Anti-Müller-
ian hormone and phosphatidylinositol 3-kinase/protein ki-
nase B (PI3K/Akt) signaling pathway (2, 3). Each month dur-
ing the reproductive lifespan one of these follicles reaches 
to the end of the developmental stages, the ovulation. In 
literature, the follicles are divided into three groups accord-
ing to their gonadotropin dependency. The first and the 
second groups are partially gonadotropin independent, but 
the third group contains follicle recruitment, selection, and 
ovulation under the regulation of gonadotropins, follicle-
stimulating hormone and luteinizing hormone). In recent 
years it was identified that intra-ovarian paracrine and au-
tocrine regulators (cytokines, growth factors etc.) are con-
tributing on follicular development or elimination (4-6). Be-
side of the selected dominant follicle, rest of the simultane-
ously growing follicles undergo follicle atresia with pro-
grammed cell death (7). Programmed cell death (apoptosis) 
is a cellular death process which is controlled by the cell it-
self, unlike the uncontrolled cell death in necrosis. Apopto-
sis is regulated by involvement of numerous genes, some 
of which regulate cell vitality and proliferation, but the oth-
ers activate apoptosis or the other sub-types of pro-
grammed cell death (pyroptosis or autophagy) (8, 9). The 
most well identified apoptotic cell death processes are ar-
ranged by intrinsic (mitochondrial) and extrinsic (receptor-
mediated) signaling pathways. The key regulators of intrin-
sic apoptotic signaling pathway are Bcl2 associated X (Bax) 
and B-cell lymphoma 2 (Bcl-2) proteins which are two mem-
bers of Bcl-2 superfamily (10). Bax and Bcl-2 are classified 
in pro-apoptotic and anti-apoptotic protein groups respec-
tively. Even though, the current literature provides infor-
mation on the relationship between apoptosis and the fol-
licle atresia, the underlying mechanism hasn’t been fully 
defined yet. For that reason we aimed to investigate the 
distribution and expression levels of Bax and Bcl-2, in dis-
tinct developmental stages and atretic ovarian follicles. 
 
Materials and Methods 
Experimental design and tissue processing 
All experimental procedures of this study were performed 
with the approval of Experimental Animal Ethics Commit-
tee of Adana Veterinary Control Institute (approval no: 
2021-1/522). Ovaries of 8 mice were bilaterally obtained 
and totally 16 ovaries were fixed in 10% formalin. The fixed 
tissue samples were washed under tap water and dehy-
drated through increasing alcohol series. The samples were 
cleared in two series of Xylene and embedded into paraffin 
blocks.  
Five µm thick sections were obtained from paraffin blocks 
with a rotary microtome and immunohistochemistry of Bax 
and Bcl-2 performed. 

 
Immunohistrochemistry  
Tissue sections were deparaffinized in two series of Xylene 
and re-hydrated through decreasing alcohol concentration 
series for 5 minutes in each. The samples rinsed in distilled 
water and brought to the phosphate buffered saline (PBS). 
Aldehyde bindings between the epitopes of antigens were 
removed with the antigen retrieval process which is per-
formed in citrate buffer (pH 6.0) on a hot plate. Tissue sec-
tions were cooled to the room temperature and rinsed in 
two series of PBS. Endogenous peroxidase activity was 
blocked with incubating the samples in 3% H2O2 that dis-
solved in methanol. Non-specific binding of antibodies was 
blocked via incubating the samples with Ultra V Block 
(Thermo Scientific, Waltham, MA, USA. cat no: TP-125-UB) 
at room temperature for 7 minutes. After blocking steps, 
1:300 diluted antibodies of Bax (Santa Cruz Biotechnology, 
Dallas, Texas, USA. cat no: sc-7480) and Bcl-2 (Santa Cruz 
Biotechnology, Dallas, Texas, USA. cat no: sc-7382) were 
dropped on the sections. Antibody incubation performed in 
a humidified chamber at +4°C for overnight. The subse-
quent steps of the immunohistochemistry were performed 
with a ready to use kit of UltraVision Plus Large Volume De-
tection System Anti-Polyvalent, HRP (Thermo Scientific, 
Waltham, MA, USA. cat no: TP-125-HL) and all steps were 
performed according to the manufacturer’s instructions. 
3,3'-Diaminobenzidine (DAB) chromogen used for the de-
velopment of signals and the reaction monitored under a 
light microscope. Sections were counter stained with he-
matoxylin and mounted with entellan. Immunohistochem-
istry stained sections were visualized under a camera at-
tached light microscope (Carl Zeiss Microscopy, GmbH, 
Germany) and the micrographs were captured. 
 
Classification of the ovarian follicles 
The ovarian follicles were classified as primordial, primary, 
secondary and antral. The classification performed with the 
criteria of Sonigo et al. as identified previously (11). The fol-
licles were considered as primordial if surrounded by single 
layer flattened granulosa cells, and the follicles were pri-
mary if the flattened granulosa cells were transformed into 
cuboidal shape. When the granulosa cells were with two or 
more layer then the follicles were considered as secondary. 
The follicles with multi layered granulosa cells were classi-
fied as antral if an obvious antral cavity observed. Besides 
of the developmental classification, the ovarian follicles 
were classified as atretic or developing depend on the nu-
clei shape. The follicles were accepted as atretic if granu-
losa nuclei and/or the oocyte nuclei were pyknotic. In other 
cases follicles were accepted as healthy and developing. 
 
Quantification of immunohistochemistry 
The immunohistochemistry samples were scored with h 
score intensity. Scoring performed with the criteria as fol-
lows; granulosa cells and oocyte were totally negative (0), 
mild immunopositivity in granulosa cells and oocyte (1), 
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immunopositivity in granulosa cells and low or mild im-
munopositivity in oocyte (2), dense immunopositivity in 
granulosa and mild or dense positivity in oocyte (3). Ran-
domly selected 14 follicles of each developmental stage 
were analyzed under criteria as described above. The ob-
tained scores were recorded and besides the distinct Bax 
and Bcl-2 scoring, Bax/Bcl-2 ratio was manually calculated. 
When the score were 0 for both Bax and Bcl-2 the ratio ac-
cepted as null. All obtained data were analyzed statistically. 
 
Statistical analyses 
Due to limited sample size it was determined to use non-
parametric Kruskal Wallis test to perform statistical anal-
yses. Multiple comparisons performed with Tamhane’s T2 
test. The correlations among the Bax/Bcl-2 ration, Bax ex-
pression level, Bcl-2 expression level, and follicle atresia 
were considered with one-tailed Sperman's Correlation 
analysis. Results were expressed as mean ± SD and p < 0.05 
considered as significant. 
 
Results  
Immunohistochemistry results 
Representative micrographs of Bax and Bcl-2 immunohisto-
chemistry were shown in Figure 1 and 2. 
 

 
Figure 1. Bax immunohistochemistry in ovarian follicles. a & b; 
Immunonegative or very low immunoexpression of Bax in granu-
losa cells of primordial (arrow head) and primary (arrow) follicles. 
A secondary follicle with intense Bax positivity (triangle) that un-
dergoes to atresia as observed with pyknotic granulosa and oo-
cyte nuclei. c; Developing secondary (curved arrow) and antral 
(asterix) follicles with slight Bax immunopositivity. Dense Bax im-
munopositivity in germinal epithelium (double arrow). d; Atretic 
antral follicle with dense Bax immunopositivity (thick arrow). 
Staining: Bax immunohistochemistry. Bar: 50 µm. 
 
 Immunohistochemistry observations indicated that both 
Bax and Bcl-2 were expressed in ovarian tissue in a varying 
intensity. Positivity was observed in germinal epithelium, 
stromal cells, theca, and granulosa cells, even oocytes. Alt-
hough observed weak signaling, most of the primordial fol-
licle granulosa cells were immunonegative for both Bax and 
Bcl-2. Immunopositivity intensity of Bax increased with the 

formation of antral cavity, but increase in Bcl-2 expression 
was observed just after the primary/secondary phases and 
dramatically increase was observed in antral follicles. In ad-
dition we observed increased Bax positivity in granulosa 
cells of some antral follicles. In some follicles, the granulosa 
cells were observed with pyknotic nuclei and dense Bax im-
munopositivity. Bax intensity in these follicles indicated the 
relationship between increased Bax expression and follicle 
cell nuclei pyknosis. When we consider theca cells, the fol-
licles with less Bax immunopositivty were observed with 
low theca immunopositivity.  
 

 
 
Figure 2. Bcl immunohistrochemistry in ovarian follicles. a; Low 
immunoexpression in primordial follicle granulosa cells (arrow). b; 
Slight immunopositivity in primary and dense immunopositivity in  
antral follicle granulosa cells (curved arrow). c; Mild immunoposi-
tivity in secondary (thick arrow) follicle and antral follicle with pyk-
notic granulosa cell nuclei (triangle). d; Dense immunpositivity in 
antral follicle (asterix). Staining: Bcl-2 immunohistochemistry. 
Bar: 50 µm. 
 
Statistical analyses results 
Bax and Bcl-2 immunoexpression scores were the lowest in 
primordial follicles when compared with the other follicle 
phases. During follicle development, the Bax expression in-
tensity hasn’t changed until the antral phase, but Bax ex-
pression score of antral follicle was significantly higher than 
primordial and primary follicles (p < 0.01). However, the in-
crease in Bcl-2 immunoexpression level was observed at 
earlier stages of follicular development. Increased expres-
sion score in secondary phase was significantly different 
than primordial follicle phase (p < 0.01) but it was similar to 
the primary stage (p > 0.05). The score result of Bcl-2 in pri-
mary follicle was similar (p > 0.05) to the both primordial 
and secondary follicles. The scoring result of secondary fol-
licles was similar (p > 0.05) to the primary and antral 
phases, but antral follicle score was significantly higher 
than primordial and primary follicles (p < 0.01). 
Bax/Bcl-2 ratio in primordial, primary and secondary folli-
cles was similar (p > 0.05). The ratio in antral follicles was 
the highest but there weren’t any significantly difference (p 
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> 0.05) among the antral, secondary and primary follicles. 
The difference between primordial and antral follicles for 
Bax/Bcl-2 ratio was significantly different (p < 0.05) (Table 
1). When we consider relationship among Bax/Bcl-2 ratio, 
Bax expression level and Bcl-2 expression with follicle 

atresia, there was a significant correlation (p < 0.01). Fur-
thermore, correlation analyses indicated that the correla-
tion between Bax and follicle atresia was stronger than Bcl-
2 and follicle atresia. Results of the correlation coefficient 
analyses were shown in Table 2. 

 
Table 1. Statistical results of immunohistochemistry analyses. Different superscripts on each data demonstrate signif-
icantly difference between groups  

Bax 0.50 ± 0.76a 0.79 ± 0.80a 1.07 ± 0.73ab 1.86 ± 0.77b 
     
Bcl-2 0.43 ± 0.65c 0.86 ± 0.86cd 1.43 ± 0.51de 2.00 ± 0.68e 
     
Bax/Bcl-2 ratio 0.29 ± 0.61f 0.39 ± 0.59fg 0.82 ± 0.64fg 1.12 ± 0.78g 

. a-b p < 0.01, c-de p < 0.01, c-e p < 0.01, cd-e p < 0.01, f-g p < 0.05. 
 
Table 2. Spearman correlations coefficients among Bax, Bcl-2 scores, Bax/Bcl-2 ratio, and the follicle atresia analyses 

Bax expression - .551** .854** .777** 
Bcl-2 expression .551** - .483** .267* 
Bax/Bcl-2 ratio .854** .483** - .669** 
Follicle atresia .777** .267* .669** - 

*Correlation is significant at the 0.05 level (1-tailed), **Correlation is significant at the 0.01 level (1-tailed) 
 
Discussion 
Folliculogenesis is a complicated cyclic developmental pro-
cess of reserve primordial follicles to primary, secondary 
and antral follicle phases respectively which is regulated by 
pituitary gonadotropins and intra-ovarian paracrine regula-
tors (12). Follicles either develop until ovulation or regress 
with a controlled regulatory process of atresia and approx-
imately 99.99% of the developing follicles are eliminated in 
a female reproductive lifespan (13). The fetal precursors of 
oocytes are the germ cells and the total number of germ 
cells reaches to maximum number 4-5 months after con-
ception, and apoptotic oocyte precursors can be detect at 
13th week of gestation (14, 15). Previously published re-
searches indicated that granulosa cells of atretic follicles 
are overexpressing Fas receptor (16). Overexpression of Fas 
is probably a cellular response to Fas ligand (FasL) thus in-
duction of extrinsic apoptotic signaling pathway. Fas/FasL 
knock out animal studies indicated involvement of extrinsic 
apoptotic signaling pathway in follicular elimination pro-
cess during ovarian cycle. Also it has been reported that 
Fas/FasL deficiency results with increase in number of ab-
normal secondary follicles (17). These findings confirm con-
tribution of apoptosis during follicle atresia. In addition, Fas 
and FasL regulated extrinsic apoptosis was also identified in 
luteolysis (18). In literature review we reached very limited 
studies that are investigating the relationship between fol-
licle atresia and intrinsic apoptotic regulators. However, in 
one of these Gursoy et al. investigated the distribution and 
expression levels of Bax and Bcl-2 in non-atretic rat ovarian 
follicles of newborn, one month old and adult rats (19). Re-
sults of this study indicated that both of the Bax and Bcl-2 
were not expressed in oocytes and granulosa cells of pri-
mordial follicles. The authors also reported a linear increase 
in Bax and Bcl-2 expression at granulosa cells and oocytes 
during developmental stages. When we compare results of  

 
this study we observed some similarity but our results not 
only demonstrating expression and the distribution of Bax 
and Bcl-2 in developing healthy follicles but also indicate 
possible contribution of intrinsic apoptotic regulators dur-
ing follicular atresia. One of the most similarities between 
two studies is negative or slight expression of both Bax and 
Bcl-2 at the granulosa and oocytes in the primordial folli-
cles. Our results also confirm increase in expression during 
follicular development process in healthy follicles. Further-
more, we have observed that besides of follicle develop-
ment increased Bax and Bcl-2 has correlation with follicle 
atresia. The correlation between Bax expression and follicle 
atresia was stronger than the correlation between Bcl-2 ex-
pression and follicle atresia. For that reason we believe that 
both of the Bax and Bcl-2 expression is a crucial checkpoint 
for follicle atresia, but the Bax determines the fate of folli-
cle. 
  
Ethical Approval: All experimental procedures of this study were 
performed with the approval of Experimental Animal Ethics Com-
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Evaluation Of Code Blue Calls Pre-Pandemic And Post-Pandemic Period In A 
State Hospital: Single Center Experience 

 Bir Devlet Hastanesinde Mavi Kod Çağrılarının Pandemi Öncesi ve Pandemi 
Sonrası Dönemde Değerlendirilmesi: Tek Merkez Deneyimi 
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Background: Code blue is an organization established to provide basic and advanced life support as soon as 
possible, effectively and accurately in patients who develop in-hospital cardiac arrest.  The aim of this study 
is to investigate the effectiveness and results of code blue calls (CBCs) in our hospital, to make a comparison 
between pre-pandemic and post-pandemic periods, and to contribute to the literature and clinical practice. 
Materials and Methods: This study was carried out by retrospectively examining the code blue notification 
forms between 01.01.2019 and 20.05.2021 in the code blue  system, which is actively applied in the 350-bed 
Samsun Gazi State Hospital. 
Results: 370 code blue calls were included in this retrospective study. 54.1% of the cases were male and the 
mean age was 63.6 ± 1.1 years.  55.7% of the calls were made during working hours. The calls were mostly 
made from polyclinics with 28.6%. This was followed by the Covid-19 service with 25.7% and the palliative 
care service with 15.9%. 60% of the calls were made in the pre-pandemic period. CPR was performed in 48.6% 
of the cases. 30.3% of the cases resulted in exitus. In terms of CBC causes, code blue call was made due to 
cardiopulmonary arrest in 48.6%, syncope in 16.8%, and hypotensive attack in 13% of the cases. Code Blue 
team reached the calls in an average of 2.63±0.1 minutes. When CBCs during the pandemic period were 
compared with the pre-pandemic period; age, male gender ratio, transfer rate to the ICU,  team response 
time and prolenged call rates were found to be higher during the pandemic period ( respectively p= 0.017, 
p=0.03, p=0.001, p=0.001, p=0.006) . The defibrillation rate and the rate of transfer to the ED were found to 
be lower during the pandemic period (respectively p=0.02, p=0.001). 
Conclusions: When pandemic period and pre-pandemic period of CBCs in our hospital were compared; it was 
found that parameters such as defibrillation application, outcome, team arrival time and prolonged call rates 
were negatively affected. CBC and its results can be improved with continuous and effective training. 
 
Key Words: Code Blue, Cardiopulmonary Resuscitation, In-Hospital Cardiopulmonary Arrest, Pandemic, Code 
Blue Training 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Mavi Kod Hastane içi kardiyak arrest gelişen hastalarda temel ve ileri yaşam desteğini en kısa sürede, 
etkin ve doğru bir şekilde yapmak için oluşturulmuş organizasyondur. Bu çalışmada amacımız hastanemizdeki 
mavi kod çağrılarının (MKÇ) etkinliği ve sonuçlarını araştırmak ve pandemi öncesi-pandemi sonrası 
karşılaştırılmasını yapmak,  literatüre ve uygulamaya katkı sağlamaktır. 
Materyal ve Metod: çalışma 350 yataklı Samsun Gazi Devlet Hastanesi’nde aktif olarak uygulanmakta olan 
mavi kod sisteminde 01.01.2019-20.05.2021 tarihleri arasındaki mavi kod bildirim formlarının retrospektif 
olarak incelenmesi ile yapılmıştır. 
Bulgular: Bu retrospektif çalışmaya 370 mavi kod çağrısı dahil edilmiştir. Vakaların % 54.1’i erkek olup 
ortalama yaş 63.6 ± 1.1 yıl idi.  Çağrıların %55.7’si mesai içinde verilmiştir. Çağrılar en sık %28.6 ile poliklin-
iklerden verilmiştir. Bunu %25.7 ile pandemi servisi ve %15.9 palyatif bakım servisi izlemektedir. 
Çağrıların%60’ı pandemi öncesi dönemde verilmiştir. Vakaların %48.6’sına CPR yapılmıştır. Vakaların %30.3’ü 
exitus ile sonuçlanmıştır. MKÇ’nin verilme sebeplerine baktığımızda; %48.6 hastaya kardiyopulmoner arrest,  
%16.8 hastaya senkop, %13 hastaya ise hipotansif atak nedeniyle mavi kod çağrısı verilmiştir. Mavi kod ekibi 
çağrılara ortalama 2.63 ± 0.1 dakikada ulaşmıştır. Pandemi dönemi ile pandemi öncesi dönemdeki MKÇ’ler 
karşılaştırıldığında; pandemi döneminde yaş, erkek cinsiyet oranı, YB’a transfer oranı, ekip yanıt süresi ve 
uzayan çağrı oranları daha yüksek bulundu (sırasıyla p= 0.017; p=0.03; p=0.001; p=0.001; p= 0.006) . Pandemi 
döneminde defibrilasyon hızı ve AS’e transfer hızı daha düşük bulundu (sırasıyla p=0.02; p=0.001). 
Sonuç: Hastanemizdeki MKÇ’lerde pandemi dönemi ile pandemi öncesi dönem karşılaştırıldığında; defibri-
lasyon uygulama, sonuç, ekip geliş süresi ve uzamış çağrı oranları gibi parametrelerin negatif yönde etkilendiği 
bulundu. MKÇ sonuçları sürekli ve etkili eğitimlerle daha iyi seviyelere çıkarılabilir. 
 
Anahtar kelimeler: Mavi Kod, Kardiyopulmoner Resusitasyon, Hastane İçi Kardiyapulmoner Arrest, Pan-
demi,  Mavi Kod Eğitimi 
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Introduction 
Code blue as an organization-based system for initiating, 
performing and terminating,  within a professional team, 
the intervention of patients who develop respiratory and 
cardiac arrest in hospitals (1). In other words, it is an organ-
ization established to provide basic and advanced life sup-
port as soon as possible, effectively and accurately in pa-
tients who develop in-hospital cardiac arrest (IHCA) (2,3). 
Code blue is the only color code in the world where the 
same color is used for an emergency (1). Code blue system 
was first used in the USA, and it started to be used in Turkey 
in 2008 (4). After an official communiqué made by the Min-
istry of Health in 2009 and the “Patient and Employee 
Safety Regulation” published in 2011, its implementation in 
hospitals has become mandatory (5). Code blue team con-
sists of a doctor, nurse, anesthesia technician, careworker, 
and security guard (5). 
It is known that patients with out-of-hospital cardiac arrest 
have a poor prognosis (6). However, IHCA continues to be 
an important problem worldwide (7). According to previous 
studies, the incidence of IHCA in the United States (USA) is 
reported to be around 9-10/1000. In addition, despite all 
the developments in the field of cardiopulmonary resusci-
tation (CPR) and improvements in post-arrest care, the rate 
of discharge after IHCA remains around 20-30% (8,9). Alt-
hough the cause of IHCA is usually an underlying disease, 
delayed, incorrect and inadequate CPR increases the mor-
tality of patients (10). In a previous study, it was reported 
that false resuscitation was applied to 40% of patients with 
ventricular fibrillation/pulseless ventricular tachycardia 
(11).  
Coronavirus disease 2019 (COVID-19) emerged in China to-
wards the end of 2019 and the World Health Organization 
declared it a pandemic on March 11, 2020 (12). After the 
pandemic, there have been many changes in the health sys-
tem and hospitals in Turkey as well as all over the world. 
For example, elective surgery cases and hospitalizations 
were stopped in our country, and many services and inten-
sive care areas were reserved for COVID-19 patients. In ad-
dition, patient applications to the hospital have decreased 
due to concerns of COVID-19 infection. 
The aim of this study is to investigate the effectiveness and 
results of code blue calls (CBCs) in our hospital, to make a 
comparison between pre-pandemic and post-pandemic pe-
riods, and to contribute to the literature and clinical prac-
tice. 
There are many studies in the literature examining CBCs 
and its results (1-4). However, to the best of our knowledge, 
this is the first study to compare the effectiveness and ap-
plication results of CBCs before and after the pandemic.  
 

 Materials and Methods 
This study was carried out by retrospectively examining the 
code blue notification forms between 01.01.2019 and  
 
 

 
20.05.2021 in the code blue  system, which is actively ap-
plied in the 350-bed Samsun Gazi State Hospital. With 
March 11 2020 taken as the beginning of the pandemic, the 
study period was the same before and after the pandemic. 
Ethical permission for the study was obtained by the deci-
sion of the Health Sciences University Samsun Training and 
Research Hospital Non-Interventional Clinical Research 
Ethics Committee dated 05.05.2021 and numbered 
2021/9/13. 
In our hospital, the call system works with the activation of 
the call number 2222. In our hospital, code blue team lead-
ers consist of anesthesiologists and internists. Code blue 
notification forms are filled in regularly by the team and de-
livered to the quality unit of our hospital. 
Anesthesiologists and emergency medicine specialists are 
available 24 hours a day in the intensive care units (ICU) and 
the emergency department (ED) of our hospital. Therefore, 
CBCs are not made from these units. Calls inadvertently 
made from these units were excluded from the study. In 
code blue notification forms, information such as age, gen-
der, service or unit of the patients, the diagnosis at hospi-
talization if the patient is an inpatient, the reason for code 
blue, date, time, time of arrival of the code blue team to 
the scene, interventions performed on the patient, 
whether CPR was performed, CPR result, and the drugs 
used during CPR can be accessed. Calls with missing or un-
clear information on the code blue notification forms were 
excluded from the study. In addition, CBCs made by mistake 
and for practice purposes were not included in the study. 
 
Statistical analysis 
Statistical Program for Social Sciences 20 (IBM SPSS, Chi-
cago, IL, USA) was used for all statistical calculations. Kol-
mogorov-Smirnov test was used to check whether the data 
were normally distributed. Continuous variables were ex-
pressed as mean ± SD or median (interquartile range) and 
compared with Student's t or Mann-Whitney U tests ac-
cording to normality. Categorical variables were expressed 
as percentages and numbers and compared with the Chi-
square test. A value of p<0.05 was considered statistically 
significant. 
 

Results  
370 code blue calls were included in this retrospective 
study. 54.1% of the cases were male and the mean age was 
63.6 ± 1.1 years.  55.7% of the calls were made during work-
ing hours. The calls were mostly made from polyclinics with 
28.6%. This was followed by the Covid-19 service with 
25.7% and the palliative care service with 15.9%. For the 
eligibility of code blue calls, 51.4% of the calls were inap-
propriate based on patients in need of basic and advanced 
cardiopulmonary life support. 60% of the calls were made 
in the pre-pandemic period. CPR was performed in 48.6% 
of the cases. 30.3% of the cases resulted in exitus. 36.2% of 
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cases were transferred to the ED for treatment and obser-
vation. Demographic and general characteristics of CBCs 
are shown in Table 1.  
 
Table 1. Demographic and general characteristics of CBCs  

 n = 370 

Age, years 63.6 ± 1.1 

Gender  

   Female (%) 170 (45.9) 

   Male (%) 200(54.1) 

Working Status  

   Overtime (%) 206 (55.7) 

   Non-Overtime (%) 164 (44.3) 

Call Place  

   Polyclinics (%) 106 (28.6) 

   Pandemic Service (%) 95 (25.7) 

   Palliative Care Service (%) 59 (15.9) 

   Radiology/Imaging (%) 16 (4.3) 

   Laboratory (%) 10 (2.7) 

   Dialysis Unit (%) 4 (1.1) 

   Internal Medicine Service (%) 25 (6.8) 

   Infectious Diseases Service (%) 12 (3.2) 

   Orthopedic Service (%)  9 (2.4) 

   General Surgery Service (%) 12 (3.2) 

   Neurology Service (%) 16 (4.3) 

   Cardiology Service (%) 3 (0.8) 

   Urology Service (%)  1 (0.3) 

   Neurosurgery Service (%) 1 (0.3) 

   Chest Diseases Service (%) 1 (0.3) 

Call Suitability  

   Appropriate Call (%) 180 (48.6) 

   Inappropriate Call (%) 190 (51.4) 

Pandemic Status  

   Before Pandemic (%) 222 (60) 

   Pandemic Period (%) 148 (40) 

Treatment Performed  

   CPR* (%) 180 (48.6) 

   Vascular Insertion + Fluid Therapy (%) 261 (70.5) 

   Endotracheal Intubation (%) 174 (47) 

   IV** adrenaline (%) 181 (48.9) 

   IV atropine (%) 32 (8.6) 

   Defibrillation (%) 7 (1.9) 

Result  

   Exitus (%) 112 (30.3) 

   Transfer to Intensive Care Unit (%) 88 (23.8) 

   Transfer to Emergency Room (%)  134 (36.2) 

   Follow-up in the Inpatient Service (%) 36 (9.7) 

Total (%) 370 (100) 
*CPR: Cardiopulmonary Resuscitation; **IV: Intravenous 
 
In terms of CBC causes, code blue call was made due to car-
diopulmonary arrest in 48.6%, syncope in 16.8%, and hypo-
tensive attack in 13% of the cases. When the hospitalization 
diagnosis of the inpatients were examined, it was seen that 

39.5% of the diagnoses were COVID-19, 22.7% were malig-
nancy, and 9% were cerebrovascular event (CVE). Causes of 
CBCs in our study and the hospitalization diagnoses of the 
patients are shown in Table 2. 
 
Table 2. Causes of Cbcs and The Hospitalization Diagnoses 
of The Patients 

Reason for Call n=370 

   Cardiopulmonary Arrest (%) 180 (48.6) 

   Syncope (%) 62 (16.8) 

   Seizure (%) 15 (4.1) 

   Anxiety/Conversion (%) 19 (5.1) 

   Hypotensive Attack (%) 48 (13) 

   Consciousness Change (%)  7 (1.9) 

   General Condition Disorder (%) 31 (8.4) 

   Chest Pain (%) 1 (0.3) 

   Anaphylaxis (%)  2 (0.5) 

   Respiratory Distress (%) 3 (0.8) 

   Arrhythmia (%) 2 (0.5) 

Total (%) 370 (100) 

Diagnosis of Inpatients Called n=233 

   COVID-19 (%) 92 (39.5) 

   Malignancy (%)  53 (22.7) 

   Cerebrovascular Event (%) 21 (9) 

   Acute Kidney Failure (%) 4 (1,7) 

   Chronic renal failure (%) 8 (3.4) 

   Hypertension (%)  3 (1.3) 

   Diabetes Mellitus (%)  4 (1.7) 

   Congestive Heart Failure (%) 5 (2.2) 

   Orthopedic Surgery (%) 9 (3.9) 

   Epilepsy (%) 2 (0.9) 

   Pneumonia (%) 8 (3.4) 

   Sepsis (%) 7 (3) 

   Urinary System Infection (%) 4 (1.7) 

   Acute Appendicitis (%)  2 (0.9) 

   Pulmonary Thromboembolism (%)  1 (0.4) 

   Chronic Obstructive Pulmonary Disease 
(%) 

3 (1.3) 

   İleus (%)  4 (1.7) 

   Gastroenteritis (%) 2 (0.9) 

   Nephrolithiasis (%) 1(0.4) 

Total (%) 233 (100) 

 
17.8% of the CBCs were made between 10 a.m and 12 p.m, 
12.7% were made between 12 p.m and 14 p.m. 9.7% of the 
calls were made in December 2020, 6.2% in March 2019, 
and 6.2% were made in June 2019. The distribution of CBCs 
by hours and months is shown in Figure 1 and Figure 2. 
Code Blue team reached the calls in an average of 2.63±0.1 
minutes. Based on ≤ 3 minutes, the code blue team arrived 
late to 3.2% of the calls. Information about the response 
time of the code blue team is shown in Table 3. 
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Figure 1. Distribution of CBCs by hours  

Table 3. Information about The Response Time of The 
Code Blue Team 
 

Arrival Time (min) 2.63 ± 0.1 

Team Arrival on Time Status n =370 

The Team Arrived On Time (%) 308 (83.3) 

Device Error (%) 23 (6.2) 

The team arrived on time but made it late to 
end the call (%) 

27 (7.3) 

Team Arrived Late (%) 12 (3.2) 

Total (%) 370 (100) 

 

 

 

 
Figure 2. Distribution of CBCs by month

When CBCs were compared before and after the pandemic, 
a significant difference was found in terms of age (p= 0.017), 
gender (p=0.03) , defibrillation (p=0.02) , outcome (p=0.001), 
team response time (p= 0.001) and prolonged call rates 
(p=0.006). The comparison of CBCs before and after the 
Covid-19 pandemic is shown in Table 4. 
The most common inpatient diagnoses for which code blue 
call was made before the pandemic were malignancy with 
38.4% and CVE with 15.2%, whereas the most common diag-
noses after the pandemic were COVID-19 with 85.2% and 

malignancy with 4.8%.  The comparison of inpatient diag-
noses with code blue call before and after the pandemic is 
shown in Table 5. 
When we look at the places where CBCs was given, the most 
common ones were 32.1% polyclinics, 23.9% palliative care 
services before the pandemic, while 64.2% pandemic ser-
vices and 23% polyclinics after the pandemic. The places 
where CBCs were made are shown in Table 6. 
When the reasons for code blue calls were examined, it s 
seen that the most common reason was cardiopulmonary ar-
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rest (48.6%) followed by syncope (21.6%) before the pan-
demic, while the most common reason was cardiopulmonary 
arrest (48.6%) followed by poor general medical condition 
(16.9%) after the pandemic. The reasons for CBCs are shown 
in Table 7. 

 
Discussion 
The findings of the present study showed that significant 
changes occurred in CBCs during the Covid-19 pandemic 
compared to the pre-pandemic period. 60% of the calls in our 
study belong to the pre-pandemic period.  Compared to the 
pre-pandemic period, the mean age of code blue patients, 
male patient rate, transfer rate to the ICU, response time of 
the code blue team and prolonged call rates significantly in-
creased during the pandemic. The rates of patients who un-
derwent defibrillation decreased significantly during the pan-
demic. In addition, while malignancy was the most common 
inpatient diagnosis for CBC before the pandemic, COVID-19 
was the most common diagnosis for CBC after the pandemic. 
While most CBCs were made from polyclinics before the pan-
demic, most CBCs were made from Covid-19 services after 
the pandemic. When the reasons for CBCs were examined,  
there was no significant difference between cardiopulmo-
nary arrest rates before and after the pandemic. To the best 
of our knowledge, this is the first study to compare CBCs and 
their outcomes before and after the pandemic.   
During the pandemic, there have been many changes in Tur-
key and in our hospital. At certain times, outpatient services 
and elective surgeries were stopped, and many services and 
ICUs were reserved for COVID-19 patients. During this period, 
patients applications to the hospital were postponed except 
for urgent applications. In previous studies, it was reported 
that COVID-19 infection is more common in men and the 
prognosis worsens with increasing age (12,13). In a previous 
study, it was reported that there was a significant increase in 
out-of-hospital arrests and deaths due to the pandemic in 
2020 compared to 2019 (14). In another review, it was re-
ported that return to spontaneous circulation and discharge 
from the hospital after cardiac arrest, CPR applications by 
witnesses in witnessed arrests decreased significantly during 
the pandemic, and ambulance response times to emergency 
calls increased (15). In addition, previous studies reported 
that the COVID-19 pandemic increases stress, depression and 
anxiety in healthcare professionals and has negative effects 
on mental health (16,17). We believe that these and similar 
effects of the COVID-19 pandemic on the health system, pa-
tient behaviors and health personnel led to the results ob-
tained in the present study. 
According to the guideline prepared by The American Heart 
Association, it is reported that a response time of less than 2 
minutes to cardiac arrest and giving the first electric shock 
significantly increases survival (3). When we look at the stud-
ies conducted in Turkey, it is seen that the average response 
time to CBCs was above the 3 minute target before 2010, and 
this value dropped below 3 minutes after 2010 (1-4, 18-20). 
In addition, according to the code blue regulation in Turkey, 

the target response time to code blue is less than 3 minutes 
(5). 
 
Table 4. Pre-Pandemic-Pandemic Period Comparison of CBCs 

 Before 
Pandemic 

(n=222) 

Pandemic Pe-
riod (n=148) 

P 
Values 

Age 61.50±21.74 66.65±17.76 0.017 

Gender    

   Female (%) 112 (50.5) 58 (39.2) 0.03 

Working Status    

   Overtime. (%)  131 (59) 75 (50.7) 0.11 

   Non-Overtime (%) 91 (41) 73 (49.3) 

Call Suitability    

   Appropriate Call (%) 106 (47.7) 74 (50) 0.49 

   Inappropriate Call (%) 116 (52.3) 74 (50) 

İntubation (%) 105 (47.3) 69 (46.6) 0.89 

CPR* (%)  108 (48.6) 72 (48.6) 0.92 

Defibrillation (%) 7 (3.15) 0 (0) 0.02 

Result    

Exitus (%) 70 (31.5) 42 (28.4)  
0.001 Transfer to Intensive 

Care Unit (%) 
40 (18) 48 (32.4) 

Transfer to Emergency 
Room (%)  

93 (41.9) 41 (27.7) 

Follow-up in the Inpati-
ent Service (%) 

19 (8.6) 17 (11.5) 

Team Arrival Time  2.37 ±1.01 2.99±1.68 0.001 

Is Spontaneous Circula-
tion Provided? (%) 

(CPR:108) 
35 (32.4) 

(CPR:72) 
33 (45.8) 

0.26 

Prolonged Call (%)  28 (12.6) 34 (23) 0.006 

Prolonged Call Reason n:28 n:34  

 Device Error (%)  8 (28.6) 15 (44.1)  
0.44  Team Arrived Late (%) 6 (21.4) 6 (17.6) 

 Termination Error (%) 14 (50) 13 (38.3) 
*CPR: Cardiopulmonary Resuscitation  
 

In the present study, the average response time of the CBC 
team was 2.63±0.1. In the present study, response time was 
above 3 minutes in only 3.2% of the cases. These times can 
be further reduced with trainings. 
In previous research, it was reported that majority of CBCs 
are made for male patients (2-4). In the present study, it was 
found that 54.1% of CBCs were made for male patients, 
which is consistent with the literature. 
In some studies in the literature, it was reported that CBCs 
were most frequently made from internal medicine service 
(2). In other studies, it was reported that CBCs were most fre-
quently made from internal medicine intensive care unit and 
emergency service (3,4). In the present study, CBCs were 
most frequently made from outpatient clinics with 28.6%, 
followed by Covid-19 service with 25.7% and palliative care 
service with 15.9%. These findings can be explained by the 
physical conditions of our hospital and the effects of the 
COVID-19 pandemic. 
Previous studies reported that CBCs are mostly made outside 
of work hours (3,4). In contrast, most calls (55.7%) were 
made during working hours in the present study. We think 
that this difference is due to the physical conditions of our 
hospital and the high rate of calls from outpatient clinics. 
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Table 5. Pre-Pandemic-Pandemic Period Hospitalization Di-
agnoses of Inpatients Given Code Blue Call 

 Before Pan-
demic 

Pandemic Pe-
riod 

Hospitalization Diagnosis n =125 n=108 

COVID-19 (%)  0 (0) 92 (85.2) 

Acute Kidney Failure (%) 3 (2.4) 1 (0.9) 

Chronic renal failure (%) 7 (5.6) 1 (0.9) 

Diabetes Mellitus (%)  3 (2.4) 1 (0.9) 

Congestive Heart Failure (%) 4 (3.2) 1 (0.9) 

Cerebrovascular Event (%) 19 (15.2) 2 (1.7) 

Malignancy (%)  48 (38.4) 5 (4.8) 

Orthopedic Surgery (%) 6 (4.8) 3 (2.9) 

Hypertension (%) 2 (1.6) 1 (0.9) 

Epilepsy (%) 1 (0.8) 1 (0.9) 

Pneumonia (%) 8 (6.4) 0 (0) 

Sepsis (%) 7 (5.6) 0 (0) 

Urinary System Infection (%) 4 (3.2) 0 (0) 

Acute Appendicitis (%) 2 (1.6) 0 (0) 

Pulmonary Thromboembolism 
(%)  

1 (0.8) 0 (0) 

Chronic Obstructive Pulmonary 
Disease (%) 

3 (2.4) 0 (0) 

İleus (%)  4 (3.2) 0 (0) 

Gastroenteritis (%) 2 (1.6) 0 (0) 

Nephrolithiasis (%) 1 (0.8) 0 (0) 

 
 
Table 6. Comparison of Code Blue Call Places Pre-Pandemic-
Pandemic Period 

 Before Pan-
demic 

Pandemic 
Period 

Call Place n =222 n =148 

Polyclinics (%)  72 (32.1) 34 (23) 

Pandemic Service (%)  0 (0) 95 (64.2) 

Radiology/Imaging (%) 13 (5.7) 3 (2) 

Laboratory (%)  10 (4.6) 0 (0) 

Dialysis Unit (%)  3 (1.4) 1 (0.7) 

Internal Medicine Service (%) 22 (9.9) 3 (2) 

Infectious Diseases Service (%) 12 (5.4) 0 (0) 

Orthopedic Service (%)  6 (2.7) 3 (2) 

General Surgery Service (%) 10 (4.6) 2 (1.4) 

Neurology Service (%)  15 (6.8) 1 (0.7) 

Palliative Care Service (%) 53 (23.9) 6 (4) 

Cardiology Service (%) 3 (1.4) 0 (0) 

Urology Service (%)  1 (0.5) 0 (0) 

Neurosurgery Service (%) 1 (0.5) 0 (0) 

Chest Diseases Service (%) 1 (0.5) 0 (0) 

 
In previous research, it was reported that 59.5% of CBCs were 
made due to cardiopulmonary arrest (4). In another study, 
CPR was required in 29% of CBC patients (20). The reason for 
code blue was cardiopulmonary arrest in 48.6% of the pa-
tients in our study and CPR was needed. Our findings are con-
sistent with the literature. However, unnecessary calls re-
duce the motivation and energy of the code blue team. This 
situation can be corrected with effective training for all 
healthcare professionals. 
 

In a previous study, it was reported that CPR was ineffective 
in 80% of CBCs requiring CPR (20). Rate of successful CPR in 
the present study was 37.8%. 
In a previous study, it was reported that 23.2% of CBCs re-
sulted in exitus (20). In another study, exitus rate was 39.1% 
(19). CBC outcomes in the present study were similar to the 
literature and rate of exitus was 30.3%. 
 
Table 7. Comparison of the Reasons for Calling for Code Blue 
between Pre-Pandemic and Pandemic Period 

 Before  
Pandemic 

Pandemic 
Period 

Reason for Call n =222 n =148 

Cardiopulmonary Arrest (%) 108 (48.6) 72 (48.6) 

Syncope (%) 48 (21.6) 14 (9.4) 

Seizure (%)  12 (5.4) 3 (2) 

Anxiety/Conversion (%) 9 (4) 10 (6.8) 

Hypotensive Attack (%) 33 (14.7) 15 (10.1) 

Consciousness Change (%)  3 (1.4) 4 (2.7) 

General Condition Disorder (%) 7 (3.2) 25 (16.9) 

Chest Pain (%) 0 (0) 1 (0.7) 

Anaphylaxis (%)  1 (0.5) 1 (0.7) 

Respiratory Distress (%) 3 (1.4) 0 

Arrhythmia (%) 1 (0.5) 1 (0.7) 

 

Conclusion 
The findings of this study showed that when compared to the 
pre-pandemic period, the average age of code blue patients, 
male patient rate, transfer rate to the ICU, the response time 
of the code blue team and the prolonged call rates increased 
significantly during the COVID-19 pandemic. The rates of pa-
tients who underwent defibrillation decreased significantly 
during the COVID-19 pandemic. In addition, the number of 
code blue calls requiring CPR was lower. The response time 
of the code blue team and successful CPR rates are similar to 
the literature. With continuous and effective training, CBC 
performance can be further increased. 
 

Limitations  
The most important limitation of this study was its retrospec-
tive design and the fact that it was carried out in a single cen-
ter. The findings of the present study can be supported by 
future prospective and multicenter studies. 
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Öz. 
 
Amaç: Sigara, önlenebilir ölüm ve hastalıkların en sık nedenidir. Ülkemiz, sigara içme oranı yüksek olan 
Avrupa ülkelerinden biridir. Toplumsal bilinçlenme, eğitim ve sosyal durumların etkisiyle sigara bırakma 
polikliniklerine başvurular artmaktadır. Bu çalışmada, hem sigara polikliniğimizdeki sigara bırakma duru-
munu hem de sigara bırakma için 12 haftalık standart bir vareniklin rejimini ve 10 haftalık standart bir trans-
dermal nikotin replasman tedavisi (NRT) rejiminin bırakma üzerindeki etkisini tartışmayı amaçladık. 
Materyal ve Metod: Bu çalışmaya Ocak 2015 ve Ocak 2018 yılları arasında sigara bırakma polikliniğine baş-
vuran, sigara bırakma tedavisi başlanmış 845 hasta retrospektif olarak incelendi. 
Bulgular: Çalışmaya dahil edilen hastalar sigara bırakma durumuna göre karşılaştırıldı. İki grup arasında yaş 
ve cinsiyet açısından istatiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p=0.622, p=0.241). Sigara bırakan grupta 
Fagerstrom Nikotin Bağımlılık Skoru (FNBS) 6.12±0.9 iken, sigara bırakmayan grupta 8.45±1.1 idi ve gruplar 
arasında istatiksel olarak anlamlı farklılık saptandı (p=0,04). Hastaların %80,5’i vareniklin, %19,5’i nikotin 
bandı kullanmıştı. Hastalar aldığı ilaca göre karşılaştırıldı. Sigara bırakmada Vareniklin ve nikotin bandı ara-
sında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p=0.707). Ayrıca iki grup yaş ve cinsiyet açısından karşılaştırıldı. 
İki grup arasında yaş (p<0,001) açından anlamlı fark saptanırken, cinsiyet (p=0,405) açısından anlamlı fark 
saptanmadı. Vareniklin alan grupta FNBS 6,95±0,9 iken, NRT alan grupta 7,01±0,7 olarak hesaplanmış olup 
iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı (p=0,506). 
Sonuç: Yaş ve cinsiyet gibi demografik özelliklerin sigara bırakmayı etkilemediği, ancak FNBS düşük olması-
nın sigarayı bırakmada etkili olduğu görüldü. Ayrıca sigara bırakmada ilaçlar arasında herhangi bir fark ol-
madığı saptanmıştır.   
 
Anahtar Kelimeler: Sigara Bırakma, Vareniklin, Nikotin Replasman Tedavisi 
 
 
Abstract 
 
Background: Smoking is the most common cause of preventable death and disease. Our country is one of 
the European countries with a high smoking rate. With the effect of social awareness, education and social 
situations, applications to smoking cessation outpatient clinics are increasing. In this study, we aimed to 
discuss both smoking cessation in our outpatient clinic and the effect of a standard 12-week varenicline 
regimen for smoking cessation and a standard 10-week transdermal nicotine replacement therapy (NRT) 
regimen on cessation. 
Materials and Methods: 845 patients who applied to smoking cessation clinic between January 2015 
andJanuary 2018 were started retrospectively. 
Results: The patients included in the study were compared according to their smoking cessation status. 
There was no statistically significant difference between the two groups in terms of age and gender 
(p=0.622, p=0.241). While the Fagerstrom Nicotine Dependence Score (FNBS) was 6.12±0.9 in the group 
who quit smoking, it was 8.45±1.1 in the group who did not quit smoking, and there was a statistically sig-
nificant difference between the groups (p=0.04). 80.5% of the patients used varenicline, 19.5% of them 
used nicotine patch. The patients were compared according to the drug they took. There was no statisti-
cally significant difference between Varenicline and nicotine patch in smoking cessation (p=0.707). In ad-
dition, the two groups were compared in terms of age and gender. While there was a significant diffe-
rence between the two groups in terms of age (p<0.001), there was no significant difference in terms of 
gender (p=0.405). While FNBS was 6.95±0.9 in the varenicline group, it was 7.01±0,7 in the NRT group, 
and there was no significant difference between the two groups (p=0.506). 
Conclusions: It was observed that demographic characteristics such as age and gender did not affect smo-
king cessation, but low FNBS was effective in quitting smoking. In addition, it was determined that there 
was no difference between drugs in smoking cessation. 
 
Keywords: Smoking Cessation, Varenicline, Nicotine Replacement Therapy 
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Giriş 
Sigara, önlenebilir ölüm ve hastalıkların en sık nedenidir. 
Dünya Sağlık Örgütü’ne (DSÖ) göre dünyada 1,4 milyar kişi 
sigara kullanmakta ve her yıl yaklaşık 6 milyon kişi sigaradan 
dolayı yaşamını yitirmektedir. Ülkemizde de yılda 100 bin 
kişi sigara nedeniyle ölmektedir. Bu sayının 2030 yılına ka-
dar dünyada 8,4 milyon kişiye, ülkemizde ise 240,000 kişiye 
yükseleceği öngörülmektedir (1).  
Ülkemiz, sigara içme oranı yüksek olan Avrupa ülkelerinden 
biridir. İnsanlar sigaranın bağımlığa neden olmadığını dü-
şünse de içinde yer alan nikotin bağımlılığa neden olmakta-
dır (2). Sigara içenlerin büyük bir bölümü yaşamının her-
hangi bir döneminde sigarayı bırakmayı ya düşündüğü ya da 
denediği bildirilmektedir. Çoğu içici sigara bırakmayı yardım 
almadan denemekte ve sigara bırakma denemesi kısa süre 
başarısız bir şekilde sonuçlanmaktadır (2). 
Ülkemizde de toplumsal bilinçlenme, eğitim ve sosyal du-
rumların etkisiyle sigara bırakma polikliniklerine başvurular 
gün geçtikçe artmaktadır. Bu polikliniklerde hem davranış-
sal eğitim hem de medikal destek verilmektedir. Sigarayı bı-
rakma tedavileri, hastalıkları önlemek amacıyla kullanılan 
en ucuz tedavi yöntemleridir. Sigara bırakma tedavisinde, 
onaylanan farmakolojik tedaviler arasında çeşitli nikotin 
replasman tedavisi (NRT), sürekli salınımlı (SR) bupropion 
ve en son olarak vareniklin formları bulunur (3,4). Varenik-
lin, Mayıs 2006’da ABD’nde FDA ve Eylül 2006’da ABD Tıbbi 
Maddelerin Değerlendirilmesi Avrupa Ajansı (EMEA) tara-
fından tütün bağımlılığının tedavisi için lisanslı bir nikotinik 
asetilkolin reseptör kısmi agonistidir (5). Yapılan bir çalış-
mada Vareniklin’in sigara bırakma oranı %69,3 iken, NRT’in 
sigara bırakma oranı %30 olarak ölçülmüştür (6). Yan etkisi-
nin az olması ve etkinliğinin kanıtlanmış olması sebebiyle 
eczane ve genel satışlar yoluyla kolay erişilebilirlik sağlar. 
Bu çalışmada sigara bırakma için 12 haftalık standart bir va-
reniklin rejimini ve 10 haftalık standart bir transdermal ni-
kotin replasman tedavisi (NRT) rejiminin sigara bırakmadaki 
etkinliğini karşılaştırmayı amaçladık.  

 

Materyal ve Metod 
Bu çalışmaya Ocak 2015 ve Ocak 2018 yılları arasında sigara 
bırakma polikliniğine başvuran, sigara bırakma tedavisi baş-
lanmış 845 hasta retrospektif tarama ile alındı. Çalışma için 
etik kurul onayı alındı (Etik kurul onay no: HRU/21.07.16, 
etik kurul onay tarih:29.03.2021) 
Hastaların sistemik fizik muayenesi yapıldı. Bunun yanında 
hastalara sigaranın zararlarıyla ilgili kısa bir eğitim verildi. 
Bir forma hastaların sigara bırakma tedavisinde kullandığı 
ilaç, birinci yılın sonunda sigara bırakma durumu, yaş ve cin-
siyeti kaydedildi. Hastaların sigara paket/yıl durumu kayde-
dildi. Tüm hastalara genel bir değerlendirme ile birlikte, Fa-
gerström nikotin bağımlılık testini de içeren bir sigara sor-
gulama formu uygulandı (7). 
Son 6 ay içinde kanser öyküsü, herhangi bir ciddi hastalık, 
depresyon veya diğer psikolojik bozukluk tanısı veya teda-
visi, önceki 12 ay içinde uyuşturucu veya alkol bağımlılığı  
varsa katılımcılar dışlandı.  

 
Diğer dışlama kriterleri, ilaçlara veya yapışkan bantlara al-
lerjisi olanlar, nikotin replasman bantlarının yapışmasına 
engel cilt bozuklukları olanlar, sistolik kan basıncı 150 mm 
Hg veya diastolik kan basıncı 95 mm Hg üstünde olan has-
talar, klinik olarak önemli böbrek veya karaciğer yetmezliği 
olanlar, Vareniklin veya NRT gibi ilaçların etkisini etkileyebi-
lecek ilaç kullananlar, çalışmaya başlamadan 6 ay içerisinde 
Vareniklin tedavisi kullanıp ya da NRT'nin herhangi bir for-
munu kullanıp başarısız olanlar çalışma dışı bırakıldı. Sigara 
bırakma polikliniğine başvuran hastalara, kontrendikasyon-
ları dışlandıktan sonra ücretsiz vareniklin veya NRT baş-
landı. Hastaya Vareniklin verilmesinde herhangi bir kont-
rendikasyon varsa ve/veya Vareniklin temin edilemediği 
durumlarda NRT verildi (Şekil 1). Vareniklin tedavisi olarak 
hastalara 12 hafta boyunca oral tablet başlandı. Hastalarla 
4 hafta arayla 3 görüşme, sonrasında 6. ayın sonunda gö-
rüşme yapıldı. 1. yıl sonunda ise telefonla görüşmeler ya-
pıldı. Kayıtlar sadece hastanın beyanına göre yapıldı.  
 

 
Şekil 1. Çalışma katılan ve dışlanan hastalar  
 
Nikotin replasmanı tedavisinde günde 20 adet ve üzeri si-
gara içen hastalara 21 mg/24 saat/gün transdermal nikotin 
flasterleri (Nicotinell TTS) başlanmakta ve dörder haftalık 
aralıklarla 14 ve 7 mg ile üç ay boyunca devam edildi. Günde 
yirmi adetten daha az sigara içenlere ise 14 mg/24 saat/gün 
ve 7 mg/24 saat/gün dozda nikotin replasmanı uygulandı ve 
aynı sürelerle azaltıldı. Hastalar bu süre içinde kontrole ça-
ğırıldı. Hastalarla birinci yıl sonunda telefon görüşmesi ya-
pıldı. Hastalar birinci yılın sonunda sigarayı bırakanlar ve bı-
rakmayanlar olmak üzere iki gruba ayrıldı. Hastaların de-
mografik ve klinik verileri iki grup arasında karşılaştırıldı.  
 
İstatistiksel analizler  
SPSS for Windows 22.0 sürümü (SPSS Inc., IL, ABD) kulla-



Kabak ve ark.                                                                                                Polikliniğine Başvuran Hastaların Özellikler  

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):436-440.                                             

   DOI: 10.35440/hutfd.982507   

438 

 

 

nıldı. Tanımlayıcı istatistikler, medyan (minimum-maksi-
mum) olarak sunuldu. Verilerin normal dağılıp dağılmadı-
ğını değerlendirmek için Kolmogorov-Smirnov testi kulla-
nıldı. Normal dağılıma uymayan veriler, Mann-Whitney U 
testi kullanılarak karşılaştırılırken, sayı ve yüzde olarak ifade 
edilen kategorik veriler ki-kare testi kullanılarak karşılaştı-
rıldı. Hipotezler çift yönlü olup, %95 güven aralığında 
p≤0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
 

Bulgular 
Çalışmaya 660’ı erkek ve 185’i kadın olmak üzere toplam 
845 hasta dahil edildi. Her iki grup arasında yaş ve cinsiyet 
açısından istatiksel farklılık saptanmadı. (Tablo 1). İki grup 
arasında Fagerström Nikotin Bağımlılık Skoru(FNBS) hesap-
landı. İki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 
mevcuttu (p=0.04) (Tablo 1).  
 
Tablo 1. Demografik ve klinik verilerin karşılaştırılması 

 Sigara 
Bırakanlar 
(n =385) 

Sigara 
Bırakmayanlar 

(n=460) P 

Yaş, yıl 29 (19-70) 32 (18-71) 0.622 

Cinsyet,% 
Erkek  285 (43.2) 375 (81.6) 

0.241 
Kadın  100 (54.1) 85 (45.9) 

FNBS 6,12±0,9 8,45±1,1 0,040 

Vareniklin 305 (44.9) 375 (55.1) 0.709 

NRT 80 (48.5) 85(51.5) 0.710 

NRT, Nikotin Resplasman Tedavisi; FNBT, Fagerström Nikotin Bağımlılık 
Skoru 
 
Hastaların %80,5’i vareniklin kullanırken, %19,5’i nikotin 
bandı kullanmıştı. Çalışma sonunda ulaşılan sigarayı bı-
rakma oranı %45,6 olarak saptandı. Sigarayı bırakanların 
%79,3’ü vareniklin, %20.7’si NRT kullanmışken sigarayı bı-
rakamayanlarda bu oranlar sırasıyla %81.6 ve %18.4 idi. 
Farmakolojik destek açısından her iki grup arasında istatik-
sel anlamlı bir değer elde edilmedi (p=0.709, p=0.710) 
(Tablo 1). 
 

Tablo 2. Farmakolojik Ajanların Sigara Bırakma Arasın-
daki Fark  
 Vareniklin NRT p 

Yaş (min-max) (19-71) (18-60) <0,001 

Cinsiyet 
Erkek 540 120 

0,405 
Kadın 140 45 

FNBS  6,95±0,9 7,01±0,7 0,506 

Sigara  
Bırakma 
Durumu 

Evet 305(%44,9) 375(%55,1) 
0,707 

Hayır 80(%48,5) 85(%51,5) 

 
Ayrıca hastalar kullandığı ilaç açısından iki gruba ayrıldı.  
Sigara bırakmada Vareniklin ve nikotin bandı arasında ista-
tistiksel anlamlı fark saptanmadı (p=0.707). Ayrıca iki grup 
yaş ve cinsiyet açısından karşılaştırıldı. İki grup arasında yaş 
(p<0,001) açından anlamlı fark saptanırken, cinsiyet 
(p=0,405) açısından anlamlı fark saptanmadı. Vareniklin 
alan grupta FNBS 6,95±0,9 iken, NRT alan grupta 7,01±0,7 
olarak hesaplanmış olup iki grup arasında anlamlı fark sap-
tanmadı (p=0,506). 

Tartışma 
Çalışmamızda sigara bırakma oranımız %45,6 idi. FNBS’nin 
düşük olması sigaranın bırakılmasında en önemli faktörler-
den biridir. Çalışmamız sigara bırakmada, kullanılan ilaçlar 
arasında herhangi bir fark olmaksızın, ilaç desteğinin olumlu 
etkisini göstermesi açısından önem taşımaktadır. 
Son yıllarda tüm dünyada tütün bağımlılığı ile önemli bir 
mücadele verilmektedir. Yapılan bir çalışmada insanların 
sosyal, psikolojik ve farmakolojik faktörler nedeniyle sigara 
içtiği bildirilmiştir (8). Yapılan bir çalışmada davranışsal eği-
tim ile birlikte farmakolojik tedavinin sigara bırakma başa-
rısını artırdığı gösterilmiştir (9). Her yıl sigara içenlerin ço-
ğunda sigarayı bırakma denemesi başarısız sonuçlanmakta-
dır. Yapılan bir çalışmada sigara bırakmadaki başarısızlığının 
nedenlerinden başında yoksunluk semptomlarının oldu-
ğunu bildirmişlerdir (10). Bu nedenle tütün kontrolünün te-
melini sağlayan, sigara bırakma poliklinikleri oluşturulmuş-
tur. Tüm dünyada ve ülkemizde sigara bırakma poliklinikle-
rinin sayısı gün geçtikçe artmaktadır (2). Sigara bırakmaya 
gelen kişi için; öncelikle sigara bırakma ile ilgili bilgilendirme 
ve sigara bağımlılık değerlendirilmesi yapılmaktadır. Uygun 
görüldüğünde psikolojik tedavi yöntemlerinin uygulanması 
ve düzenli izlenmesi planlanmaktadır (11). Bu tedavi, özel 
eğitimli bir personel tarafından kısa görüşmelerden başla-
narak, daha detaylı görüşmelerle devam etmektedir. Bu gö-
rüşmelerde; sigara kullanıp kullanmadığı, bırakmanın tav-
siye edilmesi, bırakmayı ne kadar istediği sorulmaktadır, ay-
rıca istekli olanlara tedavi desteğinin uygulanması ve takip 
görüşmelerinin planlanması yapılmaktadır (11). İş yeri ve ev 
stresi gibi sebepler kişinin tekrar sigaraya başlamasına se-
bep olabileceğinden, kişiyle beraber yaşayan partneri de bu 
sürece dahil edilip bırakma kolaylaştırılabilir. Sigara bı-
rakma için, eğitim ve psikolojik destek ile birlikte farmako-
lojik tedavi verilmesinin başarıyı arttırdığı gösterilmiştir (6).  
Sigara kullanımı, kişiye bilişsel, davranışsal ve fizyolojik bo-
yutta etkilere neden olmaktadır. Bu nedenle sigaranın bıra-
kılmasında birtakım zorluklar karşımıza çıkmaktadır. Yapı-
lan bir çalışmada 3.ayda bırakma oranları %54-65 aralığında 
bulunmuştur. Ülkemizde yapılan farklı çalışmalarda ise 1. 
yılın sonunda başarı oranı %21,6 ile %45 arasında olduğu 
bildirilmiştir (11-13). Literatür verilerine paralel olarak, bi-
zim çalışmamızda da 1. yılın sonunda olgularımızın %45,6’sı 
sigarayı bırakmıştır. Özellikle sıkı takipler, tedaviye uyumu 
ve sigara bırakma başarısını arttırdığı için kesinlikle aksatıl-
mamalıdır. 
Yaş, cinsiyetin sigara bırakmaya etkisi değerlendirilmiştir. 
Bazı çalışmalar erkeklerin sigarayı daha kolay bıraktığını 
gösterse de yapılan çalışmaların çoğunda cinsiyetin sigara 
bırakma başarısına etkisi olmadığını gösterilmiştir (14-17). 
Bunun nedeninin ise son zamanlarda kadınlarda da sigara 
içme oranının artmasına bağlı olduğu düşünülmüştür. Bizim 
çalışmamızda da sigara bırakanlarda erkek sayısı yüksek ol-
masına rağmen istatistiksel olarak önemli farklılık saptan-
madı. Ayrıca bazı çalışmalar yaş arttıkça sigara bırakma ba-
şarısının arttığını, özellikle yaşlı hastalarda, kronik hastalık-
ların eşlik etmesiyle birlikte sigara içme oranının azaldığı 
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göstermişlerdir (9). Çalışmamızda ise yaş bakımından her iki 
grup arasında anlamlı farklılık yoktu. 
Yapılan çalışmalarda ilaç desteğinin sigara bırakmada etkili 
olduğu gözlenmiştir. Ancak iki grup ilaç tedavisi arasında 
herhangi bir fark gözlenmemiştir (9,10,18). Bunun yanı sıra 
yapılan başka çalışmalarda ise diğer farmakolojik tedavile-
rin NRT’ye göre daha üstün olduğu gösterilmiştir (19-22). 
Çalışmamızda, hastalara davranışsal terapiyle birlikte far-
makolojik destek tedavisi olarak Vareniklin ve NRT verildi. 
Ancak her iki ilacın, birinci yıl sonunda sigarayı bırakma 
oranları arasında anlamlı fark görülmedi. 
Günlük içilen sigara sayısı, FNBS ve paket/yıl değeri sigara 
bırakmada etkili faktörlerdir. Bu faktörler ile sigara bırakma 
arasında ters ilişki mevcuttur (23,24). Renaud ve ark. çalış-
malarında, nikotin bağımlılığı ve sigara tüketimi fazla olan-
ların, sigara bırakma oranlarının düşük olduğunu göstermiş-
lerdir (14).   Gorecka ve ark. ise düşük FNBS’nin sigara bırak-
mada olumlu ilişkisi olduğunu bildirmişlerdir (25). Mevcut 
verilere uygun olarak, bizim çalışmamızda da sigara bırakan 
grupta FNBS’nin anlamlı derecede düşük olduğu gözlendi.  
Bu çalışmada ek hastalıkları olanların dışlanması, 6. ay ve 
12. ayın sonundaki görüşmelerin yüz yüze yapılmaması, ay-
rıca gruplar arası hasta sayılarının belirgin farklılık göster-
mesi çalışmamızı kısıtlayan nedenlerdir.  
 

Sonuç 
Sonuç olarak; çalışmada yaş, cinsiyet gibi verilerin sigara bı-
rakmayı etkilemediği gösterilmiştir. Ancak FNBS’nin düşük 
olmasının sigarayı bırakmada etkili olduğu görülmüştür. Si-
garayı bıraktırmak hem hasta için hem de doktor için zaman 
alıcı ve zor bir uygulamadır. Sigara bırakma poliklinikle-
rinde, davranışsal eğitimin yanında uygun farmakolojik des-
tek tedavisi verilmeli ve gerekli tedavilerin uygun bir şekilde 
kullanılması, sigara bırakma başarısını arttırdığı için hastalar 
yakından takip edilmelidir. 
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Evaluation of Index of Cardiac Electrophysiological Balance in  
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 Tip 1 Diabetes Mellitusta Kardiyak Elektrofizyolojik Denge İndeksinin  
Değerlendirilmesi 

 

 

Çağrı ZORLU 1 , Sefa Erdi ÖMÜR 1  

 
1 Tokat State Hospital Cardiology Clinic, Tokat/TURKEY 

Background: Type 1 diabetes mellitus (T1DM) has been suggested to carry the risk of developing cardiac 
arrhythmias. The risk of cardiovascular events and sudden death is higher in patients with T1DM. The index 
of cardiac electrophysiological balance (iCEB), which shows the balance between ventricular depolarization 
and repolarization, is a new electrocardiographic (ECG) parameter when compared to other ECG parame-
ters. iCEB provides more information on ventricular arrhythmogenesis than the other traditional ECG pa-
rameters such as QT and corrected QT (QTc) intervals. The aim of this study is to evaluate the relationship 
between T1DM and iCEB. 
Materials and Methods: This study was conducted retrospectively. The patient group consisted of 50 pa-
tients (58% male, mean age 32.9 ± 8.7 years) diagnosed with T1DM, while the control group consisted of 50 
healthy individuals (58% male, mean age 33.9 ± 6.8 years). The clinical, demographic and ECG records of the 
patients were obtained from our hospital's medical documentation system. iCEB and corrected iCEB (iCEBc) 
values of all participants were calculated by dividing the relevant QT and QTc intervals by the QRS duration. 
Results: Mean PR, QRS, and QT intervals were similar between groups, while mean heart rate and QTc in-
terval were found to be higher in the T1DM group than in healthy subjects [(83.1 ± 9.8 vs 78.9 ± 13.3 bpm, 
respectively, p = 0.019) and (425 ± 20.4 vs 397.6 ± 10.6 ms, respectively, p < 0.001)]. The iCEBc of the patient 
group with T1DM was higher than the control group (5.1 ± 0.5 vs 4.7 ± 0.4 ms, p <0.001, respectively). How-
ever, there was no significant difference in iCEB between the patient and control groups (4.3 ± 0.4 and 4.3 ± 
0.4 ms, respectively, p = 0.402). 
Conclusions: In our study, iCEBc was found to be significantly increased in T1DM patients compared to 
healthy subjects. Consequently; it is important to evaluate the risk of ventricular arrhythmia with  iCEBc in 
T1DM patients. 
 
Key Words: Electrocardiography, Index of cardiac electrophysiological balance, Type 1 diabetes mellitus, 
Ventricular arrhythmia 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Tip 1 diabetes mellitus' un (T1DM) kardiyak aritmi geliştirme riski taşıdığı öne sürülmüştür. T1DM'li 
hastalarda kardiyovasküler olay ve ani ölüm riski daha yüksektir. Ventriküler depolarizasyon ve repolarizas-
yon arasındaki dengeyi gösteren kardiyak elektrofizyolojik denge indeksi (iCEB), diğer EKG parametreleri ile 
karşılaştırıldığında yeni bir elektrokardiyografik (EKG) parametredir. iCEB, QT ve düzeltilmiş QT (QTc) aralık-
ları gibi diğer geleneksel EKG parametrelerine göre ventriküler aritmogenez hakkında daha fazla bilgi sağlar.  
Bu çalışmanın amacı, T1DM ve iCEB arasındaki ilişkiyi değerlendirmektir. 
Materyal ve Metod: Bu retrospektif çalışma, T1DM tanısı almış toplam 50 hasta ile (% 58 erkek, ortalama 
yaş 32.9 ± 8.7 yıl) kontrol gurubunu oluşturmak üzere 50 sağlıklı denekten (% 58 erkek, ortalama yaş 33.9 ± 
6.8 yıl) oluşmaktadır. Katılımcıların demografik, klinik ve EKG özellikleri hastanemizin tıbbi tıbbi dökümenta-
syon sisteminden elde edildi. iCEB ve düzeltilmiş iCEB (iCEBc) değerleri, ilgili QT ve QTc aralıklarının QRS 
süresine bölünmesiyle hesaplandı. 
Bulgular: Ortalama PR, QRS ve QT aralıkları gruplar arasında benzer iken, ortalama kalp hızı ve QTc intervali 
T1DM grubunda sağlıklı bireylere göre daha yüksekti [(sırasıyla 83.1 ± 9.8’ e  karşı 78.9 ± 13.3 atım/dakika , 
p = 0.019) ve (425 ± 20.4’ e karşı 397.6 ± 10.6 ms, p <0.001)]. T1DM grubu kontrollere göre daha yüksek 
iCEBc' ye sahipti (sırasıyla 5.13 ± 0.5 'e karşı 4.71 ± 0.4 ms, p <0.001). Bununla birlikte, gruplar arasında iCEB 
açısından anlamlı bir saptanmadı (sırasıyla 4.38 ± 0.45 ve 4.33 ± 0.41 ms, p = 0,402). 
Sonuç: Çalışmamızda iCEBc’ nin, T1DM hastalarında sağlıklı kişilere kıyasla önemli ölçüde artmış olduğu 
bulundu. Bu nedenle; T1DM hastalarında ventriküler aritmi riskinin iCEBc ile değerlendirilmesi önem taşı-
maktadır. 
 
Anahtar kelimeler: Elektrokardiyografi, Kardiyak elektrofizyolojik denge indeksi, Tip 1 diyabetes mellitus, 
Ventriküler aritmi 
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Introduction 
Diabetes mellitus (DM) is a serious health problem and is 
also associated with cardiovascular diseases. Diabetes melli-
tus is one of the risk factors of diseases such as coronary ar-
tery disease, cerebrovascular disease, hypertension, heart 
valve disease, peripheral artery disease, retinopathy and 
atrial fibrillation, while long-term exposure further increases 
this risk. On the other hand, it is also associated with in-
creased mortality independently of these conditions (1). 
In an article examining young people with type 1 DM 
(T1DM), they have a six-fold increased risk for QT/QTc pro-
longation and should be followed regularly for cardiac auto-
nomic dysfunction (2). In this study, T1DM patients had a 
significantly longer QT/QTc than controls, but the signifi-
cance disappeared after adjusting for confounding factors. 
More specific parameters of QT/QTc were investigated in 
later studies. In later studies, parameters which give infor-
mation about the susceptibility to arrhythmia were revealed 
by measurements made on electrocardiography such as in-
creased PR interval, T peak to T end interval (Tp-Te), disper-
sion of QT interval, and dispersion of P wave (3-5). However, 
the cardiac electrophysiological balance index (ICEB), calcu-
lated from the surface ECG of the patients - is an indicator 
of the balance between cardiac depolarization and repolari-
zation (6) - although it may be an indicator of ventricular ar-
rhythmia, it has not been studied as much as other parame-
ters (7). 
The aim of this study is to evaluate the relationship between 
T1DM and iCEB. 

 

Materials and Methods 
Study populations 
Our study population consisted of healthy-looking individu-
als older than 18 years and diagnosed with T1DM, who vis-
ited our institution's cardiology outpatient clinic between 
July 2018 and May 2020. The number of T1DM patients was 
50 and the number of healthy volunteers was 50. The exclu-
sion criteria were: electrolyte imbalances (e.g. hyperkale-
mia, hypopotassemia, etc.), systemic diseases (e.g. glycogen 
storage diseases, systemic lupus erythematosus, amyloido-
sis, lipid storage diseases, lysosomal storage diseases, etc.) 
and subjects who were using any drug other than oral or in-
travenous insulin (e.g. beta-blockers, antiplatelet, calcium 
channel blockers, angiotensin receptor blockers, angioten-
sin receptor - neprilysin inhibitor, angiotensin-converting 
enzyme blockers, antidepressant drugs), pregnancy, open 
thoracic surgery, history of moderate to severe heart valve 
disease, heart failure, pulmonary hypertension, acute kid-
ney failure, coronary artery disease, retinopathy, cerebro-
vascular and peripheral vascular disease, malignancy and 
getting dialysis. The control group of the study was selected 
from healthy subjects who applied to the outpatient clinic 
anddid not have DM. Transthoracic echocardiography was  
performed in all patients included in the study. The patient 
and control groups were evaluated through medical history,  
 

 
echocardiography, physical examination, ECG, and labora-
tory data. Approval was obtained from the ethics committee 
of the Tokat Gaziosmanpasa University -date: 19.08.2020, 
number: 20-KAEK-123- where our institution was con-
ducted. 
 
Laboratory and Demographic Data 
Biochemical parameters were automatically evaluated with 
the aid of the Beckman Coulter LH-750 Hematology Analyzer 
(Beckman Coulter, Inc, Fullerton, California). Blood samples 
of the patients were taken after 15 minutes of rest and the 
patients were asked not to smoke. The lipid panel of the pa-
tients [total cholesterol, low-density lipoprotein cholesterol 
(LDL), triglyceride and high-density lipoprotein cholesterol 
(HDL)], were evaluated by standard methods. For the diag-
nosis of hypercholesterolemia, the patients were expected 
to have a total cholesterol value above 200 mg / dL or an LDL 
value above 130 mg / dL and had previously received treat-
ment or diagnosis for hypercholesterolemia. The American 
Diabetes Association criteria were used for the diagnosis of 
T1DM; and patients who were previously diagnosed by a 
specialist in endocrinology were included in the study (8). 
For the diagnosis of hypertension, repeated systolic/dias-
tolic blood pressure measurements were made and patients 
whose measurements were above 140/90 mmHg were con-
sidered hypertensive. Patients who had been smoking for 
the last six months were evaluated as smokers. Body mass 
index can be calculated by dividing body mass in kilograms 
by the square of body length in meters. 
 
Echocardiographic evaluations 
Echocardiographic evaluations of the patient and the con-
trol groups were performed with the Vivid S5 echocardiog-
raphy device (General Electric, Milwaukee, WI, USA) in the 
echocardiography unit of our center on all participants in the 
left decubitus position using a 2.5-3.5 MHz transducer. All 
echocardiographic evaluations were performed separately 
by two cardiologists. Left ventricular ejection fractions 
(LVEF) of all participants were performed according to the 
American Echocardiography Association and the European 
Society of Cardiovascular Imaging criteria using the modified 
Simpson's method (9). 
 
Electrocardiographic assessment 
The 12-lead ECG (Cardiofax V; Nihon Kohden Corp., Tokyo, 
Japan; 10 mm/mV and 25 mm/s) was taken while all partic-
ipants were at rest in the supine position. Electrocardio-
grams obtained from all participants were sent to a com-
puter via a scanner and analyzed and evaluated with x400% 
using the Adobe Photoshop CS2 program (Adobe Systems 
Inc., San Jose, California, USA). ECG evaluations of all groups 
were performed separately by two cardiologists.  Tp-e and 
QT intervals were measured and calculated by means of 
ECGs in the patient and control groups. The interval from the 
peak of the T wave to the end of the T wave was defined to 
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as the Tpe interval and QT interval was measured from the 
onset of the QRS complex to the end of the T-wave (10). The 
measurements of  QT and R-R intervals in all participants 
were made from the precordial leads V2 and V5. The value 
taken as the QT interval was defined as the time interval be-
tween the onset of the QRS wave and the point where the T 
wave turns to the isoelectric line on the ECG. 
R-R interval was evaluated on the ECG from the precordial 
leads and measured as the average of three consecutive 
beat complexes. The Bazett formula was used to calculate 
the QTc interval and the heart rate (11). Patients with U 
waves in the ECG were not included in the study. The inter-
val at the end of the electrocardiographic T-wave peak cor-
responding to the transmural dispersion of the repolariza-
tion was measured as Tp-e. 
Index of cardiac electrophysiological balance was defined 
and measured as the ratio of QT to QRS (QT/QRS); while the 
corrected index of cardiac electrophysiological balance 
(iCEBc) was defined and measured as the ratio of QTc to QRS 
(QTc/QRS). 
 
Statistics 
Statistical analysis of the study was performed using SPSS 
18.0 (SPSS Inc., Chicago Illinois, USA). Categorical variables 
were expressed as number and percentage (n%), while con-
tinuous variables were expressed as mean±standard devia-
tion (mean±SD) or median, interquartile range (median, 
IQR) according to the distribution of the data. In our study, 
the Kolmogorov-Smirnov test was used to evaluate the dis-
tribution of continuous variables. Normally distributed data 
were analyzed with the Student's t-test while non-normally 
distributed data were analyzed with the Mann-Whitney U 
test. Categorical variables were analyzed using the Fisher’s 
exact or chi-square tests. Values with a p-value of <0.05 
were considered statistically significant. 
 

Results  
Our study consists of 50 patients with T1DM and a control 
group of 50 participitans. The mean patient age was 33±7 
years, and 29 (58%) of the patients were men. Fifty patients 
(50%) had the T1DM pattern and were classified in the 
T1DM group. The remaining 50 (50%) participants who had 
not to T1DM were classified in a control group. There was 
no statistically significant difference based on the baseline 
characteristics of the groups. The characteristics of the par-
ticipants included in the study are shown in table 1. 
There were no statistically significant differences in the me-
dian PR, mean QRS, and mean QT intervals in the ECG of the 
participants, and these parameters seemed to be within 
normal limits between the groups. On the other hand, the 
groups are compared; the mean heart rate and QTc interval 
in the T1DM group were found to be greater than in the 
healthy subjects [(83.1 ± 9.8 vs 78.9 ± 13.3 bpm, p = 0.019) 
and (425 ± 20.4 vs 397.6 ± 10.6 ms, p <0.001)]; the mean R-
R interval in the T1DM group was shorter than in the healthy 
group (729.5 ± 61.5 vs 769 ± 108 ms, p = 0.036). In addition, 

the groups were compared; we found that the mean Tp-Te 
time in the T1DM group was statistically significantly pro-
longed compared to the healthy group (79.1 ± 6.4 vs 73.2 ± 
5.3 ms, respectively, p = 0.029).  All these ECG data findings 
are given in table 2. 
 
Table 1. Baseline characteristics of the study groups 

 
T1DM group 

(n = 50) 
Control group 

(n = 50) P value 

Age, years 32.9 ± 8.7 33.9 ± 6.8 0.986 

Male, n (%) 29 (58) 29 (58) 1.000 

BMI, kg/m2 24.3 ± 4.8 24.2 ± 4.9 0.984 

Smoking, n (%) 8 (16) 9 (18) 0.684 

Glukoz, mg/dL 152.8 ± 40.2 96 ± 11 <0.001 

HbA1c , % 8.2 ± 1.1 5.3 ± 1 <0.001 

Creatinine, mg/dL 0.7 ± 0.2 0.8± 0.2 0.546 

Systolic Blood Pressure, 
mmHg 

125.5 ± 7.8 122.1 ± 7.6 0.058 

Diastolic Blood Pressure, 
mmHg 

80.1 ± 3.2 79.5 ± 1.2 0.591 

LDL, mg/dL 103 ± 37.1 102 ± 36.4 0.346 

Triglycerides, mg/dL 193.4 ± 128 191 ± 128.4 0.678 

Hyperlipidemia, n (%) 4 (8) 4 (8) 1.000 

LVEF, % 60.6 ± 4.1 59.4 ± 4.6 0.412 

BMI: Body-mass index; LDL: Low density lipoprotein; LVEF: Left ventricular 

ejection fraction. 
 
When the values for iCEB and iCEBc between the two groups 
were compared (table 2), the patient group with T1DM 
tended to have higher iCEBc values compared to the healthy 
group (5.1 ± 0.5 vs 4.7 ± 0.4, p <0.001). However, there was 
no statistically significant difference between the iCEB in the 
control and T1DM patient group (4.3 ± 0.4 vs 4.3 ± 0.4, p = 
0.402). 
 
Table 2. Electrocardiographic evaluation of the participants 

 
T1DM group 

(n=50) 
Control group 

(n=50) P value 

HR, beats/min 83.1 ± 9.8 78.9 ± 13.3 0.019 

R-R, ms 729.5 ± 61.5 769 ± 108 0.036 

PR, ms 
147.7 (132.3–

157.2) 
147.8 (131.5–

149.4) 
0.798 

QT, ms 364.7 ± 21.6 368.2 ± 23.8 0.457 

QTc, ms 425 ± 20.4 397.6 ± 10.6 <0.001 

QRS duration, ms 84.5 ± 7.5 86 ± 6.4 0.204 

Tp-Te, ms 
 

79.1 ± 6.4 73.2 ± 5.3 0.029 

iCEB 4.3 ± 0.4 4.3 ± 0.4 0.402 

iCEBc 5.1 ± 0.5 4.7 ± 0.4 <0.001 

iCEB: index of Cardiac Electrophysiological Balance, HR: Heart Rate, iCEBc: 
index of Cardiac Electrophysiological Balance with Heart Rate Correction. 
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Discussion 
Considering the findings of the study, it was found that 
iCEBc, resting heart rate and baseline QTc interval were hig-
her in patients with T1DM than in healthy individuals. To our 
knowledge, this study is the first to provide evidence that 
T1DM is a significant change in iCEB and iCEBc in adults. 
The patient group with DM is known to be at risk of ventric-
ular arrhythmia and subsequent sudden cardiac death (12). 

The pathophysiological mechanisms of arrhythmias in dia-
betic patients have not been clearly revealed. Prolonged hy-
perglycemia has been blamed for the development and in-
crease of fibrosis in myocardial tissue (13,14). Whatever is 
the reason for myocardial fibrosis, it can cause damage to 
the myocardial conduction pathways and the formation of 
micro-reentry circuits. Ventricular arrhythmias such as ven-
tricular fibrillation, ventricular tachycardia, or ventricular ex-
trasystole can also be triggered by an impaired electrical axis 
of the heart and increased sympathetic activity (15). 
Diabetic autonomic neuropathy involves many organs, inc-
luding the cardiovascular system can affect. Cardiac auto-
nomic neuropathy causes dysfunction by affecting the car-
diac sympathetic and parasympathetic nervous system and 
may lead to sudden death. QT interval, which can be easily 
calculated from ECG, is an independent predictor of cardio-
vascular arrhythmia and subsequent sudden death in pa-
tients with type 2 DM (16). However, as the QT interval is 
affected by heart rate, QTc is a better measure.  QTc has 
been used to reflect cardiac autonomic neuropathy (17). 
Prolonged QTc duration brings with it the risk of increased 
ventricular arrhythmia (ventricular fibrillation/tachycardia, 
ventricular extrasystole, etc.) and sudden death, especially 
Torsades de Pointes (18). There are many studies on the 
presence and importance of prolonged QTc interval in DM 
(19,20). In our study, in parallel with the studies in the liter-
ature, we found that the QTc interval was significantly pro-
longed in the group with DM. 
Tp-Te range is also another ventricular arrhythmia predictor 
indicating ventricular repolarization. It is another predictor 
of ventricular arrhythmia indicating ventricular repolariza-
tion. In our study, we found that Tp-Te was prolonged in the 
group with DM.  It has been shown to be associated with 
ventricular arrhythmias and sudden death even when QTc is 
normal (21). In a study in the literature, R-R range variations 
in patients with type 2 DM have been evaluated and it has 
been related to cardiac neuropathy in these patients (22). 
Although a small significant difference was found in the R-R 
distance in our study, no significant difference was found in 
the PR distance. 
Index of cardiac electrophysiological balance reflects the dy-
namic balance between depolarization (QRS duration) and 
repolarization (QT interval). Slight changes in iCEB can be 
harmless, whereas excessive changes (increase or decrease) 
can cause severe arrhythmias (23). iCEB appears to be a rel-
atively new ECG parameter that does not require any inva-
sive procedure, and there is evidence that it may be a useful 
ECG parameter in predicting TdP and non-TdP mediated  

 
ventricular arrhythmias (24). Increasing iCEB is associated 
with TdPs (23). In our study, although iCEB was similar 
between the T1DM and healthy groups, iCEBc was revealed 
to be significantly greater in T1DM groups. The iCEB was si-
milar between the groups, and this increase in iCEBc is ma-
inly due to the similar mean QRS durations of the groups and 
the increased QTc interval in the T1DM group. Our study is 
the first to report a significant increase in iCEBc in T1DM pa-
tients compared to healthy subjects. 
According to our study findings, T1DM may pose an additio-
nal risk for ventricular arrhythmias.  

 
Limitations 
The relatively small number of patients is one of the main 
limitations of the study. Manual calculation of measure-
ments may be a limitation, even if they are made with the 
help of a computer software program. Another limitation 
may be that evaluation is made only with surface ECG pa-
rameters and not with long-term ambulatory ECG monitor-
ing methods. The fact that the study was retrospective and 
the patients did not have any clinical follow-up related to ar-
rhythmia is a major limitation. 

 
Conclusions 
This study shows that these relatively new repolarization in-
dices and potential electrocardiographic predictors of vent-
ricular arrhythmias are significantly increased in T1DM. In 
conclusion, iCEBc increases significantly in patients with 
T1DM, compared with the healthy subjects.  
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Öz. 
 
Amaç: Yaş tayini, Adli Tıp alanının önemli konularından biridir. Hukukta yargılamanın işleyişi ve sonuçlandı-
rılması açısından bireyin yaşı belirleyicidir. Yaş tayini yapmak için en sık kullanılan yöntem radyolojik olarak 
kemik yaşı tayinidir. Yaş tayini değerlendirmeleri; hukuki açıdan kişilerin cezai sorumlulukları olup olmadığı, 
hukuki hakları veya suçtan zarar görene göre yargı sistemi tarafından verilecek hükmü belirlemek amacıyla 
istenmektedir.  
Materyal ve Metod: Çalışmamızda, Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Adli Tıp Anabilim Dalı polikliniğimize 
2019-2020 yılları arasında ilgili adli makamlar tarafından yaş tayini istemiyle yönlendirilen 81 mülteci ol-
gunun kimlik yaşı, evlendiklerini belirttikleri yaş, çocuk sahibi olup olmadıkları, yaş tayini istenme nedeni 
incelendi. Tüm olguların radyolojik kemik yaşları Greulich-Pyle ve Gilsanz-Ratib Atlaslarına göre değer-
lendirilmiştir. 
Bulgular: Çalışma süresinde 74’ü kadın ve 7’si erkek olmak üzere 81yaş tayini istemi yapılmıştır. 2 olguda 
gebelik nedeniyle yaş tayini değerlendirilmesi yapılamamıştır. 53 olgunun nüfus kayıtları ile kemik yaşlarının 
uyumlu olduğu görülmüştür. Nüfus kayıtları ve kemik yaşları arasında fark olduğu tespit edilen olguların 
8’inin nüfus kaydından küçük, 18’inin nüfus kaydından büyük olduğu görülmüştür. Olguların yaş tayini için 
yönlendirme nedenleri değerlendirildiğinde kadınların tamamında, erkeklerin çoğunda (%85,7) cinsel istis-
mar nedeniyle yaş tayini istendiği görüldü. 
Sonuç: Çalışmamızda değerlendirilen olguların neredeyse tamamının yasal evlenme yaşının altında çocuklar 
olması mülteciler arasında çocuk istismarının geldiği endişe verici noktayı göstermektedir. Çocuk yaş evlili-
kleri ve dolayısıyla çocuk istismarının önlenmesi, konuyla ilgili farkındalığın artırılması ve halk sağlığı açısın-
dan bu çocukların izlenmesi sağlanmalıdır. 
 
Anahtar Kelimeler: Mülteci, Kemik yaşı, Cinsel istismar, Çocuk evlilikleri 
 
Abstract 
 
Background: Age estimation is one of the important issues in the field of Forensic Medicine. The age of the 
individual is decisive in terms of the functioning and conclusion of the legal proceedings. The most common 
method for age estimation is radiological estimation of bone age. Age estimation assessments are requested 
to determine whether individuals legally have criminal responsibilities or not, legal rights of individuals, or 
the verdict to be given by the judicial system according to the person who has been harmed by the crime.  
Materials and Methods: In our study; information about identity age, the age at which they say they were 
married, whether they have children, the reason for requesting age estimation of 81 refugee cases, who 
were referred to our outpatient clinic of Çukurova University Faculty of Medicine, Department of Forensic 
Medicine between 2019-2020 with the request of age estimation by the relevant judicial authorities, was 
examined. Radiological bone ages of all cases were evaluated according to Greulich-Pyle and Gilsanz-Ratib 
Atlas. 
Results: Age estimation of 81 cases, including 74 female and 7 male cases, was conducted in this study. Age 
estimation could not be evaluated in 2 cases due to pregnancy. It was observed that the registration records 
of 53 cases were compatible with bone ages. It was observed that 8 of the cases were younger and 18 of the 
cases were older than the recorded age at register. When the reasons for referral for age estimation of the 
cases were evaluated; It was observed that all women and most men (85.7%) asked for age estimation due 
to sexual abuse. 
Conclusions: e fact that almost all of the cases evaluated in our study were children under the legal age of 
marriage, shows the alarming point of child abuse among refugees. Childhood marriages and related child 
abuse should be prevented, awareness about this topic should be increased and these children should be 
monitored in terms of public health. 
 
Keywords: Refugee, Bone age, Sexual abuse, Childhood marriages 
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Giriş 
Birleşmiş Milletler (BM) Mültecilerin Hukuki Statüsüne iliş-
kin 1951 Sözleşmesi’ne göre mülteci tanımı; ’ırkı, dini, milli-
yeti, belli bir sosyal gruba mensubiyeti veya siyasi düşünce-
leri nedeniyle zulüm göreceği konusunda haklı bir korku ta-
şıyan ve bu yüzden ülkesinden ayrılan ve korkusu nedeniyle 
geri dönemeyen veya dönmek istemeyen kişi’’ olarak yapıl-
maktadır (1). 
Her yıl dünyanın her yerinden binlerce insan kendi ülkele-
rindeki çatışmalardan, felaketlerden ve şiddetten kaçmak, 
uluslararası sınırları geçmek için evlerinden kaçmaktadır. 
Bu insani acil durumlarda, mülteciler ve ülke içinde yerin-
den edilmiş kişilerin, sağlıklarını etkileyen büyük bir baskıya 
maruz kaldıkları görülmektedir. Dünya’nın şu anda artan sa-
yıda mülteci ile, İkinci Dünya Savaşı'ndan bu yana en büyük 
göç krizini yaşadığı öne sürülmektedir.  
Cinsel şiddet, cinsel bir eylem veya mağdurun gönüllü rızası 
olmadan veya rıza gösteremeyecek veya reddedemeyecek 
biriyle cinsel bir eylem gerçekleştirme girişimi olarak tanım-
lanmakta, zorla yerinden edilme ve iltica sırasında mevcut 
bir tehdit olarak kabul edilmektedir (2, 3).  
Savaş zamanlarında, kadınlar ve kız çocukları cinsel şiddete 
karşı daha savunmasızdır ve erken yaşta veya zorla evlilik, 
eş istismarı, çocuk cinsel istismarı ve insan ticareti gibi şid-
det biçimleri açısından daha büyük risk altındadır (3). Çocuk 
istismarının dünya üzerinde görülen en yaygın şekillerinden 
biri de çocukluk dönemindeki evliliklerdir. Reşit olunmayan 
evliliklerin oranı dünyada düşmekle beraber, Türkiye gibi 
yoğun göç alan ülkelerde varlığını sürdürmektedir (4). Ço-
cukluk dönemindeki evlilikler, 18 yaşını doldurmamış, be-
densel, fizyolojik ve mental açıdan evlenmek ve çocuk sa-
hibi olmak gibi yükümlülükleri taşımaya hazır olmayan ço-
cuğun dahil olduğu evlilik olarak tanımlanmaktadır (5). 
Kanun koyucu, Türk Ceza Kanunu madde 103’te yaş grupla-
rına göre bir ayrıma giderek 15 yaşını doldurmamış veya 
doldurmasına rağmen fiilin hukuki anlam ve sonuçlarını al-
gılayamayan çocuklara karşı gerçekleştirilen her tür cinsel 
içerikli davranışı istismar sayarken, 15 yaşından büyük ço-
cuklara sadece cebir, tehdit, hile veya iradeyi etkileyen 
başka bir nedenden dolayı gerçekleştirilen cinsel içerikli 
davranışları cinsel istismar kabul etmiştir (6). Kanun met-
ninden de anlaşılacağı üzere, mağdurun 15 yaşından küçük 
olması halinde rızasının olamayacağı kabul edilmekte, bu 
durum kanuni bir karine sayılmaktadır. Bu durumlarda algı-
lama yeteneği ile ilgili olarak araştırmaya gerek görülme-
mektedir (7). Ülkemizde geçmiş yıllara göre oldukça azalmış 
olmakla birlikte doğum kayıtlarının gerçeğe uygun yapılma-
dığı durumlar göz önüne alındığında, yaşın gerçeğe uygun 
olarak tespiti ile ilgili de bazı sorunlar bulunmaktadır. Bu ne-
denle kanun düzenlemesinde çocuğun yaşı esas alındığın-
dan, yaş kayıtlarına sıklıkla itiraz edilmektedir.  
Adli yaş çalışmaları çoğu ülkede; medeni hukuk, ceza hu-
kuku ve iltica davalarında kişilerin 14-22 yaşlarını belirle 
 
 
 

 
mek amacıyla, emeklilik veya yaşlılık aylığı hak edilme du-
rumlarında ise 60 veya 65 yaşında olup olmadıklarının be-
lirlenebilmesi amacıyla gerçekleştirilmektedir (8). 
Yaş tayini açısından özellikle adölesan yaşlarda değerlen-
dirme yapılırken; boy ve ağırlık gibi bulguların yanında vü-
cudun büyüme ve gelişmesine eşlik eden ikincil cinsiyet ka-
rakterlerinin, percentil endekslerinin, radyolojik inceleme 
ile vücut kemiklerinin epifiz hatlarının değerlendirmeye 
alınması gerekmektedir. İleri yaşlarda ise kemiklerde mey-
dana gelen kalsifikasyonlar ve genel olarak kemiklerin yıp-
ranma durumuna göre değerlendirme yapılmaktadır. 
Son yıllarda yaşanan göç dalgası ile birlikte özellikle bölge-
mizde artan göçmen yoğunluğu sonrası, hem kimlik düzen-
lenmesinde doğum tarihleri ile ilgili meydana gelen kayıt 
yanlışlıkları hem de kültürel veya başka sebeplerle çocuk 
yaşta gerçekleştirilen evlilikler nedeniyle tarafımıza yaş ta-
yini için gönderilen olgu sayısında artış olduğu görülmüştür. 
Bu nedenle Adli Tıp Anabilim Dalımıza 2019-2020 yılları ara-
sında adli makamlarca yaş tayini için yönlendirilmiş 81 ol-
guya ait raporlar retrospektif olarak incelenerek elde edilen 
verilerin literatüre kazandırılması amaçlanmıştır. 

 

Materyal ve Metod 
Çalışmamızda; Anabilim dalımıza 2019-2020 yılları arasında 
ilgili adli makamlar tarafından kemik yaşı tayini istemiyle 
yönlendirilen ve raporları düzenlenen 81 mülteci olgu ret-
rospektif olarak incelenmiştir. 
Çalışmamız için 22 Ocak 2021 tarih ve 107 Sayılı T.C. Çuku-
rova Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik 
Araştırmalar Etik Kurulu Toplantısında Etik Yönden Uygun 
olduğuna dair 9 Karar Numarası ile onay alınmıştır. 
Veriler kayıt altına alınırken; cinsiyet, kimlik yaşı, evlendik-
leri belirtilen yaş, çocuk sahibi olup olmadığı, yaş tayini is-
tenme sebepleri, hangi yaşta olduklarının iddia edildiği, tes-
pit edilen kemik yaşları değerlendirme kriterleri olarak se-
çilmiştir. Kemik yaşları tayin edilmek üzere sol el-el bilek, sol 
dirsek, sol omuz ve pelvis grafileri çekilerek, ilgili kemiklerin 
epifiz hatlarının mevcut halleri Greulich-Pyle ve Gilsanz-Ra-
tib kemik yaşı Atlasları ile karşılaştırılarak değerlendirmede 
bulunulmuştur (9, 10). 
 
İstatistik Analiz 
İstatistiksel analizler için SPSS Versiyon 20 kullanıldı. Üze-
rinde durulan özelliklerden kategorik değişkenler frekans 
ve yüzde olarak ifade edilmiştir.  
 

Bulgular 
Çalışmamızda; Anabilim dalımıza 2019-2020 yılları arasında 
ilgili adli makamlar tarafından yaş tayini istemiyle yönlendi-
rilen ve rapor düzenlenen 81 mülteci olgunun radyolojik ke-
mik yaşları Greulich-Pyle ve Gilsanz-Ratib Atlaslarının her 
ikisine göre değerlendirilmiş, değerlendirmede atlaslar 
arası fark tespit edilmemiştir. 
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Çalışmamızda; 81 mülteci olgunun 74’ünün kadın, 7’sinin 
erkek olduğu, başvuruların kimlik yaşına göre inceleme ya-
pıldığında, en küçük yaş 10, en büyük yaşın 19 olduğu gö-
rüldü.  
Çalışmamızda; olguların kendi yaşları konusunda görüşleri 
değerlendirildiğinde, 54 olgunun kimlik yaşlarından daha 
büyük olduklarını, 8 olgunun küçük olduklarını, 19 olgunun 
kimlik yaşlarının doğru olduğunu iddia ettiği görüldü. İddia 
edilen yaş ve kimlik yaşları arasındaki farkların cinsiyetlere 

göre dağılımı Tablo 1’de gösterilmektedir. 
Çalışmamızda; 2 olguda gebelik nedeniyle yaş tayini çalış-
maları yapılamamış olup, 18 olgunun kemik yaşının kimlik 
yaşından daha büyük olduğu, 8 olgunun kemik yaşının kim-
lik yaşından daha küçük olduğu,53 olgunun ise kemik ve 
kimlik yaşlarının birbiriyle uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 
Çekilen grafilere göre tespit edilen kemik yaşı ile kimlik yaş-
ları arasındaki farkların dağılımı Tablo 2’de gösterilmekte-
dir. 

 
 
Tablo 1. Kişilerin iddia ettikleri yaşları ile kimlik yaşları arasındaki yaş farkı ve cinsiyet dağılımı tablosu 

İddia Edilen Yaş ve Kimlik Yaşı Ara-
sındaki Fark 

Kadın Erkek Toplam 

n % n % n % 

Kimlik Yaşından 2 Yaş Küçük 2 %2,46 5 %6,17 7 %8,64 
Kimlik Yaşından 1 Yaş Küçük 1 %1,23 0 - 1 %1,23 
Kimlik Yaşı ile Aynı 19 %23,45 0 - 19 %23,45 
Kimlik Yaşından 1 Yaş Büyük 18 %22,22 1 %1,23 19 %23,45 
Kimlik Yaşından 2 Yaş Büyük 24 %29,62 1 %1,23 25 %30,86 
Kimlik Yaşından 3 Yaş Büyük 8 %9,87 0 - 8 %9,87 
Kimlik Yaşından 4 Yaş Büyük 2 %2,46 0 - 2 %2,46 
Toplam 74 %91,35 7 %8,64 81 %99,99 

*Tabloda kişilerin iddia ettikleri yaşları ile kimlik yaşları arasındaki yaş farkı gösterilmekte olup yüzdeler hesaplanırken virgül sonrası ilk iki hane 
alındığından yüzdeler toplamı farklılık göstermektedir 
 

Tablo 2. Kimlik yaşı ve tespit edilen kemik yaşlarının karşılaştırma tablosu 

Kimlik Yaşı ile Kemik Yaş Farkı Olgu Sayısı (n) Oran (%) 

Kimlik Yaşından 3 Yaş Küçük 2 %2,53 
Kimlik Yaşından 2 Yaş Küçük 3 %3,79 
Kimlik Yaşından 1 Yaş Küçük 3 %3,79 
Kimlik Yaşı ile Uyumlu 53 %67,08 
Kimlik Yaşından 1 Yaş Büyük 16 %20,25 
Kimlik Yaşından 2 Yaş Büyük 1 %1,26 
Kimlik Yaşından 3 Yaş Büyük 1 %1,26 
Toplam 79 %99,9 

*2 olgunun gebe olması nedeniyle kemik grafileri çekilemediğinden değerlendirme yapılamamıştır. Bu nedenle 79 olguya göre yüzde hesaplaması 
yapılmış olup yüzdeler hesaplanırken virgül sonrası ilk iki hane alındığından yüzdeler toplamı farklılık göstermektedir. 

Çalışmamızda; 74 kadın olgunun gebelik durumlarına göre 
inceleme yapıldığında; en az bir kez doğum yapan 64 olgu 
olduğu, 10 olgunun doğum yapmamış olduğu, 52 olgunun 
12 aydan küçük, 5 olgunun 12-24 ay arasında, 7 olgunun 24 
aydan daha büyük çocuk sahibi olduğu tespit edilmiştir. Ol-
guların çocuk sahiplik durumu ve çocukların yaş dağılımı 
Tablo 3’te gösterilmektedir. 
 

Çalışmamızda; olguların yaş tayini için gönderilme neden-
leri incelendiğinde kadın olguların tamamının, erkek olgula-
rın ise büyük bir çoğunluğunun (%85,7) cinsel istismar ne-
deniyle tarafımıza gönderilmiş olduğu, 74 kadın olgunun 
71’inin (%95,9) evli olduğunu (imam nikahı) beyan ettiği 
tespit edilmiştir. Olguların adli makamlarca yaş tayini için 
gönderilme nedenleri, cinsiyetleri ve evlilik durumlarının 
dağılımı Tablo 4’te gösterilmektedir. 

 
Tablo 3. Çocuk sahibi olma durumu ve çocukların yaşlarının dağılımı tablosu 

Doğum yapma ve doğan çocuk yaşları Olgu Sayısı(n) Oran (%) 

Çocuk sahibi olmayan 10 %13,51 
Çocuk 0-12 ay 52 %70,27 
Çocuk 12-24 ay 5 %6,75 
Çocuk 24 ay ve daha büyük 7 %9,45 
Toplam 74 %99,9 

* Kadın cinsiyette olgu sayısının 74 olması nedeniyle yüzde hesaplaması bu sayıya göre yapılmış olup yüzdeler hesaplanırken virgül sonrası ilk iki hane 
alındığından yüzdeler toplamı farklılık göstermektedir. 
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Tablo 4. Adli makamlarca yaş tayini amacıyla gönderilen olguların gönderilme nedenleri, cinsiyetleri ve beyan ettikleri 
evlilik (imam nikahı) durumları tablosu 

 Yaş tayini Amacıyla Gönderilme Nedeni  

Cinsiyet Cinsel İstismar Kayıt Hatası Toplam 

Cinsel Saldırı Evlilik   

n % n % n % n % 
Kadın 3 %3,70 71 %87,65 0 - 74 %91,35 
Erkek 6 %7,40 0 - 1 %1,23 7 %8,64 

Toplam 9 %11,1 71 %87,65 1 %1,23 81 %99,9 
* Yüzdeler hesaplanırken virgül sonrası ilk iki hane alındığından yüzdeler toplamı farklılık göstermektedir. 
 
Tartışma 
Adli amaçlarla yaş tayini; kişilerin hukuki ehliyetleri ve ceza 
sorumluluklarının değerlendirilebilmesi, kimlik yaşlarının kü-
çük olması durumunda işe girme, 18 yaş altında evlilik, spor 
müsabakalarına katılım, askere alınma gibi birçok durumda 
adli makamlarca veya kişilerin bireysel başvuruları ile ger-
çekleştirilmektedir (11-13). 
Son yıllarda dünya dinamiklerinde meydana gelen değişlik-
lerin neden olduğu savaşlar-çatışmalar-karışıklıklar netice-
sinde artan sığınmacı sayılarının beraberinde getirdiği olum-
suzluklar arasında cinsel şiddet olgularının artışının da ol-
duğu belirtilmektedir (14, 15). Ülkemiz ve özellikle bölgemi-
zin bu göç dalgasının içerisinde kalması nedeniyle güncel ça-
lışma alanımız içerisinde bu olgularla karşılaşma sıklığımızın 
artmış olduğu görülmektedir. Çalışmamızı gerçekleştirdiği-
miz Adana ilinin mülteci sayısı açısından Türkiye’de 5. sırada 
olması (16), yabancı uyruklu vaka oranının yüksek olmasını 
açıklamaktadır. 
Adli makamlarca tarafımıza gönderilen mülteci olguların çok 
büyük kısmında 15 yaş altı evlilik, 15 yaş altı doğum veya 
kimlik yaşına göre 15 yaş altında cinsel ilişkiye bağlı doğum 
nedeniyle açılan kamu davalarında kişilerin yaşlarına ilişkin 
rapor düzenlenmesi istenmektedir. Türk Ceza Kanunun 
Madde 103’te 15 yaşını doldurmamış veya doldurmasına 
rağmen fiilin hukuki anlam ve sonuçlarını algılayamayan ço-
cuklara karşı gerçekleştirilen her tür cinsel içerikli davranışın 
istismar olarak kabul edilmesi (5) nedeniyle, resmi olmayan 
evlilik nedeniyle tarafımıza gönderilen olgular, cinsel istis-
mar olguları olarak değerlendirmeye alınmış olup çalışma-
mızda; olguların başvuru nedenleri değerlendirildiğinde ka-
dınların tamamında, erkeklerin çoğunda (%85,7) cinsel istis-
mar nedeniyle yaş tayini istendiği görülmüştür. TUİK verileri 
kapsamında İçişleri Bakanlığı tarafından hazırlanan "Yabancı 
Uyruklu Çocuklara Yönelik Cinsel Suç Atlası" isimli raporda, 
ülkemizde mevcut refakatsiz sığınmacı çocukların %84’ünün  
15 yaşın altında olduğu; bu çocuklardan cinsel istismara ma-
ruz kalanların 2014 yılı 170 kişi, 2017 yılında 1421 kişi olduğu 
belirtilmiştir (15). 2011 yılı cinsel istismar mağduru olan ço-
cuklar ile yapılan bir çalışmada, yabancı uyruklu olma oranı-
nın %5 olduğu saptanmıştır (17). Muğla’da 240 cinsel istis-
mar vakasının %2,9’unun yabancı uyruklu olduğu saptanmış-
tır (18). 
Çalışmamızda; olguların 74’ünün (%91,3) kadın, 7’sinin 
(%8,6) erkek olduğu; kimlik yaşına göre en küçük yaşın 10,  
 

 
en büyük yaşın 19 olduğu görülmüştür. Türkiye’de kız çocuk-
larının 18 yaşından önce yaklaşık %15'inin, 15 yaşından önce 
ise %1'inin evlendiği tahmin edilmektedir ve bu oranlar da 
Avrupa'nın en yüksek çocuk evlilik oranlarından biridir (5). 
UNICEF tarafından 2016 yılında yayınlanan rapora göre; 28 
milyon çocuğun mevcut savaş nedenli güvenlik, sağlık ve 
ekonomik problemler ile ülkelerinden ayrılmak zorunda ol-
duğu; dünyadaki her 200 çocuktan 1’inin ve doğdukları ülke-
nin dışında yaşayan her 3 çocuktan 1’inin mülteci olduğu be-
lirtilmekte; Türkiye’nin yaşa göre gruplandırılmış veriler ol-
masa da dünyada en çok sayıda çocuk mülteciye ev sahipliği 
yaptığı düşünülmektedir (19).   
Çalışmamızda, olguların kendi yaşları konusunda görüşleri 
alındığında; 54 olgunun kimlik yaşlarından daha büyük ol-
duklarını, 8 olgunun küçük olduklarını, 19 olgunun kimlik 
yaşlarının doğru olduğunu belirttikleri görüldü. Kimlik yaşla-
rından daha büyük olduğunu iddia eden olguların sayısının 
daha yüksek olmasının, istismarı örtbas etmek için ev-
lenme/evlendirilme ve çeşitli toplumsal baskılar nedeniyle 
olduğu düşünülmektedir. 
Çalışmamızda; 2 olguda gebelik nedeniyle yaş tayini çalışma-
ları yapılamamış olup (Belirtilen yüzdelik değerler, değerlen-
dirilemeyen 2 olgunun toplam olgu sayısından çıkarılması 
sonrası kalan 79 olguya göre hesaplanmıştır.), 18 (%22,78) 
olgunun kemik yaşının kimlik yaşından daha büyük olduğu, 8 
(%10,12) olgunun kemik yaşının kimlik yaşından daha küçük 
olduğu, 53 (%67) olgunun ise kemik ve kimlik yaşlarının bir-
biriyle uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 2011 yılında Tokat 
bölgesinde yapılan bir çalışmada, yaş tayini nedeni ile başvu-
ran olguların %89.2’sinin değerlendirme sonucunda tespit 
edilen yaş ile nüfusa kayıtlı olduğu yaş arasında fark olduğu, 
olguların %75,7’sinin değerlendirme sonucunda kemik yaşı-
nın nüfusa kayıtlı olduğu yaştan daha büyük bulunduğu bil-
dirilmiştir (11). Çalışmalar arasındaki farklılığın zamana, top-
lumsal dinamiklere ve göç dalgasına bağlı olduğu düşünül-
mektedir. 
Çalışmamızda, en az bir kez doğum yapan 64 olgu olduğu 
saptanmıştır. Mülteci kamplarındaki tüm çocukların cinsel is-
tismar ve insan ticaretine karşı savunmasız oldukları, kız ço-
cuklarının zorla cinsel ilişkiye ve erken çocuk doğurmaya ma-
ruz kalmanın yanı sıra aile çevrelerindeki cinsiyet rolleriyle 
ilişkili olarak artan risk alma deneyimi yaşadıkları bildirilmek-
tedir (20, 21). Aile planlaması dahil olmak üzere cinsel sağlık 
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ve üreme sağlığı hizmetleri ile ürünlerinin kullanımı ve bilgi-
sinin de insani yardım ortamlarındaki kadınlar ve çocuklar 
arasında genellikle düşük olduğu bildirilmektedir (22). 
Çalışmamızda değerlendirilen olguların neredeyse tamamı-
nın Türkiye Cumhuriyeti Kanunlarına göre yasal evlenme ya-
şının altında olması mülteciler arasında çocuk istismarının 
geldiği endişe verici noktayı göstermektedir. Suriye Kişisel 
Statü Kanununa göre, evlilik yaşı erkek çocukta asgari 18 yaş, 
kız çocukta ise 17 yaş olarak belirlenmiş olmakla birlikte 15 
yaşını dolduran bir erkek çocuğu veya 13 yaşını dolduran bir 
kız çocuğu büluğ çağına girdiğini iddia ediyorsa, hakimin bu 
iddianın samimiyetine inanması ve kişilerin yeterli fiziki ol-
gunluk derecelerine eriştiği konusunda kanaate vardığı tak-
dirde erkek veya kız çocuğunun evlenmelerine izin verebil-
mektedir (23). Türkiye Cumhuriyeti ve Suriye ülkeleri arasın-
daki evlilik yaşına ilişkin bu farklılık nedeniyle kişilerin ülke-
lerinde gerçekleştirdikleri evlilikler göç ettikleri ülkelerde ge-
çerliliğini kaybetmekte ve bizimde günlük adli tıp pratiğinde 
oldukça fazla bu olgularla karşılaşmamıza neden olmaktadır. 
Ayrıca hukuksal düzenlemeler o toplumun sosyal yapısıyla 
bağdaşmaları ve yaşama şekliyle ilişkili olmalarından dolayı, 
toplulukların küçük yaşta evliliklere karşı hassasiyetleri daha 
düşük seviyede olmakta, doğal sayılmaktadır. Bu nedenlerle 
hem göç etmenin getirmiş olduğu sosyal zorluklarla baş 
etme yöntemi olarak evliliğin sunulması hem de göç edilen 
yerlerde mevcut kanunların tam olarak bilinmemesi ile evli-
likler meydana gelmektedir.   
Savaşın yıkıcı etkileri ve travmatik süreçlerine maruziyeti tes-
pit edilerek mülteci çocuklara ve onların ailelerine psikosos-
yal açıdan destek hizmetleri sunulmalı, rehabilitasyon ve ko-
ruma programlar geliştirilmelidir. Bütüncül sağlık hizmetleri-
nin erişiminin etkin sağlanabilmesi, aile fertlerinin tekrar bir 
araya gelebilmeleri desteklenmeli ve isteyenlere Türkçe öğ-
renimi konusunda fırsatlar yaratılmalıdır. Entegrasyon ve 
asimilasyon kavramları arasında karmaşıklıktan kaçınılarak 
gerekli önlemler alınmalı; mültecilerin kültürlerine, hayat 
tarzlarına ve ritüellerine saygı çerçevesinde çocuk merkezli 
eğitim programları hazırlanmalıdır. Çocuk evlilikleri, travma-
tik yaşantılar, sağlık, çocukların eğitim alamama, devam ede-
meme, yoksulluk, çocuk işçiliği, dil problemi, uyum gibi te-
mel konularda ortak hareket edilmeli ve verilen hizmetler ta-
kip edilmelidir (24). 
Tüm dünyada 15-19 yaş arası kadınların %18’inin evli olduğu, 
20-24 yaş arası kadınların %21’inin 18 yaşından önce doğum 
yaptığı belirtilmektedir (25). Erken yaşta evliliklerin %29 
oran ile en sık Güney Asya’da, %7 oran ile an az Orta ve Doğu 
Avrupa’da olduğu belirtilmektedir (25).  Erken yaşta, birey-
lerin biyopsikososyal gelişimlerinin tam olarak gerçekleştir-
meden yaptıkları evlilikler birçok sorunu beraberlerinde ge-
tirmektedirler.  Bu evliliklerde çoğunlukla erken yaşta gebe-
lik meydana gelmekte ve tıbbi açıdan adölesan yaş gebelik-
leri riskli gebelikler olarak değerlendirilmektedir (26). Ayrıca 
bu olgularda doğurganlık süresinin uzadığı ve daha fazla do-
ğum gerçekleştiği belirlenmiştir (27).  
Sonuç olarak çalışmamızda yaş tayini için tarafımıza yönlen-

dirilen mülteci olguların çok büyük kısmının erken yaşta ev-
lilik, gebelik veya cinsel istismara uğramış oldukları tespit 
edilmiş olup, erken yaşta evliliklerin ve dolayısıyla çocuk is-
tismarının önlenmesi, konuyla ilgili farkındalığın artırılması 
ve halk sağlığı açısından izlenmesi sağlanmalıdır. Ayrıca yaş 
tayinine ilişkin düzenlenen raporların yargı sisteminde 
hükme direk etkili olması nedeniyle, değerlendirme yapılır-
ken hata payını en aza indirgemek için mevcut ise yerel at-
laslardan mevcut değil ise uluslararası alanda kabul görmüş 
atlaslar kullanılmalıdır. 
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Öz. 
 
Amaç: Bu çalışmadaki amacımız, RT-PCR testi pozitif olan COVID-19 pömonisinde laktat dehidrogenaz sevi-
yelerinin nasıl etkilendiğini tespit etmektir. Bu parametrenin RT-PCR testi pozitif hastalarda biyokimyasal 
parametre açısından değerini araştırmak, konuyla ilgili yeni görüşler ileri sürebilmektir. 
Materyal ve Metod: Çalışmamıza hastaneye başvuran 18 yaş üstü RT-PCR testi pozitif olup servise yatışı 
olan 100 COVİD-19 hasta dahil edildi. Hastaların verileri hastanenin sisteminden geriye dönük olarak top-
landı. RT-PCR pozitif hastalar COVİD-19 pnömonisi olan ve COVİD-19 pnömonisi olmayan olarak iki gruba 
ayrıldı. Elde edilen sonuçlar SPSS 25 programında değerlendirildi. 
Bulgular: RT-PCR testi pozitif olan 100 hastanın 39'unda COVİD-19 pnömonisi yoktu, 61'inde COVİD-19 pnö-
monisi vardı. COVİD-19 pnömonisi olan hastaların laktat dehidrogenaz değeri, COVİD-19 pnömonisi olma-
yan hastaların laktat dehidrogenaz değerinden anlamlı derecede yüksekti (198.91±141.34, 194.18±69.19, 
p=0.001). 
Sonuç: Yaptığımız çalışmada COVİD-19 pnömonisi olan hastalarda olmayanlara göre laktat dehidrogenaz 
değeri anlamlı derecede daha yüksek bulunmuştur. Bu yüzden çalışmamız hastaların ilk başvuru anındaki 
laktat dehidrogenaz değerlerinin bilgisayarlı tomografinin olmadığı sağlık kuruluşlarında ve bilgisayarlı to-
mografi çekiminin önerilmediği hasta gruplarında COVİD-19 pnömonisini öngörmede kullanılmasının fay-
dalı olabileceği fikrini akla getirmiş ve bilgisayarlı tomografi olan sağlık kuruluşlarında ise COVİD-19 hasta-
larında laktat dehidrogenaz değerinin yüksek çıkması bilgisayarlı tomografi taraması kararını vermede fikir 
verebileceğini düşündürmüştür. 
 
Anahtar Kelimeler: COVID-19, Pnömoni, Laktat dehidrogenaz. 
 
Abstract 
 
Background: T Our aim in this study is to determine how lactate dehydrogenas levels are affected in RT-
PCR positive COVID-19 pneumonia. To investigate the value of this parameter in terms of biochemical pa-
rameters in RT-PCR positive patients and to propose new opinions on the subject. 
Materials and Methods: One hundred COVID-19 patients admitted to the hospital with positive RT-PCR 
test and above the age of 18 were included in our study. The data of the patients were collected retrospec-
tively from the hospital system. RT-PCR positive patients were divided into two groups as those with COVID-
19 pneumonia and those without COVID-19 pneumonia. The obtained results were evaluated in the SPSS 
25 program. 
Results: Of the 100 patients with positive RT-PCR test, 39 did not have COVID-19 pneumonia, 61 had COVID-
19 pneumonia. Lactate dehydrogenas levels of patients with COVID-19 pneumonia was significantly higher 
than lactate dehydrogenas levels of patients without COVID-19 pneumonia (198.91 ± 141.34, 194.18 ± 
69.19, p = 0.001). 
Conclusions: As a result of this study, the idea that the lactate dehydrogenas levels of the patients at the 
time of first admission may be useful in predicting COVID-19 pneumonia in healthcare institutions without 
computed tomography and in patient groups where computed tomography scan is not recommended, and 
in healthcare institutions with computed tomography, lactate dehydrogenas value is high in COVID-19 pa-
tients, computed tomography screening made us think that it can give an idea about the decision. 
 
Keywords: COVID-19, Pneumonia, Lactate dehydrogenase. 
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Giriş 
COVID-19 salgını, Kasım 2019'dan beri dünya çapında sağlık 
sorunlarına neden oluyor. Bugüne kadar 200'den fazla ülke 
COVID-19 hastalığından etkilendi ve altı milyondan fazla 
doğrulanmış vaka 370.000'den fazla ölüme yol açtı. SARS-
CoV-2 koronavirüs hastalığının (COVID-19) spektrumu, mi-
nimal semptomatik (ateş, öksürük, miyalji, balgam , baş ağ-
rısı, hemoptizi, diyare, dispne) ile şiddetli pnömoni ve akut 
solunum sıkıntısı sendromu (ARDS) arasında değişir (1). 
COVID-19’un morbidite ve mortalitesi büyük ölçüde akut vi-
ral pnömoniye bağlı ARDS’den kaynaklanmaktadır. Hastala-
rın bir kısmında genellikle hastalığın ikinci haftasında nefes 
darlığı ve hipoksemi gözlenebilir. Şiddetli hastaların %10-
20’sinde, hastalığın 8-14 gün aralığında, arteriyel parsiyel 
oksijen basıncı (PaO2) / solunan havadaki oksijen fraksi-
yonu (FiO2) <300 mmHg’dan olarak tanımlanan ARDS tab-
losu gelişip kardiyojenik olmayan akciğer ödemi nedeniyle 
mekanik ventilasyon gerekliliği doğabilir (2).  
Laktat Dehidrogenaz (LDH), dokularda yaygın olarak eksp-
rese edilen sitoplazmik bir enzimdir. Enzim, oksijen yetersiz 
olduğunda glikolizin son ürünü olan piruvatı laktata dönüş-
türür (3). LDH, iki ayrı kapalı alt birimden oluşur ve beş izo-
zim ile sonuçlanır. Her izozim spesifik bir organda ifade edi-
lir: kardiyomiyositlerde LDH 1, akciğer dokusunda LDH 3 ve 
hepatositlerde LDH 5 (4).  
Doku hasarı, nekroz, hipoksi, hemoliz veya maligniteler gibi 
farklı durumlarda artmış LDH gözlenmiştir (5,6). LDH, akut 
veya kronik doku hasarının genel bir göstergesidir ve infla-
matuar bir belirteç olarak kabul edilir (7).  Akut ve şiddetli 
akciğer hasarı sırasında LDH'nin arttığı tanımlanmıştır ve di-
ğer interstisyel akciğer enfeksiyonlarında yüksek LDH de-
ğerleri bulunmuştur (8).  
Bu çalışmadaki amacımız COVID-19 pnömonisi olan ve ol-
mayan hastalarda LDH değerlerinin nasıl etkilendiğini tespit 
edip elde ettiğimiz sonuçlar doğrultusunda konuyla ilgili 
yeni görüşler ileri sürebilmektir. 
 
Materyal ve Metod 
Bu çalışma Helsinki Deklarasyonu ile ortaya konan tavsiye-
ler doğrultusunda yapılmıştır. Çalışma protokolü Etik Kurul 
tarafından onaylandı (Harran Üniversitesi Klinik Araştırma-
lar Etik Kurulu; Tarih:23/11/2020 No:Hru20.20.26). Çalış-
mamız retrospektif bir çalışmadır. Çalışmamıza hastaneye 
başvuran 18 yaş üstü RT-PCR (Real-Time Polymerase Chain 
Reaction) testi pozitif olan 100 COVİD-19 hasta dahil edildi. 
Hastaların verileri hastanenin sisteminden geriye dönük 
olarak toplandı. Bu veriler, hastaların hastaneye ilk başvuru 
sırasındaki laboratuvar ve radyolojik bulgularını içermekte-
dir. RT-PCR testi pozitif hastalar COVİD-19 pnömonisi olan 
ve COVİD-19 pnömonisi olmayan olarak iki gruba ayrıldı. Bu 
iki grubun LDH ve bazı laboratuvar bulguları değerlendirildi. 
 
İstatistiksel Analiz 
İstatistiksel analiz IBM SPSS 25.0 (SPSS for Windows, SPSS 
Inc., Chicago, IL, ABD) kullanılarak yapıldı. LDH seviyeleri 
normallik testi için Kolmogorow – Smirnov testi kullanıldı. 

Gruplar normal dağılım göstermediği için  Mann-Whitney U 
Testi kullanıldı. P <0.05 istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. 
 
Bulgular 
COVİD-19 olan 100 hastanın 46’sı erkek 54’ü kadın has-
taydı. Bu 100 hastanın 39'unda COVİD-19 pnömonisi yok 
(toraks bilgisayarlı tomografi (BT) negatif) iken, 61'inde CO-
VİD-19 pnömonisi mevcuttu toraks bilgisayarlı tomografi 
(BT) pozitif). Pnömonisi olmayan hastaların 19’u erkek 20’si 
kadın ve yaş ortalamaları 38.90±14.09 idi. Pnömonisi olan 
hastaların ise 28’i erkek 33’ü kadın olup yaş ortalamaları 
41.70±15.76 idi (Tablo 1). 
 
Tablo 1. BT negatif ve BT pozitif COVİD-19 hastalarının yaş 
ortalaması ve cinsiyet dağılımı. 

Gruplar Cinsiyet (Erkek/Kadın) Yaş (yıl) 
BT Negatif 19/20 38.90±14.09 
BT Pozitif 28/33 41.70±15.76 

 
Hastaların LDH değerleri incelendiğinde pnömonisi olma-
yan hastaların LDH değeri ortalamasını 194.18±69.19; pnö-
monisi olan hastaların LDH değerlerini ise 198.91±141.34 
olarak bulduk. Pnömonisi olan hastalarda LDH değerlerini 
pnömonisi olmayan hastalara göre daha yüksek bulmakla 
birlikte istatistiksel olarak anlamlı saptadık (p=0,001). Hasta 
grubunda ölçülen LDH seviyeleri Tablo 2’de gösterilmiştir. 
 
Tablo 2. BT negatif ve BT pozitif COVİD-19 hastalarının LDH 
değerlerinin karşılaştırılması. 

Gruplar LDH (U/L) P değeri 
BT Negatif 194.18±69.19 

0.001 
BT Pozitif 198.91±141.34 

 
Bu çalışmada hastaların kreatinin, AST (aspartat aminot-
ransferaz), ALT (alanin aminotransferaz), WBC (white blood 
cell, akyuvarlar) ve CRP (C-reaktif protein) değerleri de in-
celenmiştir. Her iki hasta grubunda da bu değerlerin ortala-
malarına bakılmıştır. Her iki grupta da kreatinin, AST, ALT ve 
WBC değerlerinin ortalamalarının birbirine benzer olduğu 
görülüp bu değerlerin normal aralıkta olduğu saptanmıştır. 
CRP değerinde ise her iki grubun ortalaması normal aralık-
tan yüksek bulunmuş olup pnömonisi olan hastalardaki CRP 
değerleri pnömonisi olmayanlara göre daha yüksek bulun-
muştur (Tablo 3). 
 
Tablo 3. BT negatif ve BT pozitif COVİD-19 hastalarının la-
boratuvar bulguları. 

 BT Pozitif BT Negatif 
CRP (mg/L) 37.76±64 9.05±22 
AST (U/L) 32.74±18.23 28.97±19.38 
ALT (U/L) 29.26± 18.25 35.28±31.58 
WBC (10^3/uL) 6.78 ±2.82 6.38± 2.46 
Kreatinin 
(mg/dL) 1.09±1.05 0.88±0.27 
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Tartışma 
COVID-19 enfeksiyonunun en yaygın semptomları kuru ök-
sürük ve ateş olup bu semptomlar ARDS ve uç organ yet-
mezliğine ilerleyerek interstisyel pnömoniye dönüşebilir 
(1). Acil Servisler çok sayıda kritik hasta ile karşı karşıyadır 
ve klinik senaryonun her zaman akciğer hasarının ciddiye-
tine karşılık gelmediği de yaygın bir durumdur. Periferik ok-
sijen saturasyonu düşük ve şiddetli akciğer hasarı olan has-
talar bile bazen dispneden şikâyet etmeyebilirler (9,10).   
LDH, laktatın piruvata dönüştürülmesiyle enerji üretiminde 
rol oynayan bir enzimdir ve kalp, karaciğer, akciğerler, kas-
lar, böbrekler ve kan hücrelerinde en yüksek seviyelerde 
olup hemen hemen tüm vücut hücrelerinde bulunur. LDH, 
akut veya kronik doku hasarının genel bir göstergesidir ve 
inflamatuar bir belirteç olarak kabul edilir (7).  
Serum LDH'nin virüsteki faydası ilk kez 1988'de Zaman ve 
arkadaşları tarafından araştırılmıştır. Serum LDH seviyesi-
nin, insan immün yetmezlik virüsü ile enfekte hastalarda 
P.jirovecii pnömonisinin bir belirteci olarak yararlı olduğu 
bulunmuştur (11). Ede ve diğerleri ise viral üst solunum yolu 
enfeksiyonu sırasında nazofaringeal sekresyonlardaki LDH 
seviyeleri ile ölçülen nazofaringeal hücre hasarının ciddiye-
tinin akut otitis media komplikasyonu ile ilişkili olduğunu 
bildirmişlerdir (12). Şimdiye kadar LDH'nin enerji üreti-
minde rol oynayan ve vücuttaki hemen hemen tüm hücre-
lerde bulunan bir enzim olduğunu biliyorduk. Kandaki LDH 
konsantrasyonunu ölçen testler, karaciğer hastalığı ve in-
terstisyel akciğer hastalığı dahil olmak üzere çok çeşitli bo-
zukluklarla ilişkili doku hasarını izlemek için yaygın olarak 
kullanılır. LDH artışı doku/hücre tahribatını yansıtır ve 
doku/hücre hasarının ortak bir işareti olarak kabul edilir ve 
SARS-CoV-2'nin neden olduğu pnömoni gibi viral enfeksi-
yon veya akciğer hasarını düşündürür. Serum LDH'nin idiyo-
patik pulmoner fibrozun aktivitesi ve ciddiyeti için önemli 
bir biyobelirteç olarak tanımlandığını da biliyoruz (13).  
Tao Chen ve ark.’nın yaptığı retrospektif çalışmaya alınan 
hastaların 113’ünde mortalite gelişmiş olup diğer hastalar 
iyileşmiştir. Mortal seyreden hasta grubunda LDH anlamlı 
olarak daha yüksek bulunmuştur (14). Başka bir çalışmada 
ise hastalar hafif seyreden (görüntüleme bulgusu ve pnö-
monisi olmayan) ve ciddi seyreden olarak iki gruba ayrılmış 
ve LDH seviyesi ciddi seyreden grupta anlamlı olarak daha 
yüksek görülmüştür (15). Chaomin Wu ve ark.’nın COVİD-
19 tanısı almış 201 hastada yaptığı çalışmada ARDS gelişen 
grupta gelişmeyen gruba göre LDH anlamlı derecede daha 
yüksek bulunmuştur. Aynı zamanda ARDS gelişmiş grupta 
mortal seyreden hastalarda da LDH değeri daha yüksek ola-
rak tespit edilmiştir (16). Başka bir çalışmada akciğer grafisi 
ve/veya toraks BT’si normal hastalar ile anormal olan has-
talar karşılaştırılmış ve LDH değeri anormal olan grupta an-
lamlı olarak daha yüksek bulunmuştur (17). 
Biz ise yaptığımız çalışmada RT-PCR pozitif hastaları toraks 
BT’de pnömonisi olan ve olmayan olarak iki gruba ayırıp 
LDH değerlerini inceledik. Toraks BT’de pnömonisi olan has-
talarda LDH değerlerini, pnömonisi olmayan hastalara göre  
 

 
daha yüksek tespit edip istatistiksel olarak da anlamlı bul-
duk. 
Yüksek akut solunum yetmezliği riski taşıyan COVID-19 has-
talarının erken tespiti ve yeterli tedavisi, ARDS ve uç organ 
hasarından kaçınmak için çok önemlidir. Pan ve ark. Tara-
fından bildirildiği gibi, toraks BT COVID-19 pnömonisinde 
akciğer tutulumunun tanı ve ciddiyetinin değerlendirilme-
sinde çok önemli bir role sahiptir (18). Günümüzde BT, pul-
moner hasarı tahmin etmek için kullanılmaktadır (19) ve BT 
bulguları, olumsuz sonuçları tahmin etmek için yararlı ola-
bilir (20). Fakat ne yazık ki BT tüm Acil Servislerde mevcut 
değildir. Ayrıca T.C. Sağlık Bakanlığı rehberinde de yer aldığı 
gibi 20 yaş altı genç kadınlara, çocuklara ve gebelere BT ön 
planda önerilmemektedir (21). Bu yüzden COVİD-19 hasta-
larında akciğer tutulumunu öngörebilecek parametrelere 
ihtiyaç vardır. Yaptığımız bu çalışma hastaların ilk başvuru 
anındaki LDH değerlerinin COVİD-19 hastalığında akciğer 
tutulumunu öngörebileceğini düşündürmüştür. 
COVID-19’un mortalitesi büyük ölçüde akut viral pnömo-
niye bağlı ARDS’den kaynaklanmaktadır. Bu yüzden COVİD-
19 hastalarında akciğer tutulumunun varlığının gösterilmesi 
erken tedavi açısından çok önemlidir. Yaptığımız çalışmada 
LDH değerini COVİD-19 pnömonisi olan hastalarda, olma-
yanlara göre anlamlı derecede daha yüksek bulduk. Bu yüz-
den hastaların ilk başvuru anındaki LDH değerlerinin BT’nin 
olmadığı sağlık kuruluşlarında ve BT çekiminin önerilmediği 
hasta gruplarında COVİD-19 pnömonisini öngörmede kulla-
nılması faydalı olabilir. Bununla birlikte BT’si olan sağlık ku-
ruluşlarında ise COVİD-19 hastalarında LDH değerinin yük-
sek çıkması, BT taraması kararını vermede fikir verebilece-
ğini düşündürmüştür. Yalnız bu fikri destekleyecek daha ge-
niş çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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Öz. 
 
Amaç: Bu çalışmada intoksikasyon nedeni ile acil servise başvuran olguların demografik, etyolojik, prognostik 
özellikleri ve intoksikasyon olgularının ne kadarında karaciğerin etkilendiğinin araştırılması amaçlanmıştır. 
Materyal ve Metod: Ocak 2018 – Eylül 2019 tarihleri arasında Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 
acil servisine başvuran hastaların dosyaları retrospektif olarak tarandı. Yaş, cinsiyet, anamnez özellikleri ve 
kan tahlilleri incelendi. 
Bulgular: 211 vakanın 137`si (%64.9) kadın, yaş ortalaması 30.3± 13.12, yaş dağılımı 18-72 yaş aralığında idi. 
Olguların 108`i (%51.2) ilaç, 39`u (%18.5) akrep ısırması, 23`ü (%10.9) gıda, 14`ü (%6.6) böcek-fare, 12`si 
(%5.7) yılan ısırması, 9`u (%4.3) koroziv madde 4 olguda esrar-ekstazi ve 1`er olguda da alkol ve karbon mo-
noksit intoksikasyonu tespit edildi. Olguların 11`inde transaminazlarda (ALT, AST), 16`sında kolestaz enzim-
lerinde (ALP, GGT) veya bilirubin değerlerinde yükseklik saptandı. Zehir Danışma Merkezinin önerisi ve klinik 
durumları değerlendirilerek136 (%64.5) olgu yoğun bakım ünitesinde (YBÜ), 44 (%20.8) olgu da serviste takip 
edildi. İlaç intoksikasyonu nedeniyle takip edilen olgulardan 1`i YBÜ’nde takip esnasında, organ yetmezliği 
nedeniyle ex oldu, bu hastanın karaciğer enzimleri yüksekti. 
Sonuç: Hastanemiz acil servisine intoksikasyon nedenli başvurularda en sık neden ilaç, onu takiben akrep-
yılan ısırması ve gıda zehirlenmesidir. İntoksikasyon daha çok genç yaşlarda ve kadın hastalarda görülmek-
tedir. Hastaların yaklaşık yüzde on kadarında karaciğer etkilenmektedir, karaciğer enzim yükselmesi kötü 
prognoz göstergesi olabilir. 
 
Anahtar Kelimeler: İntoksikasyon, İlaç, Karaciğer 
 
Abstract 
 
Background: In this study, it was aimed to investigate the demographic, etiological and prognostic charac-
teristics of the cases who applied to the emergency department due to intoxication and how much of the 
intoxication cases the liver was affected. 
Materials and Methods: The files of the patients who appliedto the emergency service of Harran University 
Medical Faculty Hospital between January 2018 and September 2019 were retrospectively scanned. Age, 
gender, anamnesis features and blood tests were examined. 
Results: 137 of the 211 cases (64.9%) were female, the meanage was 30.3 ± 13.12, the agerange was be-
tween 18-72. Of the cases, 108 (51.2%) were drug, 39 (18.5%) were scorpion bites, 23 (10.9%) were food, 
14 (6.6%) were insect-mice, 12 (5.7%) were snake bites, 9 (4.3%) were corrosive substances, cannabis-ec-
stasy in 4 cases and alcohol and carbon monoxide intoxication in 1 case each. Transaminases (ALT, AST) were 
found to be elevated in 11 patients, cholestasis enzymes (ALP, GGT) or bilirubin in 16 patients. By evaluating 
the recommendation and clinical conditions of the Poison Counseling Center, 136 (64.5%) cases were fol-
lowed in the intensive care unit (ICU)  and 44 (20.8%) Cases were followed in the service. One of the cases 
followed up due to drug intoxication died due to organ failure during follow-up in the ICU, and liver enzymes 
of this patient were high. 
Conclusions: The most common cause of intoxication applications to the emergency department of ourhos-
pital is medication, followed by scorpion-snake bites and food poisoning. Intoxication is mostly seen in 
younger ages and in female patients. The liver is affected in about ten percent of patients, elevated liver 
enzymes may indicate a poor prognosis. 
 
Keywords: Intoxication, Drug, Liver 
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Giriş 
Akut intoksikasyon vakalarının acil servislere başvurularda 
önemli bir yer tuttuğu, ciddi mortalite ve morbidite ile iliş-
kili bir halk sağlık sorunu olduğu gösterilmiştir (1). İntoksi-
kasyon vakalarının epidemiyolojisinin ülkeden ülkeye, böl-
geden bölgeye farklılık gösterdiği bilinmektedir. Ülkemizde 
acil servis başvurularının  %0,7– %5’ini intoksikasyon vaka-
larının oluşturduğu çalışmalarla ortaya koyulmuştur 
(2).Amerika Birleşik Devletlerinde yapılan çalışmalarda 
2011 yılı zehirlenme oranı 479/100 000 iken (% 0,48), zehir-
lenmeye bağlı ölüm oranı ise 2010 yılında 17/100 000 (% 0, 
02) olarak bildirilmiştir (3).  
Türkiye’de karşılaşılan akut zehirlenme etkenlerinden en sık 
görülenleri, ilaçlar (antiepileptik, antidepresan, antihiper-
tansif, analjezik, antihistaminik vb.), tarım ilaçları, evde kul-
lanılan çeşitli kimyasallar, zehirli gazlar, bitki ve besinlerin 
içindeki zehirli maddeler (mantarlar), yılan, akrep ve örüm-
cek gibi çeşitli zehirli hayvanların ısırma ve sokmalarıdır(4). 
Birçok ülkede zehirlenmede, ilaçlar önemli bir yer tutmak-
tadır. Sebep olarak dailaçların genellikle evde bulunması, 
daha ulaşılabilir olması gösterilmektedir. Pestisitlerle zehir-
lenmeler ise tarım yapılan ülkelerde yaygın olarak akut ze-
hirlenmelere neden olmaktadır (5). 
İlaca bağlı akut intoksikasyonla sık olarak karşılaşılsa da 
ilaca bağlı karaciğer hasarının genellikle dozla ilişkili olma-
dığı ve bu hasarın günler ile haftalar arasında değişken bir 
gecikme sergileyebileceği bilinmektedir. Bunun yanı sıra 
ilaca bağlı karaciğer hasarı, yaşamı tehdit eden karaciğer 
yetmezliğine, karaciğer nakli ihtiyacına ve ölüme neden ola-
bilmektedir (6). 
Bu çalışmada intoksikasyon nedeni ile acil servise başvuran 
olguların demografik, etyolojik ve prognostik özellikleri ve 
olguların ne kadarında karaciğerin etkilendiği araştırılmıştır.  
 
Materyal ve Metod 
Çalışma için Harran Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Ku-
rulundan etik onam alındı (15/03/2021 tarih ve 
HRU/21.06.09 sayılı karar).Ocak 2018 – Eylül 2019 tarihleri 
arasında Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi acil 
servisine başvuran hastaların dosyaları retrospektif olarak 
tarandı. Yaş, cinsiyet, anamnez özellikleri ve kan tahlilleri in-
celendi. 
Hasta verilerine, hastane bilgi yönetim sistemi (fonet) üze-
rinde işlenen zehirlenme ile ilgili tanı kodları ve adli olgu 
defteri taranarak ulaşılmıştır. Hasta dosyasına ulaşılamayan 
ya da dosyalarında eksik bilgi bulunan hastalar çalışma dışı 
bırakılmıştır. 
İlaç intoksikasyonu ile başvuran hastaların ilk müdahalesi 
acil serviste yapılmıştır. Tüm vakalar zehir danışma merke-
zine danışılıp, önerilen spesifik antidot tedavisi verilmiştir. 
İlk müdahaleden sonra yoğun bakım ünitesi (YBÜ) endikas-
yonu olan hastalar YBÜ’inde, diğerleri uygun servislerde ta-
kip edilmiştir.  
 
 

Bulgular 
Hastanemiz İç Hastalıkları Acil Ünitesine çalışma yürütül-
düğü süre boyunca 114.491hasta başvuru yapmış, bu has-
taların 211’inin başvuru sebebi intoksikasyon olduğu görül-
müştür. İntoksikasyon vakalarının 137`si (%64.9) kadın, 
74’ü erkek (%34.1); yaş ortalaması 30.3 ± 13.12, yaş dağılımı 
ise 18-72aralığındadır. 
Hastaların 108`i (%51.2) ilaç, 39`u (%18.5) akrep sokması, 
23`ü (%10.9) gıda, 14`ü (%6.6) böcek-fare, 12`si (%5.7) yılan 
ısırması, 9`u (%4.3) koroziv madde, 4 olguda esrar-ekstazi 
ve 1`er olguda da alkol ve karbon monoksit (CO) intoksikas-
yonu tespit edildi (Tablo 1). 
 

Tablo 1. İntoksikasyonolgularının dağılımı 
Zehirlenme Sayı % 
İlaç intoksikasyon 108 51.2 
Akrep sokması 39 18.5 
Gıda zehirlenmesi 23 10.2 
Böcek-fare ilacı zehirlenmesi 14 6.6 
Yılan ısırması 12 5.7 
Koroziv madde 9 4.3 
Esrar-ekstazi 4 1.9 
Alkol 1 0.47 
CO zehirlenmesi 1 0.47 

 
İlaçlara bağlı intoksikasyonolgularının 33’ü (% 30.5)antidep-
resan, 18’i (% 16.6) parasetamol-antigribal, 9’u (% 8.3)an-
tipsikotik-benzodiazepin, 9’u (% 8.3)  antibiyotik, 14’ü (% 
13)nonsteroidantiinflamatuvar ilaçlar(NSAİİ), 6’sı (% 
5.5)kardiyovaskülerilaçlar, 4’ü(%3.7) antidiyabetikilaçlar, 
5’i (% 4.6) vitamin,4’ü (% 3.7) diğer ilaçlar, 5 olgunun (% 4.6) 
ise aldığı ilacın adını bilmediği tespit edilmiştir (Tablo 2). 
 

Tablo 2. İlaç İntoksikasyonlarının Dağılımı 
İlaç Sayı Yüzde (%) 
Antidepresan 33 % 30.5 
Parasetamol-Antigribal 18 % 16.6 
Antipsikotik-Benzodiazepin 9 % 8.3 
Antibiyotik 9 % 8.3 
NonsteroidAntiinflamatuvar (NSAİİ) 14 %13 
İlaç Sayı Yüzde (%) 
Kardiyovasküler 6 % 5.5 
Antidiyabetik 4 % 3.7 
Vitamin 5 % 4.6 
Diğer ilaçlar 4 % 3.7 
Bilinmeyen 5 % 4.6 

 
Hastaların 11’ inde transaminaz enzimlerinde (ALT, AST), 
16`sında kolestaz enzimlerinin (ALP, GGT) veya bilirubin de-
ğerlerinde yükseklik saptandı (Tablo 3). 
Zehir Danışma Merkezinin önerisi ve klinik durumları değer-
lendirilerek hastaların 136’sı (%64.5) YBÜ’sinde, 44’ü 
(%20.8) serviste takip edildi, 31 hasta (%14.7) ise acil servi-
sinde tedavisi tamamlanarak taburcu edilmiştir. Yoğun ba-
kımda takip edilen hastalardan biri çoklu organ yetmezliği 
sebebiyle ex oldu, bu hastanın karaciğer enzimleri yüksekti 
(Tablo 4). 
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Tablo 3. Karaciğer Fonksiyon Değerleri 
Adı Sayı Saptama 

Yönü 
Transaminaz (ALT, AST) 11 Yüksek 
Kolestaz (ALP, GGT)   ve Bilirubin 16 Yüksek 

 
 

Tablo 4. Hastaların Prognozları 
Prognoz Sayı Yüzde (%) 
YBÜ 136 %64.5 
Servis 44 %20.8 
YBÜ’de ex olan hasta 1 %0.47 

 
Tartışma 
Acil poliklinik müracaatlarında ve yoğun bakım servisle-
rinde yatışta intoksikasyonolguları, tüm dünyada önemli bir 
yer tutmaktadır. İntoksikasyonların ciddi yaklaşım gerektir-
diği ve tedaviye iyi yanıt veren bir halk sağlığı sorunu olduğu 
bilinmektedir.İntoksikasyon nedenleri ülkelere ve bölgelere 
göre farklılıklar göstermektedir (1, 2). Bu çalışmada Urfa yö-
resi intoksikasyon olgularının değerlendirilmesi amaçlan-
mıştır. 
İntoksikasyon olgularının sıklığında son yıllarda ciddi bir ar-
tış görülmektedir. 2019 yılı Ulusal Zehir Danışma Merkezine 
(UZEM) başvuran vakaların sayısı 217.936’dır.Hastalar  ge-
nellikle genç yaşta (yaş aralığı 20-29), çoğunluğukadındır 
(%59.21), (7). Kadiroğlu A.K. ve arkadaşlarının yaptığı çalış-
mada (8)intoksikasyon nedeniyle hastaneye başvuranların 
% 81,4’ ünün kadın, yaş ortalamasının 30.23+15.44, Deniz 
T. ve arkadaşlarının (2) çalışmasında % 53’ünün kadın, yaş 
ortalamasının 19.2+17.3 olduğu, UyanıkoğluA.ve arkadaşla-
rının (9) çalışmasında ise kadın oranının %71, yaş ortalama-
sının ise 27,65+11,12 olduğu gösterilmiştir. Bizim çalışma-
mızda literatüre benzer şekilde, intoksikasyon olgularının % 
64,9’unun kadın,  yaş ortalamasının ise 30,3+13,12 olduğu 
saptanmıştır. Genç ve kadın olmak intoksikasyon açısından 
risk faktörü olarak görünmektedir.  
İntoksikasyon olgularının en sık nedeninin ilaçlar olduğu ak-
rep, böcek ısırması gibi nedenler daha geri planda kaldığı 
gösterilmiştir, (2,3, 8-10). Bizim serimizde de literatüre ben-
zer şekilde,intoksikasyon nedenlerine göre 108 olgu (% 
51,2) ile ilaçlar ilk sırada yer almıştır. İlginç olarak 39 (%18.5) 
akrep sokması ikinci en sık neden olmuştur. Hastaların 23`ü 
(%10.9) gıda, 14`ü (%6.6) böcek-fare, 12`si (%5.7) yılan ısır-
ması, 9`u (%4.3) koroziv madde, 4 olguda esrar-ekstazi ve 
1`er olguda da alkol ve CO intoksikasyonu şeklinde tespit 
edilmiştir.  
İlaçlara bağlı gelişen intoksikasyonların ilaç dağılımına bakıl-
dığında çalışmalarda antidepresan ilaçlarının ilk sırada yer 
aldığı gösterilmiştir (9,12).Bazı çalışmalarda ise ilk sırada 
analjezikler yer almıştır (2, 3). Bizim çalışmamızda daen sık 
intoksikasyon etkeni, % 30,5 oranıyla antidepresanlardır.  
Çalışmalarda, hastaların %5.1-64’ününtakip ve tedavilerinin 
YBÜ arasında yapılırken, Çetin N.G. ve arkadaşlarının çalış-
masında YBÜ yatış oranı %87olarak yüksek bir oranda ol-

duğu bildirilmiştir (10). Bizim çalışmamızda ise Zehir Da-
nışma Merkezi’nin önerisi ve klinik durumları değerlendiri-
lerek hastaların 136’sı (%64,4) YBÜ’indetakip edilmiştir. 
YBÜ’sinde takip edilen hastalardan karaciğer enzimleri yük-
sek olan biri çoklu organ yetmezliği nedeniyle vefat etmiş-
tir.  
İntoksikasyon olgularının tıbbi tedaviye iyi yanıt vermele-
rine rağmen geç kalındığı zaman ölüm oranı yükselmekte-
dir. Barı ve arkadaşlarının Bangladeş`te yaptığı çalışmada 
4435 zehirlenme tanısı ile başvuran hastanın 224’ünün 
(%5.1) öldüğü bildirilmiştir (11). Ülkemizden yapılan bir ça-
lışmada ise Avşaroğlu L. ve arkadaşlarının çalışmadaölüm 
oranını % 1.6 olarak bildirilmiştir (12). Bizim çalışmamızda 
ise 1 olgu (%0.47) takipleri sırasında kaybedilmiştir.  
 
Sonuç 
Şanlıurfa yöresinde intoksikasyon daha çok genç yaşlarda 
ve kadınlarda görülmektedir. İlaçlar hastaların yarısında en 
sık intoksikasyon nedenidir, ilaç sınıfında ise antidepresan-
lar ilk sıradadır. İlginç olarak akrep sokması olguların yüzde 
yirmisi ile en sık ikinci intoksikasyon nedeni olmuştur. Has-
taların yaklaşık %10’unda karaciğer etkilenmiştir. Hastaların 
yarısından fazlası YBÜ’inde takip edilmiştir. İntoksikasyon 
olgularının doğru müdahale ve takiple prognozu genel ola-
rak iyi olmasına rağmen mortalite ile sonlanabileceği, bu se-
ride mortalitenin yaklaşık %0.5 olduğu saptanmıştır. 
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Santral Retinal Arter Rezistif İndeks Değerleri ile Karşılaştırılması 
 Evaluation of Optic Nerve With Shear-Wave Elastography and Comparing 

With Central Retinal Artery Resistive Index Values in Nonproliferative Diabetic 
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Öz. 
 
Amaç: Nonproliferatif diyabetik retinopatide ve Proliferatif diyabetik retinopatide optik sinir elastisite-
sini ve santral retinal arter rezistif indeks değerlerini karşılaştırmayı amaçladık. 
Materyal ve Metod: Nonproliferatif diyabetik retinopatili ve Proliferatif diyabetik retinopatili  31 olgu-
nun optik sinir sertlik derecesi  Shear-Wave Elastografi tekniğiyle değerlendirildi. Eş zamanlı olarak  
Renkli Doppler Ultrasonografi yöntemiyle santral retinal arterin rezistif indeks değerleri ölçülerek, kont-
rol grubuyla karşılaştırıldı. 
Bulgular: Retinopatisi olan hastalar, retinopatisi olmayan diyabetik hastalar ve sağlıklı gönüllüler  ile kar-
şılaştırıldığında optik sinir Shear-Wave Elastografi değerleri anlamlı olarak yüksek izlendi(p<0.05). 
Santral retinal arter rezistif indeks değerleri retinopatisi olan hastalarda  olmayanlara göre anlamlı olarak 
yüksek izlendi(p<0,05). Retinopatisi olmayanlar için Rİ değerleri 0,57±0,88 ve Retinopatisi olanlarda ise 
0,67±0,53 olarak ölçüldü. 
Sonuç: Diyabetik retinopatinin etyopatogenezi hala tartışmalıdır. Nonproliferatif diyabetik retinopatide 
ve Proliferatif diyabetik retinopatide Shear-Wave Elastografi ile optik sinirin sertlik derecesinde ve Renkli 
Doppler Ultrasonografi incelemede oküler kan akım parametrelerinde anlamlı değişiklikler olabilmekte-
dir. 
 
Anahtar Kelimeler: Diyabetik Retinopati, Shear-Wave Elastografi, Optik sinir, Renkli Doppler Ultrasonog-
rafi , Santral retinal arter 
 
Abstract 
 
Background: We aimed to compare optic nerve elasticity and central retinal artery resistive index values 
in Nonproliferative diabetic retinopathy and Proliferative diabetic retinopathy. 
Materials and Methods: The degree of optic nerve hardness of 31 patients with nonproliferative dia-
betic retinopathy and proliferative diabetic retinopathy was evaluated using the Shear-Wave Elas-
tography technique. Simultaneously, the resistive index values of the central retinal artery were meas-
ured using Color Doppler Ultrasonography and compared with the control group. 
Results: Optic nerve Shear-Wave Elastography values were significantly higher in patients with retinopa-
thy compared to healthy volunteers and diabetic patients without retinopathy(p<0.05). 
Central retinal artery resistive index values were significantly higher in patients with retinopathy than 
those without retinopathy (p <0.05). RI values were measured as 0.57 ± 0.88 for those without retinopa-
thy and as 0.67 ± 0.53 for those with retinopathy. 
Conclusions: The etiopathogenesis diabetic retinopathy is still controversial. Significant changes in the 
degree of stiffness of the optic nerve and ocular blood flow parameters in Color Doppler Ultrasonogra-
phy examination can be observed in Nonproliferative diabetic retinopathy and Proliferative diabetic ret-
inopathy with Shear Wave Elastography. 
 
Keywords: Diabetic Retinopathy, Shear-Wave Elastography, Optic nerve, Color Doppler Ultrasonogra-
phy, Central retinal artery 
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Giriş 
Diyabetes Mellitus(DM) dünyada prevelansı gittikçe art-
makta olan sistemik bir hastalıktır. Diyabetik retinopati di-
yabetin en önemli komplikasyonlarından biridir ve retinal 
vasküler yapıların tutulduğu özel bir anjiopatidir(1). Nonp-
roliferatif diyabetik retinopati(NPDR) ve Proliferatif diyabe-
tik retinopati(PDR) olmak üzere 2 evresi mevcuttur. Retina-
nın 6 tabakasını santral retinal arter besler(2). 
Ultrason Elastografi doku elastisitesini ölçmek için geliştiril-
miş yeni bir ultrason tekniğidir. Strain Elastografi(SE) ve 
Shear-Wave Elastografi(SWE) tipleri vardır. SWE ile objektif 
veriler elde etmek mümkündür ve daha güvenilirdir(3). No-
ninvaziv ve tekrarlanabilir olması tekniği daha değerli kıl-
maktadır.  
Doppler; kan akım yönünü ve hızını belirleyen, vasküler ya-
pılar ile ilgili bilgi veren bir ultrasonografi tekniğidir. Rezistif 
indeks(Rİ) periferik vasküler direnci gösteren bir değerdir. 
Renkli Doppler incelemede piksistolik hızdan enddiastolik 
hızın çıkarılması ve piksistolik hıza bölünmesi ile elde edilir. 
Birimi yoktur ve doppler parametrelerinden etkilenmez(4). 
Biz bu çalışmamızda Diyabetik retinopatide optik sinir elas-
tisitesini SWE ile değerlendirip santral retinal arter (SRA) Rİ 
değerleri ile karşılaştırmayı amaçladık. 
 
Materyal ve Metod 
Çalışmamız  2021 yılında Şubat- Mart ayları arasında Rad-
yoloji Anabilim Dalı’nda, Göz Hastalıkları Anabilim Dalı işbir-
liği ile gerçekleştirilen prospektif bir incelemedir. Çalışma 
için 15.02.2021 tarih 04 nolu oturum ve 36 nolu kararı ile 
Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’ndan onay 
alındı. Çalışmaya katılan tüm hastalardan aydınlatılmış 
onam alındı.  Bu çalışmamızda 30 yaş üstü hastalar ve sağ-
lıklı gönüllüler değerlendirildi. Hipertansiyon gibi başka sis-
temik hastalığı olanlar, oküler hastalığı olanlar çalışmaya 
dahil edilmedi. Göz Hastalıkları Anabilim Dalı Retina Polikli-
niği’ne başvuran tip 2 DM tanılı hastaların retinopati değer-
lendirmesi açısından fundus muayenesi yapıldı. Diyabetik 
retinopati sınıflaması ve klinik bulguları açısından değerlen-
dirme yapıldı.  
 

Bu muayenede diyabetik retinopatinin mevcut olduğu olgu-
lar ve retinopatinin evresi belirlendi. Retinopati tanısı ko-
nan ve retinopatisi olmayan hastalardan bölümümüze yön-
lendirilenler çalışmaya alındı. 
Bu çalışmaya Diyabetik retinopatisi olan 31 hastanın  62 
gözü dahil edildi. Kontrol grubunda 23 hastanın 46 gözü de-
ğerlendirildi. Tüm hastalara alanında uzmanlaşmış bir rad-
yolog  tarafından yarı karanlık Ultrasonografi odasında 
hasta supin pozisyonunda göz kapakları kapalı iken gri skala 
Ultrasonografi(US) ve elastografik inceleme yapıldı. İncele-
meler SWE yazılımı bulunan Siemens ACUSON S3000 ciha-
zının L9 lineer probu ile yapıldı. Her iki göz ve optik sinir ayrı 
ayrı değerlendirildi. Optik sinirin glob komşuluğundaki ke-
simlerinden SWE tekniği kullanılarak ardışık 3 ayrı ölçüm ya-
pılıp ortalaması alındı ve m/sn cinsinden değerler elde 
edildi. Daha sonra Renkli Doppler US inceleme ile santral 
retinal arter Rİ değerleri ölçüldü.  
 
İstatiksel Analiz 
İstatiksel veriler IBM SPSS V.20 istatistik programı ile elde 
edildi. Tek değişkenli analizlerde yüzde, ortalama ve stan-
dart sapma kullanıldı. Çok değişkenli analizlerde tek yönlü 
varyans analizi kullanıldı ve p < 0.05 anlamlı kabul edildi. 
 
Bulgular 
Çalışmamızda sağlıklı gönüllüler, retinopatisiz DM, NPDR ve 
PDR olmak üzere 4 grup oluşturduk. Ayrıca sağlıklı gönüllü-
ler ve retinopatisiz DM gruplarını retinopatisi olmayanlar; 
NPDR ve PDR gruplarını retinopatisi olanlar olarak sınıflayıp 
ayrı bir gruplama oluşturduk. 
Sağlıklı gönüllülerin yaş ortalaması 55,52± 9,072(aralık 32-
76 yaş), Retinopatisiz DM grubunda yaş ortalaması 
56,22±10,01 (aralık 45-79 yaş) idi. NPDR grubunda yaş orta-
laması 56.98± 11.18(aralık 32-81 yaş), PDR grubunda yaş or-
talaması  58.56±10.19(aralık 40-72 yaş) idi. Dört grup ara-
sında yaş açısından benzerlik bulundu.  
Çalışmamızda 26 erkek ve 28 kadın dahil edildi. 108 göz de-
ğerlendirildi. Gruplar cinsiyet açısından benzer bulundu 
(Tablo 1). 
 
 

Tablo 1. Çalışmaya dahil edilen hastaların demografik özellikleri 
Değişkenler Sağlıklı Gönüllüler Retinopatisiz DM NPDR PDR 

Yaş 55,57±8,98 56±10,67 56,98±11,18 58,56±10,19 
Cinsiyet     

          Kadın 28 6 18 4 
         Erkek 18 3 26 5 

     

Dört grupta optik sinir elastisitesi SWE ile değerlendirildi ve 
dört grup arasında anlamlı farklılık saptandı(p<0,05). Ancak 
öngördüğümüz gibi doğrusal bir artış izlenmedi. Retinopatisi 
olan hastalar ile retinopatisi olmayanlar arasında yaptığımız 
değerlendirmede retinopatisi olan hastalarda SWE değerleri 
anlamlı olarak yüksek saptandı(Tablo 2).  

Santral retinal arter Rİ değerleri  retinopatisi olanlarda olma-
yanlara göre anlamlı olarak yüksek izlendi(p<0,05) (Tablo 2). 
Retinopatisi olmayanlarda Rİ değerleri 0,57±0,88 ve retino-
patisi olanlar için ise 0,67±0,53 olarak ölçüldü. Santral retinal 
arter Rİ değerlerini 4 grupta (sağlıklı gönüllüler, retinopatisiz 
DM, NPDR ve PDR) karşılaştırdığımızda anlamlı farklılık izlen-
medi (Tablo 3). 
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Tablo 2. Retinopatisi olan ve olmayan gruplarda SW ve Rİ 
değerleri 

 
Retinopatisi  
olmayanlar 

 (ortalama±SD) 
Retinopatisi olanlar 

(ortalama±SD) 
SW Değeri 1,61±0,48 2,01±0,45 

Rİ 0,57±0,88 0,67±0,53 
 
 
Tablo 3. 4 grupta SW ve Rİ değerleri 

 Sağlıklı Gö-
nüllüler  

(Ort.±SD) 
Retinopa-
tisiz DM NPDR PDR p 

Rİ 0,57±0,14 0,58±0,95 0,66±0,05 0,71±0,03 0.490 

SW 1,61±0,46 1,57±0,58 2,04±0,65 1,88±0,71 0.001 

 
Tartışma 
Diyabetik retinopati, Diyabetes mellitusun en önemli komp-
likasyonlarından biridir. Önlenebilir ve/veya tedavi edilebilir 
körlüğün en önemli nedenidir. 
Literatürde diyabetik retinopatili hastalarda optik sinir elas-
tografisini değerlendiren herhangi bir çalışmaya rastlan-
madı. Ancak başka patolojilerde optik sinir elastografisi ile 
ilgili çeşitli çalışmalar mevcuttur. 
Dikici ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada glokom hasta-
ları ve kontrol grubu Shear-Wave Elastografi ile değerlendi-
rildi. İki grup arasında elastografi değerleri anlamlı farklılık 
gösterdi(5). 
Asal ve arkadaşları preeklampsisi olan ve olmayan gebelerin 
optik sinir elastisitesini Shear-Wave Elastografi ile değerlen-
dirdi ve sağlıklı gönüllüler ile kıyasladı. Gruplar arasında an-
lamlı farklılık bulundu(6). 
Son yıllarda dokuların elastisitesi ile histolojik özellikleri ara-
sında yakın ilişki olduğunu gösteren çalışmalar dikkat çek-
mektedir(7). Diyabetik retinopatide nöroretinada hücresel 
değişiklikler meydana gelmektedir. Retinada ve devamı olan 
optik sinirde müller hücrelerinde aktivasyon(8) ile astrosit 
sayı ve aktivasyonunda azalma(9) çeşitli çalışmalarla göste-
rilmiştir. Ayrıca yeni gelişen damarların etrafında aktif mik-
rogliya hücrelerinin olduğu gösterilmiştir(10). Yine diyabetik 
retinopatide retinal ganglion hücre hasarı olduğu ve bu hüc-
relerin sayısının azaldığı tespit edilmiştir. Tüm bu değişiklik-
lerin optik sinirde elastisitede değişikliğe yol açtığı düşünü-
lebilir. 
Ri, vasküler direncin bir göstergesidir ve diabetik retinopati-
deki orbital dolaşım bozukluğu ile ilgili bilgi verebilir. DR’de 
oluşan vasküler endotelyal hasar kapiler sızıntıya ve sonra-
sında retinal iskemiye yol açar. Buna sekonder devreye giren 
otoregülasyon mekanizmaları hiperperfüzyonu uyararak en-
dotel hasarına katkıda bulunur(1). Diabetes Mellitus’ta  reti-
nopati ile oküler dolaşım bozukluğu arasında ilişki olduğunu 
gösteren çalışmalar mevcuttur. 
Goebel ve arkadaşları diabetik hastalarda santral retinal ar-
terde kan akış hızının azaldığını ve retinopatinin ilerleme-
siyle kan akımındaki azalmanın belirginleştiğini tespit 
etti(11). 

Manila Khatri ve arkadaşları Diyabetik retinopatide santral 
retinal arter Rİ değerlerini ölçtü. Bizim çalışmamızda olduğu 
gibi 4 grup oluşturdu. Bu çalışmada gruplar arasında santral 
retinal arter Rİ değerleri açısından anlamlı farklılık saptandı 
ve SRA Rİ değerlerindeki artış,  Optik Koherens Tomografi ta-
banlı retinal yapısal değişikliklerle ilişkili bulundu (12). Tüm 
bu çalışmalar vasküler değişikliklerin ve artan retinal kan akı-
mının  DR etyopatogenezinde rol aldığını düşündürmektedir. 
Başka bir çalışmada orbital rezistif indeksin DR'nin erken tanı 
ve takibinde yararlı bir belirleyici olduğu bulundu(13). Ayrıca 
Koç ve arkadaşları akut santral seröz korioretinopatili hasta-
larda kontrol grubuna oranla oküler vasküler direnç para-
metrelerinde anlamlı artış saptadı (14). 
 Çalışmamızda öngörümüzden farklı olarak sağlıklı gönüllü-
lerde elastografi değerlerimiz retinopatisiz DM grubuna göre 
yüksek çıktı. Aynı şekilde NPDR grubunda PDR grubuna göre 
daha yüksek değerler ölçtük. Ancak retinopatiyi baz alarak 
yaptığımıız değerlendirmede retinopati olan grupta optik si-
nir elastisitesini ve santral retinal arter Rİ değerlerini retino-
pati olmayan gruba göre anlamlı olarak daha yüksek ölçtük. 
Bu veriler diyabetik retinopatinin erken tanı ve takibinde kul-
lanılabilecek önemli parametreler olabilir ve umut vericidir. 
Çalışmamızdan elde ettiğimiz verilere göre diabetik retino-
patide optik sinir sertlik derecesi anlamlı olarak artış göster-
mektedir ve vasküler direnç artmaktadır. Optik sinir elastisi-
tesindeki artış ve vasküler direnç artışı arasında bir neden-
sonuç ilişkisi kurulabilir.   
Çalışmamızın çeşitli limitasyonları bulunmaktadır. Tip 2 DM 
hastaları ile çalıştığımız için 30 yaş altı hastalarımız yoktu.  
Ayrıca DM hastalarının çoğuna  Hipertansiyon, Kronik Böb-
rek Yetmezliği gibi ek hastalıklar eşlik ettiğinden az sayıda 
izole DM hastasını çalışmamıza dahil edebildik.  
 
Sonuç 
Sonuç olarak; NPDR ve PDR’ nin etyopatogenezi hala tartış-
malı olmakla birlikte, literatürde çeşitli etyolojik hipotezler 
bulunmaktadır. Vasküler dolaşımda meydana gelen değişik-
liklerin de olası sebeplerden biri olduğu düşünülmektedir. 
Bizim elde ettiğimiz sonuçlar da bu tezi desteklemektedir. 
Bize ait çalışmada  diyabetik retinopatide vasküler direnç pa-
rametresinde Rİ izlenen anlamlı artışın, optik sinir sertliği ile 
ilişkili olabileceği de öngörülmektedir. 
RDUS, NPDR ve PDR’de oküler hemodinamik değişikliklerin 
tespitinde başvurulabilecek önemli bir radyolojik görüntü-
leme metodu olup tanıda önemli ve etkin  bir rol oynayabi-
leceğini düşünüyoruz. Aynı zamanda Shear Wave Elastagrafi 
tekiniği de hızlı, güvenilir ve non invaziv bir görüntüleme tek-
niği olarak  diyabetik retinopati gibi oküler hastalıkların er-
ken teşhisinde önemli rol oynayabilir.  
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Öz. 
 
Amaç: Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi, 2002 yılından itibaren ülkemizde epidemik olarak görül-
meye başlayan zoonotik bir viral enfeksiyon hastalığıdır. Bu sunuda Kırım-Kongo Kanamalı 
Ateşi tanısı alan 10 olgunun klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar bulgularının değerlendiril-
mesi amaçlanmıştır. 
Materyal ve Metod: 2011-2016 tarihleri arasında Enfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyo-
loji servisimizde Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi tanısı ile yatırılarak takip edilen 10 olgu retros-
pektif olarak değerlendirildi.  
Bulgular: Takip edilen tüm olgularımız nisan-ağustos tarihleri arasında başvurmuştu. Olguları-
mızın dördü kadın altısı erkek idi. Ortalama yaş 42.7±10.75 yıldı. Yedi olguya PCR, üç olguya ise 
ELISA yöntemiyle tanı konuldu. Hemorajik semptom gözlenen iki olgudan birine kan ürünü 
desteği sağlandı. Ribavirin tedavisi sadece bir olguya verildi. Bununla birlikte tüm olgulara des-
tek tedavisi verildi. Klinik tablosu düzelen tüm olguların ayaktan takipleri yapılacak şekilde ta-
burculuğu yapıldı. 
Sonuç: Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi nadir görülen bir hastalıktır. Özellikle bahar ve yaz ayla-
rında ateş şikayetiyle başvuran, trombositopeni, lökopeni, karaciğer fonksiyon testlerinde bo-
zulma görülen hastalarda kene temas öyküsü sorgulanmalı ve Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi ta-
nısı atlanmamalıdır. 
 
Anahtar Kelimeler: Viral kanamalı ateş, Kırım Kongo hemorajik ateşi, Keneler 
 
Abstract 
 
Background: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever is a zoonotic viral infectious disease that has 
started to appear epidemically in our country since 2002. In this report, we aimed to evaluate 
the clinical, epidemiological and laboratory findings of 10 cases diagnosed as Crimean-Congo 
Hemorrhagic Fever. 
Materials and Methods: Ten patients who were hospitalized in our Infectious Diseases and 
Clinical Microbiology Department with the diagnosis of Crimean-Congo Hemorrhagic Fever, 
between 2011-2016, were retrospectively evaluated. 
Results: All of our cases were admitted between april and august. Six of our cases were male 
and four were female. The average age was 42.7±10.75 years. Seven cases were diagnosed by 
PCR and three cases were diagnosed by ELISA method. Blood product support was provided 
to one of two patients with hemorrhagic symptoms. Ribavirin treatment was given to only one 
patient. However, all patients received supportive treatment. All patients whose clinical pre-
sentation improved were discharged in an outpatient follow-up. 
Conclusions: Crimean-Congo Hemorrhagic Fever is a rare disease. Especially in patients who 
present with fever, thrombocytopenia, leukopenia, and deterioration in liver function tests in 
the spring and summer months, tick contact history should be questioned and the diagnosis 
of Crimean-Congo Hemorrhagic Fever should not be missed. 
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Giriş 
Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi (KKKA) ilk kez 1944 tarihinde 
tespit edilen, ülkemizde 2002 yılından itibaren görülmeye 
başlayan, kanama ve ateşin görüldüğü, akut ve ağır seyirli 
zoonotik viral bir enfeksiyon hastalığıdır (1,2). KKKA virusu, 
Bunyaviridae genusu Nairovirus ailesi üyesidir (2). İnsanlara 
bulaş genel itibariyle enfekte kene ısırması, viremik hayvan-
ların kan ve dokularına temas veya hasta insanların vücut sı-
vılarıyla olmaktadır (2, 3). Hastalığın inkübasyon dönemi ge-
nellikle 1-3 gün olup üşüme, baş ağrısı, titremeyle yükselen 
ateş, aşırı halsizlik ile yorgunluk, boğaz ağrısı, yaygın eklem-
kas ağrısı görülebilmektedir. Hastalığın ilk belirtileri gribe 
benzemektedir. İlerleyen dönemlerde hastalarda melena, 
hematemez, hematüri, burun kanaması, dişeti kanaması, va-
ginal kanama  gibi diğer hemorajik belirtiler görülmektedir 
(4).  
Hastalık günümüzde Avrupa, Afrika ve Asya'da yaklaşık 50 
ülkede endemik veya potansiyel olarak endemik olarak ka-
bul edilmekte, insanlarda ciddi hemorajik tablolara yol aç-
makta ve bu bölgeleri ziyaret eden yolcularda sporadik en-
feksiyonlara yol açmıştır (5). Ülkemizde Sağlık Bakanlığı veri-
lerine göre vaka görülme durumlarına bakıldığında yıllar iti-
bariyle artış ve azalış eğilimleri olmakta,  en yüksek sayının 
2009 yılında 1318 vaka olarak gerçekleştiği görülmektedir. 
Her ne kadar 2017 yılında 343 KKKA vakası tespit edilmiş olsa 
da ülkemizde hala önemini korumaktadır. KKKA olgularının 
en sık saptandığı iller Tokat, Yozgat, Çorum, Sivas, Kasta-
monu, Karabük, Gümüşhane, Erzurum, Amasya, Çankırı, Gi-
resun ve Samsun’dur (6).  
Bu sunuda Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi tanısı konan 10 olgu-
nun klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar bulguları literatür 
eşliğinde değerlendirildi. 
 
Materyal ve Metod 
Çalışma protokolü: 2011-2016 tarihleri arasında Enfeksiyon 
Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde KKKA tanısı ile 
yatırılarak takip edilen 10 olgu retrospektif olarak değerlen-
dirildi. Olguların yaş, cinsiyet, hastalığın ortalama inkübas-
yon süresi, kene temas öyküsü, klinik semptomlar, laboratu-
var tetkikleri, yapılan tanısal tetkikler (ELİSA ( enzyme linked 
immunosorbent assay), PCR (polymerase chain reaction)) 
kaydedildi.  
Vaka tanımı: Klinik ve epidemiyolojik bulgulara ek olarak; vi-
rüsün izolasyonu, virüse özgül IgM antikoru pozitifliğinin 
saptanması, akut ve konvelesan dönem serumlarında virüse 
özgül IgG titresinde >4 kat artış saptanması veya viral nükleik 
asidin (reverse-transcriptase polymerase chain reaction (RT-
PCR)) saptanmasından en az bir kriteri karşılanması kesin 
vaka olarak değerlendirilmiştir (6). Olgulara ait virolojik test-
ler Halk Sağlığı Genel Müdürlüğü Mikrobiyoloji Referans La-
boratuvarı’nda  yapıldı. 
İstatistiksel analiz: İstatistiksel analizler için SPSS 21.0 bilgi-
sayar programı kullanıldı. Verilerin normal dağılıma uyup uy-
madığını belirlemek için Kolmogorov-Smirnov testi yapıldı. 
Normal dağılıma uyan sürekli veriler ortalama ± standart 

sapma şeklinde belirtilirken, normal dağılıma uymayan ifa-
deler ortanca (minimum - maksimum) şeklinde ifade edildi. 
Kategorik değişkenler için sayı ve yüzde olarak ifade edildi.  
 
Bulgular 
Takip edilen tüm olgularımız nisan-ağustos tarihleri arasında 
başvurmuştu (Tablo 1). 
 
Tablo 1. Olguların ay ve yıllara göre dağılımı  

Vaka dağılım 

N
is
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To
pl
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2011   3  2 5 
2013   1   1 
2015   1  1 2 
2016 1  1   2 
Toplam  1  6  3 10 

  
 Olguların altısı erkek dördü kadın cinsiyetti. Ortalama yaş 
42.7±10.75, erkek yaş ortalaması 43.8±13.5, kadın yaş orta-
laması 41 ±6 yıldı. Ortalama inkübasyon süresi 3 (2-7 gün) 
gündü. Olguların %80’inde kırsal yaşam öyküsü ve tama-
mında ise kene ile temas öyküsü vardı.  En sık görülen semp-
tomlar halsizlik ve yaygın vücut ağrısı (%100) ile yüksek ateşti 
(%90) (Tablo 2).  
 
Tablo 2. Klinik semptomların dağılımı 

Klinik semptomlar Sayı  Yüzde  
Yaygın vücut ağrısı  10 % 100 
Halsizlik  10 % 100 
Yüksek ateş 9 % 90 
Baş ağrısı  8 % 80 
Bulantı-kusma 7 % 70 
Karın ağrısı  5 % 50 
Hemorajik semptom 2 % 20 
İshal  3 % 30 

 
Laboratuvar tetkiklerinin değerlendirilmesinde (başvuru 
anında veya klinik gözlemde) laktat dehidrogenaz (LDH) ve 
kreatin kinaz (CK) yüksekliği 10’ar (%100), trombositopeni, 
lökopeni ve aspartat aminotransferaz (AST) yüksekliği 9’ar 
(%90) ve alanin aminotransferaz (ALT) yüksekliği 7 (%70) ol-
guda vardı (Tablo 3). Yedi olguya PCR, üç olguya ise ELISA 
yöntemiyle tanı kondu. Batın ultrasonografisi (USG) 6 olguya 
(%60) yapıldı ve bu olgulardan 5’inde (%83.3) hepatomegali, 
3’ünde (%50) splenomegali saptandı. İki olguda hafif, ken-
dini sınırlayan hemorajik semptomlar (burun ve diş eti kana-
ması birer olguda) (%20) mevcuttu.  
Bu olgulardan birine trombosit aferez diğerine herhangi bir 
kan ürünü verilmeden ribavirin tedavisi verildi. Ayrıca tüm 
olgulara semptomatik tedavi verildi. Olgularımızın hasta-
nede ortalama yatış süresi 7 gündü. Laboratuvar tetkiklerin-
den lökosit sayısı 4000/ mm³ ve trombosit sayısı 150 000/ 
mm³ ‘i aşan, klinik tablosu düzelen 10 olgunun da ayaktan 
takibi yapılacak şekilde taburculuğu yapıldı. 
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Tablo 3. Laboratuvar tetkiklerinin değerlendirilmesi 
Laboratuvar bulguları  (Ortalama/ ± SD) 
Beyaz küre (İlk başvuru)  3448±2018 
Beyaz küre (En düşük) 2439±1846 
Trombosit (İlk başvuru) 194.600±242.275 
Trombosit (En düşük) 76.300±65.789 
AST (İlk başvuru) 155±221 
AST (En yüksek) 500±461 
ALT (İlk başvuru) 70.4±99.2 
ALT (En yüksek) 243.2±257.4 
CK (İlk başvuru) 1097±1258 
CK (En yüksek) 1634±1490 
LDH (İlk başvuru) 582±428 
LDH (En yüksek) 1187±891 
PT (İlk başvuru) 13.7±1.22 
PT (En yüksek) 13.8±1.28 
aPPT (İlk başvuru) 32.9±5,92 
aPTT (En yüksek) 36.9±5,03 

Aptt: Aktive parsiyel tromboplastin zamanı, AST: Aspartat aminotransferaz, 
ALT: Alanin aminotransferaz, CK: Kreatin kinaz, LDH: Laktat dehidrogenaz, 
PT: Protrombin zamanı 
          
Tartışma 
Kırım-Kongo Kanamalı Ateşi, ilk olarak 1944 tarihinde Kı-
rım’da görülüp Kırım Kanamalı Ateş şeklinde adlandırılmıştır. 
Kongo’da ise 1956 tarihinde görülen hastalığın 1969 tari-
hinde Kırım Kanamalı Ateşle aynı olduğu anlaşılmış ve Kırım-
Kongo Kanamalı Ateşi şeklinde adlandırılmıştır (7). KKKA et-
keni, Bunyaviridae ailesindeki Nairovirus cinsinde yer alan 
tek iplikcikli negatif polariteli bir RNA virusudur (8). KKKA 
hayvanlarda semptom vermezken, insanlarda sporadik yada 
salgın olarak mortalitesi yüksek  olan viral hemorajik bir tab-
loya neden olabilir (9). Bugün bilinen 878 kene türünden 30 
tanesi hastalık etkenini taşımakta olup bilhassa Hyalomma 
marginatum marginatum türü KKKA’ya yol açmaktadır (10). 
Hayvancılık ile uğraşanlar, veterinerler, kasaplar, mezbaha 
çalışanları, endemik bölgede yaşayan tarım işçileri, kırsal 
bölgede yaşayanlar veya ziyaret öyküsü olanlar ve avcılar 
hastalık için risk grubunu oluşturmaktadır (11). En fazla etki-
lenen ikinci grubu sağlık çalışanları oluşturmaktadır (12). No-
zokomiyal bulaşmada mortalite daha yüksek seyretmektedir 
(13). Ülkemizde KKKA tanılı olgular mart-ekim ayları ara-
sında, özellikle kenelerin aktif olduğu haziran-temmuz ayla-
rında bildirilmiştir (14). Olgularımızın %80’inde kırsal böl-
gede yaşama veya kırsal bölgeye ziyaret öyküsü mevcuttu ve 
nozokomiyal bulaş olan vakamız yoktu. Olguların tamamına 
nisan ve ağustos ayları arasında tanı kondu. Ayrıca olguları-
mızın tamamında kene temas öyküsü mevcuttu. KKKA has-
talığında, inkübasyon süresi ortalama 1-3 gün olup, en fazla 
9 gün olarak bilinmektedir Hastalığın enfekte kan veya doku 
teması sonrası gelişmesi halinde inkübasyon süresi ortalama 
5-6 gün, en fazla 13 gün olmaktadır (4). Fakat ülkemizde ya-
pılan geniş kapsamlı bir çalışmada kene ısırma öyküsü kesin 
olan ve KKKA tanısı konulan 312 hastadan 12’sinde (%3.8) 
kuluçka süresinin 12 günü aştığı (en uzun:53 gün) görülmüş-
tür (15). Bizim olgularımızda ortalama inkübasyon süresi 3 
gün (2-7 gün arasında) olduğu saptanmıştır.  
Hastalık hafif, orta ve ağır olmak üzere üç farklı klinik formda 

görülebilir (4). Klinik seyirler;  inkübasyon, prehemorajik, he-
morajik ve konvalesan dönem olmak üzere dört faz şeklinde 
görülebilmektedir (10). İnkübasyon dönemi sonrası prehe-
morajik dönem yüksek ateş (39-41ºC), baş dönmesi ve şid-
detli baş ağrısı gibi bulgularla aniden başlayabilir. Hastalarda 
ayrıca aşırı halsizlik, yorgunluk, yaygın kas ve eklem ağrıları 
ve boğaz ağrısı görülebilmektedir.  Hemorajik dönem hızlı 
gelişir ve 2-3 gün kadar kısa sürelidir. Peteşi, deri ve muko-
zada yaygın kanamalar şeklinde farklı bulgular izlenebilir. 
Hastalarda değişik organlarda kanamalar ortaya çıkabilir. 
Hepatomegali ve splenomegali bu dönemde en sık görülen 
bulgulardandır. Konvalesan dönem, hastalığın başlangıcının 
yaklaşık 10. gününden itibaren ortaya çıkar. Hafif ve orta dü-
zeyde klinik seyirli olan hastalar yaklaşık 9-10.günde iyileş-
meye başlarken tam iyileşme 2-6 hafta sürebilmektedir (3). 
Karaşahin ve ark. (16) çalışmasında hastaların %26.6’sında 
kanama gözlenirken kanaması olan olguların %23.7’sinde 
birden fazla odakta kanama saptanmıştır. Alkan-Çeviker ve 
ark. (17) çalışmasında en sık saptanan semptomlar halsizlik 
(%98.6), kas ve eklem ağrıları (%81.7), ateş (%78.9) ve baş 
ağrısı (%64.8) iken hastaların %22’sinde kanama saptanmış-
tır. Parlak ve ark. (18) çalışmasında en sık başvuru semptom-
ları halsizlik (%99.2), ateş (%86) ve miyalji (%85) iken hepa-
tomegali (%73,6), splenomegali (%63,6) şiddetli kanama 
(%5,8) hastada saptanmıştır. Takip ettiğimiz olgularımızın en 
sık görülen semptomları halsizlik (%100), yaygın vücut ağrısı 
(%100) ve yüksek ateşti (%90). İki olgumuzda (%20) hafif, 
kendini sınırlayan hemorajik semptomlar (burun ve diş eti 
kanaması birer olguda) görüldü. Ayrıca hepatomegali %83.3 
ve splenomegali %50 oranında saptandı. 
Trombositopeni enfeksiyonun neredeyse değişmez bulgusu-
dur. Bununla birlikte lökopeni, ALT, AST, CK ve LDH  düzey-
lerinde artış ve  aPTT/ PT’de uzama görülebilir (12). Alkan-
Çeviker ve ark. (17) çalışmasında trombositopeni (%95), CK 
(%74.6), AST ve ALT (%72) düzeylerinde yükselme, lökopeni 
(%69),  LDH düzeyinde yükselme (%47.9), PT uzaması 
(%25.3) ve aPTT uzaması (%16.9) oranında izlenmiştir. Olgu-
larımızda LDH ve CK yüksekliği %100, trombositopeni ve lö-
kopeni %90, AST yüksekliği %90 ve ALT yüksekliği %70 ora-
nında olup literatür ile uyumlu idi.  
Mortalite oranı hususunda farklı veriler söz konusudur. Lite-
ratürde farklı çalışmalarda %8 ile 80 arasında bildirilmiştir 
(4). Ülkemizde 2002-2018 yılları Sağlık Bakanlığı verilerine 
göre vaka-ölüm oranı %4.78’dir (19). Olgularımızda ise mor-
talite görülmedi. Hastanemizde 2007-2009 yılları arasında 
takip edilen 12 KKKA tanılı olgularımızda da hemorajik semp-
tomlar ve mortalite gözlenmemişti (20).  
KKKA ön tanısı ile takip edilen hastalarda tanı; virüsün doku 
ve kan numunelerinden izole edilmesi, virüse karşı oluşan 
antikorların ve virüs antijeninin gösterilmesi ile konulmakta-
dır. Serolojik olarak ELISA yöntemi sayesinde bu antikorlar 
en hızlı şekilde saptanabilmektedir. IgM antikorlarının hasta-
lığın 6–7. gününden itibaren yaklaşık 4 ay kadar, Ig G anti-
korlarının hastalığın 7-10. gününden sonra yaklaşık 5 yıl sü-
reyle serumda tesbiti mümkündür. Hücre kültürü ile hastalı-
ğın ilk 5 gününde kan ve dokulardan alınan örneklerden virüs 
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izole edilebilmektedir (21). Olgularımıza tanı Türkiye Halk 
Sağlığı Kurumu Ulusal Arbovirus ve Viral Zoonotik Hastalıklar 
Referans Laboratuvarı’na gönderilen kan örneklerinde çalı-
şılan ELISA ve/veya PCR testleri ile konuldu.  
KKKA hastalığında destek tedavisi verilmesi en temel yakla-
şımdır. Ribavirin kullanılması hususunda hala tartışmalar 
sürmektedir. Bazı yayınlarda özellikle hastalığın erken dö-
nemlerinde ribavirin tedavisinin etkili olduğu bildirilmekte-
dir (22,23). Bizim olgularımızdan hemorajik bulgularla seyre-
den sadece birine ribavirin tedavisi verildi.      
Sonuç olarak; tanı alan olgularımızın tamamında kene temas 
öyküsü bulunurken klinik olarak halsizlik, yaygın vücut ağrısı 
ve yüksek ateş şikayeti, biyokimyasal tetkiklerinde ise LDH 
ile CK yüksekliği ve hematolojik olarak trombositopeni ve lö-
kopeni ön plandaydı. Semptomatik yaklaşım ile düzelen he-
morajik bulgusu olan olgularımız olmakla birlikte ölüm va-
kası görülmedi. Bahar ve yaz ayları gibi kenelerin aktif olduğu 
dönemlerde baş ağrısı, yüksek ateş, yaygın vücut ağrısı ya-
kınmaları olan trombositopeni, lökopeni, karaciğer fonksi-
yon testlerinde yükseklik saptanan hastalarda kene temas 
öyküsü sorgulanmalı KKKA tanısı özellikle göz önünde bulun-
durulmalıdır. Ayrıca hastalığın hemorajik döneminde hızlı 
progresyon görülebileceği ve mortalite oranının bu dö-
nemde yüksek olduğu düşünülerek özellikle dikkatli olunma-
lıdır. 
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Background: Nature is a source of therapeutic compounds which have fewer side effects compared to synthetic 
drugs. Stinging Urtica dioica L. extract, widely-used in Anatolia, has a strong antiproliferative effect on many types of 
cancer. However, the underlying molecular mechanisms of this effect is still not known.  
Materials and Methods: In this study, the interaction of Urtica dioica L. extract at different concentrations with apop-
tosis and autophagy pathways in the human promyelocytic cell line (HL-60) was studied to elucidate how it triggers 
the antiproliferative effects. In this context, firstly, the plant leaves were extracted in water with the Soxhlet extrac-
tion method. HL-60 cells were incubated with the extract at different concentrations for 24 hours, and the activated 
antitumoral effect pathway was investigated with advanced following molecular tests: MTT staining, Nitric oxide (NO) 
level, Annexin-V in flow cytometry, cell cycle, mitochondrial membrane potential measurement (MMP) and qPCR for 
evaluation of apoptosis and autophagy mediator genes. 
Results: It was determined that cell proliferation was suppressed at a concentration of 100 µg/mL and cells were kept 
in G0/G1 phase, MMP was impaired in cells and the rate of apoptotic cells increased. These apoptotic markers were 
confirmed by statistically increased expression of apoptotic and autophagy genes and NO level.  
Conclusions: Taken together, it is predicted that Urtica dioica L. water extract initiates apoptosis in HL-60 cells and 
could be promising compound candidate for cancer treatment. 
Keywords: HL-60, Urtica dioica L., Cancer, Apoptosis, APL 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Doğa, sentetik ilaçlara kıyasla daha az yan etkiye sahip terapötik bileşiklerin kaynağıdır. Anadolu'da yaygın 
olarak kullanılan ısırgan otu özütü, birçok kanser türü üzerinde güçlü bir antiproliferatif etkiye sahiptir. Bununla bir-
likte, bu etkinin altında yatan moleküler mekanizmalar hala bilinmemektedir. 
Materyal ve Metod: Bu çalışmada, insan promiyelositik hücre hattında (HL-60) farklı konsantrasyonlarda hazırlanan 
ısırgan ekstraktının apoptozis ve otofaji yolakları ile etkileşimi ve antiproliferatif etkileri incelenmiştir. Bu kapsamda 
öncelikle bitki yaprakları Soxhlet ekstraksiyon yöntemi ile suda ekstrakte edilmiştir. HL-60 hücreleri, 24 saat boyunca 
farklı konsantrasyonlarda ekstrakt ile inkübe edildi ve aktif anti-tümöral etki yolu, ileri moleküler testler ile araştırıldı: 
MTT boyama, Nitrik oksit (NO) seviyesi, flow sitometride Annexin-V, hücre döngüsü, mitokondriyal zar potansiyeli 
ölçümü (MMP) ile apoptozis ve otofaji yolak genlerinin değerlendirilmesi için qPCR. 
Bulgular: 100 µg/mL konsantrasyonda hücre proliferasyonunun baskılandığı ve hücrelerin G0/G1 fazında tutulduğu, 
hücrelerde MMP'nin bozulduğu ve apoptotik hücre yüzdesinin arttığı belirlendi. Bu apoptotik belirteçler, apoptotik 
ve otofaji genlerinin istatistiksel olarak artan ekspresyonu ve NO seviyesi ile doğrulandı. 
Sonuç: Tüm sonuçlar birlikte ele alındığında, ısırgan su ekstraktının HL-60 hücrelerinde apoptozisi başlattığı ve kanser 
tedavisi için umut verici bitki adayı olabileceği tahmin edilmektedir. 
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Introduction 
Acute Promyelocytic Leukemia (APL) is a bone marrow 
malignancy characterized by an excess of immature cells 
called promyelocytes. APL, was developed as a result of 
the disruption of the gene encoding for retinoic acid alpha 
receptor on the 17. chromosome,  and this chromosome 
exhibits unique clinical features which are totally differ-
ent from the other types of cancer (1).  
Although there are many types of leukemia, some of 
them are more common in children. Other types are gen-
erally seen in adults. APL constitutes 5-8% of all acute my-
eloid leukemias (AML). Among the most recent treatment 
options, all-trans retinoic acid (ATRA) therapy and chem-
otherapy combinations are considered to be the most 
preferred approach, meanwhile a complete remission can 
be achieved in almost 90% of newly diagnosed APL pa-
tients (2).  
APL is one type of cancer whose genetic and molecular 
activities have been well studied  (3), however, most of 
the molecular and genetic mechanisms involved in the 
pathogenesis of APL are still unknown. Therefore, de-
tailed molecular analyses of both the functional signaling 
pathways and the interaction of natural/synthetic agents 
with these signaling pathways can also play a substantial 
role in understanding the molecular etiology of the dis-
ease and developing new sophisticated therapeutic strat-
egies. The main problems facing cancer therapies are that 
cancer cells can develop resistance to chemotherapy and 
other existing therapies which cause serious side effects. 
Therefore, the number of studies for investigating sup-
portive and alternative drugs with less side effects, low 
cost and high cytotoxicity on cancer cells has been in-
creased in recent years (4).  The most popular agents in 
supportive and alternative drug development studies are 
obtained from medicinal plant extracts. Many studies 
have shown that herbs can reactivate blocked apoptotic 
pathways in cancer cells. It needs to be pointed that 
highly studied herbs are Urtica dioica L. plants (5, 6).  
This plant has 40 species and about 500 subspecies, is en-
demic to Malaysia, India, America and tropical countries. 
However, it spreads less frequently in Europe and Africa. 
Although there are differences between the parts of the 
Urtica dioica L. plant but the main compounds that make 
up this extract are tannin, formic acid, phytosterin, iron 
and mucilage. It can be used use in the treatment of vari-
ous diseases such as diabetes, atherosclerosis, cardiovas-
cular disease, prostate cancer  (7-10). There are three 
types of cell death pathways: apoptosis, necrosis, and au-
tophagy. They play a large substantial role in eliminating 
abnormal cells in the tissue, keeping the cell number con-
stant, regulating growth and eliciting the immune re-
sponse. The reduction of apoptotic flow or the develop-
ment of resistance plays an initiating role in cancer for-
mation. therefore, new anti-tumor compounds must be 
specifically formed to target mediators that are located in 
the apoptotic pathway (11, 12).  As we know, there are 

no studies showing the anti-tumors potential of the ex-
tract obtained from Urtica dioica L. plants in the HL-60 cell 
line. Therefore, in this study, it was aimed to elucidate the 
antiproliferative effects of Urtica dioica L. plants and it 
was supposed to have anti-proliferative effects in many 
types of cancer especially in the HL-60 cell line, this study 
was done to reveal their interaction with cell death path-
way mediators. 
 
Materials and Methods 
Materials  
The cell-culture medium (DMEM: F-12), fetal bovine se-
rum (FBS), streptomycin, dimethyl sulfoxide (DMSO), 
MTT and penicillin were purchased from Sigma (Sigma-Al-
drich, USA). The culture plates were purchased from Nunc 
(Brand products, Denmark). ELISA kits were purchased 
from Nitric oxide (NO) (My BioSource, USA). 
Cell Culture  
The following cell lines purchased from ATCC and kept in 
liquid nitrogen were used for the study: HL-60 (CCL-240-
human leukemia cell line). The cell was cultured in 
DMEM: F-12 media supplemented with 10% Fetal Bovine 
Serum (FBS), 100 μg/mL streptomycin/100 IU/mL penicil-
lin in incubators at 37 ℃ under humid conditions contain-
ing 5% CO2 and 95% air. 
Plant Extraction 
The stems and leaves of the plants to be used in the study 
were dried in a 40°C incubator. After the dried plant sam-
ples were pulverized, 100 gr was taken and extracted in 
polar solvent (water) using the Soxhlet extraction 
method. It was dried and lyophilized with the help of a 
rotary evaporator. 10 mg/mL stock was prepared from ly-
ophilized plant extracts and used by dilution (DMSO was 
used> 1/1000 as solvent). 
Cell Viability Assay  
The cytotoxicity of the extracts obtained from plant were 
assessed using the MTT (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-
Diphenyltetrazolium Bromide) (Sigma-Aldrich, USA) as-
say. The cells were incubated in 24-well sterile plates for 
24 hours with 1x105cells per well. The media was re-
moved and the Urtica dioica L. extracts were added at 
doses of 0, 50 and 100 μg/ mL subsequently, the media 
and the control (DMSO) were incubated for 24 hours and 
stained with MTT. Measurements in the luminescence 
mode were performed in a plate-reader (Thermo Scien-
tific Multiskan GO, USA). 
Annexin V/PI Double Staining  
FITC Annexin V Apoptosis Detection Kit I (Cat 
No./ID:556547, BD, New Jersey, ABD) was used to detect 
the apoptosis of the HL-60 cells by flow cytometry pursu-
ant to the manufacturer's instruction. According to the kit 
protocol, 5x106 cells were seeded in 6 well plates and in-
cubated by applying DMSO and plant extract at dose of 
100 µg/ml. It was transferred as 1x106 cells in 1x binding 
buffer. 5 μL of fluorochrome-conjugated Annexin V and 5 
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μL Propidium Iodide Staining dyes were added and incu-
bated for 15 minutes at room temperature, 100 μL of 1x 
binding buffer was added and analyzed by flow cytometry 
(BD Via, New Jersey, USA). 
Cell Cycle Assay 
Cell cycle analysis was performed using the BD Cycletest 
™ Plus DNA Reagent kit (BD Biosciences, New Jersey, USA) 
in accordance with the manufacturer's instructions. Ac-
cording to the kit protocol, 1x106 cells were seeded in the 
6-well plate for 24 hours and the cells were incubated 
with the plant extract at dose of 100 µg/ml. After incuba-
tion, 250 μL solution A was added and incubated in a light-
free environment for 10 min. 200 µL of solution B is added 
for 10 minutes, and 200 µL of solution C is added for 10 
minutes in a protected environment at +4 ◦C. All these an-
alyzes were performed by flow cytometry (BD Via, NJ, 
USA). 
JC-1 staining for mitochondrial membrane potential 
(MMP, Δψm) 
To detect changes in mitochondrial function induced by 
MMP. The mitochondrial membrane potential was meas-
ured by JC-1 dye (5.5′,6.6′-tetrachloro-1.1′,3.3′-tetra ethyl 
imida carbo cyanine iodide) (BD TM Mito Screen, New Jer-
sey, USA). 1x106 cells were seeded in the 6-well plate for 
24 hours and the cells were incubated with the plant ex-
tract at dose of 100 µg/ml. After incubation, JC-1 (1 
μg/mL) was added and incubated for 15 min at 37 °C in a 
dark environment. After incubation, cells were washed 
twice with 1x wash solution. All these analyzes were per-
formed by flow cytometry (BD Via, NJ, USA). 
Gene Expression 
All gene expression analyses were performed after treat-
ing plant extract with a dose of 100 μg/ mL for 24 hr. Total 
RNA isolation was performed with miRNeasy mini-kit (Qi-
agen Hilden, Germany), and complementary DNA synthe-
sis was done using the RT2 First strand kit (Qiagen Hilden, 
Germany) according to the kit procedure. RT-qPCR, Ro-
tor-Gene Q was performed on a Real Time PCR System 
(Qiagen Hilden, Germany) with QuantiTect SYBR Green 
PCR kit (Qiagen Hilden, Germany). qPCR protocol can be 
done at 95 °C for 10 min, followed by 40 cycles of 95 °C 
for 15 s, at 60 °C for 60 s and at 65 °C for 1 min.  Each sam-
ple was studied in triplicate by using the primary series 
and GAPDH housekeeping gene. The gene expression was 
calculated using the 2^-ΔΔCt (fold change) method in 
comparison with the controls, and the p values were an-
alyzed with GraphPad Prism 8 software. Primers were de-
signed by using Primer blast on the National Center for 
Biotechnology Information website. All primers were de-
termined to be 95-100% efficient and all showed only one 
dissociation peak. Sequences are listed in Table 1. 
Determination of Nitric oxide (NO) level with ELISA  
A total of 1x106 HL-60 cells were incubated in a 6-well 
plate with plant extract (100 μg/ mL) for 24 hrs. We har-
vested the incubated cells and used cold PBS for washing. 
Then, the cells were decomposed at 0 ̊C and centrifuged 

at 4 ̊C, 12.000xg for 10 min. The absorbance was detected 
using a microplate reader (Thermo Scientific Multiskan 
GO, USA). A standard curve provided by the kit was used 
to calculate the activity. 
 
 Table 1. Primer sequences used in gene expression. 

Primer Forward(5′-3′) Reverse(3′-5′) 
CASPASE-3 TGTCGGCATACTGTTTCAGCA TGGCGAAATTCAAAGGATGGC 
CASPASE-8 TGGGAGAAGGAAAGTTGGACA CGTTGATTATCTTCAGCAGGCTC 
CASPASE-9 GCCCTGGCCTTATGATGTTTT GCTGTTTCGGTGAAAGGGATTT 
BAX GCTGACATGTTTTCTGACGGC TTGAGCACCAGTTTGCTGGC 
BCL-2 TGACCCCACCGAACTCAAAG GACTTCGCCGAGATGTCCA 
P53 TAACAGTTCCTGCATGGGCG ACCTCAAAGCTGTTCCGTCC 
P27 ACCTGCAACCGACGATTCTT GTCCATTCCATGAAGTCAGCG 
NFKB ATCCATATTTGGGAAGGCCTGA GGAAACGAAATCCTCTCTGTTTAGG 
PTEN GCGGAACTTGCAATCCTCAG GGTAACGGCTGAGGGAACTC 
LC3 ATCATCGAGCGCTACAAGGG AGAAGCCGAAGGTTTCCTGG 
BECLIN-1 CGACTGGAGCAGGAAGAAG TCTGAGCATAACGCATCTGG 
GAPDH CCTGACCTGCCGTCTAGAAA TGGGTGTCGCTGTTGAAGTC 

 
Statistical Analysis 
The distribution of data was controlled by the Shapiro-
Wilk test. While Student- t-test was used for the groups 
with a normal distribution (p>0.05), the Mann Whitney U 
test was used to compare two groups without a normal 
distribution (p<0.05). One-way ANOVA test was used to 
compare three or more groups with a normal distribution. 
SPSS 25 (SPSS, Inc, Chicago, IL) and GraphPad prism 8 
(GraphPad Software, Inc, San Diego, USA) were used for 
statistical analysis (*p<0.05; **p<0.01).  
 
Results  
Anti-cancer activity of Urtica dioica L. extract on HL-60 
cells 
HL-60 cells that was treated with Urtica dioica L. extract 
showed a remarkable suppression in cell proliferation at 
a dose of 100 μg/mL according to the results of MTT stain-
ing after 24 hours, and this decrease was statistically sig-
nificant (Figure 1A). When the cell morphology between 
the groups was evaluated, it was observed that the cells 
were lysed and the number of cells decreased at a dose 
of 100 μg/mL compared to the cells treated with negative 
and DMSO (X20) (Figure 1B). According to the results of 
Annexin V/PI staining that we had conducted to deter-
mine its effect on cell death, it was found that cells died 
in a plant extract at a dose of 100 μg/mL (live: 5.69%; early 
apoptotic: 5.8%; late apoptotic: 42.76%; necrotic: 
45.75%) (Figure 1C). According to the result of Propidium 
Iodide (PI) staining that we had performed to determine 
the effect of Urtica dioica L. extract on the cell cycle, it 
was observed that the cells were arrested in the G0/G1 
phase (70.2%) at a dose of 100 μg/mL and the cell division 
was slowed down (Figure 1D). According to the results of 
JC-1 staining that we had done to determine the effect of 
HL-60 cells on mitochondrial membrane potential, the 
mortality rate was found to be 18.9% and that was due to 
organelle loss at a dose of 100 μg/mL (Figure 1E).  
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Figure 1. Effect of Urtica dioica L. extract on HL-60 cell line.  
A. Graph of changing cell viability as a result of Urtica dioica L. extract application to HL-60 cells (Negative; DMSO (used during dissolution of the 
extract and its ratio in the extract was adjusted as 1/1000); 50 and 100µg/mL Urtica dioica L. extract). B. Changing cell morphological image after 
substance administration (X20). C. Annexin V/PI staining result after treatment of Urtica dioica L. extract. D. PI staining result showing the effect of 
Urtica dioica L. extract on cell division. E. JC-1 staining result showing mitochondrial membrane potential change. F. Graph showing the expression 
levels of genes involved in the apoptotic pathway and cell division check points. G. Measurement plots of NO levels after treatment of Urtica dioica 
L. extract. 
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It has to be noted that P53 expression which is considered 
as a DNA damage marker and cell cycle checkpoint, has 
been found to be increased. In addition, the increase in 
pro-apoptotic BAX gene expression and the decrease in 
anti-apoptotic BCL-2 gene expression were determined 
as an improvement that apoptosis was triggered in the 
cell. It was also found that the expression of the apoptotic 
cascade regulator of CAS-3, 8 and 9 genes was increased.  
The increase in P27 gene expression working with P53 at 
the cell division and control point indicates that apoptosis 
is triggered by halting cell division in the presence of DNA 
damage. NF-κB prevents cell death which is caused by tu-
mor necrosis factor (TNF) and the other genotoxic attacks 
by directly inducing anti-apoptotic target genes. Accord-
ing to the results of our study, the decrease in BCL-2 and 
NF-κB gene expressions leads to make cell death to be 
markedly observed moreover the increase in PTEN ex-
pression confirms these results.  
BECLIN1 and BCL-2 expression levels play a role in con-
trolling the mechanism that regulates the change in cell 
death pathway type I and II. The BECLIN1 level was re-
sponsible for the decrease that occurred in cells as can-
cerous and the poor prognosis of the cancer. It was also 
noted that BECLIN1 and LC3 expressions were increased 
in HL-60 cells treated with Urtica dioica L. extract and BCL-
2 expression was decreased (Figure 1F). After the treat-
ment of Urtica dioica L. extract, Nitric oxide (NO) level 
was found to be increased significantly at the effective 
dose (Figure 1G). 
 
Discussion 
Cancer has been described as the disease of the 21st cen-
tury with a few effective treatment options. The most 
commonly used treatment methods, chemotherapy; ra-
diotherapy, hormone therapy, surgical treatments and 
most recently, nanotechnology-based applications and 
gene silencing methods are found to be used (13). The in-
adequacy and side effects of these used treatment meth-
ods have paved the way for the development of alterna-
tive treatment strategies. In particular, there is a need for 
a specific anti-cancer treatment tool that will effectively 
halt the initiation and progression of cancer, with few side 
effects and high cytotoxicity (14). As a traditional treat-
ment method, herbal compounds are used in the produc-
tion of modern anti-cancer drugs as well as being a valu-
able source producing agents that inhibit the proliferation 
of cancer cells (15, 16). The used herbal compounds (phy-
tochemicals) in treatment of cancer consist of biologically 
active substances such as carotenoids, flavonoids, antho-
cyanins or terpenoids. These active substances are used 
today to extract chemical agents with important pharma-
cological effects. Some of the compounds that were ob-
tained from plants and were used as neoplastic agents; 
irinotecan, vincristine, etoposide and paclitaxel (17). In 
general, the mechanism of action of these plant-based 

chemicals works by controlling cell division, differentia-
tion and regulating the apoptotic mechanism in cells 
whose structure is disrupted. In some of the recent car-
ried out studies, the combined treatment method has 
been tried to obtain simultaneous treatment; It is aimed 
to increase the effectiveness of the treatment by using a 
traditional chemotherapeutic drug and a natural com-
pound or two/more natural agents. Another objective for 
this method is to increase the sensitivity of cancer cells to 
chemotherapeutic drugs by targeting more than one met-
abolic pathway and reducing the development of re-
sistance to anti-cancer drugs. A study was conducted by 
Mohammad et al. (2016) (18) they emphasized the im-
portance of a combined approach and found that by com-
bining Urtica dioica L. extract with paclitaxel reduces 
paclitaxel resistance in breast cancer cells, they sensitized 
the cells to the drug and increased the effectiveness of 
the neoplastic agent. In addition to the combined treat-
ment proposition, only plant extract-based treatment 
strategies occupy a wide place in the literature. As a com-
mon result of the studies conducted in this field, it has 
been determined that herbal therapy can help preventing 
the development of cancer as well as positively affects 
the healing process by increasing the survival rate of pa-
tients (19).  
In this study, we evaluated the effects of the water ex-
tract that was prepared using the leaves and stems of Ur-
tica dioica plant targeting HL-60 cell proliferation and 
apoptotic mechanism. It has been determined that Urtica 
dioica plant has anticancer activity by studies conducted 
in different solvents and different cell lines. The first study 
conducted in this context was conducted by Nahata et al. 
in 2012. Anticancer activity experiments were carried out 
on 7 different cancer lines (PC-3, DU-145, A-549, MCF-7, 
IGR-OV-1, CoLo-205 and IMR-3) of the fraction prepared 
in 3 different solvents (petroleum ether, ethanolic, and 
aqueous) using Urtica dioica plant. As a result of the 
study, the anti-cancer activity of the Urtica dioica L. plant 
was not detected (20). In 2016, Mohammedi et al. in the 
study conducted by, MDA-MB-468 breast cancer cells 
were treated with Urtica dioica extract and paclitaxel 
formed in the cells, these two agents made the cells sen-
sitive to the drug by reducing the drug resistance. Also it 
can lead to death of the cells by reducing cell proliferation 
(18). In 2017, Turk et al. In the study conducted by Urtica 
dioica root extract, the cytotoxic effect of the hemostatic 
agent (Ankaferd hemostat)  that was prepared using five 
plants, it was conducted on melanoma cell line and it was 
shown that the drug had a negative effect on cell viability 
with increasing concentration and incubation time (21). 
In this study, we found that Urtica dioica water extract 
reduced HL-60 cell proliferation (100µg/mL) and altered 
morphologically (Figure 1A-B). According to Annexin V/PI 
staining results, we determined the rate of cell death as 
48.56% compared to the negative group (Figure 1C). 
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These obtained results were compatible with the litera-
ture. According to a recent study, Urtica dioica L. metha-
nol extract was found to induce apoptosis by exerting 
anti-proliferative effect in HCT-116 and HEPG-2 cells (22). 
As stated by the results of PI staining that were done to 
evaluate the effects on the cell cycle, we found that cell 
division was arrested in the G0/G1 phase (70.2%) (Figure 
1D). We tested the effect on mitochondrial membrane 
potential using the JC-1 staining method and found that 
18.9% of the mitochondrial membrane structure was dis-
rupted in the group to which we applied the extract (Fig-
ure 1E). We tested the effects of these obtained data by 
flow cytometry method on apoptotic mediator genes 
with RT-PCR method. It was found that the expression of 
the BAX gene was increased. BAX gene is one of the apop-
totic pathway mediator genes, a member of the impaired 
mitochondrial membrane marker (23) and pro-apoptotic 
gene family. Additionally, the expression of the anti-
apoptotic gene BCL-2 was decreased significantly (rate of 
increase and decrease was evaluated on the basis of the 
two multiples and expressed fold change). The markedly 
increased P53 expression indicates the presence of DNA 
damage, meanwhile the increase in CAS-3, 8 and 9 ex-
pressions indicate that the apoptosis pathway of the cells 
is triggered. The increase in both the expression of PTEN 
(24) and a tumor suppressor gene (that regulates cellular 
metabolism, growth and survival mechanisms), indicates 
a decrease in cell proliferation and this result is correlated 
with cell cycle analyses. NF-κB prevents cell death caused 
by tumor necrosis factor (TNF) and other genotoxic at-
tacks by directly inducing anti-apoptotic target genes 
(25). According to the results of our study, it was found 
that the decrease in BCL-2 and NF-κB gene expressions 
caused cell death and we emphasized the accuracy of 
these results by increasing PTEN gene expression. The cy-
clin-dependent kinase inhibitor P27 (KIP1) is a factor that 
inhibits cell cycle progression using specific molecular 
mechanisms. It also works in combination with P53 in the 
regulation of cell differentiation and apoptosis (26). In our 
study, we found that by increasing (P27) in correlation 
with P53, they have an inhibitory effect on cell division in 
the presence of DNA damage. BECLIN1 and BCL-2 expres-
sion levels play a role in the mechanism regulating au-
tophagic-apoptotic change (27, 28). In addition, the de-
crease in BECLIN1 level has been associated with cancer 
pathogenesis and poor prognosis (29, 30). It was found 
that BECLIN1 and LC3 expressions were increased in HL-
60 cells treated with Urtica dioica L. extract and BCL-2 ex-
pression, was decreased (Figure 1F). Nitric oxide (NO) is a 
free radical gas with complex and pleiotropic biological 
activity that plays a key role in various physiological and 
pathological processes (31, 32). It has been stated that 
unregulated NO synthesis (Figure 1G) contributes to the 
pathophysiology of many diseases, including cancer (33). 
The scarcity or abundance of NO in cancer cells is a com-

plex process in which pro-apoptotic gene activation or in-
activation occurs in cells (32, 34, 35). 
Conclusions 
In our study, the NO increases in HL-60 cells treated with 
Urtica dioica L. extract which caused a series of apoptotic 
gene activation. Our findings support this output. The in-
creased apoptotic cell percentage, increase in cell in-
volvement in the G0/G1 phase, increase in the expression 
of genes involved in the P53-CASPASE cascade, and de-
crease in NF-κB, BCL-2 gene expressions are considered 
be to perceivable evidence that triggers apoptosis by in-
creasing NO levels. 
 
Abbreviations: APL: Acute Promyelocytic Leukemia; AML: Acute 
Myeloid Leukemia; ATRA: All-Trans Retinoic Acid; HL 60: Human 
Promyelocytic Leukemia Cell Line 
 
Ethical Approval: This article does not contain any studies with 
human or animal subjects performed by the any of the authors. 
 
Author Contributions:  
Concept: E.T., I.K., K.S. 
Literature Review: E.T. 
Design : E.T., I.K. 
Data acquisition: E.T., O.Y., Y.A 
Analysis and interpretation: E.T. 
Writing manuscript: E.T. 
Critical revision of manuscript: E.T. 
 
Conflict of Interest: The authors have no conflicts of interest to 
declare. 
Financial Disclosure: Authors declared no financial support. 
 

References 
1. Jalili M, Salehzadeh-Yazdi A, Mohammadi S, Yaghmaie M, 
Ghavamzadeh A, and Alimoghaddam K. Meta-Analysis of Gene 
Expression Profiles in Acute Promyelocytic Leukemia Reveals In-
volved Pathways. Int J Hematol Oncol Stem Cell Res. 2017; 
11(1): 1-12. 
2. Ohno R, Asou N, and Ohnishi K. Treatment of acute promye-
locytic leukemia: strategy toward further increase of cure rate. 
Leukemia. 2003; 17(8): 1454-63. 
3. Lo-Coco F and Hasan SK. Understanding the molecular patho-
genesis of acute promyelocytic leukemia. Best Pract Res Clin 
Haematol. 2014; 27(1): 3-9. 
4. Mohammadi A, Mansoori B, Aghapour M, Shirjang S, Nami S, 
Baradaran B. The Urtica dioica extract enhances sensitivity of 
paclitaxel drug to MDA-MB-468 breast cancer cells. Biomed 
Pharmacother. 2016; 83: 835-42. 
5. Mohammadi A, Mansoori B, Aghapour M, Baradaran B. Urtica 
dioica dichloromethane extract induce apoptosis from intrinsic 
pathway on human prostate cancer cells (PC3). Cell Mol Biol 
(Noisy-le-grand). 2016; 62(3): 78-83. 
6. Mohammadi A, Mansoori B, Goldar S, Shanehbandi D, Khaze 
V, Mohammadnejad L, et al. Effects of Urtica dioica dichloro-
methane extract on cell apoptosis and related gene expression 
in human breast cancer cell line (MDA-MB-468). Cell Mol Biol 
(Noisy-le-grand). 2016; 62(2): 62-7. 
7. Bnouham M, Merhfour FZ, Ziyyat A, Aziz M, Legssyer A, 
Mekhfi H. Antidiabetic effect of some medicinal plants of Orien-



Temiz et al.                                                                                         Natural plant triggered apoptosis in HL-60 cells 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):468-474.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.1012538 

        

474 

 

 

tal Morocco in neonatal non-insulin-dependent diabetes melli-
tus rats. Hum Exp Toxicol. 2010; 29(10): 865-71. 
8. El Haouari M, Bnouham M, Bendahou M, Aziz M, Ziyyat A, 
Legssyer A, et al. Inhibition of rat platelet aggregation by Urtica 
dioica leaves extracts. Phytother Res. 2006; 20(7): 568-72. 
9. Konrad L, Muller HH, Lenz C, Laubinger H, Aumuller G, Lichius 
JJ. Antiproliferative effect on human prostate cancer cells by a 
stinging nettle root (Urtica dioica) extract. Planta Med. 2000; 
66(1): 44-7. 
10. Testai L, Chericoni S, Calderone V, Nencioni G, Nieri P, Mo-
relli I, et al. Cardiovascular effects of Urtica dioica L. (Urticaceae) 
roots extracts: in vitro and in vivo pharmacological studies. J Eth-
nopharmacol. 2002; 81(1): 105-9. 
11. Mansoori B, Mohammadi A, Shir Jang S, Baradaran B. Mech-
anisms of immune system activation in mammalians by small in-
terfering RNA (siRNA). Artif Cells Nanomed Biotechnol. 2016; 
44(7): 1589-96. 
12. Mansoori B, Sandoghchian Shotorbani S, and Baradaran B. 
RNA interference and its role in cancer therapy. Adv Pharm Bull. 
2014; 4(4): 313-21. 
13. Roy P, Saikia B. Cancer and cure: a critical analysis. Indian 
journal of cancer. 2016; 53(3): 441. 
14. Esposito S, Bianco A, Russo R, Di Maro A, Isernia C, Pedone 
PV. Therapeutic perspectives of molecules from Urtica dioica ex-
tracts for cancer treatment. Molecules. 2019; 24(15): 2753. 
15. Demiryürek AT, Saracaloglu A, Temiz E, Demiryürek S, Sener 
B. Investigation of the Apoptotic Effects of Pistacia vera Nut Skin 
Methanol Extract on Human Gastric Cancer Cell Line HGC-27. in 
Multidisciplinary Digital Publishing Institute Proceedings. 2018. 
16. Yumrutaş Ö, Pehlivan M, Güven C, Bozgeyik I, Bozgeyik E, 
Yumrutaş P, et al. Investigation of cytotoxic effect of salvia pilif-
era extracts and synthetic chlorogenic and caffeic acids on 
DU145 prostate cancer cells line. Tarim ve Doga Dergisi. 2018; 
21(2): 141. 
17. Nobili S, Lippi D, Witort E, Donnini M, Bausi L, Mini E, et al. 
Natural compounds for cancer treatment and prevention. Phar-
macological research. 2009; 59(6): 365-78. 
18. Mohammadi A, Mansoori B, Aghapour M, Shirjang S, Nami 
S, Baradaran B. The Urtica dioica extract enhances sensitivity of 
paclitaxel drug to MDA-MB-468 breast cancer cells. Biomedicine 
& Pharmacotherapy. 2016; 83: 835-42. 
19. Rejhová A, Opattová A, Čumová A, Slíva D, Vodička P. Natural 
compounds and combination therapy in colorectal cancer treat-
ment. European journal of medicinal chemistry. 2018; 144: 582-
94. 
20. Nahata A, Saxena A, Suri N, Saxena AK, Dixit VK. Sphaeran-
thus indicus induces apoptosis through mitochondrial-depend-
ent pathway in HL-60 cells and exerts cytotoxic potential on sev-
eral human cancer cell lines. Integrative cancer therapies. 2013; 
12(3): 236-47. 
21. Turk S, Malkan UY, Ghasemi M, Hocaoglu H, Mutlu D, Gunes 
G, et al. Growth inhibitory activity of Ankaferd hemostat on pri-
mary melanoma cells and cell lines. SAGE open medicine. 2017; 
5: 205. 
22. Kardan M, Rafiei A, Golpour M, Ebrahimzadeh MA, Akhavan-
Niaki H, Fattahi S. Urtica dioica Extract Inhibits Cell Proliferation 
and Induces Apoptosis in HepG2 and HTC116 as Gastrointestinal 
Cancer Cell Lines. Anti-Cancer Agents in Medicinal Chemistry 
(Formerly Current Medicinal Chemistry-Anti-Cancer Agents). 
2020; 20(8): 963-69. 
23. Bock FJ , Tait SW. Mitochondria as multifaceted regulators 
of cell death. Nature reviews Molecular cell biology. 2020; 21(2): 

85-100. 
24. Chen C-Y, Chen J, He L, Stiles BL. PTEN: tumor suppressor 
and metabolic regulator. Frontiers in endocrinology. 2018; 9: 
338. 
25. Mercogliano MF, Bruni S, Elizalde PV, Schillaci R. Tumor ne-
crosis factor α blockade: an opportunity to tackle breast Cancer. 
Frontiers in oncology. 2020; 10(1):12-17. 
26. Abbastabar M, Kheyrollah M, Azizian K, Bagherlou N, Tehrani 
SS, Maniati M, et al. Multiple functions of p27 in cell cycle, apop-
tosis, epigenetic modification and transcriptional regulation for 
the control of cell growth: a double-edged sword protein. DNA 
repair. 2018; 69: 63-72. 
27. Marquez RT , Xu L. Bcl-2: Beclin 1 complex: multiple, mech-
anisms regulating autophagy/apoptosis toggle switch. American 
journal of cancer research. 2012; 2(2): 214. 
28. Bostancıklıoğlu M. An update on the interactions between 
Alzheimer's disease, autophagy and inflammation. Gene. 2019; 
705: 157-66. 
29. Mutlu H, Mutlu S,  Bostancıklıoğlu M. Profiling of Autophagy-
Associated microRNAs in the Osteosarcoma Cell Line of U2OS. 
Anti-Cancer Agents in Medicinal Chemistry. 2020; 2021(21): 1-
7. 
30. Liu C, Xu P, Chen D, Fan X, Xu Y, Li M, et al. Roles of autoph-
agy‑related genes Beclin‑1 and LC3 in the development and pro-
gression of prostate cancer and benign prostatic hyperplasia. Bi-
omedical reports. 2013; 1(6): 855-60. 
31. Choudhari SK, Chaudhary M, Bagde S, Gadbail AR, and Joshi 
V. Nitric oxide and cancer: a review. World journal of surgical 
oncology. 2013; 11(1): 1-11. 
32. Olson SY , Garbán HJ. Regulation of apoptosis-related genes 
by nitric oxide in cancer. Nitric Oxide. 2008; 19(2): 170-76. 
33. Harada K, Kawaguchi S-I, Tomitaro O, Yoshida H, and Sato M. 
Overexpression of iNOS gene suppresses the tumorigenicity and 
metastasis of oral cancer cells. in vivo. 2004; 18(4): 449-55. 
34. Weiming X, Liu LZ, Loizidou M, Ahmed M, Charles IG. The 
role of nitric oxide in cancer. Cell research. 2002; 12(5): 311-20. 
35. Kim HH , Kim K. Enhancement of TNF-α-mediated cell death 
in vascular smooth muscle cells through cytochrome c-inde-
pendent pathway by the proteasome inhibitor. FEBS letters. 
2003; 535(1-3): 190-94. 
 



Research Article   /   Araştırma Makalesi   

 
Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):475-479.                                             
DOI: 10.35440/hutfd.1005965           475 
 

Effects of Prenatal Education and Type Of Delivery On Stress Axes  
 Stres Aksı Üzerine Doğum Tipi ve Prenatal Eğitimin Etkileri 
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Background: Training received during pregnancy may alter the prenatal stress level. The purpose of this 
study was to investigate the effects of prenatal education on the stress axis of the body, namely the 
hypothalamo- pituitary adrenal axis (HPA) and autonomic nervous system (ANS) in different delivery 
types (vaginal or caesarean section).   
Materials and Methods: In this prospective study, women who were going to have caesarean or vaginal 
delivery were compared in terms of whether they undertook prenatal education (PNE) in pregnancy 
school or not. Among those of women having PNE, twenty women had caesarean delivery and, there-
fore, the number of women in other groups was decided accordingly. As a result, a total of 4 groups 
were formed as follows:  women having PNE/caesarean delivery (n=20), having PNE/vaginal delivery 
(n=20), not having PNE/having caesarean delivery (n=20) and not having PNE/having vaginal delivery 
(n=20). In these women, the prenatal HPA and ANS activities were measured non-invasively with saliva 
cortisol and heart rate variability (HRV), respectively. HRV was measured by 5-min electrocardiogram 
recording and time- and frequency-domains parameters were calculated. 
Results: The (PNE) did not affect the prenatal cortisol and HRV parameters in none of the delivery types 
(vaginal and caesarean) (p>0.05). HRV parameters were higher in women having vaginal delivery than 
those of caesarean delivery (P<0.05). No correlations were observed between the cortisol and HRV pa-
rameters (P>0.05). 
Conclusion: The prenatal education had no effect on HPA and ANS; however, the delivery type altered 
the HRV parameters. Saliva cortisol and HRV may be useful parameters in terms of examining the phys-
iology of the birth process 
 
Key Words: Cortisol, Heart rate variability, Prenatal education, Vaginal delivery, Caesarean delivery 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Gebelik döneminde alınan eğitim doğum öncesi stres seviyesini değiştirebilir. Bu çalışmanın 
amacı, prenatal eğitimin farklı doğum tiplerinde (vajinal veya sezaryen), vücudun stres aksı üzerine yani 
hipotalomo-hipofiz adrenal aks (HPA) ve otonom sinir sistemi (ANS) üzerindeki etkilerini araştırmaktı. 
Materyal ve Metod: Bu prospektif çalışmada sezaryen veya vajinal doğum yapacak kadınlar gebelik oku-
lunda doğum öncesi eğitim (PNE) alıp almamaları açısından karşılaştırıldı. PNE'si olan kadınlardan yirmisi 
sezaryen ile doğum yapmış ve bu nedenle diğer gruplardaki kadın sayısı buna göre kararlaştırılmıştır. 
Sonuç olarak toplam 4 grup şu şekilde oluştu: PNE/sezaryen doğum yapanlar (n=20), PNE/vajinal doğum 
yapanlar (n=20), prenatal eğitim almayan/sezaryen doğum yapanlar (n=20) ve prenatal eğitim alma-
yan/vajinal doğum yapanlar (n=20). Bu kadınlarda doğum öncesi HPA ve ANS aktiviteleri, sırasıyla tü-
kürük kortizolü ve kalp hızı değişkenliği (HRV) ile non invazif ölçüldü. HRV, 5 dakikalık elektrokardiyogram 
kaydı ile ölçüldü ve zaman-bağımlı ve frekans bağımlı parametreler hesaplandı. 
Bulgular: Prenatal eğitim (PNE) her iki doğum tipinde (vajinal ve sezaryen) doğum öncesi kortizol ve HRV 
parametrelerini etkilememiştir (p>0.05). HRV parametreleri vajinal doğum yapanlarda sezaryen doğum 
yapanlardan daha yüksekti (p<0.05). Kortizol ve HRV parametreleri arasında herhangi bir korelasyon 
gözlenmedi (p>0.05). 
Sonuç: Prenatal eğitimin HPA ve ANS etkisi olmamıştır fakat doğum tipi HRV parametrelerini 
değiştirmiştir. Tükürük kortizolü ve HRV, doğum sürecinin fizyolojisini incelemek açısından yararlı para-
metreler olabilir. 
 
Anahtar kelimeler: Kortizol, Kalp hızı değişkenliği, Prenatal eğitim, Vajinal doğum, Sezaryen doğum 

Corresponding Author /  Sorumlu Yazar  
 
Dr. Cihat UÇAR 
 
Adıyaman University  
Faculty of Medicine 
Department of Physiology 
Adiyaman, Turkey 
 
e-Mail: ucarcht@gmail.com 
 
Received / Geliş tarihi: 
07.10.2021 
 
Accepted / Kabul tarihi:  
14.12.2021 
 
 
 
DOI: 10.35440/hutfd.1005965 
 
 
 
 

https://orcid.org/0000-0003-3278-7779
https://orcid.org/0000-0001-5695-2586
https://orcid.org/0000-0002-7872-790X


Uçar et al.                                                                                                                    Prenatal education and stress axes 

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):475-479.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.1005965 

        

476 

 

 

Introduction 
Pregnancy is a period in which physiological, psychologi-
cal and social changes occur in woman’s life (1). The 
woman needs to adapt to the changes occurring in this 
period. Despite the adaptation, pregnancy is a stressful 
period for women. Especially for mothers who have their 
first pregnancy, the pregnancy process and birth are ter-
rifying and worrisome events (1). Therefore, the support 
and education to be provided to pregnant women are 
crucial. To pregnant women at the pregnant school; train-
ing was provided to enable them to have knowledge and 
skills on pregnancy, pregnancy exercise and yoga, labor, 
baby care, breastfeeding, newborn health, puerperium, 
postpartum exercises and yoga, and family planning. The 
education to be provided to pregnant women during the 
prenatal period has several positive effects. It is reported 
that the education has a positive effect on the relation-
ship between couples, increases the health consciousness 
in pregnant women and provides information especially 
about the pregnancy process and birth. For that purpose, 
informing classes are opened for pregnant women in Tur-
key and in the world. With the education provided in 
these classes for pregnant women, it is aimed to enable 
expectant mothers to have information about subjects 
related to pregnancy and birth. However, it is not known 
how being informed of birth affects the stress response in 
pregnant women.   
There are two main systems creating the stress response 
in humans. The first of these is the hypothalamo- pituitary 
adrenal axis (HPA) and the second one is the autonomic 
nervous system (ANS). Cortisol is released from the supra-
renal gland as an end product of the HPA axis (3). Approx-
imately 96% of cortisol is bound to the proteins in blood 
(4). Cortisol which is bound to the proteins is present in 
an inactive form. Free cortisol is its active form and it 
mixes with all bodily fluids (5). Especially cortisol which is 
available in saliva is commonly used in stress studies be-
cause it facilitates non-invasive measurement and is in an 
active form (5). For this reason, the saliva cortisol meas-
urement is used in psychoneuroendocrinological studies 
(6). The other system activated by stress is the ANS. Its 
two divisions, i.e. sympathetic and parasympathetic nerv-
ous branches, accelerate or slow down the heart rate, re-
spectively. Thus, in a healthy human, heart rate fluctuates 
over time due to competing activities of these two 
branches (7). Heart rate variability (HRV) is accepted as a 
non-invasive surrogate technic for determination of sym-
patho-vagal balance on the heart rate. 
The purpose of the present study was to examine the ef-
fects of receiving education on cortisol and HRV in the 
pregnancy school. 
 
Materials and Methods 
The study started after obtaining approval from Adıya-
man University Non-invasive Clinical Trials Ethics Commit-
tee (Date:20/03/2019 Decision number: 2019/2-26). 80 

pregnant women (prenatal education=40, non-prenatal 
education as control group=40) who had no known dis-
ease, were older than 18 years were included in the 
study. Those taking anxiolytics and antidepressants, re-
ceiving psychological support in any phase of pregnancy 
and having a high-risk pregnancy (such as hypertension, 
diabetes, fetal anomaly) were not included in the study. 
In this prospective study, women who were going to have 
caesarean or vaginal delivery were compared in terms of 
whether they undertook prenatal education (PNE) in 
pregnancy school or not. Among those of women having 
PNE, twenty women had caesarean delivery and, there-
fore, the number of women in other groups was decided 
accordingly. As a result, a total of 4 groups were formed 
as follows:  women having PNE/caesarean delivery 
(n=20), having PNE/vaginal delivery (n=20), not having 
PNE/having caesarean delivery (n=20) and not having 
PNE/having vaginal delivery (n=20). In those who would 
have a vaginal delivery, a saliva sample was received to 
determine the HPA activity when the cervical openness 
was less than 2 cm and a 5-minute ECG record was re-
ceived to determine the Autonomic Nervous System 
(ANS) activity. In those who would have a caesarean sec-
tion, a saliva sample and ECG record were received when 
they were hospitalized in the service (before the applica-
tion of anesthesia).(Figure 1)  
 

 
Figure 1. Study Design 
 
In order to collect saliva, 1.5 ml polypropylene tubes 
(İsolab) were used. Tags were put on the tubes and two 
samples were received from each participant before and 
after birth. The saliva collection process was conducted 
using the passive droll method (8). The participants did 
not consume any food-beverage and did not brush their 
teeth until 30 minutes before the saliva sample collection. 
The saliva samples collected were kept until being ana-
lyzed at -45 ℃. Salivary cortisol analyses were carried ac-
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cording to Ozgocer et al. (9, 10). Briefly, 96-well micro-
plates (Nunc, Denmark) were coated with cortisol-BSA 
(bovine serum albumin) overnight at 4 ◦C and blocked 
with 200 µl BSA (1%) for 2 h at 37 ℃. The samples were 
thawed and centrifuged at 4000 g for 10 min before add-
ing into the microplates. The supernatant obtained was 
diluted 3 times in assay buffer before using in the assay. 
Salivary samples and standards (0, 1, 5, 10, 20, 40, 100, 
1000 ng/ml) were added in duplicate (40 μl) to the wells 
together with 40 µl diluted rabbit anti-cortisol antibodies. 
Plates were incubated 45 min at 37 ℃, and were washed 
5 times with wash buffer and 100 µl biotinylated goat-anti 
rabbit antibody was added. This was followed by incuba-
tion at 37 ℃for 30 min. Plates were then washed 5 times 
with wash buffer. Streptavidin peroxidase (100 µl) was 
added and the plates were incubated for 15 min at 4 ℃. 
Following washing 5 times with wash buffer, 150 µl sub-
strate solution (tetramethyl benzidine) was added. Blue 
color formed was stopped by 50 µl sulphuric acid and 
plates were read by a plate-reader spectrophotometer 
(Biotek, Synergy HT, USA). Calibration curves were pro-
duced by using 4-parameters logistic regression curves 
(Gen5, Biotek, USA) and cortisol levels were quantified by 
using this curve. Minimum detection limit was 1 ng/ml 
and intra- and inter-assay coefficients of variations were 
11.6 and 13.8 %, respectively.   For HRV measurement a 
5-min continuous ECG was recorded. ECG was recorded 
in supine positions with eyes open. Poly-Spectrum 8-E 
(Russia) was used for ECG record and a software program 
(Neurosoft, Ivanovo, Russia) provided with the same de-
vice was used to analyze heart rate variability (HRV) pa-
rameters. Time- and frequency-domain parameters of 
the HRV are calculated by the software. The most used 
time-domain variables are SDNN (standard deviation of 
normal-to-normal intervals), RMSSD (root mean square 
of successive differences) and pNN50 (normal-to-normal 
R-R intervals that differ by more than 50 ms) parameters. 
The most used frequency-domain variables are TP (total 
power), LF (low frequency), HF (high frequency), LF n.u 
(low frequency normalized units), HF n.u (high frequency 
normalized units) and LF/HF ratio. All of these parameters 
were included in the study. For the all statistical analyses, 
the Minitab program was used. For the statistical analysis, 
the General Linear Models 2x2 factorial design was em-
ployed. For the non-normally distributed data, the Box-
Cox Transformation was applied (optimal λ transfor-
mation was conducted). The data were presented as 
mean ± standard deviation (SD). A p value of ≤0.05 was 
considered to be statistically significant. 
 
Results  
Education in pregnancy school and delivery type did not 
affect pre-delivery cortisol concentration (p>0.05, Figure 
2). No interactions were observed in terms of cortisol lev-
els (P>0.05). 
HRV parameters were not affected by prenatal education 

(p>0.05) but they were affected by type of delivery 
(p<0.05). Type of delivery affected both time-domain 
(RMSSD, and pNN50) and frequency-domain parameters 
(LF, HF, and % HF; p<0.05, Table 1). These parameters 
were higher in those of women who had vaginal delivery 
than those of women who had caesarean delivery 
(p<0.05). LF n. u was higher in those of women who had 
caesarean delivery than those of women who had vaginal 
delivery (p<0.05). No interactions were observed for 
time- and frequency-domain variables of HRV (p>0.05). 
 

 
Figure 2. Cortisol levels in vaginal and caesarean delivery of 
prenatal education and non-prenatal education (mean ± SD). 
Education in pregnancy school and delivery type did not affect 
pre-delivery cortisol concentration (p>0.05). 
 
Discussion 
The pregnancy process and especially birth are accepted 
to be stressful situations. Receiving education on changes 
that occur throughout pregnancy contributes to going 
through this process more easily. Human body needs to 
activate the stress axes in order to cope with such stress-
ful situations. The present study investigated the effect of 
education received during pregnancy (PNE) on the two 
main stress axes (HPA and ANS). The prenatal education 
did not affect the HPA and ANS system before birth; how-
ever, the delivery type affected the ANS rather than the 
HPA. 
Although the prenatal education provided information 
about the pregnancy process, it did not affect the cortisol 
level before birth. Under normal circumstances cortisol is 
a hormone released as a reaction to stressful conditions 
and therefore the increase of its secretion is used as a 
stress indicator (11). In addition, this hormone has vital 
effects in terms of coping with the effects of stress (12). 
Increase of the cortisol secretion at the end of pregnancy 
may be necessary to start birth. Higher cortisol prepares 
both the mother and the infant to birth (13). In the pre-
sent study, the prenatal education had no effect on the 
cortisol level. This is because increase of the cortisol be-
fore birth facilitates birth.  
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Table 1. HRV parameters in vaginal and cesarean delivery of prenatal education and non-prenatal education (mean ± SD). 

 
 
 

 
GROUPS 

  

 Prenatal Education  Non-Prenatal Education  P Values 

Vaginal 
 

Caesarean Vaginal 
 

Caesarean Education 
Status  

Delivery 
Type  

Interactıon 

        
HR (bpm)  90.09±16.9  95.1±11.4  90.4±16.6  97.1±14.5 0.954  0.175  0.899 

RRNN (ms)  686±125  638±74  684±125  630±89 0.943  0.174  0.898 

SDNN (ms)  48.6±28.9  34.8±8.4  54.1±23.01  35.7±13.9 0.371  0.037  0.463 

RMSSD (ms)  37.7±27.4  14.1±7.02  41.9±30.7  20.6±10.9  0.874  0.015  0.668 

pNN50 (%)  19.2±22.4  1.14±2.09  13.19 
±16.3 

 3.1±3.5  0.327  0.003  0.377 

TP (ms2)  3014±2014  1263±514  3004±2364  1412±1373  0.406  0.036  0.474 

VLF (ms2)  1572±2599  892±489  1479±903  950±1150  0.351  0.113  0.413 

LF (ms2)  627±625  276±196  915±849  311±215  0.415  0.049  0.546 

HF (ms2)  815±1013  95±101  609±708  150±130  0.787  0.029  0.691 

LF n.u  59.8±21.8  79.3±11.85  67.8±19.1  71.6±16.3  0.187  0.044  0.167 

HF n.u  40.1±21.8  20.7±11.85  32.2±19.1  28.4±16.3  0.217  0.066  0.197 

LF/HF   2.45±2.22  6.4±5.9  4.8 ± 5.6  6.3±9.5  0.207  0.066  0.204 

% VLF  54.4±19.9  65.5±24.4  56.7±18.9  61.5±19.7  0.703  0.276  0.682 

% LF  24.5±10.9  27.5±21.5  28.4±12.7  27.2±16.2  0.725  0.888  0.834 

% HF  21.1±17.1  7.22±5.89  14.9±10.5  11.2±6.88  0.213  0.033  0.188 

SDNN (standard deviation of normal-to-normal intervals), RMSSD (root mean square of successive differences), pNN50 (normal-to-normal R-R inter-
vals that differ by more than 50 ms), TP (total power), LF (low frequency), HF (high frequency), LF n.u (low frequency normalized units), HF n.u (high 
frequency normalized units) and LF/HF ratio. 
 
Also in the present study the different type of delivery did 
not affect the prenatal cortisol concentration. Examining 
the literature we have encountered no study on the ef-
fects of prenatal education provided during pregnancy on 
the prenatal cortisol concentration. However, there are 
studies on the effects of delivery type on the prenatal cor-
tisol concentration. In the studies, the cortisol concentra-
tion was found to be higher in those having a vaginal de-
livery compared to those having a caesarean section (14; 
15). Examining these studies it is seen that there are dif-
ferences with the present study in terms of materials-
methods. The cortisol measurement was performed by 
drawing blood. Cortisol in blood is bound to globulin. In 
other words it is an inactive mode of cortisol (4). The pro-
cedure of drawing blood itself creates stress (whıṫe coat 
stress). In the present study, the saliva cortisol measure-
ment was performed. Cortisol in saliva is not bound to 
globulin. In other words it is an active mode of cortisol in 
free form. Collection of saliva does not create whıṫe coat 
stress in the patient. Therefore the fact that the cortisol 
concentration was not affected by the type of delivery in 

the present study might be associated with the aforemen-
tioned reasons.  
In the present study, the prenatal education had no effect 
on the time-and-frequency-domain HRV parameters. 
However, the type of delivery altered the HRV parame-
ters. The HRV parameters were lower in the women hav-
ing a caesarean section; however, it is difficult to reveal 
the pathophysiological reasons and consequences of 
these changes. In the literature review we found no other 
study evaluating the effects of the birth process on HRV 
in women. When evaluating the data acquired from the 
present study, it is thought that the peripartum evalua-
tion of HRV is physiologically important, because the HRV 
parameters dynamically change in the birth process. Like-
wise, explaining the reasons and consequences of these 
changes will provide important information to neurologi-
cal evaluation of the birth process. As lower HRV is asso-
ciated with bad health consequences, caesarean section 
is not recommended because HRV is low in women hav-
ing a caesarean section. Uterus contractions during birth 
start the cardiovascular reflex (16; 17). Increase of uterus 
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contractions in those having a vaginal delivery might have 
increased the HRV parameters. These changes in HRV 
might have been caused by the anesthesia applied in cae-
sarean section. However, the samples in the present 
study were collected prior to the anesthesia. Therefore it 
is a lower possibility that the changes were associated 
with anesthesia use.   
In the present study, the prenatal education had no effect 
on HPA and ANS; however, the delivery type altered the 
HRV parameters. Saliva cortisol and HRV may be useful 
parameters for examining the physiology of the birth pro-
cess. 
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Öz. 
 
Amaç: Bu çalışmanın amacı aksesuar mental foramenin Güneydoğu Anadolu popülasyonundaki 
prevalansının ve lokalizasyonunun Konik Işınlı Bilgisayarlı Tomografi ile retrospektif olarak değer-
lendirilmesidir. 
Materyal ve Metod: Bu retrospektif çalışmada, 2015-2020 yılları arasında Dicle Üniversitesi Diş Hekimliği 
Fakültesi, Ağız, Diş ve Çene Çene Cerrahisi Anabilim Dalı’na çeşitli nedenlerle başvuran 629 hastaya ait 
konik ışınlı bilgisayarlı tomografi görüntüleri retrospektif olarak değerlendirildi ve 61 aksesuar mental fo-
ramen tespit edilen vaka; yaş, cinsiyet ve lokalizasyon açısından değerlendirildi. Mental foramen ve aks-
esuar mental foramen arasındaki ortalama mesafesi de hesaplandı ve tüm ölçümler istatistiksel olarak 
analiz edildi. 
Bulgular: Yapılan analizler sonucunda 629 hasta değerlendirildi. Bunlardan 61 tanesinde aksesuar mental 
foramen tespit edildi. Bunlardan 28 tanesi erkek hasta iken 33 tanesi kadın hastada belirlendi. 56 hastada 
unilateral aksesuar mental foramen tespit edilirken 5 hastada bilateral olarak tespit edildi. Cinsiyete göre 
yapılan karşılaştırma sonrasında erkeklerde ortalama değer 1,931 elde edilirken kadınlarda 1,91 olarak 
tespit edilmiştir. Yapılan istatistiksel analizler sonucunda aralarında anlamlı bir fark elde edilememiştir. 
Sonuç: Yapılan değerlendirmeler sonucunda, cinsiyetin ve yaşın mental foramen ile aksesuar mental fora-
men arasında bulunan mesafeye etkisinin olmadığını düşünmekteyiz. Daha kesin sonuçlar için daha fazla 
örneklem ile daha geniş çalışmalar yapılması gerekmektedir. 
 
Anahtar Kelimeler: Mental foramen, Aksesuar mental foramen, Konik ışınlı bilgisayarlı tomografi 
 
 
Abstract 
 
Background: This study aims is to retrospectively evaluate the prevalence and localization of the accessory 
mental foramen in the Southeastern Anatolian population using Cone-Beam Computed Tomography. 
Materials and Methods: In this retrospective study, cone bone computed tomography images of 629 pa-
tients who applied to Dicle University Faculty of Dentistry, Department of Oral and Maxillofacial Surgery 
between 2015 and 2020 for various reasons were retrospectively evaluated and 61 accessory mental fo-
ramen fixations were made. the reported case; Age, gender, and localization were evaluated. The mean 
distance between the mental foramen and the accessory mental foramen was also calculated, and all 
measurements were then statistically analyzed. 
Results: As a result of the analysis, 629 patients were evaluated. AMF was detected in 61 of them. While 
28 of them were male patients, 33 of them were determined in female patients. While unilateral accessory 
mental foramen was detected in 56 patients, it was detected bilaterally in 5 patients. After the comparison 
made by gender, the mean value was found to be 1.931 for men, while this value was found to be 1.91 for 
women. As a result of the statistical analysis, no significant difference was found between them. 
Conclusions: As a result of the evaluations, we think that gender and age do not affect the distance be-
tween the mental foramen and the accessory mental foramen. Larger studies with larger samples are re-
quired for more precise results. 
 
Keywords: Mental foramen, Accessory mental foramen, Cone bone computed tomography 
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Giriş 
Mental foramen, alt çene alveolar sinirin bir dalı olan mental 
sinir gibi sinir uçlarının ve bunlara karşılık gelen arter ve da-
marların ortaya çıktığı mandibulanın vestibüler kısmındaki 
iki taraflı bir açıklıktır. Mental foramenden geçtikten sonra 
mental sinir, çene ve alt dudağın derisini innerve eden üç 
dala ayrılır (1-6). Genel olarak mental foramen alt premolar-
lar arasında yer alır (3-8). Mental sinir bloğu gibi anestezi 
tekniklerinde referans olarak kullanılır. Diş hekimliğinde bu 
yapının önemi esas olarak dental implantların konumlandı-
rılması ve bu bölgedeki diğer cerrahi işlemlerle ilgilidir. Ak-
sesuar mental foramen mevcut olduğunda özel dikkat gös-
terilmelidir (5,9). 
Alt çene alveolar sinir ve dalları, alt dişlerin ve komşu yapıla-
rın hassasiyetinden sorumludur. Mandibula foramende sey-
rine başlayan, mental foramende dışa doğru uzanan anato-
mik bir mandibular yapı olan mandibular kanal boyunca int-
raosseöz bir seyir göstermektedir (10). Mandibular kanal ke-
mik içinde daha lingual bir pozisyonda yer almaktadır. Birinci 
moların mezial yüzeyine ulaşana kadar seyreder, burada 
mental foramenlere ulaşarak bukkalden çıkış yapar (11). An-
cak mental foramen oluşumu sırasında, foramina, aksesuar 
kanallar ve bifurkasyonlar gibi anatomik varyasyonlar nede-
niyle seyrinde değişikliklere uğrayabilir (12). Bu anatomik 
varyasyonların tanımlanması çok önemlidir, çünkü bunların 
varlığı, bazı durumlarda inferior alveolar sinirin anestezi-
sinde başarısızlık (4), hatta cerrahi bir prosedür sırasında 
vasküler -sinir demetinde tehlike oluşturarak hemoroji 
yapma olasığı ortaya çıkabilmektedir. vasküler-sinir deme-
tini tehlikeye atarak kanamaya neden olma olasılığını ortaya 
çıkabilmektedir (13,14). 
İki boyutlu radyograflar dental alanda en sık kullanılan gö-
rüntüleme yöntemidir, ancak intraoral ve rotasyonel pano-
ramik radyografi (PAN) görüntüleri genellikle mental fora-
men (MF) alanındaki anatomik varyasyonları göstereme-
mektedir (5). Al-Khateeb ve ark. (15), PAN kullanarak önemli 
ölçüde AMF varlığını tespit ettiği bildirilmiştir; bununla bir-
likte, Toh ve ark. (16), boyutlarının 1.0 mm'den küçük olması 
nedeniyle genellikle ağız içi ve PAN radyografileri ile AMF ta-
nımlamasının zor olduğunu savunmuştur. Özellikle, konik 
ışınlı bilgisayarlı tomografi (CBCT), maksillofasiyal bölgedeki 
kemik işaretlerinin doğru bir şekilde değerlendirilmesine ve 
AMF'nin cerrahi öncesi tespiti için yeterli çözünürlük sağla-
dığı bildirilmiştir (14,17). 
Bu çalışmanın amacı aksesuar mental foramenin Güneydoğu 
Anadolu popülasyonundaki prevalansının ve lokalizasyonu-
nun, Konik Işınlı Bilgisayarlı Tomografi ile retrospektif olarak 
değerlendirilmesidir. 
 
Materyal ve Metod 
Bu retrospektif çalışmada, 2015-2020 yılları arasında Dicle 
Üniversitesi Diş Hekimliği Fakültesi, Ağız, Diş ve Çene Çene 
Cerrahisi Anabilim Dalı’na çeşitli nedenlerle başvuran 629 
hastaya ait konik ışınlı bilgisayarlı tomografi görüntüleri ret-
rospektif olarak değerlendirildi ve 61 aksesuar mental fora 
 

 
men tespit edilen vakaların yaş, cinsiyet ve lokalizasyon açı-
sından değerlendirildi. Mental foramen (MF) ve aksesuar 
mental foramen (AMF) arasındaki ortalama mesafesi de he-
saplandı ve tüm ölçümler istatistiksel olarak analiz edildi. 
Görüntüler I-CAT Vision (Imaging Sciences International, 
Hatfield, PA, USA) programı ile 0,2 mm’lik kesit kalınlığında 
aksiyal, sagital ve koronal kesitler incelenerek iki araştırmacı 
(M.G and N.D.) tarafından değerlendirildi (Şekil 1).  
 

 
Şekil 1 . Aksesuar mental foramen ve mental foramenlerin 
farklı hastalarda tomografi görüntüleri  
 
Görüntülerde mental foramen bölgesi incelenip ekstra akse-
suar mental foramen varlığı araştırıldı. Mandibular kanal ile 
devamlılık olmaksızın bukkal açılmalar aksesuar mental fora-
men olarak kabul edilmedi. Tanımlanan bukkal açıklıkların 
en büyüğü mental foramen olarak kabul edildi. Aksesuar 
mental foramenin prevelansı; cinsiyet, yaş ve bilateral/uni-
lateral bulunmalarına göre belirlendi. Yaş, 6 farklı grup 
içinde kategorize edilip değerlendirildi (18-25 yaş, 26-33 yaş, 
34-41 yaş, 42-49 yaş, 50-57 yaş, 58-65 yaş) ve hangi yaş grup-
larında AMF’ nin daha çok görüldüğü istatistiksel olarak be-
lirlendi. Ayrıca MF ve AMF arasındaki mesafe de  0,2 mm’lik 
kesitlerde ölçüldü. İstatistiksel olarak değerlendirildi. 
 
Dahil edilme krtiterleri 
Çalışmada,  2015 Ocak- 2020 Kasım yılları arasında Dicle Üni-
versitesi Diş Hekimliği Fakültesi, Ağız, Diş ve Çene Cerrahisi 
Anabilim Dalı’na çeşitli nedenlerle başvurmuş ve CBCT alın-
mış hastalar arasından mental foramen bölgesinin görün-
tüye girdiği; mandibulada mental bölgede gömülü diş, frak-
tür veya patoloji görülmeyen 18-60 yaş arasındaki asempto-
matik olgular değerlendirilmeye alınmıştır. 
 
Çıkarılma kriterleri 
18-60 yaş aralığı dışında hastalar, CBCT kesitlerinde mental 
foramen bölgesinin net çıkmadığı radyograflar, mental fora-
men (MF) bölgesinde gömülü diş olan hastalar, MF bölgesi 
ile ilgili cerrahi tedavi öyküsü bulunan hastalar, MF bölge-
sinde  patolojik oluşumlar veya fraktür olan hastalar çalış-
maya dahil edilmemiştir. 
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 İstatistik Analiz Yöntemleri 
Bu çalışmada, elde edilen verilere ait, sürekli değişkenlerin 
için, normallik dağılım varsayımı Kolmogorov-Smirnow testi 
ile homojenliği ise Levene testi ile analiz edilmiştir. Bağımlı 
gruplara ait ortalamalar arası farkların karşılaştırılmasında 
parametrik  analiz test koşulları gözetilerek,  Bağımsız T testi, 
Tek Yönlü Varyans Analizi (ANOVA) ve Kategorik değişken-
lere (frekans, yüzde hesabı) ait istatistiksel değerlendirilme-
lerde Ki-kare(X2 ) test analiz tekniklerinden yararlanılmıştır. 
İstatistik analiz testlerinde % 95’ lik güven aralığı (CI) uygu-
lanmış olup; tanımlayıcı istatistikler ve analizler R version 
3.2.3 (2015-12-10), (Copyright (C) 2015 The R Foundation for 
Statistical Computing free software) bilgisayar paket prog-
ramı kullanılarak yapılmıştır. p<0,05 için sonuçlar istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edilmiştir. 
 
Bulgular 
Yapılan analizler sonucunda 629 hasta değerlendirildi. Bun-
lardan 61 tanesinde AMF tespit edildi. Bunlardan 28 tanesi 
erkek hasta iken 33 tanesi kadın hasta belirlendi (Tablo 1).  
Yaşa göre yapılan sınıflamada hasta sayıları tablo 2’de gös-
terilmiştir. 56 hastada unilateral aksesuar mental foramen 
tespit edilirken 5 hastada bilateral olarak tespit edildi (Tablo 
3).  
 
Tablo 1. Cinsiyete göre aksesuar mental foramen’in görülme 
sıklığı 

Cinsiyet 
Görülme 

Sıklığı 
Bulunma  
Yüzdesi Kümülatif Yüzde 

Erkek 28 45,9 45,9 
Kadın 33 54,1 100,0 
Total 61 100,0  
 
 
Tablo 2. Yaş gruplarına göre aksesuar mental foramen’in gö-
rülme sıklığı 

Yaş 
Görülme 

Sıklığı 
Bulunma  
Yüzdesi 

Kümülatif 
Yüzde 

18-25 Yaş 25 41,0 41,0 
26-33 Yaş 8 13,1 54,1 
34-41 Yaş 7 11,5 65,6 
42-49 Yaş 6 9,8 75,4 
50-57 Yaş 6 9,8 85,2 
58-65 Yaş 9 14,8 100,0 
Total 61 100,0  
 
Cinsiyete göre yapılan karşılaştırma sonrasında erkeklerde 
ortalama değer 1,931 elde edilirken kadınlarda 1,91 olarak 
tespit edilmiştir. Yapılan istatistiksel analizler sonucunda 
aralarında anlamlı bir fark elde edilmemiştir (Tablo 4, Şekil 
2). Yaş gruplarına göre yapılan istatistiksel karşılaştırma so-
nucunda p değeri 0,549 olarak elde edilmiş ve aralarında an-
lamlı bir fark bulunamamıştır (Tablo 5, Şekil 3). 
 

Tablo 3. Aksesuar mental foramen’in tek taraflı ve çift taraflı 
görülme sıklığı 
Bulunma 
Durumları 

Görülme 
Sıklığı 

Bulunma  
Yüzdesi Kümülatif Yüzde 

Unilateral 56 91,8 91,8 
Bilateral 5 8,2 100,0 
Total 61 100,0  
 
 

 
Şekil 2. Cinsiyete göre  aksesuar mental foramen ve mental 
foramenlerin arası  mesafenin  ortalama değerleri  
 
 
Tablo 4.  Cinsiyetlere göre  mental foramen ve aksesuar 
mental foramen arası mesafe ortalamalarının karşılaştırıl-
ması 

Cinsiyet n 
Orta-
lama 

Standart 
sapma 

Standart 
hata p değeri 

Erkek 28 1,931 0,552 0,104 
0,894 

Kadın 33 1,910 0,641 0,112 

n: hasta sayısı, cinsiyete göre mental foramen ve aksesuar mental foramen 
arası mesafe ortalamaları istatistiksel olarak anlamlı bir değişime sahip de-
ğildir. (p=0,894) 
 
 
 
 

 
Şekil 3. Yaş gruplarına  göre  aksesuar mental foramen ve 
mental foramenlerin arası mesafenin ortalama  değerleri 
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Tablo 5. Yaş gruplarına  göre  mental foramen ve aksesuar 
mental foramen arası mesafe ortalamalarının karşılaştırıl-
ması 

Yaş 
grupları n Ort. SS SH Min. Max. 

18-25 Yaş 25 1,913 0,657 0,131 0,95 3,91 
26-33 Yaş 8 1,713 0,637 0,225 0,97 3,11 
34-41 Yaş 7 1,811 0,591 0,223 0,78 2,42 
42-49 Yaş 6 1,845 0,481 0,196 1,08 2,55 
50-57 Yaş 6 1,922 0,525 0,214 1,24 2,67 
58-65 Yaş 9 2,253 0,511 0,170 1,50 3,01 
Total 61 1,920 0,597 0,076 0,78 3,91 
n: hasta sayısı , Yaş gruplarına göre mental foramen ve aksesuar mental 
foramen arası mesafe ortalamaları istatistiksel olarak anlamlı bir değişime 
sahip değildir.  (F=0,807 ; p=0,549), SS: Standart sapma, SH: Standart hata 
 
Tartışma 
Katakami ve ark. (17), 150 hasta üzerinde yaptıkları bir çalış-
mada Konik ışınlı bilgisayarlı tomografi (KIBT) ile 17 AMF var-
lığını gözlemlediler ve bunların %59'u mental foramenlerin 
posteriorunda yer aldı. 157 hasta üzerinde yapılan başka bir 
çalışmada, 9’u mental foramenlerin arkasında olmak üzere 
15 AMF varlığı gösterilmiştir (14). Çalışmamızda, 629 hasta 
değerlendirildi ve 61 hastada aksesuar mental foramen tes-
pit edildi.  
Literatürde aksesuar mental foramenlerle ilgili bazı çalışma-
lar mevcuttur, ancak bunların çoğu kadavrada mandibulalar 
üzerinde yapılmıştır (1,18). Sawyer ve ark. (1) farklı etnik 
gruplar üzerinde antropolojik bir çalışma yürütmüş ve cinsi-
yet veya yaş için net bir tercih olmaksızın %1.5 ile %12.5 ara-
sında aksesuar mental foramen sıklığı gözlemlemiştir. Litera-
türde genel olarak, hemimandibulada sadece bir aksesuar 
mental foramen gözlemlenmiştir, fakat üç foramen varlığı da 
bildirilmiştir (18). Haas ve ark. (19) konuyla ilgili sistematik 
bir inceleme yapmış ve bulgularında CT ve CBTC'nin maksil-
lomandibular bölge tanısında benzer sonuçlar verdiğini doğ-
rulamışlardır; bununla birlikte, CBTC, CT ile karşılaştırıldı-
ğında, nispeten düşük radyasyon dozu, daha erişilebilir ekip-
man ve daha yüksek kaliteli kemik dokusu görüntüleri gibi 
bazı avantajlar sunar. Bu sebeplerden dolayı çalışmamızda, 
CBTC görüntüleme sistemi tercih edilmiştir. Mandibular ka-
nal seyir türlerinin yaygınlığındaki değişkenliğin gerekçesi 
olarak düşünülmesi gereken bir diğer faktör de araştırma-
larda yer alan etnik grupların farklılığıdır. Mirbeiji ve ark. (20) 
İran popülasyonunu, Jung ve Cho (21) Kore popülasyonunu 
Almeida ve ark. ise Brezilya popülasyonunu incelenmiştir. Bu 
popülasyonların kraniyofasiyal büyüme paterni göz önüne 
alındığında, İranlıların ve Ortadoğu'nun diğer popülasyonla-
rının dikey anlamda bir kraniyofasiyal büyüme modeline sa-
hip olma eğiliminde olduğu, Kore popülasyonunun yatay bir 
modele sahip olduğu ve Brezilya popülasyonunun melezleş-
mesi nedeniyle, karışık bir model ortaya çıkmıştır (22,23). 
Çalışmamızda, farklı toplumlarda farklı seyir izleyen mandi-
bular kanal ve mental foramenin Güneydoğu Anadolu Bölge-
sinde yaşayan Türk popülasyonunda bulunan seyri değerlen-
dirilmiştir. 

Anterior döngü, mental foramen pozisyonuna göre inferior 
alveolar sinir bifurkasyonunun anterior ve inferior konumu-
nun bir sonucu olarak oluşan ilmek şeklinde bir eğrilik ile ka-
rakterize edilir (24). Literatür, ön halkanın ortalama preva-
lansının %47.0 olduğunu ve bunun iki taraflı oluşumunu bil-
dirmiştir (24). Vieira ve ark. (25) tarafında yapılan örnek-
lemde prevalans hesaplanırken, sol tek taraflı patern 
(%59,1) baskın olmak üzere düşük bir yüzde (%10,2) gözlen-
diği bildirilmiştir. Tek taraflı patern durumlarında, Nasci-
mento ve ark. (26) da sol taraf için bir tercih bulmuştur (% 
42.4). Sol taraftaki prevalans ve tercihteki bu varyasyona 
rağmen, literatürde anterior loop varlığı ile anatomik taraf, 
cinsiyet ve yaş grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
fark bulanamamıştır (27). Bizim çalışmamızda 61 vakanın % 
91,8’i tek taraflı olarak belirlenirken % 8,2’lik kısmı ise çift 
taraflı aksesuar foramen tespit edilmiştir. 
AMF varlığı önceki döngünün prevalansına göre daha düşük 
bir yüzde göstermektedir (28). Önceki çalışmalarda tespit 
edilen bulgulara benzer bir yüzdeyle, %7,9'luk bir prevalans 
bulunmaktadır. Benzer şekilde, literatürde aksesuar mental 
foramen varlığı ile anatomik taraf, cinsiyet ve yaş aralığı ara-
sında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunamamıştır 
(25). Çalışmamızda, erkek ile kadın bireyler arasında akse-
suar mental foramen ile mental foramen arasındaki mesa-
fede anlamlı bir fark bulunamamıştır.  
 
Sonuç  
Yapılan değerlendirmeler sonucunda, cinsiyetin ve yaşın 
mental foramen ile aksesuar mental foramen arasında bulu-
nan mesafeye etkisinin olmadığını düşünmekteyiz. Daha ke-
sin sonuçlar için daha fazla örneklem ile daha geniş çalışma-
lar yapılması gerekmektedir. 
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Factors Affecting The Change in Agatson Score in  
Follow Up Multislice Coronary Ct Angiograms  

 Çok Kesitli Koroner Bt Anjiyografilerde Takipte  
Agatston Skorunun Değişimine Etki Eden Faktörler 

 

 
Mustafa Aytek ŞİMŞEK 1 , Ayça TÜRER CABBAR 1 , Olcay ÖZVEREN 1 , Çiğdem KOCA 1 ,  

Erdal DURMUŞ 1 , Muzaffer DEĞERTEKİN 1 , 
 

1 Yeditepe University School of Medicine Cardiology Department, İstanbul, TURKEY

Background: Coronary calcium shows the atherosclerosis burden in coronary arteries and is 
associated with adverse cardiac events. Agatston score is the most widely used scoring system 
to quantify coronary artery calcium. In this study, we aimed to establish the factors associated 
with the change in Agatston score in time.  
Materials and Methods: Patients who underwent multiple coronary computerized tomo-
graphic angiographies and had Agatston score measurements were included in the study. The 
change of Agatston score was compared among cardiovascular risk groups. Linear regression 
model was formed to detect independent variables affecting the change in Agatston score. 
Results: A total of 126 patients were included in the study. 63 patients had zero baseline Agat-
ston score. Patients with hypertension, diabetes or previous coronary artery disease history 
had significantly higher Agatston score changes than those without. Age and previous coro-
nary artery disease increased the risk of Agatston score increase over time whereas zero base-
line Agatston score decreased the risk. 
Conclusions: Age and previous coronary artery disease history are independent risk factors 
for the increase in Agatston score over time. Baseline Agatston score of zero decreases the 
risk of subsequent increase in Agatston score.  
 
Key Words: Agatston score, Coronary artery calcium, Cardiovascular risk factor 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Koroner kalsiyum skoru koroner arterlerdeki ateroskleroz yükünü gösterir ve olumsuz 
kardiyak olaylar ile ilişkilidir. Agatston skoru koroner arterlerdeki kalsifikasyonun sayısal de-
ğerlendirmesi için en sık kullanılan skorlama sistemidir. Bu çalışmada zaman içerisinde Agats-
ton skorundaki değişime etki eden faktörleri saptamayı amaçladık. 
Materyal ve Metod: Zaman içerisinde birden fazla koroner bilgisayarlı anjiyografi çekimi ya-
pılmış ve Agatston skoru hesaplanmış hastalar çalışmaya alındı. Agatston skorundaki değişim 
farklı kardiyovasküler risk grupları içerisinde karşılaştırıldı. Agatston skorundaki değişime etki 
eden değişkenleri saptamak için doğrusal regresyon modeli oluşturuldu. 
Bulgular: 126 hasta çalışmaya dahil edildi. 63 hastanın bazal Agatston skoru sıfırdı. Hipertan-
siyon, diyabet veya daha önce koroner arter hastalığı öyküsü olan hastalarda olmayanlara göre 
Agatston skorundaki değişim anlamlı olarak daha fazlaydı. Yaş ve daha önce koroner arter has-
talığı öyküsü olması zaman içerisinde Agatston skorunda artış riskini arttırırken, bazal Agatston 
skorunun sıfır olması bu riski azaltmaktaydı. 
Sonuç: Yaş ve daha önce koroner arter hastalığı öyküsü olması Agatston skorunda zaman içe-
risinde artış için bağımsız risk faktörleridir. Bazal Agatston skorunun sıfır olması ise takipte 
Agatston skorunun artış riskini azaltmaktadır.  
 
Anahtar kelimeler: Agatston skoru, Koroner arter kalsiyumu, Kardiyovasküler risk faktörü 
 
 

Corresponding Author /  Sorumlu Yazar  
 
Dr. Mustafa Aytek ŞİMŞEK 
Yeditepe Üniversitesi Hastanesi,  
 
Yeditepe University Hospital 
Icerenkoy District Hastahane Street no:4 
Atasehir-Istanbul Turkey 
 
E-mail: m.simsek@gmail.com 
 
Received / Geliş tarihi: 20.09.2021 
 
Accepted / Kabul tarihi: 21.10.2021 
 
DOI: 10.35440/hutfd.997349 
 
 
Bu yazının ön sonuçları 22-25 Ekim 2015 ta-
rihlerinde Antalya’da düzenlenen 31. Türk 
Kardiyoloji Kongresi’nde poster olarak 
yayımlanmıştır. 

https://orcid.org/0000-0002-3217-4836
https://orcid.org/0000-0002-3521-2666
https://orcid.org/0000-0003-0436-8964
https://orcid.org/0000-0001-6808-7139
https://orcid.org/0000-0003-2734-7840
https://orcid.org/:%200000-0002-5343-692X


Şimşek et al.                                                                                               Factors Affecting The Change In Agatson Score  

   Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):485-488.                                             
   DOI: 10.35440/hutfd.997349   

486 

 

 

Introduction 
The presence of coronary calcium is a marker of coronary 
atherosclerosis (1).  The amount of coronary calcium shows 
the magnitude of coronary atherosclerosis burden. Coro-
nary artery calcium (CAC) is also associated with adverse car-
diovascular outcomes (2). There are several imaging tech-
niques to establish CAC. The most widely used non-invasive 
method is computed tomography (CT) due to its rapidity, 
availability, and high sensitivity to detect calcium. Agatston 
score which is developed by Agatston et.al, uses the amount 
and maximal CT attenuation of the calcified lesions in coro-
nary arteries to generate a score (3). Age and gender should 
be taken into consideration when interpreting the score. 
Current guidelines recommend using CAC evaluation to fur-
ther adjust the preventive measures in asymptomatic pa-
tients with intermediate cardiovascular risk (4).  
In this study we aimed to determine factors related with the 
change in Agatston score in time in patients who had coro-
nary CT imaging more than once. 
 
Materials and Methods 
Selection of the participants 
Consecutive patients between January 2009 and December 
2014 in a single center who had multiple coronary CT imag-
ings and Agatston score calculations at least 12 months 
apart during follow up were included in the study. Demo-
graphical and clinical parameters were obtained from pa-
tient files and hospital recordings. Patients who had history 
of coronary bypass surgery, coronary artery stenting and 
chronic renal disease (glomerular filtration rate below 60 
ml/min) were excluded. The study protocol was approved by 
local ethical committee (Yeditepe University Non-interven-
tional Clinical Trials Ethics Committee 21/06/2021 -29). 
Calculation of Agatston score 
Multislice coronary CT angiographies were performed with 
128 slice Philips Brilliance CT scanner. (Philips Healthcare, 
Netherlands). Agatson scores were calculated automatically 
by integrated software. All images were obtained electro-
cardiography (ECG) gated.  
The baseline Agatston score was defined as the first Agat-
ston score that was recorded and the final Agatston score 
was defined as the last Agatston score that was recorded in 
the database. The change of Agatston score was calculated 
by subtracting baseline Agatston score from final Agatston 
score 
Statistical analysis 
Continuous variables were expressed as median (25-75 
quartiles) or mean ± standard deviation (SD), categorical 
variables were expressed as percentages. Categorical varia-
bles were compared by Chi square test and continuous var-
iables were compared by Student T test or Mann Whitney U 
test. Normality analysis was done by Kolmogorov-Smirnov 
or Shapiro-Wilk tests. Linear regression analysis was used to 
determine independent variables that affect the change in 
Agatston score. Regression model consisted of classical car 
 

 
diovascular risks (age, gender, hypertension, diabetes, hy-
perlipidemia) plus baseline Agatston score. Significance 
threshold was selected as p<0.05 in all analyses. All statisti-
cal analyses were made using IBM SPSS 21.0 statistics soft-
ware. 
 
Results  
Demographical and clinical data of the study population 
were shown in Table 1.  A total of 440 patients were 
screened. Fourteen patients were excluded due to lack of 
demographical data, and 300 patients with coronary stent 
or coronary artery bypass surgery were excluded due to in-
ability of Agatson score calculation. Consequently, 126 pa-
tients were involved in the final analysis. Mean age was 
53.21 ± 10.82 and majority of patients were male (81.7%). 
Median follow up was 36 (24-36.5) months. Baseline me-
dian Agatston score was 1.28 (0.28-53.11), final median 
Agatston score was 10.28 (8.50-118.50). The scatter plot of 
initial and final Agatston scores were shown in figure 1. The 
amount of change in Agatston score was 4 (4.35-49.38) and 
was statistically significant (p< 0.001). 

 
Table 1. Characteristics of the study population  
Demographical features  
Age (±SD) 53.21 ± 10.82 
Gender-male n(%) 103 (81.7) 
Cardiovascular risk factors n(%)  
HT 57 (45.2) 
DM 24 (19.0) 
HL 63 (50) 
Smoking 53 (42.1) 
Previous CAD 9 (7.1) 
Agatston score (IQR)  
Initial  0.28 (53)* 
Final 9.28 (118)* 

* Change in Agatston score during follow up was statistically significant 
(p<0.001)  (CAD: coronary artery disease, DM: diabetes mellitus, HL: hyper-
lipidemia, HT: hypertension) 
 
Sixty-three patients (50%) had zero initial Agatston score. 
Patients with baseline Agatston score of zero had similar car-
diovascular risk factors as patients with baseline Agatston 
score greater than zero (Table 2). 
 

Table 2. Subgroup analysis according to cardiovascular 
risks between patients with zero initial Agatston score 
and patients with initial Agatston score >0 

Risk factors 

Initial Agatston 
score = 0 
n:63 (50) 

Initial Agatston 
score >0 
n:63 (50) P value 

Age  51.31 ± 6.76 48.32 ± 8.90 0.265 
Gender-male 50 (79.4) 53 (84.1) 0.645 
HT 29 (46.0) 28 (44.4) 1.000 
HL 29 (46.0) 34 (54.0) 0.476 
Smoking 30 (47.6) 23 (36.5) 0.279 
Previous CAD 2 (3.2) 7 (11.1) 0.164 

(CAD: coronary artery disease, DM: diabetes mellitus, HL: hyperlipidemia, 
HT: hypertension) 
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 * p=0.001 between groups; † p<0.001 between groups;  ‡ p<0.05 between groups 
(CAD: coronary artery disease, DM: diabetes mellitus, HL: hyperlipidemia, HT: hypertension) 
 
 

 
 
Thirteen patients (10.3%) had progressed from initial Agat-
ston score of zero to Agatston score above zero during fol-
low up. These patients also had similar cardiovascular risk 
factor profiles when compared with patients who continued 
to have zero Agatston scores.  
When patients were categorized according to presence or 
absence of cardiovascular risk factors, baseline Agatston 
score, final Agatston score and the amount of change in 
Agatston score were significantly higher in patients with hy-
pertension, diabetes or previous coronary artery disease 
than those without. Only baseline Agatston score was signif-
icantly higher in patients with hyperlipidemia (Table 3). 
Linear regression analysis was made to determine the inde-
pendent factors that affected the amount of change in Agat-
ston score. The regression model included age, gender, hy-
pertension, diabetes, hyperlipidemia, smoking, previous 
coronary artery disease and zero initial Agatston score.  Age 
and previous coronary artery disease were significantly in-
creased the risk of increase in Agatston score whereas zero 
initial Agatston score significantly decreased the risk (Table 
4). 
 

Table 4. Regression coefficients and 95% for individual predic-
tors included in regression model for the change in Agatston 
score 

Variables 
Regression coefficients and 95% 

CI p value 
Age 3.57 (0.76-6.37) 0.013 
Gender-male 47.52 (-17.27-112.33) 0.149 
HT 28.26 (-26.93-83.45) 0.313 
DM 33.47 (-30.29-97.23) 0.301 
HL 2.82 (-44.20-49.86) 0.905 
Smoking 30.19 (-18.36-78.74 0.221 
Previous CAD 106.21 (14.42-198.01 0.024 
Baseline zero 
Agatston score 

-81.29 [(-133.89) - (-28.69)] 0.003 

(CAD: coronary artery disease, DM: diabetes mellitus, HL: hyperlipidemia, 
HT: hypertension) 

 
 
Discussion 

In patients with multiple CT coronary angiograms and Agat-
ston score measurements, we showed that age and previous 
coronary artery disease history were significantly affected 
the change in Agatston score in median 36 months.  
 In our study patients with hypertension, diabetes or previ-
ous coronary artery disease had significantly higher 
amounts of Agatston score change than the patients in cor-
responding risk groups.  
Hypertension is a well-established risk factor for coronary 
heart disease (5). The association between hypertension 
and CAC has been investigated in recent studies. In a study 
by Satoh et.al, high office blood pressure and home blood 
pressure measurements both increased the risk for CAC in 
Japanese men from general population (6).  
Similar to our study, several other studies found that diabe-
tes was associated with increased CAC (7, 8). On the other 
hand in a recent study, Razavi et al. found that the major 
determinant of having an Agatston score = 0 in 10 years of 
follow up is younger age in a study population with diabetes 
(9). Similar to this finding, we showed that age was an inde-
pendent predictor of Agatston score increase during follow 
up in our study. So it can be speculated that when it comes 
to calcification in coronary arteries aging is more important 

Table 3. Initial and final Agatston scores and Agatston score changes according to cardiovascular risk factor groups 
 HT DM HL Smoking Previous CAD 
 yes no yes no yes no yes no yes no 
Initial Agat-
ston score 

121.41 
± 

297.16* 

38.87 
± 

96.61
* 

134.59 
± 

368.97‡ 

62.47 
± 

159.21‡ 

102.48 
± 

262.95‡ 

49.93 
±1 

51.26‡ 

58.54 
± 

166.10 

89.04 
± 

245 

249.00 
± 

357.31* 

62.92 
± 

196.56* 

Final Agat-
ston score 

211.40 
± 

458.80† 

76.48 
± 

156.8
2† 

243.14 
± 

537.96‡ 

112.67 
± 

264.04‡ 

172.94 
± 

375.53 

102.09 
± 

287.56 

118.165 
± 

322.67 

151.57±345.21 437.88 
± 

664.36† 

114.41 
± 

288.02† 

Agatston 
score 
change 

94.08 
± 

200.79* 

37.69 
± 

77.28
* 

108.99 
± 

201.45‡ 

52.43 
± 

132.29‡ 

74.08 
± 

154.09 

52.32 
± 

143.47 

59.62 
± 

168.65 

65.80±133.48 188.88 
± 

320.95† 

53.53 
± 

124.08† 
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than diabetes status even though diabetes was considered 
as a coronary artery risk equivalent.  
Previous history of coronary artery disease was found to in-
crease risk of subsequent increase in Agatston score in our 
study. This finding underlies the progressive nature of ath-
erosclerotic process. However the progression of calcium 
does not necessarily mean the increased risk of ischemic 
burden. In a study by de Winter et al. 53 patients with de 
novo single vessel coronary artery disease were examined. 
Baseline CAC or progression of CAC was not associated with 
lower coronary hemodynamic or myocardial perfusion indi-
ces over time (10).  
Another interesting finding in our study was the protective 
role of zero baseline Agatston score against the increase in 
Agatston score. In our study 13 out of 63 patients (21%) still 
had zero Agatston score after median 36 months of follow 
up.  This finding is compatible with previous studies. In a re-
cent study by Dzaye et al., 3116 participants from The MESA 
(Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) who had baseline 

zero Agatston score and who got rescanned after 10 years 
were included. The authors concluded that the warranty pe-
riod of a calcium score of zero was 3-7 years depending on 
sex and race/ethnicity(11).  
There are sevaral limitations in our study. First our study 
population was not randomly selected. Second female gen-
der was under-represented. Third, anthropometric meas-
urements such as body mass index or body surface area was 
not available to us. Finally, laboratory results could not be 
obtained. 
Conclusions 
In this study, age and previous coronary artery disease were 
independently found to increase and zero initial Agatston 
score was independently found to decrease the risk of Agat-
ston score increment during median 36 months of follow up. 
Additional studies are needed to establish the patient spe-
cific characteristics that may affect coronary artery calcium 
development and progress. 

Ethical Approval: Necessary informed consent was obtained from 
each participant. The study protocol was approved by local ethical 
committee (Yeditepe University Non-interventional Clinical Trials 
Ethics Committee 21/06/2021 -29). Principles outlined by Declara-
tion of Helsinki was followed throughout the study. All authors de-
clare no conflict of interest.  
 
Author Contributions:  
Concept: M.A.Ş., A.T.C., M.D. 
Literature Review: M.A.Ş, O.Ö., Ç.K., E.D. 
Design : M.A.Ş., A.T.C., M.D. 
Data acquisition: M.A.Ş., A.T.C, M.D. 
Analysis and interpretation: M.A.Ş., O.Ö., Ç.K. 
Writing manuscript: M.A.Ş., A.T.C., Ç.K., E.D. 
Critical revision of manuscript: O.Ö., M.D. 
 
Conflict of Interest: The authors have no conflicts of interest to de-
clare. 
 
Financial Disclosure: Authors declared no financial support. 
 
 
References 
1. Sangiorgi G, Rumberger JA, Severson A, Edwards WD, Gregoire 

J, Fitzpatrick LA, et al. Arterial calcification and not lumen ste-
nosis is highly correlated with atherosclerotic plaque burden in 
humans: a histologic study of 723 coronary artery segments us-
ing nondecalcifying methodology. J Am Coll Cardiol. 
1998;31(1):126-33. 

2. Pletcher MJ, Tice JA, Pignone M, Browner WS. Using the coro-
nary artery calcium score to predict coronary heart disease 
events: a systematic review and meta-analysis. Arch Intern 
Med. 2004;164(12):1285-92. 

3. Agatston AS, Janowitz WR, Hildner FJ, Zusmer NR, Viamonte M, 
Jr., Detrano R. Quantification of coronary artery calcium using 
ultrafast computed tomography. J Am Coll Cardiol. 
1990;15(4):827-32. 

4. Visseren FLJ, Mach F, Smulders YM, Carballo D, Koskinas KC, 
Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease 
prevention in clinical practice. Eur Heart J. 2021;42(34):3227-
337. 

5. Khatib R, Glowacki N, Lauffenburger J, Siddiqi A. Race/Ethnic 
Differences in Atherosclerotic Cardiovascular Disease Risk Fac-
tors Among Patients with Hypertension: Analysis from 143 pri-
mary care clinics. Am J Hypertens. 2021. 

6. Satoh A, Arima H, Hozawa A, Ohkubo T, Hisamatsu T, Kadowaki 
S, et al. The association of home and accurately measured of-
fice blood pressure with coronary artery calcification among 
general Japanese men. J Hypertens. 2019;37(8):1676-81. 

7. Azencot M, Lewis BS, Halon DA. Relation between Baseline Cor-
onary Atherosclerotic Status, Cardiovascular Events, and Ma-
lignancies in Type 2 Diabetics: A Long-Term Prospective Cohort 
Study. Cardiology. 2021;146(4):419-25. 

8. Shemesh J, Tenenbaum A, Fisman EZ, Koren-Morag N, Gross-
man E. Coronary calcium in patients with and without diabetes: 
first manifestation of acute or chronic coronary events is char-
acterized by different calcification patterns. Cardiovasc Diabe-
tol. 2013;12:161. 

9. Razavi AC, Wong N, Budoff M, Bazzano LA, Kelly TN, He J, et al. 
Predicting Long-Term Absence of Coronary Artery Calcium in 
Metabolic Syndrome and Diabetes: The MESA Study. JACC Car-
diovasc Imaging. 2021;14(1):219-29. 

10. de Winter RW, Schumacher SP, Stuijfzand WJ, van Diemen PA, 
Everaars H, Bom MJ, et al. Evolution of coronary artery calcium 
and absolute myocardial perfusion after percutaneous revas-
cularization: A 3-year serial hybrid [(15)O]H2O PET/CT imaging 
study. Atherosclerosis. 2021;318:22-31. 

11. Dzaye O, Dardari ZA, Cainzos-Achirica M, Blankstein R, Agat-
ston AS, Duebgen M, et al. Warranty Period of a Calcium Score 
of Zero: Comprehensive Analysis From MESA. JACC Cardiovasc 
Imaging. 2021;14(5):990-1002. 



Araştırma Makalesi  /   Research Article    

 
Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) 2021;18(3):489-492.                                             
DOI: 10.35440/hutfd.676073           489 

Periferik Fasiyal Paralizi ile Kliniğimize Başvuran Hastaların Analizi 
 Analysis of Patients Applied to Our Clinic With Peripheral Facial Paralysis 

 

 
İsmail İYNEN 1 , Mustafa ÇOBAN 1 , Ali AKBAŞ 1 , Müslüm AYRAL 1  

 

 
1 Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi Kulak Burun Boğaz Hastalıkları Anabilim Dalı, Şanlıurfa/TÜRKİYE 

 

Öz. 
 
Amaç: Periferik Fasiyal Paralizi ile kliniğimize başvuran hastalarının; etyolojik, tedavi sonrası düzelme oran-
ları ve eşlik eden komorbit hastalıklarla ilişkisini analiz etmeyi amaçladık. 
Materyal ve Metod: Bu çalışma Harran Üniversitesi Kulak Burun Boğaz hastalıkları kliniğine yüzde asimetri, 
gözde kapanmama, yüzde uyuşukluk vb. şikayetler ile başvuran hastaların dosyaları incelenerek yapıldı. Top-
lam 300 hastanın dosyaları retrospektif olarak incelendi. Tüm hastaların dosyalarından; muayene bulguları, 
eşlik eden komorbit hastalıkları, tedavi öncesi ve sonrası House-Brakcman evrelemesi ve etyolojileri kayıt 
edildi. Çalışmaya son 1 ay içinde gelişen periferik fasiyal paralizili hastalar dahil edildi. 1 aydan daha uzun 
süre gelişen fasiyal parilizili hastalar, kontrollere düzenli devam etmeyen hastalar, santral fasiyal paralizi 
hastalar çalışma dışı bırakıldı. 
Bulgular: Toplam 261 hasta çalışmaya dahil edildi. Hastaların 124’ü kadın(%47,5) ve 137’isi erkek (%52,5) 
idi. Hastaların arasında en küçük yaş 6 ay olup en büyük yaş ise 86 idi. Hastaların yaş ortalaması 28,2 idi. 
Hastalara eşlik eden komorbid hastalığı olan hasta sayısı 61 (%33,4) idi. Bunlardan en sık %19,2(n:50) ile 
Diabetes Mellitus daha sonra %3,1(n:8) ile Hipertansiyon ve %1,1(n:3) ile diğer grup olarak sınıflandırdığımız 
hastalıklar var idi. Hastaların etyolojik sonuçlarına baktığımızda en sık neden %93,1(n:243) ile Bell Palsy daha 
sonra sıra ile %3,1(n:8) akut otit , %1,5(n:4) Rumsay Hunt Sendromu , %1,5(n:4) travma ve %0,8(n:2) ile 
iatrojenik olarak görüldü. Hastalarımızın House-Brackman evrelemesine göre en sık başvuru evresi 
%46,7(n:122) grade 3 idi. Daha sonra %37,9(n:99) ile grade 4, %6,5(n:17) grade 2 ve %5,0(n:13) grade 5 idi. 
Tedavi sonrası en sık olan House-Brackman evrelemesine göre grade ise %47,9(n:127) grade 2 idi. Daha 
sonra %39,8(n:104) ile grade 1 idi.  
Sonuç: Periferik fasiyal paralizi tedaviye erken başlama ve komorbid hastalık eşlik etmeyen kişilerde daha 
iyi progresyon göstermektedir. Diyabetes Mellitus periferik fasiyal paralizi progresyonunu en çok etkileyen 
kronik hastalıktır. 
 
Anahtar Kelimeler: Yüz felci, Diyabetes Mellitus, House Brackmann 
 
Abstract 
 
Background: We aimed to analyze the etiologic and post-treatment recovery rates of patients with perip-
heral facial paralysis and their association with comorbid diseases. 
Materials and Methods: This study was applied to Harran University Ear Nose and Throat Diseases Clinic 
with facial asymmetry, eye closure, facial numbness, etc. The files of the patients who applied with comp-
laints were examined. The files of a total of 300 patients were reviewed retrospectively. From the files of all 
patients; Examination findings, accompanying comorbid diseases, House-Brakcman staging and etiologies 
before and after treatment were recorded. Patients with peripheral facial paralysis developed within the 
last 1 month were included in the study. Patients with facial parylysis that developed for more than 1 month, 
patients who did not attend the controls regularly, and patients with central facial paralysis were excluded 
from the study. 
Results: A total of 261 patients were included in the study. 124 of the patients were female (47.5%) and 137 
were male (52.5%). The youngest age among the patients was 6 months, and the oldest age was 86. The 
average age of the patients was 28.2. The number of patients with comorbid disease was 61 (33.4%). The 
most common of these were Diabetes Mellitus with 19.2% (n: 50), then Hypertension with 3.1% (n: 8) and 
diseases that we classified as the other group with 1.1% (n: 3). When we look at the etiological results of 
the patients, the most common cause was Bell Palsy with 93.1% (n: 243) followed by 3.1% (n: 8) acute otitis, 
1.5% (n: 4) Rumsay Hunt Syndrome, 1%. Was iatrogenic, with 5 (n: 4) trauma and 0.8% (n: 2). According to 
House-Brackman staging of our patients, the most common presentation stage was 46.7% (n: 122) grade 3. 
Then it was grade 4 with 37.9% (n: 99), grade 2 with 6.5% (n: 17) and grade 5 with 5.0% (n: 13). Grade 2 was 
47.9% (n: 127) according to House-Brackman staging, which was the most common after treatment. It was 
then grade 1 with 39.8% (n: 104). 
Conclusions: Peripheralfacialparalysisshowsbetterprogression in patientswithoutearlyonset of treatmen-
tandcomorbiddisease. DiabetesMellitus is themostcommonchronicdiseaseaffectingtheprogression of pe-
ripheralfacialparalysis. 
 
Keywords: Facial paralysis, Diabetes Mellitus, House Brackmann 
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Giriş 
Periferik fasiyal paralizi (PFP), 7. kranial sinirin bası veya 
kesilmesi sonucu, yüz kaslarının kısmi veya tamamen 
felce neden olması ile kendini gösteren bir hastalıktır. Pe-
riferik yüz felcli bir hasta, üst ve alt yüz kaslarının tutulma-
sına neden olur ve yüz kaslarının zayıflığı, yüz ifadesi 
kaybı, tat ve kornea duyumların kaybı ile görme sorunla-
rına neden olabilir (1). Periferik ve merkezi fasiyal sinir 
felci arasında ayrım yapmak için, hekim hastanın gülüm-
semesini ve her iki gözünü kapatıp kapanma kabiliyetini 
değerlendirerek yapabilir. Hastanın istirahat halindeki yü-
zünün asimetrisi veya maksimum çabasına rağmen hasta-
nın gözlerini tamamen kapatmaması vb. durumlar ağır 
PFP’nin belirtileridir.  
Her ne kadar birçok vaka idiopatik olsa da bir kısmı tanım-
lanabilir sebeplerle ilişkilidir. Nedeni ne olursa olsun, has-
taların% 85'i kısmi olarak işlevi geri kazanmakta, % 70'in-
den fazlası tam iyileşmeyi başarmaktadır. En sık Bell Para-
lizi (BP) olarak isimlendirilen hastalık aynı zamanda idiyo-
patik yüz felci olarak da bilinir. Diğer nedenler arasında; 
doğuştan gelen fasiyal paralizi, enfeksiyonlar (akut ve kro-
nik otitis media), travma, sendromlar, tümör, kronik sis-
temik hastalıklar ve metabolik bozukluklar bulunur. 
Tedavisi kesin olmamakla beraber, steroid ve kombine te-
daviler ile başarı oranı %90 seviyesine çıkar. Spontan iyi-
leşme oranı ise %80 civarındadır (2).  
Bu çalışmada kliniğimizde PFP tanısı konulan hastaların 
dosyalarından; demografik özellikleri, etyolojileri, eşlik 
eden hastalıklar, iyileşme oranları, verilen tedavilerin ba-
şarı oranlarını incelemeyi amaçladık. 
 
Materyal ve Metod 
Bu çalışma Harran Üniversitesi Kulak Burun Boğaz hasta-
lıkları kliniğine Ocak 2015-Ağustos 2019 tarihleri arasında 
PFP tanısı ile başvuran hastaların dosyaları incelenerek 
yapılmıştır. Çalışma için Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Etik Kurulundan etik onam alınmıştır (Tarih; 09/09/2019 
karar no:19/10/21). Çalışmaya dahil edilen 200 hasta 
ayaktan takip edilirken;100 hasta yatış yapılarak tedavisi 
yapılan hastalardan seçilmiştir. Hastaların fasiyal sinir dis-
fonksiyonunun derecesi, House-Brackmann Fasiyal Sinir 
Sınıflandırma Ölçeğine (HBS) göre değerlendirildi (Tablo 
1) (3).  
Hastaların dosyalarından; yaş, cinsiyet, etyoloji, tedavi 
yöntemleri ve sonuçları incelendi. Çalışmaya son 1 ay 
içinde gelişen periferik fasiyal paralizili hastalar dahil 
edildi. 1 aydan daha uzun süre gelişen fasiyal parilizili has-
talar, kontrollere düzenli devam etmeyen hastalar, sant-
ral fasiyal paralizi hastalar çalışma dışı bırakıldı. 
Tüm hastalara temel tedavi olarak prednol 1mg/kg baş-
landı. Bu tedavi ilk 72 saatte başlanmış olup 3 gün aralık-
larla azaltılarak devam edildi ve 10 güne tamamlandı. Has-
taların tedavisi etyolojisi saptandıktan sonra prednol te-
davisine ek olarak gerektiğinde antibiyoterapi, antiviral 
tedavi, cerrahi operasyon yapıldı. Yapay gözyaşı ve yüz eg-

zersizleri de göz doktoru ve fizyoterapist tarafından veri-
len önerilere göre yapıldı. 
 
Tablo 1. House-Breckman Sınıflama Sistemi 

HASAR DERECESİ GRADE TANIMLAMA 

Normal 1 Bütün alanlarda normal simetrik fonksi-
yon 

Hafif disfonksiyon  2 

 Sadece yakın gözlemle farkedilebilen 
Minimal eforla tam kapananilir 
Gülümserken hafif asimetri var 
Sinkinezi var , kontraktür ve ya spazm 
yok. 

Orta derece disfonksi-
yon 3 

Belirgin göçsüzlük var , şekil bozukluğu 
yok 
Kaşını kaldıramaz 
Gözünü tam kapatabilir fakat maksimal 
eforla göçlü ancak asimetrik ağız hare-
keti 
Belirgin fakat şekli bozmayan sinkinezi 
kitle hareketi ve ya spazm 

Orta-ileri derece dis-
fonksiyon 4 

Aşikar şekil bozucu göçsüzlük 
Kaşı kaldıramama 
Gözü kapatamama , maksimal eforla 
ağızda asimetri 
Ciddi sinkinezi , kitle hareketi , spazm 

Ciddi disfonksiyon 5 

Hareket zorlukla anlaşılır 
Gözü tam kapatamama 
Ağız köşesinde hafif hareket 
Sinkinezi , kontraktür ve ya spazm ge-
nellikle yok 

Total paralizi 6 
Hareket yok 
Tonus kaybı var 
Sinkinezi , kontraktür ve ya spazm yok 

 
Bulgular 
Hastaların dosyalarından; yaş, cinsiyet, klinik özellikleri, 
tedavi öncesi ve tedavi sonrası House-Brakcman evreleri, 
etyolojik nedenler ve komorbid hastalıkları analiz edildi. 
Toplam 300 olan hastadan 261 hasta çalışmaya dahil 
edildi. 39 hasta takiplerini eksik yaptığı için çalışmaya alın-
madı. Hastaların 124’ü kadın(%47,5) ve 137’isi erkek 
idi(%52,5). Hastaların arasında en küçük yaş 6 ay olup en 
büyük yaş ise 86 idi. Hastaların yaş ortalaması 28,2 idi. 
Hastalara eşlik eden komorbid hastalığı olan hasta sayısı 
61 (%33,4) idi. Bunlardan en sık %19,2(n:50) ile Diabetes 
Mellitus (DM) daha sonra %3,1(n:8) ile Hipertansiyon (HT) 
ve %1,1(n:3) ile diğer grup olarak sınıflandırdığımız hasta-
lıklar var idi. Komorbid hastalıkları olan hastalar klinikte 
yatışları yapılarak tedavi edildi. Hastaların etyolojik so-
nuçlarına baktığımızda en sık neden %93,1(n:243) ile Bell 
Paralizi daha sonra sıra ile %3,1(n:8) akut otit, %1,5(n:4) 
Rumsay Hunt Sendromu, %1,5(n:4) travma ve %0,8(n:2) 
ile iatrojenik olarak görüldü. İatrojenik hastalarımız mas-
toidektomi cerrahisi sonrası olan hastalar idi. Hastalarımı-
zın House-Brackman evrelemesine göre en sık başvuru ev-
resi %46,7(n:122) grade 3 idi. Daha sonra %37,9(n:99) ile 
grade 4, %6,5(n:17) grade 2 ve %5,0(n:13) grade 5 idi. Te-
davi sonrası House-Brackman evrelemesine göre en sık 
%47,9(n:127) ile grade 2 idi. Daha sonra %39,8(n:104) ile 
grade 1 idi (Tablo 2).  
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Tablo 2. Hastaların Demoğrafik Özellikleri 

 
Hastaların House-Brackman evrelemesine göre başvuru 
evreleri ile tedavi sonrası evreleri arasında anlamlı dü-
zeyde iyileşme görüldü. En sık görülen tedavi öncesi grade 
3 evresi tedavi sonrası grade 1 ve 2’ye geriledi. Hastaların 
tedavi öncesi ve sonrası House-Brackman evrelemesi 
Tablo 3’ de gösterilmiştir. 
Komorbid hastalığı olan hastalarımızın özellikle DM’u olan 
hastaların başvuru evreleri en çok grade 4 iken DM’u ol-
mayan hastalarımızın grade 3 idi. Hastaların tedavi son-
rası iyileşme oranlarına komorbid hastalıkların olması an-
lamlı bir fark oluşturdu. DM’u olan hastalarımız tedavi 
sonrası en çok grade 2’ye geriledi. Tablo 3’de komorbid 
hastalıkların eşlik ettiği hastalarda tedavi başarısına olum-
suz etkisi olduğu gösterilmiştir.  
 
Tablo 3. Komorbid hastaların tedavi öncesi ve sonrası ev-
relerinin karşılaştırması 
DM 
 

Tedavi sonrası evre 
Total Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 

DM 
VAR 

Tedavi    
öncesi  
evre 

       
Grade 2 0 1 0 0 1 

Grade 3 5 5 1 0 11 
Grade 4 2 13 12 0 27 
Grade 5 0 5 5 1 11 

Total 7 24 18 1 50 

DM 
YOK 

Tedavi 
 öncesi 

evre 

Grade 1 1 0 0  1 
Grade 2 10 6 0  16 
Grade3 47 59 0  106 
Grade4 33 33 3  69 
Grade5 0 0 2  2 

Total 91 98 5  194 

Total 

Tedavi 
öncesi 
evre 

Grade1 1 0 0 0 1 
Grade2 10 7 0 0 17 
Grade3 52 64 1 0 117 
Grade4 35 46 15 0 96 
Grade5 0 5 7 1 13 

Total 98 122 23 1 244 
 

 
Tartışma 
Fasiyal sinir paralizileri birçok farklı nedene bağlı olarak 
görülebilir. Bu nedenler arasında; genetik faktörler, viral 
infeksiyona bağlı gelişen vasküler iskemi ve inflamasyon, 
otoimmun hastalıklar, temporal kemik fraktürleri, baş-bo-
yun tümörleri, santral sinir sistemi lezyonları yer almakta-
dır. Ancak tüm bu bilinen nedenlere karşın fasiyal parali-
zilerin büyük çoğunluğu “idiopatik” (BP) olarak karşımıza 
çıkmaktadır (1). Çalışmamızda da literatüre uygun olarak 
en sık neden %93,1 ile BP idi. Yapılan çalışmalarda yıllık 
20-37.7 / 100.000 BP insidansı bildirmiştir (7). Hancı ve 
ark.’larının yaptığı çalışmada bu oran %65,4 olarak belirt-
mişlerdir (1). Psillas ve ark. ise %88 olarak bildirmişlerdir 
(5). BP herhangi bir yaşta ortaya çıkabilir, ancak daha çok 
10-40 ya da 15-45 yaşları arasında görülür (6,7). Bizim ça-
lışmamızda yaş ortalaması 28,2 idi. BP'nin prognozunu et-
kileyen bir takım faktörler mevcuttur bunlar; yaş, cinsiyet, 
HT, hiperkolesterolemi ve DM’u içermektedir (10). Biz de 
çalışmamızda bunun ilişkisini irdelemeye çalıştık. Elicora 
ve ark. ları diyabet ve iyileşme eksikliği arasında bir ilişki 
olduğunu tespit etmiştir. Pediatrik hastalarda fasiyal pa-
ralizinin nedenler arasında Bell Paralizi, Herpes Zoster Oti-
cus, otitis media, travma, doğum yaralanması, lösemi ve 
yanıklar bulunmaktadır (4,8,9). Bizim çalışmamızda litera-
türe uygun olarak çocuk grubu hastalarımızda periferik fa-
siyal paralizi etyolojisinde; akut otitis media, Rumsay 
Hunt Sendromu ve travma ön planda olduğu tespit edildi.  
Yapılan bazı çalışmalarda akut otitis media, periferik fasi-
yal sinir paralizisinin en sık nedenlerinden biri olarak ra-
por edilmiştir (5,6). Ancak akut otitis media prevalansı an-
tibiyotik tedavisi ve erken tedavi nedeniyle azaldığından 
fasiyal sinir paralizi prevalansı da azalmıştır (8). Bizim ça-
lışmamızda bu yargıya uygun olarak genel çalışma içinde 
akut otit etyolojisi düşük olarak görüldü.  
Ramsay-Hunt Sendromu tanısı kulak ağrısı, yüz felci ve dış 
kulak kanalının patogonomik veziküllerinin varlığında kli-
nik olarak konulabilir. Bizim de çakışmamız literatüre 
uyumlu olarak Rumsay-Hunt tanısı konulan hastaların 
hepsinde dış kulak yolunda vezikülleri mevcuttu. Ramsay-
Hunt Sendromlu hastaların prognozu kötü olduğundan 
antiviral tedavi standart tedaviye muhakkak eklenmelidir 
(7). Çalışmamızda Rumsay Hunt Sendromu tanısı konulan 
tüm hastalara steroid tedavisine ek olarak antiviral tedavi 
eklendi.  
Sonuç 
Komorbid hastalıkla birlikte periferik fasiyal paralizisi olan 
hastaların daha kötü progresyon gösterdiği ancak perife-
rik fasiyal paralizi olan hastaların tedaviye erken başvur-
ması ve komorbid hastalıkların eşlik etmemesi duru-
munda progresyonun ve tedaviye cevabın daha iyi olduğu 
tespit edilmiştir. 
 
 
 
 

   Yaş                                                                   ( Ortalama) 28,2 

Cinsiyet 
   Erkek                                                                   137 (52,5) 
   Kadın                                                                   124 (47,5) 
Etyoloji 
   Bell Paralizi                                                        243 (93,1) 
   Akut otit                                                                 8 (3,1) 
   Rumsay Hunt Sendromu                                     4 (1,5) 
   Travma                                                                   4 (1,5) 
   İatrojenik                                                                2 (0,8) 
Komorbid hastalıklar 
   DM                                                                          50(19,2) 
   HT                                                                             8 (3,1) 
   Diğer                                                                        3 (1,1) 
  Yok                                                                          200 (76,6) 
HBE başvuru evresi 
   Grade 1                                                                   1 (0,4) 
   Grade 2                                                                 17 (6,5) 
   Grade 3                                                                 122 (46,7) 
   Grade 4                                                                  99 (37,9) 
   Grade 5                                                                  13 (5,0) 
   Grade 6                                                                   0 (0) 
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İlk Kez Epilepsi Tanısı Konulmuş Çocuklarda Apelin Düzeyinin ve Oksidatif 
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Background: Epilepsy disease, which negatively affects 65 million people around the world, can 
be seen in all age groups regardless of gender. Disease is known throughout the history of hu-
man disease, although the mechanism is still unknown. In this study, it is aimed to investigate 
of apelin and oxidative stress levels in children with epilepsy. 
Materials and Methods: Children with epilepsy (aged 0-16) who had been diagnosed with epi-
lepsy and did not start treatment were included in the study. This study included control group 
healthy normal children (n=28) and children with epilepsy group (n=28), totally 56 children 
were included. Blood samples were removed for apelin, advanced protein oxidation product 
(AOPP) and DNA damage marker 8-Hydroxy 2-Deoxyguanosine (8-OHdG) levels analyses by 
ELISA method. 
Results: Apelin level in generalized type epilepsy was lower than the control group and the 
complicated febrile group (p<0.05). It has been found that the number of epilepsy seizures is 
more common in the generalized type epilepsy (p<0.05). While the number of seizures decre-
ased due to the increase in apelin (p=0.05; r=-0.260), it increased due to the increase in AOPP 
(p=0.05; r=0.264). AOPP was higher in focal type epilepsy than control group. 
Conclusions: Consequently; 1) Apelin reduced the number of seizures by preventing oxidative 
DNA damage, 2) Increased the number of seizures by the AOPP increase, 3) As the age rises, 
the number of seizures has been determined to lower due to decreased in AOPP level. 
 
Key Words: Epilepsy, Apelin, Oxidative stress, 8-OHdG, AOPP 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Dünya genelinde 65 milyon kişiyi olumsuz etkileyen epilepsi hastalığı, cinsiyet ayrımı ol-
maksızın tüm yaş gruplarında görülebilmektedir. Mekanizması henüz bilinmemekle birlikte, 
hastalık insan hastalıklarının tarihi boyunca bilinmektedir. Bu çalışmada epilepsili çocuklarda 
apelin ve oksidatif stres düzeylerinin araştırılması amaçlanmıştır. 
Materyal ve Metod: Çalışmaya epilepsi tanısı konan ve tedaviye başlamamış epilepsili (0-16 
yaş) çocuklar dahil edildi. Çalışma, kontrol grubu sağlıklı normal çocuklar (n=28) ve epilepsili 
çocuklar (n=28) olmak üzere toplam 56 çocukta yapıldı. Apelin, ileri protein oksidasyon ürünü 
(AOPP) ve DNA hasar markeri 8-Hidroksi 2-Deoksiguanozin (8-OHdG) seviyeleri analizleri için 
ELISA yöntemi ile kan örnekleri alındı. 
Bulgular: Jeneralize tip epilepside apelin düzeyi kontrol grubuna ve komplike ateşli gruba göre 
daha düşüktü (p<0.05). Epilepsi nöbet sayısının jeneralize tip epilepside daha fazla olduğu bu-
lundu (p<0.05). Apelin artışına bağlı olarak nöbet sayısı azalırken (p=0.05; r=-0.260), AOPP artı-
şına bağlı olarak arttı (p=0.05; r=0.264). AOPP, fokal tip epilepside kontrol grubuna göre daha 
yüksekti. 
Sonuç: Sonuç olarak; 1) Apelin, oksidatif DNA hasarını önleyerek nöbet sayısını azalttı, 2) AOPP 
artışı ile nöbet sayısını artırdı, 3) Yaş arttıkça AOPP düzeyindeki azalma nedeniyle nöbet sayısı-
nın azaldığı belirlendi. 
 
Anahtar kelimeler: Epilepsi, apelin, oksidatif stres, 8-OHdG, AOPP 
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Introduction 
Apelin is a hormone secreted from the adipose tissue and a 
neuropeptide found in the human brain could have a role in 
the occurrence mechanism of epilepsy (1, 2). It has been re-
ported that apelin and the apelin receptor (APJ) play an ac-
tive role both in peripheral tissues and the central nerve sys-
tem (CNS) (3). An increase of the apelin expression in the 
lithium-pilocarpine epilepsy model and temporal neocortex 
in the hippocampus and surrounding cortex structures was 
detected (4). The molecular mechanism of this increase can-
not be totally explained.  
Epilepsy is the fourth most common neurological disorder, 
affecting 65 million people around the world (5). Epilepsy is 
defined by irregular electrical activities in the cerebral neu-
rons, which start and end without an external factor, and 
which recur at least twice or have the risk of recurrence (6). 
Epilepsy can occur in every age group regardless of sex; in 
fact, it is estimated that there are 10.5 million patients glob-
ally under the age of fifteen. Although the cause of epilepsy 
is not understood completely, head traumas, bleedings, in-
fection, stroke, anomalies and tumors in the brain structure, 
use of toxic substances, and some drugs are among the main 
reasons for its occurrence (7). It is also known that extra-
synaptic events, cell loss, altered receptor production, ana-
tomical changes at the cellular level, hyperstimulation in 
presynaptic termination, and neuropeptides that affect sig-
nal activity in the brain have a role in the occurrence mech-
anism of epilepsy (8). It has been reported that epileptic sei-
zures may be affected by various endocrinological factors 
and should be considered in the clinical approach to an epi-
leptic patient, especially in children (9). Many of the most 
recent studies have showed an increase in genotoxic and cy-
totoxic effects due to free oxygen radicals among patients 
with epilepsy, and the studies have revealed that epilepsy is 
a neurodegenerative disease. However, there is no study 
that examines whether apelin has a neuroprotective effect 
against damage induced by free oxygen radicals in these pa-
tients.  
This study examined the correlations between epilepsy in 
children and apelin and oxidative stress parameters. Addi-
tionally, epilepsy types and the number of epileptic seizures 
were determined, as were their correlations with apelin and 
oxidative stress parameters.  
 
 Materials and Methods 
Participants and Study Design 
The study included individuals who consulted the Harran 
University Medical Faculty Research and Training Hospital 
Pediatric Neurology polyclinic and were subsequently diag-
nosed with either epilepsy (based on the International 
League Against Epilepsy (ILAE) Classification) or were deter-
mined to have a febrile seizure. Diagnosis and classification 
of epilepsy were determined by electroencephalogram 
(EEG). Individuals selected for the epilepsy group were 
newly diagnosed patients aged 0-16 years, who did not have 
any metabolic, genetic, or chronic disease.   

 
In addition, these individuals were taken the diagnosis of 
their first convulsion and they have not been treated yet by 
a physician. Their family members have reported that it was 
the first convulsion for these patients.  
The epilepsy group consisted of twenty-two individuals (11 
male, 11 female). The patients were divided into three 
groups based on the following epilepsy types: focal type 
(n=13), generalized type (n=7), and idiopathic generalized 
type (n=2). In addition, a complicated febrile group (n=6) 
was formed with four male and two female patients who 
had experienced a febrile attack for the first time and thus 
were at risk for epilepsy. 
The control group was formed with children who did not 
have any metabolic and genetic diseases, and did not have 
an epileptic seizure, and who consulted the dermatology 
clinic. The control group included twenty-eight individuals 
(16 male, 12 female) who were regarded as healthy by the 
doctor and who did not have any chronic disease.  
The approval of the Harran University Non-Interventional 
Clinical Studies Ethics Committee (Date:05/01/2017 Deci-
sion No: 17/01/19) was obtained to conduct the study. 
  
Sample collection 
After the participants were informed about the study, their 
names, ages, bodyweights, and lengths were recorded. The 
number of seizures per month of children in the epilepsy 
group was recorded according to the notifications of the 
parents. Venous blood was taken from all individuals in the 
morning on an empty stomach. Blood samples were put in 
gel biochemistry tubes and centrifuged at 3500 rpm for 10 
minutes in the biochemistry laboratory. The serum samples 
were put into Eppendorf tubes and kept at -80 ˚C until ELISA 
analyses were conducted. 
 
Hormone analyses 
Apelin, AOPP, and 8-OH guanine analyses in the serum sam-
ples were made using commercial ELISA kits (USCN, China). 
 
Statistical analyses 
The IBM SPSS Statistics 25.0 program was used for the sta-
tistical analyses. The suitability to normal distribution was 
assessed using the Shapiro-Wilk test. The independent t-test 
was used for binary comparisons of data with normal distri-
bution in the statistical analyses. The Mann-Whitney U test 
was used for binary comparisons of data without normal dis-
tribution. The data with normal distribution were presented 
as mean±SE while the data without normal distribution were 
presented as median±SD. The analyses of correlations be-
tween the parameters were made with the Spearman’s cor-
relation test, and the statistical significance level was deter-
mined as p<0.05. 
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Results  
Participants 
General characteristics of the participants (age, BMI, gen-
der) are presented in Table 1. It was determined that the 
distribution of gender, age, and BMI was similar between 
the control and epilepsy groups (p>0.05). 
 
Table 1. General characteristics of the control and patient 
groups. 

 Control 
(n=28) 

Epilepsy 
(n=22) 

Complicated 
Febrile (n=6) 

 

 Median 
(min-max) 

Median (min-
max) 

Median (min-
max) 

p* 

Age 7 (2-14) 6.5 (1-15) 2 (1.56-5) 0.274 
BMI 
(kg/m2) 

15 (12.82-
30.94) 

16.0 (11.21-
21.75) 

14.8 (7.81-
17.24) 

0.939 

Female  12 11 2 0.88 
Male 16 11 4 0.88 

BMI; Body mass index 
*p values represent the results of comparison between the control and epi-
lepsy groups. 
 
Serum AOPP, Apelin and 8-OHdG 
The serum 8-OHdG, apelin, and AOPP levels of each group 
are presented in Table 2.  
 
Table 2. Comparison of mean serum 8-OHdG, apelin, and 
AOPP levels of the patient groups and the control group. 

 Control (n=28) Epilepsy (n=22)  
 Mean (Std Error) Mean (Std Error) p* 
Serum 8-OHdG 41.21 (2.65) 43.61 (2.43) 0.530 
Serum Apelin 20.82 (0.61) 19.30 (0.81) 0.197 
Serum AOPP 25.53 (0.34) 26.01 (0.22) 0.229 

8-OHdG; 8-hydroxy-2' -deoxyguanosine, AOPP; Advanced oxidation protein 
products. 
*p values represent the results of comparison between the control and epi-
lepsy groups. 
 
As indicated, there were no statistically significant differ-
ences between the groups in terms of these parameters 
(p>0.05). Individuals (n=10) were randomly selected from 
the control group and comparisons were made to determine 
whether there was a difference in the serum AOPP, apelin, 
and 8-OHdG levels according to epilepsy type. The patient 
group was divided into two groups based on epilepsy type: 
focal (n=13) and generalized (n=7). Since the number of pa-
tients in the idiopathic generalized (n=2) type was small, 
these patients were not included in the comparisons be-
tween epilepsy types. Accordingly, statistical comparisons 
were made between the control, focal, generalized, and 
complicated febrile (n=6) groups. It was determined that the 
BMI values of the four groups were similar (p= 0.195). The 
groups’ serum AOPP, apelin, and 8-OHdG levels are pre-
sented in Table 3. The AOPP level of the focal epilepsy group 
was higher than that of the control group (Fig. 1). The serum 
apelin level of the patients with generalized epilepsy was 
lower than that of the control and complicated febrile 
groups (Fig. 2) It was determined that the patients in the 
generalized epilepsy group had had more seizures (Fig. 3). 
 

Correlations 
The correlations between the parameters of all participants 
were analyzed with the Spearman’s correlation test. The sig-
nificant correlations are presented in Table 4 (see Fig 4).  
 

 
Figure 1. Comparison of serum AOPP level of the patient 
groups and the control group. Different letters indicate a sig-
nificant difference at alpha level of p ≤ 0.05. 
 
 

 
Figure 2. Comparison of serum Apelin level of the patient 
groups and the control group. Different letters indicate a sig-
nificant difference at alpha level of p ≤ 0.05. 
 

 
Figure 3. Comparison of number of seizures/ month of the 
patient groups. Different letters indicate a significant  
difference at alpha level of p ≤ 0.05. 
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Table  3. Comparison of the mean BMI, serum 8-OHdG, apelin, AOPP levels and number of seizure/ month according 
to control and patient groups. 

 
Control 
(n=10) 

Focal 
(n=13) 

Generalised 
(n=7) 

Complicated Febril 
(n=6) 

 
p 

 Median± Std Deviation  

BMI (kg/m2) 17.71±3.40 16.62±3.01 15.84±3.61 14.02±3.31 0.195 

AOPP (ng/ml) 24.81a±1.70 25.90bc±1.10 26.02ac±1.55 25.51ac±1.21  0.05 

 Mean± Std Error  

Apelin (pg/ml) 20.73 a±0.92 19.34 ab±1.46 17.03b±0.72 21.71a±1.92  0.03 

8-OHdG (pg/ml) 42.40±3.62 42.72±3.64 45.04±6.32 44.91±3.20  0.96 

Number of seizure/ month 0 16.51a±8.40 66.12b±28.71 1.03ac±0.62  0.05 
8-OHdG; 8-hydroxy-2' -deoxyguanosine, AOPP; Advanced oxidation protein products. 
BMI; Body mass index 
Different letters indicate a significant difference at alpha level of p≤ 0,05. 
 
Table 4. Relationships of some parameters to each other 

Parameters  Apelin (pg/ml) AOPP (ng/ml) BMI (kg/m2) Number of seizure/ month 

8-OHdG (pg/ml) rho 
p 

-0.266 
0.048 

-0.105 
0.439 

-0.031 
0.824 

0.066 
0.740 

       Age) rho 
p 

0.084 
0.540 

-0.263 
0.048 

0.399 
0.003 

0.039 
0.845 

 

BMI (kg/m2) rho 
p 

0.029 
0.835 

 

-0.372 
0.006 

 
--- 

-0.501 
0.018 

Number of seizure/ 
month 

rho 
p 

-0.260 
0.050 

0.264 
0.050  --- 

8-OHdG; 8-hydroxy-2' -deoxyguanosine, AOPP; Advanced oxidation protein products. 
BMI; Body mass index. 
 

 
Figure 4. Relationships graphs of some parameters to  
each other 
 
Discussion 
According to the results of this study, it was determined that 
the number of epileptic seizures decreased as apelin in-
creased and increased as AOPP increased. It was determined 
that apelin was especially low in patients with generalized 
type epilepsy, while it was high in complicated febrile pa-
tients with the risk of epilepsy. It was also determined that 
the number of seizures was higher among the patients with 

generalized type epilepsy. It was found that the level of 8-
OHdG (a DNA damage indicator) decreased as the apelin level 
increased. The AOPP level was higher in the patients with fo-
cal type epilepsy than in the control group and was shown to 
decrease as age and BMI increased. The obtained results 
were discussed under the following headings by comparing 
them with the literature. 
 
Apelin can decrease the number of seizures by preventing 
oxidative DNA damage 
A difference was observed between the apelin and 8-OHdG 
levels in the general comparison between the control and ep-
ilepsy groups in this study. When classified based on epilepsy 
type, it was found that the patients with generalized type ep-
ilepsy experienced a more significant decrease in apelin lev-
els than those in the control group. It was also found that 
there was a negative correlation between apelin and 8-OHdG 
levels, and a negative correlation between apelin and the 
number of seizures. After reviewing the relevant literature, it 
appears that the present study is the first to reveal that ape-
lin might be effective in decreasing the number of epileptic 
seizures. The studies in the literature reported that apelin is 
effective in anti-neurodegenerative diseases (10). In the 
study by Elhady et al. (2018), it was stated that apelin levels 
did not differ in patients with epilepsy (11). The relevant lit-
erature supports the findings of the current study, but does 
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not make a classification based on epilepsy types. It was 
found in this study that the apelin level was low in patients 
with generalized type epilepsy. In a study conducted on rats, 
it was determined that the epileptic seizure threshold de-
creased and tonic-clonic lantency was significantly inhibited 
as a result of apelin13 application, and that apelin13 had a 
protective role on the cortical neurons (10). Accordingly, the 
finding that apelin was low and the number of seizures was 
high in the patients with generalized type epilepsy indicated 
that apelin had a neuroprotective role. Since the relevant lit-
erature was quite limited, more detailed studies are needed 
for better understanding of the mechanism. In the study by 
Meral et al. (2011), the apelin level increased among the pa-
tients who received antiepileptic drug (valproic acid) therapy 
(12). This study supports the ideas found in the present study 
that apelin is a protective neuropeptide against epilepsy and 
epileptic seizures. Zhang et al. (2011) conducted a study on 
rats with epilepsy and found that the apelin level increased 
after an epileptic seizure; thus, this had a protective effect on 
preventing neuron losses (4).  
An important indicator of DNA damage induced by oxidative 
stress is the measurement of the 8-OHdG level, which indi-
cates nuclear DNA damage (13). A significant difference in 8-
OHdG levels was found between the control and epilepsy 
groups in this study. There are a limited number of studies in 
the literature. Similar to the results of this study, Jarrett et al. 
(2008) found that mitochondrial DNA damage appeared dur-
ing epileptic seizures in experimental animals, but there were 
no differences in the nuclear DNA damage (14). When the 
correlation analysis of all the data was made in the present 
study, a negative correlation was found between apelin and 
8-OHdG levels. There is no study which examined the corre-
lation between apelin and 8-OHdG level in the literature. 
However, an increase in 8-OHdG level induced by the use of 
some antiepileptic drugs was reported (15). Since the present 
study included patients who were diagnosed with epilepsy 
for the first time and had yet to be started on drug therapy, 
apelin can be thought to prevent DNA damage based on its 
level. More detailed studies should be carried out to better 
understand the mechanism.  
 
AOPP may lead to an increase in the number of seizures 
According to the data obtained in our study, the number of 
seizures increased as AOPP which was the product of ad-
vanced level protein oxidation increased. Additionally, it was 
found that AOPP levels were higher in patients with focal 
type epilepsy. The studies in the literature reported that oxi-
dative stress had a role on the occurrence of some neuro-
degenerative diseases (16, 17). In a study conducted with pa-
tients who had epileptic encephalopathy and used an an-
tiepileptic drug, an increase in AOPP levels (compared to the 
control group) was reported (18). No difference was ob-
served between the control and epilepsy groups in terms of 
AOPP levels in the present study. it was observed while the 
AOPP levels in the control group were lower than those of 

both the focal and generalized type epilepsy. There was a sig-
nificant increase in AOPP in the focal type epilepsy group 
(n=13) as compared to the control group, while there was an 
insignificant difference in the generalized type (n=7). These 
differences might be due to the low number of patients in the 
generalized group. Therefore, the data obtained indicated 
that there was increased advanced level protein oxidation 
among the patients with focal type epilepsy, regardless of 
any drug use. Further, the present study found a significant 
positive correlation between AOPP levels and the number of 
seizures per month. In a relevant study, no significant corre-
lation was found between the number of seizures per month 
and AOPP levels in adult patients who had epilepsy, drug re-
sistance, and who used one/three different drugs (19). No 
significant difference was found in the AOPP levels when 
compared to the control group in the relevant literature. Dif-
ferent results found in the current study might be due to the 
fact that the groups consisted of child patients and there was 
no use of drugs. In fact, another result of this study— the de-
crease in AOPP level based on the increase in age and BMI—
supports this correlation. It was also found in this study that 
BMI and the number of seizures proportionally decreased. 
According to these results, it makes sense to observe a de-
crease in the monthly number of seizures based on the de-
crease in AOPP level as age increased. 
 
Conclusions 
1. It was determined that the number of epileptic seizures 
decreased as apelin increased and increased as AOPP in-
creased.  
2. It was determined that apelin was especially low in pa-
tients with generalized type epilepsy, but it was high in com-
plicated febrile patients with the risk of epilepsy.  
3. It was determined that the number of seizures was higher 
among the patients with generalized type epilepsy.  
4. It was found that as the level of 8-OHdG—which is a DNA 
damage indicator—decreased, apelin level increased.  
5. It was observed that the AOPP level was higher in the pa-
tients with focal type epilepsy than in those in the control 
group.  
6. It was determined that the AOPP levels decreased as age 
and BMI increased. 
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Kolonya ve El Dezenfektanlarının Alkolmetre Ölçümlerine  
Etkisinin Değerlendirilmesi 

 The Evaluation of The Effect of Cologne And Hand Disinfectants on  
Alcohol Meter Measurements 

 
Kenan KAYA 1 , Büşra DENİZ 1   

 
1 Çukurova Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Adli Tıp Anabilim Dalı, Adana,TÜRKİYE 

Öz. 
 
Amaç: Bu çalışmada, pandemi sürecinde basılı ve çevrimiçi yayın organlarında çokça karşılaştığımız kolonya ve 
el dezenfektanı gibi maddelerin kullanımı sonrası hatalı alkolmetre ölçümlerinin yapıldığı haberler araştırılmış-
tır. Hatalı ölçüme neden olmakla suçlanan ürünler ve sonrasında yaşanan süreç üzerinden konuyu tartışmak 
amaçlanmıştır. 
Materyal ve Metod: Tanımlayıcı tipte retrospektif bir çalışma olan bu araştırmada 2020 Ocak ile 2021 Mart 
ayları arasında yayınlanmış, internet aracılığı ile ulaşılabilen haberler incelenmiştir. Tarama sonucunda ulaşı-
labilen 20 haber örneklemimizi oluşturmuştur. 
Bulgular: Alkolmetre ölçümlerinde yanlış sonuca neden olmakla suçlanan ürünlerin %40’ını (n=8) kolonya ve 
el dezenfektanı, %15’ini (n=3) ağız gargaraları oluşturmaktadır. Ölçümün hatalı veya yüksek olduğunu düşünen 
kişilerin %80’ı itiraz amaçlı hastaneye başvurmuştur. Hastaneye başvuranların %81,25’inde (n=13) kandan ba-
kılan alkol düzeyleri ‘0 promil’ olarak bulunmuştur. Kolonya ve el dezenfektanı kullanan sürücülerin tamamı 
ölçüm yapılmadan kısa bir süre önce bu ürünleri dezenfeksiyon amaçlı ellerine ve yüzlerine sürdüklerini söy-
lemişlerdir. Hatta bu sürücülerin bir kısmı, kendisinden önceki aracın kontrolünün yapıldığı sürede beklerken 
kolonya veya el dezenfektanı kullandıklarını ifade etmişlerdir. 
Sonuç: Alkolmetre ile ölçüm yapılmadan önce, sonucu etkileyebileceği düşünülen ürünlerin yakın zamanda 
kullanımının gerçekleşip gerçekleşmediği sorgulanmalıdır. Gerekli görülen durumlarda sürücü bir süre bekle-
tildikten sonra ölçüm yapılması, yanluş pozitif ölçüm sonuçlarıyla karşılaşmamak adına faydalı olabilir. 
 
Anahtar Kelimeler: Nefes Alkol testi, El dezenfektanı, Gazete, Haberler 
 
Abstract 
 
Background: In this study, the news of incorrect alcohol meter measurements were investigated after the use 
of substances such as cologne and hand sanitizer, which we encountered a lot in printed and online publica-
tions during the pandemic process. It is aimed to discuss the issue through the products accused of causing 
the incorrect measurement and the subsequent process. 
Materials and Methods: In this research, which is a descriptive retrospective study, the news published 
between January 2020 and March 2021, which can be accessed via the internet, were examined. As a result 
of the scanning, 20 news that could be accessed formed our sample. 
Results: Cologne and hand sanitizer constitute 40% (n=8) of the products accused of causing incorrect results 
in alcohol meter measurements and mouthwashes constitute 15% (n=3). 80% of people who think that the 
measurement is incorrect or high have applied to the hospital for objection purposes. In 81,25% (n=13) of 
those who applied to the hospital, blood alcohol levels were found to be '0 promile'. All of the drivers who 
used cologne and hand sanitizer said that they applied these products to their hands and faces for disinfection 
shortly before the measurement. Some of these drivers even stated that they used cologne or hand sanitizer 
while waiting during the time of control of the vehicle before them. 
Conclusions: Before measuring with an alcohol meter, it should be questioned whether the recent use of 
products that are thought to affect the result has occurred. If necessary, it may be useful to take measure-
ments after the driver has been waiting for a while so as not to encounter false positive measurement results. 
 
Keywords: Alcohol breath test, Hand sanitizer, Newspaper, News 
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Giriş 
İlk olarak Aralık 2019’da Çin’in Wuhan eyaletinde görülen 
Koronavirüs (Covid-19) salgını kısa bir süre içinde dünyayı 
etkisi altına almıştır. Dünya Sağlık Örgütü (WHO) 11 Mart 
2020’de Yeni Tip Koronavirüsü (Covid-19) pandemi olarak 
ilan etmiştir (1). Bu tarihte Türkiye’de de ilk Covid-19 vakası 
görülmüştür (2). Bu salgın tüm dünyada birçok konuda bi-
reylerin yaşam tarzlarında, davranışlarında ve alışkanlıkla-
rında değişikliklere neden olmuştur (3). WHO ve T.C Sağlık 
Bakanlığı’nın Covid-19 virüsünden korunmak için sıklıkla 
üzerinde durduğu en önemli önlem hijyendir. Ellerin sık sık 
yıkanması gerektiği vurgulanmıştır. Ayrıca hasta insandan 
yayılan damlacıkların temas edilen nesnelere de kolayca 
yerleşebildiği bilindiğinden; tüm yüzeylere ve eşyalara te-
mas konusunda dikkatli olunması gerektiği belirtilmektedir 
(1,2). Covid-19 salgını sürecinde temizlik maddelerine olan 
ilgi artmıştır. Özellikle çok miktarda satın alma ile ilgili yapı-
lan çalışmalarda; kişisel bakım ve hijyen ürünleri ile temizlik 
malzemelerinde satışların arttığı belirtilmektedir (4,5). 
Anadolu Ajansının yaptığı bir haberde; Covid-19 virüsünden 
korunmak için sağlığı koruyan ekipman ve temizlik malze-
melerine talebin arttığı, virüsün Türkiye’de görülmeye baş-
ladığı hafta, bir önceki haftaya göre kolonya satışının 34 kat, 
steril eldivenin 19 kat, el dezenfektanının 10 kat, sabunun 4 
kat, medikal maskenin 4 kat, tuvalet kâğıdı satışının ise 3,5 
kat arttığı belirtilmektedir (6). Google Trend verilerine göre 
ise salgının görülmeye başladığı zaman itibariyle kolonyaya 
gösterilen ilginin %100’e ulaştığı görülmüştür (7). 
Pandemi döneminde el hijyenini korumak amaçlı sık kulla-
nılan kolonya ve alkol bazlı el dezenfektanlarının; trafik de-
netlemelerinde alkolmetre ile yapılan nefeste alkol ölçüm-
lerinde hatalı sonuçlar vermeye neden olmakla suçlanma-
ları özellikle son zamanlarda gazete haberlerinde sıkça kar-
şımıza çıkmaktadır. Bu konuda yapılan çalışmalarda nefes 
alkol testinde yanlış pozitif sonuca sebep olan bazı durum-
ların olduğu, alkol bazlı el dezenfektanları, gargaralar, astım 
tedavisinde kullanılan inhaler ilaçlar, etanol içeren farma-
sötik preparatlar, ağız spreyleri, bazı kanser ilaçları ve ho-
meopatik preparatların kullanımı sonrası nefes alkol düze-
yinin pozitif çıkabileceği söylenmektedir (8-12). Etanol içe-
rebilecek veya tüketimleri sonrası fermentasyon nedeniyle 
etanol oluşumuna neden olabilecek şalgam, şıra, kefir gibi 
gıda maddelerinin, enerji içeceklerinin, nefes tazeleyici tab-
letlerin ve nefeste alkol kokusuna neden olan bazı hastalık-
ların da nefes alkol testini etkileyebileceği düşünülmektedir 
(13,14).                                                  
Alkolmetre ile yapılan ölçümlerin, nefeste alkol düzeyini et-
kileyebilecek ürünlerin kullanımı veya tüketilmesinden he-
men sonra ya da ilk 15 dakika içinde yalancı pozitif sonuç-
lara neden olabileceği belirtilmektedir. Ölçümlerde bu du-
ruma dikkat edilmesi, sonucu etkileyebileceği düşünülen 
ürünlerin kullanımı veya tüketiminin sorgulanması ve  
 
 
 
 

 
şüphe doğuran bir durum varsa en az 15 dakika beklendik-
ten sonra ölçüm yapılması gerektiği vurgulanmaktadır (15). 
Çalışmamızın amacı, alkolmetre ile yapılan ölçümler sonrası 
görülebilecek yanlış pozitif sonuçlara dikkat çekmek, bu du-
rumdan mağdur olduğunu ifade eden insanların izlediği yol-
ları ve nasıl girişimlerde bulunduklarını ortaya koymaktır. 
Böylelikle mevcut problemin gündeme taşınmasının benzer 
mağduriyetlerin yaşanmaması için uygun çözümler getiril-
mesini sağlayabileceği ve bu konuda iyileştirmeler yapılabi-
leceği düşünülmektedir. 
 
Materyal ve Metod 
Tanımlayıcı tipte retrospektif bir çalışma olan bu araştır-
mada basılı ve çevrimiçi yayın organlarında 2020 Ocak ayı 
ile 2021 Mart ayı arasında yayınlanan haberler incelenmiş, 
“trafik denetlemeleri, alkolmetre, hatalı alkol ölçümleri, ko-
lonya ve dezenfektan kullanımının alkolmetreyi etkilemesi” 
anahtar kelimeleri girilerek alkolmetre ölçümlerine yapılan 
itirazlarla ilgili haberlere ulaşılmıştır. Tarama sonucunda al-
kolmetre ölçümlerine yapılan itirazlar ile ilgili ulaşılan 20 ha-
ber örneklemi oluşturmuştur. 
Alkolmetre ölçümlerine yapılan itirazlar, habere konu olan 
kişilerin cinsiyeti, yaşı, nefesten alkol ölçümlerinde alkol dü-
zeylerinin kaç promil çıktığı, hangi ürünlerin suçlandığı, suç-
lanan ürünleri kullandıktan veya tükettikten ne kadar süre 
sonra ölçüm yapıldığı, alkolmetrede saptanan pozitif ölçü-
mün hatalı veya yüksek olduğunu düşünenlerin itiraz amaçlı 
hastane başvurusu olup olmadığı, hastane başvurusu ol-
duysa kan alkol düzeyinin kaç promil çıktığı, ölçümlerin 
hangi günlerde yapıldığı, ölçümlerin gündüz saatinde mi, 
gece saatinde mi (00:00’dan sonra) yapıldığı başlıkları al-
tında incelenerek analiz edilmiştir. 
 
Bulgular 
2020 Ocak ayı ile 2021 Mart ayı arasında yayınlanmış olan, 
çalışma kapsamında analiz edilen 20 haberden 18’inde ol-
guların sosyodemografik bilgilerine ulaşılabilmiş olup, bu ki-
şilerin tamamının erkek cinsiyette ve yaşlarının 26 ile 74 
aralığında olduğu görülmüştür. 
Alkolmetre ölçümlerinde yanlış sonuca neden olmakla suç-
lanan ürünlerin %40’ını (n=8), kolonya ve el dezenfektanla-
rının, %15’ini (n=3) ise ağız gargaralarının oluşturduğu tes-
pit edilmiştir. Bir kişinin ölçüm yapılmadan önce portakal 
yediğini, bir kişinin ise yemek yerken içtiği meyve suyu ne-
deniyle sonucun pozitif çıkmış olabileceğini, alkol kullanma-
dığını ifade ettiği görülmüştür. İtiraz edilen alkolmetre öl-
çüm sonuçlarında yanlış sonuca neden olmakla suçlanan 
ürünler Tablo 1’de gösterilmiştir. 
İtiraza konu olan nefes alkol düzeyi ölçümlerinde en yüksek 
promil değeri 2,28 promil ve suçlanan ürün kolonya iken en 
düşük ölçüm değeri 0,26 promil ve bu ölçümde suçlanan 
ürün el dezenfektanıdır.  
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Gargara kullanımının suçlandığı haberlerin incelemesinde 
ise ölçülen promil değerlerinin yasal sınır olan 0,5 promilin 
üzerinde olduğu dikkat çekmektedir (Tablo 2). 
 
Tablo 1. İtiraz edilen ölçümlerde suçlanan ürünler 

Suçlanan Ürün Sayı (n) Oran 
Kolonya 5 %25 
El dezenfektanı 3 %15 

Ağız gargarası 3 %15 
Portakal ve Meyve Suyu 2 %10 
Suçlanan ürün yok* 7 %35 

*Kişiler alkolmetre ile ölçülen alkol düzeylerine itiraz etmiş ve alkol kullan-
madıklarını ifade etmişlerdir ancak sonucun hatalı çıkmasına neden oldu-
ğunu düşündükleri bir üründen bahsetmemişlerdir. 
 
Tablo 2. Suçlanan ürünler, nefes ve kan alkol düzeyleri 

 
Alkolmetrede saptanan pozitif ölçümün hatalı veya yüksek 
olduğunu düşünerek itiraz amaçlı hastaneye başvuran kişi-
lerin örneklemin %80’ını oluşturduğu görülmüştür. Bu kişi-
lerin %81,25’inde (n=13) kan alkol düzeyinin ‘0 promil’ sap-
tandığı, %18,75’inde (n=3) ise kan alkol düzeyinin 0,3 pro-
mil altında ölçüldüğü belirtilmektedir. Bu ölçümler ile ne-
festen ölçülen alkol düzeyleri arasında anlamlı farklar bu-
lunmaktadır (Tablo 3).  
 
Tablo 3. Alkolmetre ölçüm sonuçlarına itiraz amaçlı hasta-
neye başvuran kişilerin kan alkol düzeyleri 

Hastane Başvurusu/Kan Alkol Düzeyi Sayı (n) Oran 
Hastane başvurusu olan 16 %80 

Hastane başvurusu olmayan 4 %20 
Kan alkol düzeyi 0 promil çıkan 13 %81,25 
Kan alkol düzeyi <0,3 promil çıkan 3 %18,75 

 
Kolonya ve el dezenfektanı kullanan sürücülerin tamamı öl-
çüm yapılmadan kısa bir süre önce bu ürünleri dezenfeksi-
yon amaçlı ellerine ve yüzlerine sürdüklerini, hatta bir kısmı 

kendisinden önceki aracın kontrolü yapılırken beklediği sı-
rada kolonya veya el dezenfektanı kullandıklarını ifade et-
mişlerdir. 
İncelenen haberlerin 18’inde alkolmetre ölçümlerinin yapıl-
dığı gün bilgisine ulaşılabilmiş olup, bu ölçümlerin 
%66,66’sının (n=12) hafta içi günlerinde, %33,33’ünün 
(n=6) hafta sonu günlerinde yapıldığı görülmüştür.  
Ölçümlerin yapıldığı saat (gece/gündüz) bilgisine 14 ha-
berde ulaşılabilmiştir. Ölçümlerin %57,14’ünün (n=8) gece 
saatlerinde, %42,85’inin (n=6) ise gündüz saatlerinde yapıl-
dığı tespit edilmiştir. 
Yapılan ölçümlere ve verilen cezalara itiraz eden sürücüler 
kan alkol düzeylerinin tespiti için hastanelere yönlendirilmiş 
ve alkollü olmadıklarını kan alkol düzeyleri ile ispat etmiş ol-
salar da bu durum nefes alkol düzeyi ölçümü sonrası ceza 
yazılmasına engel olmamıştır. Alkolmetre ile yapılan ölçüm 
sonucuna itiraz eden sürücüler verilen cezaların iptali için 
mahkemeler aracılığıyla itiraz yoluna gitmişlerdir.  
 
Tartışma 
Sağlığın birçok alanında kullanılan testlerin ve tarama cihaz-
larının günümüz teknolojisinde bile %100 güvenilirliği ve öz-
güllüğü olmadığı gibi alkol taramalarında kullanılan ölçüm 
cihazlarının da yanlış negatif veya pozitif sonuçlar vermesi 
kaçınılmazdır. Bu cihazlarla yapılan ölçümlerde yanlış pozi-
tif sonuçların alınmasının kişilere çeşitli yaptırımları ve Türk 
Ceza Kanunu hükümlerine göre cezaları vardır. Bu nedenle 
trafik denetlemelerinde yapılan tarama testleri ile elde edi-
len pozitif sonuçların gerekli görüldüğü hallerde ikinci kez 
ölçüm yapılarak veya farklı ölçüm methodlarıyla teyit edil-
mesi gerekmektedir (16). Adli açıdan ceza muhakemesine 
delil olabilecek bir alkolmetre ölçümünün en az 10 dakika 
beklendikten sonra tekrarlanması gerektiği belirtilmektedir 
(17). 
Kişinin alkol kullanmadığı halde nefesten ölçülen alkol dü-
zeyinin pozitif çıkması alkolmetre yanlış pozitif ölçümleri 
olarak karşımıza çıkmaktadır. Literatür taramasından anla-
şıldığı üzere nefesten alkol düzeyi ölçümlerinde yaşanan 
yanlış pozitifliklerin; gastroözofageal reflü, diyabet gibi has-
talıklar ve yüksek karbonhidratlı yiyecekler tüketmek gibi 
temellerinin yanında kolonya, el dezenfektanı, gargara, ki-
şisel bakım ürünleri ve bazı farmasötik preparatların kulla-
nımı, bazı besinler ve meyve sularının tüketimi sonrası da 
erken dönemde yanlış pozitif ölçümlere neden olabildiği 
belirtilmektedir (18,19). 
 Bu çalışmada kolonya, el dezenfektanı veya gargara kulla-
nımları sonrasında kısa bir süre içerisinde ölçüm yapıldığını 
ifade eden kişilerde alkolmetre ölçümlerinin yanlış pozitif 
sonuçlar verdiği görülmüştür.  
2019 yılında Karabulut ve ark. yaptığı bir çalışmada iki farklı 
marka gargara, ağız spreyi ve tıraş kolonyasını 30 sağlıklı gö-
nüllüye kullandırmış ve sonrasında yapılan nefes alkol dü-
zeyi ölçümlerinin 0,5 promil üzerinde olduğunu bildirilmiş-
lerdir (20).  İtalya’da Foglio Bonda ve arkadaşları tarafından 
yapılan bir çalışmada ise gönüllü kişilerin alkol içerdiği bili-

Suçlanan Ürün 
Nefes 

Alkol Düzeyi Kan Alkol Düzeyi 
Kolonya 0,62 promil 0 promil 
Kolonya 0,42 promil Hastane başvurusu yok 
Kolonya 0,56 promil Hastane başvurusu yok 

Kolonya 0,27 promil 0 promil 
Kolonya 2,28 promil 0 promil 
El Dezenfektanı 0,30 promil 0 promil 

El Dezenfektanı 0,26 promil 0 promil 
El Dezenfektanı 0,35 promil Hastane başvurusu yok 
Gargara 1,34 promil 0 promil 

Gargara 2,0 promil 0 promil 
Gargara 1,44 promil 0 promil 
Portakal 0,56 promil 0 promil  

Meyve Suyu 0,59 promil 0 promil 
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nen gargaraların kullanımı sonrası nefesten alkol düzeyleri-
nin ölçüldüğü, 10. dakikada yapılan ölçümlerin sıfırıncı da-
kikada yapılana göre anlamlı derecede farklı olduğu belirtil-
mektedir (21). Modell ve ark. yaptıkları bir çalışmada, alkol-
metrede yanlış pozitif ölçümlere en sık ağız bakım ürünleri-
nin neden olduğunu bildirmişlerdir (22). Bizim araştırma-
mızda kolonya ve el dezenfektanının sayıca ağız bakım 
ürünlerinden yüksek çıkmasının nedeninin pandemi döne-
minde olmamız ve el hijyenini sağlama amaçlı bu ürünlerin 
bu dönemde sık kullanılması kaynaklı olduğunu düşünmek-
teyiz. 
Alkolmetre cihazı ile yapılan ölçümün; usulüne uygun yapıl-
madığı, iki defa tekrarlanmadığı veya ölçümü yapan aletin 
kalibrasyonunun iyi olmadığı durumlarda hatalı ölçümler 
yapabileceği söylenmektedir. Yapılan çalışmalarda yüze ko-
lonya sürülmesiyle 1-2 dakika içinde cihazın 0,20-0,30 pro-
mil (%20-30 mg) alkol gösterdiği, 3-4 dakika içinde etkisinin 
kaybolduğu, %70’lik alkolle ağız çalkalandığında yaklaşık 15 
dakika içinde etkisinin kaybolduğu, deodorant ve spreylerin 
cihazları en çok 1 dakika ve düşük oranlarda etkilediğinin 
görüldüğü belirtilmektedir (17). 
Bilimsel çalışmalarda, alkole toleransın ve metabolize etme 
süresinin kişiler arasında farklılık gösterebileceği, aynı ki-
şide farklı zamanlarda dahi değişebileceği, kişinin yaşı, ki-
losu, cinsiyeti, metabolizma hızı gibi pek çok faktöre bağlı 
olarak vücuttaki alkolün elimine edilme hızının değişebile-
ceği belirtilmektedir. Adli tıp uygulamalarında kan alkol dü-
zeyinin bir saatte ortalama 15 mg/dl (0,15 promil) azaldığı 
kabul edilmektedir. Ölçümlerde zamanın öneminin bazen 
gözden kaçtığı, bu sebeple ölçüm zamanının sağlıklı kayde-
dildiğinin teyidinin gerektiği görülmektedir.  
Alkolün solunum havası ile atılma hızı ve kandaki alkol yüz-
desi ilişkisinden yola çıkılarak oluşturulan alkolmetrelerde; 
ağızda alkol bulaşıklığı olması ya da alkol alımını takiben ilk 
15 dakika içerisinde (bazı kaynaklarda 25-45 dk) ölçüm ya-
pılması durumunda, solunum havasındaki alkolün kan alko-
lünden yüksek yanlış çıkabildiği, ayrıca ölçümlerin güvenliği 
açısından ölçümde kullanılan cihazların bakımı ve kalibras-
yonunun düzenli yapılması gerektiği dikkat edilmesi gere-
ken hususlardır. 
Araştırmamızda alkolmetre ölçümlerine yapılan itirazlara 
ilişkin gazete haberleri saptanmış ve incelenmiştir. Evreni 
15 ay olan bu araştırmada yalnızca 20 haberin bulunması, 
belirlenen tarih aralığında alkometre ölçümlerine yapılan 
itirazların yalnızca 20 adet olduğu anlamına gelmemekte-
dir. Resmi kurum ya da kuruluşlar tarafından alkolmetre ile 
yapılan ölçümlerde hata veya ölçümlere yapılan itiraz ora-
nını belirleyecek bir çalışmaya ulaşılamamıştır. Bu bağ-
lamda örneklemimizin evrenin içerisinde ne kadar yer kap-
ladığı hususunda yorum yapmak doğru olmayacaktır.  
Bu çalışmada ölçüm sonuçlarına itiraz eden sürücülerin; ko-
lonya, el dezenfektanı, gargara kullandıktan veya porta-
kal/meyve suyu tükettikten kısa bir süre sonra ölçüm yapıl-
dığını ifade etmeleri, hastane başvurusu olanların tamamı-
nın kan alkol düzeylerinin 0 promil saptanması, alkolmetre 
ile ölçüm yapılmadan önce sonucu etkileyecek şüpheli ürün 

kullanımının sorgulanması ve daha önce yapılan çalışma-
larda belirtildiği üzere bu gibi durumlarda sürücünün en az 
15 dakika bekletildikten sonra tekrar ölçüm yapılması ge-
rektiğinin önemini ortaya koymaktadır. 
Gazetelere konu olan alkolmetre ölçüm sonuçlarına itiraz 
davaları benzer sorunla karşılaşan insanları haklarını arama 
konusunda ve izleyeceği yol konusunda bilinçlendirmiştir. 
İncelenen haberlerde mağduriyet yaşayan kişilerin oku-
duğu veya izlediği haberlerde benzer olayları daha önce 
başkalarının da yaşadığını gördüğünü dile getirdiği, haber-
lerin bu konuda farkındalık yarattığı dikkat çekmiştir. 
Alkolmetreler ve ölçüm sonuçları ile ilgili yapılan çalışmala-
rın amacı; ülkemizde ve dünyada yaşanan olgular üzerinden 
alınan bilirkişi raporları ve yapılan araştırmalar ile olası yan-
lış pozitif sonuçların önüne geçebilmek, sistemde yaşanan 
aksaklıkların önlenmesine yardımcı olarak mevcut sistemi 
iyileştirmek ve adli makamlara yardımcı olmaktır (23). 
 
Sonuç 
Nefes alkol testinde pozitif sonuç saptanan ancak alkol al-
madığını ifade eden ve yapılan ölçüme itiraz eden sürücüle-
rin, zaman kaybetmeden kan ve/veya idrar alkol düzeyle-
rine bakılması ve nörolojik muayeneyi de kapsayan ayrıntılı 
tıbbi muayenesinin yapılması için en yakın hastaneye yön-
lendirilmesi gerekmektedir. Bu alanda yaşanan problemle-
rin daha çok gündeme getirilmesi ve konu üzerinde daha 
geniş kapsamda çalışmalar yapılması, yaşanacak mağduri-
yetlerin önüne geçilmesi için uygun çözümler üretilmesine 
fayda sağlayacaktır. 
 
Çalışmanın Kısıtlılıkları 
Ulaşılabilen bilgi ve belgeler sınırlı olduğu için olguların ta-
mamının yaş, cinsiyet gibi sosyodemografik özellikleri, al-
kolmetre ölçümlerinde yanlış pozitif sonuca neden olmakla 
suçlanan ürünlerin neler oldukları, alkolmetre ile ölçüm ya-
pıldıktan ne kadar süre sonra hastaneye başvurdukları gibi 
ayrıntıların bir kısmına ulaşılamamıştır. Örneklemin sınırlı 
olduğu bu çalışmada tüm olguların istenen verilerine ulaşı-
lamaması ve gazete haberlerine yansımayan olguların da 
değerlendirmeye alınmamış olması çalışmanın kısıtlılıkların-
dandır.  
 
Etik onam: Çalışmamız gazete haberlerine yansıyan olgular üze-
rinden değerlendirilme yapılan bir araştırma makalesi olduğu için 
etik kurul onay belgesine ihtiyaç duyulmamıştır 
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Background: It Fear that individuals experience is effective on health promoting behaviors. Thus, it is be-
lieved that the fear of Covid-19 experienced by nurses who are primarily responsible for patient care in the 
pandemic process, affects health promoting and protective health behaviors. The study was conducted to 
determine the impact of nurses’ fear of the coronavirus on health promoting and protective health behav-
iors.   
Materials and Methods: The descriptive study was carried out with nurses working in a university hospital. 
The sample comprised 301 nurses. In collection of the data the introductory information form, fear of the 
coronavirus scale and health promoting and protective health behaviors scale were used. In the analysis of 
the data, descriptive statistics (number, percentage, mean), independent groups t test, analysis of variance, 
Mann-Whitney U test, Kruskal Wallis analysis and correlation analysis were performed.  
Results: The nurses obtained 25.20±5.49 points from the fear of the coronavirus scale and 85.29±8.63 
points from the health promoting and protective health behaviors scale on average. A moderately signifi-
cant correlation existed between the score averages of the fear of the coronavirus scale and health pro-
moting and protective health behaviors scale in a positive direction. 
Conclusions: As a consequence, it was seen that the nurses’ score averages of the fear of the coronavirus 
scale and health promoting and protective health behaviors scale were not up to the mark. In addition, 
considering that a moderate correlation exists between the fear of the coronavirus and health promoting 
and protective health behaviors; it can be recommended to conduct interventions to reduce the fear of the 
coronavirus.   
 
Key Words: Fear of the coronavirus, Health promoting and protective health behaviors, Nurse   
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Bireylerin yaşadıkları korku, sağlığı geliştirici davranışlar üzerinde etkilidir. Bu nedenle pandemi sü-
recinde hasta bakımından birinci derecede sorumlu olan hemşirelerin yaşadığı Covid-19 korkusunun sağlığı 
geliştirici ve koruyucu sağlık davranışlarını etkilediği düşünülmektedir. Çalışma, hemşirelerin koronavirüs 
korkusunun sağlığı geliştirici ve koruyucu davranışlara etkisini belirlemek amacıyla yapılmıştır. 
Materyal ve Metod: Tanımlayıcı tipte bir çalışma bir üniversite hastanesinde gerçekleştirilmiştir. Örneklemi 
301 hemşire oluşturmuştur. Verilerin toplanmasında Tanıtıcı Bilgi Formu, Koronavirüs Korkusu Ölçeği ve 
Sağlığı Koruyucu ve Geliştirici Davranışlar Ölçeği kullanılmıştır. Verilerin analizinde tanımlayıcı istatistikler 
(sayı, yüzde, ortalama), bağımsız gruplarda t testi, Varyans analizi, Mann-Whitney U testi, Kruskal Wallis 
analizi ve Korelasyon analizi yapılmıştır. 
Bulgular: Hemşirelerin koronavirüs (Covid-19) korkusu ölçeği puan ortalaması 25.20 ± 5.49, sağlığı geliştirici 
ve koruyucu davranışlar ölçeği puan ortalaması ise 85.29 ± 8.63 olarak saptanmıştır. Hemşirelerin 
koronavirüs (Covid-19) korkusu ölçeği puan ortalaması ve sağlığı geliştirici ve koruyucu davranışlar ölçeği 
puan ortalaması arasında orta düzeyde, pozitif yönde, anlamlı bir ilişki saptanmıştır. 
Sonuç: Sonuç olarak hemşirelerin koronavirüs korkusu ölçeği ile sağlığı geliştirici ve koruyucu sağlık dav-
ranışları ölçeği puan ortalamalarının yeterli düzeyde olmadığı görüldü. Ayrıca koronavirüs korkusu ile sağlığı 
geliştirici ve koruyucu sağlık davranışları arasında orta düzeyde bir ilişki olduğu düşünüldüğünde; 
koronavirüs korkusunu azaltmak için müdahalelerde bulunulması önerilebilir. 
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Introduction 
The deadly effects of pandemic outbreaks, such as SARS (se-
vere acute respiratory failure syndrome), MERS-CoV infec-
tion (Middle East Respiratory Syndrome-Coronavirus Infec-
tion), influenza, which we have experienced consecutively 
over the past 20 years, have gradually increased the aware-
ness of health authorities, policy makers, and the society (1). 
Covid-19 is an important public health problem (2) that is 
negatively affecting the mental health of the society (3,4). 
The healthcare professionals who provide health services to 
the society are at the highest risk of exposure to the infection 
and the factors causing the pandemic. Healthcare workers 
are risking their lives while combating this pandemic (1). 
Healthcare workers are most affected, most vulnerable (5), 
and at highest risk during the deadly outbreaks in the past, 
such as SARS (6), Ebola (7), MERS – CoV (8,9) and currently 
the Covid-19 pandemic (10). The concern is not only the di-
rect interaction of healthcare workers with patients but also 
the increasing number of healthcare professionals who are 
contracting serious infections (5).  In particular, nurses have 
direct exposure and contact with patients due to their nurs-
ing roles. Studies examining the psychosocial effects of SARS 
on hospital staff reported that nurses were the most affected 
occupational group (11,12). 
In an epidemic, the psychology of nurses can be negatively 
affected. Studies have reported that the Covid-19 pandemic 
negatively affects the psychological health of nurses (3,4,13). 
In a study by Pappa et al., nurses experienced more anxiety 
and depression compared to other healthcare workers (14). 
In a study of Labrague and De los Santos, Covid-19 fear levels 
of nurses were demonstrated to be above moderate level (2). 
The fear experienced by the nurses affects their health-pro-
moting behaviors, well-being, and performance at work (15). 
Health promotion strengthens awareness of individuals, af-
fects their attitudes, and determines their alternatives. Thus, 
it enables individuals to make conscious choices in order to 
improve their physical and social environment, to change 
their behavior in this process, and to reach an optimal level 
of physical and mental health (16). Therefore, the present 
study was conducted to determine the effect of nurses' fear 
of Covid-19, which constitutes an important group among 
health professionals, on health promoting and protective be-
haviors. 
 
Materials and Methods 
Study design 
This descriptive study was conducted with nurses working in 
a university hospital. The study participants comprised 417 
nurses and no sampling method was used. The sample com-
prised 301 nurses who voluntarily agreed to participate in the 
study. The study was conducted between 15 November 2020 
and 14 December 2020 in a university hospital. 
 
Instruments 
Introductory Information Form, Coronavirus (Covid 19) Fear 
Scale, and Promotive and Protective Health Behaviors Scale  

 
were used for data collection.  
The Introductory Information Form:  
The Introductory Information Form consisted of 19 questions 
on the socio-demographic characteristics of the nurses (age, 
gender, marital status, education status, professional experi-
ence (year), income status, health perception) and their char-
acteristics about coronavirus (safety glasses, N95 mask, sur-
gical mask, medical gown, medical gloves, safety face shields, 
when I come home from work, I take off my clothes immedi-
ately, when I come home from work, I wash my hand and face 
with soap and water, I disinfect the tools/equipment I use 
when I come home from work). 
Coronavirus (Covid-19) Fear Scale:  
Coronavirus (Covid-19) Fear Scale was developed by Ahorsu 
et al. (2020) (15) and its validity and reliability study in Turkey 
were made by Bakioğlu et al. (2020) (17). CFS is a 5-point Lik-
ert type scale consisting of 7 questions. There are no reverse 
items in the scale. The total score obtained from all items of 
the scale reflects the level of coronavirus fear 
(Covid-19) experienced by an individual. The scores that can 
be obtained from the scale range between 7 and 35. High 
scores indicate high levels of coronavirus fear. The chron-
bach’s alpha coefficient of the scale is 0.82 (17). In the pre-
sent study, the chronbach’s alpha coefficient of the scale was 
0.90. 
Promotive and Protective Health Behaviors Scale: 
Developing Promotive and Protective Health Behaviors Scale 
was developed by Bostan et al. (2016) and comprises 24 
items grouped under three factors. This 5-point Likert type 
scale is graded as “Never 1,” "Rarely 2,” “Sometimes 3,” 
“Mostly 4,” and “Always 5.” Items 1, 3, 4, 5, 12, 13, 14, 23 are 
negative statements and hence they are calculated in re-
verse. It should be considered that a person with a low score 
on the scale does not exhibit health-promoting behaviors 
(i.e., regular exercise, meeting physiological needs such as 
eating and drinking, making time for self and environment) 
and protective behaviors. The minimum score that can be ob-
tained from the scale is 24 and the maximum score is 120. 
The Chronbach alpha coefficient of the scale is 0.83 (16). In 
the present study, the Chronbach alpha coefficient of the 
scale was 0.70. 
 
Data Analysis 
Data were collected face to face. SPSS 22.00 package pro-
gram was used to evaluate the data. Descriptive statistics 
(number, percentage, mean), independent groups’ t-test, 
Variance analysis, Mann–Whitney U test, Kruskal Wallis anal-
ysis and correlation analysis were used for data analysis. 
 
Results  
56.8% of the nurses were in the 26–35 age group, 74.8% were 
females, 50.2% were married, 65.1% were associate degree 
graduates, 76.8% had been in this profession for 1–10 years, 
51.8% perceived their income as ‘good’, and 49.5% expressed 
their perception of health as ‘moderate’ (Table 1). 
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Table 1. Socio-demographic characteristics of nurses. 
Variables Number (n) Percent (%) 
Age   
18-25 81 26.9 
26-35 171 56.8 
36-45 45 15.0 
46-55 4 1.3 
Gender   
Female 225 74.8 
Male 76 25.2 
Marital Status   
Married 151 50.2 
Single 150 49.8 
Education Status   
High School 86 28.6 
Associate Degree/Undergraduate 196 65.1 
Master/Doctorate 19 6.3 
Professional experience   
1-10 231 76.8 
11-20 63 20.9 
21-30 7 2.3 
Income Status   
Good  156 51.8 
Medium  138 45.8 
Bad  7 2.3 
Health Perception   
Good  118 39.2 
Medium  149 49.5 
Bad  34 11.3 
Total 301 100.0 

 
All nurses stated that they used protective equipment in 
working environments, 33.9% stated that they worked with 

Covid-19 patients, 31.9% used protective glasses, 34.9% used 
N95 masks, 95% used surgical masks, 33.9% used medi-
calgowns, 83.1% used gloves, and 35.2% stated that they 
used a face shield, 76.7% stated that they thought they con-
tracted Covid-19, 55.1% got themselves tested, 12% of them 
had positive test results, and 19.9% were quarantined. Of 
those who did not wish to spread the virus to their 
home/family, 2.7% stated that they took off their clothes im-
mediately, 7.3% washed their hands and face with soap, and 
20.6% disinfected their tools/equipment. 
The mean CFS score was 25.20 ± 5.49, and the mean Promo-
tive and Protective Health Behaviors Scale score was 85.29 ± 
8.63 (Table 2). 

 
Table 2. Nurses' coronavirus fear (covid-19) scale and health pro-
moting and protective behaviors scale mean scores 
Scales X ± SD Min - Max Scores 
Coronavirus (Covid-19) Fear 
Scale 25.20±5.49 07.00 - 35.00 

Health Promoting and Protec-
tive Behaviors Scale 85.29±8.63 51.00-117.00 

 
A significant difference was found between the mean Coro-
navirus (Covid 19) Fear Scale scores with respect to the nurs-
es' gender (t = 5.912, p = 0.000), income (K-W = 8.607, p = 
0.014), and perception of health (F = 4.615, p = 0.011). In ad-
dition, a significant difference was found between mean 
HPPBS scores with respect to marital status (t = −2.008, p = 
0.046) and income status (K-W = 8.653, p = 0.013) (Table 3). 

 
Table 3. Comparison of mean coronavirus (covid-19) fear scale and health promoting and protective behaviors scale scores accor-
ding the socio-demographic characteristics of the nurses

                                                                                                                                                          Scales 
 Coronavirus (Covid-19) Fear Scale Health Promoting and Protective Behaviors Scale 
Features n X ± SD Statistical 

Value         X ± SD Statistical    Value 

Age      
18-25 81 25.46±5.64 K-W=4.465 

p=.215 
86.66±9.91 K-W=3.480 

p=.323 26-35 171 25.54±5.21 85.11±7.82 
36-45 45 23.71±6.14 83.66±8.64 
46-55 4 22.75±4.99 83.75±13.28 
Gender 
Female 225 26.24±5.03 t=5.912 

p=.000 
85.22±9.08 t= -.254 

p=.800 Male 76 22.16±5.69 85.51±7.18 
Marital Status 
Married  151 25.06±5.45 t= -.474 

p=.636 
84.30±8.18 t= -2.008 

p=.046 Single 150 25.36±5.54 86.30±8.98 
Education Status 
High School 86 24.41±5.51 K-W=5.553 

p=.062 
84.90±9.09 K-W=5.393 

p=.067 Associate Degree/Undergraduate 196 25.74±5.35 85.90±8.09 
Master/Doctorate 19 23.26±6.17 80.73±10.77 
Professional experience (year) 
1-10 231 25.56±5.28 K-W=3.857 

p=.145 
85.61±8.69 K-W=4.717 

p=.095 11-20 63 24.41±6.12 84.50±8.30 
21-30 7 20.86±4.14 81.86±9.71 
Income Status    
Good  156 25.84±4.98 K-W=8.607 

p=.014 
86.11±7.80 K-W=8.653 

p=.013 Medium  138 24.81±5.75 84.84±9.29 
Bad  7 18.86±7.15 75.86±7.71 
Health Perception 
Good  118 24.73±5.90 F= 4.615 

p= .011 
85.10±9.25 F= .646 

p= .525 
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In the study, a significant difference was found when mean 
Coronavirus (Covid 19) Fear Scale scores were compared 
with respect to ‘thinking of having Covid-19’ (t = 4.695, p = 
0.000), ‘getting tested for Covid-19’ (t = 3.536, p = 0.000), 
‘receiving a positive test result’ (t = −3.591, p = 0.000), and 
‘being quarantined’ (t = 4.196, p = 0.000). In addition, Coro-
navirus (Covid 19) Fear Scale scores of the nurses who were 
supported by their family (25.53 ± 5.00) and working with 
Covid-19 patients (25.57 ± 5.80) during the pandemic were 
higher compared to others. No significant difference was 
found in Developing Promotive and Protective Health Be-
haviors Scale scores with respect to working with Covid-19 

patients (t = 0.082, p = 0.935), thinking of having Covid-19 
(t = 1.611, p = 0.108), getting tested for Covid-19 (t = 1.642, 
p = 0.102), and being quarantined (t = 0.505, p = 0.614). 
A significant difference was found in mean Coronavirus 
(Covid 19) Fear Scale scores with respect to using a surgical 
mask (Z = −2.479, p = 0.013), using gloves (t = 2.647, p = 
0.009), and washing hands and face with soap after coming 
home (Z = −2.806, p = 0.005) (Table 4). 
A moderate, positive, and significant correlation was found 
between mean Coronavirus (Covid 19) Fear Scale scores 
and mean Developing Promotive and Protective Health Be-
haviors Scale scores (r = . .398, p = 0.000) (Table 5). 

 
Table 4. Comparison of certain behaviors of nurses and mean coronavirus fear scale scores 

Behaviors Mean Coronavirus (Covid-19) Fear Scale Scores  
  n    X ± SD Statistical Value 

Protective Glasses  
Yes 96 25.66±6.01 t= .989 

p= .324 No 205 24.99±5.23 
N95 Mask 
Yes 105 25.49±5.89 t= .639 

p= .524 No 196 25.06±5.27 
Surgical Mask 
Yes 286 25.41±5.35 Z= -2.479 

p=.013 No 15 21.26±6.84 
Medical Gown 
Yes 102 25.56±5.94 t= .790 

p= .430 No 199 25.03±5.25 
Medical Gloves 
Yes 250 25.58±5.41 t= 2.647 

p= .009 No 51 23.37±5.56 
Face Shields 
Yes 106 25.31±6.18 t= .237 

p= .813 No 195 25.15±5.09 
When I come home from work, I take off my clothes immediately 
Yes 8 27.75 ± 2.82 Z= -1.465 

p=.143 No 293 25.13 ± 5.53 
When I come home from work, I wash my hand and face with soap and water 
Yes 22 21.95 ±5.51 Z= -2.806 

p=.005 No 279 25.46± 5.42 
I disinfect the tools/equipment I use when I come home from work. 
Yes 62 26.04± 5.37 t= 1.352 

p= .177 No 239 25.00± 5.51 

 
 

Table 5. Relationship between coronavirus fear (Covid-
19) scale and health promoting and protective behaviors 
scale scores of nurses 
 Total Score Average of Health Promoting 

and Protective Behaviors Scale 
r p 

Total Score Average of 
the Coronavirus (Covid-
19) Fear Scale 

.398 .000 

 
 
 
 

Discussion 
This study was conducted to determine the effect of nurses' 
coronavirus fear (Covid-19) on health promoting and pro-
tective behaviors. In our study, the mean Covid 19) Fear 
Scale score of nurses was high (25.20 ± 5.49). There are lim-
ited studies on nurses' coronavirus fear in the literature (2). 
In a study conducted by Labrague, the coronavirus fear lev-
els of nurses were found to be 19.92 (SD = 6.15) above the 
moderate level (2). In another study, fear was stated as the 
most frequently expressed emotion by healthcare profes-
sionals (18). On examining the studies in which the level of 
fear was investigated in the general population, mean coro-
navirus fear was 22.2 (SD = 5.9) in the study of Gritsenko et 
al. (2020), 17.2 (SD = 4.7) in the study of Reznic et al. (2020), 
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and 19.44 (SD = 6.07) in the study of Bakioğlu et al. (2020) 
(17,19,20). The high coronavirus fear levels of nurses ob-
tained in the present study 
was as expected. This is because nurses are directly in-
volved in patient care and their risk of contracting infection 
is higher than the general population.  
This risk may contribute to fears of infecting others, includ-
ing family members or friends, or of being unknowingly in-
fected. In addition, increasing number of patients and pa-
tient burden, provision of coronavirus-related measures, 
(2,21) social distancing, imposed restrictions, and associ-
ated concerns may increase fears among nurses. 
In the present study, higher levels of coronavirus fear were 
found in women, single participants, those with an associ-
ate degree or bachelor's degree, those with 1–10 years of 
professional experience, and those with a good income. 
Labrague et al. (2020) found that nurses' coronavirus fear 
levels were higher in married women and those with mas-
ter's and doctorate degrees (2). In another study conducted 
with university students, it was stated that the coronavirus 
fear was higher in women. In the present study, the results 
showed nurses with 1–10 years of professional experience 
had high coronavirus fear levels is as expected. 
This is because the Covid-19 pandemic is an unprecedented 
event in 10 years. In addition, the low coronavirus fear level 
of nurses with master's and doctorate degrees in this study 
suggests that their awareness level about the Covid-19 pan-
demic is high. 
In the present study, nurses who used protective glasses, 
N95 masks, surgical masks, medical gowns, gloves, face 
protective visors to protect against coronavirus, who took 
off their clothes immediately after returning home from 
work, washed their hands with water and soap, and disin-
fected the tools and equipment they used had higher fear 
levels. There are no studies in the literature comparing 
nurses' coronavirus fear and protective behaviors. It is im-
portant that nurses, who constitute the largest mass of 
healthcare professionals and who have the closest contact 
with sick individuals, take protective measures in order to 
protect and keep themselves, patients, relatives, and fami-
lies safe (22).  
The results obtained in the present study show that nurses' 
coronavirus fear causes them to perform protective behav-
iors. In addition, the correlation between the Covid 19) Fear 
Scale and the Promotive and Protective Health Behaviors 
Scale supports this result. 
A moderate, positive, and significant correlation was found 
between the Covid 19) Fear Scale and the Promotive and 
Protective Health Behaviors Scale mean scores of nurses. 
We could not find any studies in the literature on this sub-
ject. This result obtained in the present study shows that as 
the level of coronavirus fear increases, the level of health-
promoting and -protective behaviors of nurses also in-
creases. This shows that fear leads the nurses toward posi-
tive health behaviors. In addition, the fact that the mean 
Promotive and Protective Health Behaviors Scale scores of 

nurses are above moderate levels supports this result. 
Social support is very important in reducing the fear level 
of individuals. In the present study, the fear levels of the 
nurses who received support from their families were 
higher than those who received support from the institu-
tion and their friends. In another study, it was stated that 
increased social support decreased the fear level of nurses 
(23). In the present study, the high level of fear of the 
nurses with family support suggests that they have serious 
concerns of transmitting the disease to their families. 
Conclusion 
In conclusion, the coronavirus fear levels of nurses were 
found to be high. In addition, it was observed that the fear 
levels of nurses who engaged in protective behaviors were 
high. It is seen that there is a moderate, positive, and sig-
nificant correlation between the coronavirus (covid-19) 
fear scale and the promotive and protective health behav-
iors scale scores. 
Covid-19 pandemic has affected the mental health of the 
society. Accordingly, practices aimed at supporting the 
mental health of society, especially the nurses who are at 
highest risk, are important for community mental health. 
The constant fear and stress associated with the pandemic 
may cause other mental problems in nurses, such as burn-
out, depression, anxiety, post-traumatic stress, and sleep 
problems. For this reason, it is necessary to evaluate the 
mental health of nurses to control the fear experienced and 
to increase the measures in place by performing interven-
tional studies on this issue. 
Accessing the most accurate and up-to-date information 
regularly about coronavirus reduces fear, negative emo-
tions, and negative behaviors of nurses. National and or-
ganizational level measures, especially by hospital admin-
istrations, are needed to reduce the fear levels of nurses. It 
is important to establish an appropriate communication 
chain between hospital management and healthcare pro-
fessionals during this difficult pandemic situation. One rec-
ommendation can be to ensure the continuity of training 
programs on the management of the Covid-19 pandemic. It 
would be beneficial to include topics on coping strategies 
and problem-solving skills in the training programs. In addi-
tion, online platforms can be created for the implementa-
tion of these training programs during the pandemic. 
Nurses needing therapeutic interventions during this pe-
riod can be informed about the psychosocial support lines 
created during the Covid-19 pandemic. 
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Background: The aim was to investigate the antioxidant effects of lycopene and caffeine in rats exposed to 
renal ischemia/reperfusion (IR) injury. 
Materials and Methods: Following right renal nephrectomy, 60 minutes of ischemia followed by 60 minutes 
of reperfusion were performed in 200-250 gram Wistar albino rats used in the study. 30 minutes before 
ischemia, lycopene (5 mg/kg), caffeine (50 mg/kg), lycopene (5 mg/kg) + caffeine (50 mg/kg) were adminis-
tered intraperitoneally to the rats. After the experiment, 4 ml of blood and left kidney were taken from the 
rats. Tissue malondialdehyde (MDA), glutathione peroxidase (GSH-Px), superoxide dismutase (SOD) and se-
rum creatinine activities were measured biochemically and light microscopy findings were evaluated histo-
logically. 
Results: When MDA levels are compared; Although the MDA level of the IR+Lycopene group was lower than 
the IR group, no significance was observed. When IR+Lycopene and IR+Caffeine groups are compared; The 
MDA level of the IR+Lycopene group is higher than the IR+ Caffeine group. In the IR+Caffeine group; A sta-
tistically significant increase was observed in serum creatinine compared to the IR+Lycopene+Caffeine 
group. Although SOD and GSH-Px were higher in the antioxidant groups compared to the IR group, no sta-
tistically significant difference was observed. When compared with ischemia-reperfusion group, histopatho-
logical damage was found to be significantly lower than in the other groups. It was found that Lycopene and 
Caffeine reduced apoptosis, tubular dilatation, tubular epithelium degeneration, glomerular shrinkage, des-
quame epithelium and proteinous cast amount significantly. 
Conclusions: While lycopene has high antioxidant efficiency when compared with caffeine, lycopene and 
caffeine have protective effect against renal ischemia reperfusion injury. 
 
Key Words: Kidney, Ischemia/Reperfusion Injury, Lycopene, Caffeine 
 
 
 ÖZ. 
 
Amaç: Renal iskemi/reperfüzyon hasarına maruz kalmış ratlarda likopen ve kafeinin antioksidan etkilerinin 
incelenmesi amaçlandı. 
Materyal ve Metod: Çalışmada kullanılan 200-250 gram Wistar albino cinsi erkek ratlara sağ renal nefrok-
tomi sonrası 60 dk iskemi ve bunu takiben 60 dk reperfüzyon gerçekleştirildi. İskemiden 30 dk önce ratlara 
Likopen (5 mg/kg), kafein (50 mg/kg), Likopen (5 mg/kg) + kafein (50 mg/kg) intraperitoneal olarak uygu-
landı. Deney sonrası ratlardan 4 ml kan ve sol böbrek alındı. Biyokimyasal olarak doku malondialdehit 
(MDA), glutatyon peroksidaz (GSH-Px), süperoksit dismutaz (SOD), serum kreatinin aktiviteleri ölçüldü ve 
histolojik olarak ışık mikroskobi bulguları değerlendirildi. 
Bulgular: MDA seviyeleri karşılaştırıldığında; IR+Likopen grubunun MDA seviyesi, IR grubuna göre düşük 
çıkmasına rağmen anlamlılık gözlenmemiştir. IR+Likopen ile IR+Kafein grubu karşılaştırıldığında ise; IR+Li-
kopen grubunun MDA seviyesi IR+Kafein grubuna göre daha yüksektir. IR+Kafein grubunda; IR+Li-
kopen+Kafein grubuna göre serum kreatinin bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir artış gözlenmiştir. 
SOD ve GSH-Px ise IR grubuna göre antioksidan gruplarda yüksek olmasına rağmen istatistiksel olarak an-
lamlı bir farklılık gözlenmemiştir. Histopatolojik hasar; iskemi-reperfüzyon grubuyla karşılaştırıldığında diğer 
gruplarda anlamlı derecede düşük çıkmıştır. Likopen ve Kafein; apoptozis, tübüler dilatasyon, tübüler epitel 
dejenerasyonu, glomerüler büzülme, deskuame epitel ve proteinöz kast miktarını önemli ölçüde 
düşürmüştür. 
Sonuç: Likopenin Kafeine göre antioksidan etkinliği yüksek olmakla birlikte likopen ve Kafeinin renal iskemi 
reperfüzyon hasarına karşı koruyucu etkisi vardır. 
 
Anahtar kelimeler: Böbrek, İskemi/Reperfüzyon Hasarı, Likopen, Kafein 
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Introduction 
Ischemia is a condition related to oxygen and nutrient defi-
ciency, characterized by decreased blood flow to the tissue. 
Reperfusion is a damage caused by restoring blood flow af-
ter a minimum of 10 minutes of ischemia (1,2). Ischemia-
reperfusion (IR) is a common occurrence in conditions such 
as heart attack, organ transplantation, extremity injury and 
causes damage in many organs such as skeletal muscles, 
heart, brain and kidney (1,3). Renal IR is one of the common 
causes of acute kidney injury, which occurs with a sudden 
decrease in blood flow to the kidneys. Despite advances in 
methods to prevent this situation, death rates are quite high 
(4,5). Although reperfusion is essential for the repair of is-
chemic renal injury, it also causes damage. Reperfusion oc-
curs in the tissue after the agents causing hypoxia are re-
moved from the environment. Polymorphnuclear leuko-
cytes migrate to the tissue, causing the formation of endo-
thelial damage and excessive reactive oxygen species (ROS). 
Endoplasmic reticulum is damaged, leading to autophago-
some formation and thus cellular lysis (6,7). ROS formation 
caused by reperfusion after an ischemic attack plays an im-
portant role in the pathogenesis of acute ischemic renal fail-
ure. The increase in the levels of malondialdehyde, which is 
a marker of lipid peroxidation, has been found more fre-
quently in perfusion after ischemic attack and antioxidants 
have shown a mitigating effect on tissue damage caused by 
ROS (7). There are no optimal protective agents preventing 
renal damage and reducing ischemic damage (7). Recently, 
anti-apoptotic chemicals, antioxidants, nuclear selective an-
tagonists aiming IR treatment have been used (2,8). 4 Lyco-
pene is a lipophilic carotenoid with antioxidant properties. 
It is found mainly in tomato and also in other red fruit (9). It 
has been proven that lycopene has a large number of pro-
tective biological functions in aging, tissue damage and var-
ious diseases such as cancer types, atherosclerosis and cor-
onary artery disease (10,11). Lycopene protects the cell 
from lipid peroxidation and oxidative DNA damage due to its 
highly effective antioxidant properties. It also has anti-apop-
totic, anti-inflammatory, anti-amyloid, anti-ischemic and an-
titumor properties (12). Lycopene increases ATP synthesis 
and ETS chain activity. It also protects the mitochondrial 
DNA from oxidative damage. Oxidative stress is very im-
portant in ischemic damage characterized by ROS increase. 
In normal cells, antioxidant system protects the cell from 
various oxidant stresses. In addition, due to its high lipid sol-
vent properties, lycopene can cross the blood-brain barrier. 
It is also useful for neurological diseases such as Alzheimer 
(10,12-13). Coffee is one of the most popular drinks in the 
world. An average of 6-7 million tons is consumed annually 
(15). Caffeine (1,3,7- trimethylxanthine) is a frequently used 
psychostimulant. It is frequently used for the treatment of 
headache, neonatal respiratory problems, obesity and hypo-
tension. It has also been shown that caffeine has a strong 
antiinflammatory effect. Animal models have also shown 
that high doses of caffeine have significant therapeutical ef-
fect against traumatic brain damage. It has also been shown  

 
to have protective effects against myocardial IR damage 
(16). It has been proven that coffee is a strong antioxidant 
and it has a protective effect in tissues against ROS (17,18). 
In our study, we aimed to observe the protective effects of 
lycopene and caffeine, which have antioxidant effects, on 
renal IR injury. 
 
Materials and Methods 
Preparation of rats: 
Our study was carried out in accordance with the national 
health institute guidelines on the use of experimental ani-
mals with the permission of Bolu Abant Izzet Baysal Univer-
sity Animal Research Local Ethics Committee 2018/29 num-
bered permission. 2-4 months old and 250-270 gr weighing 
42 Wistar albino male rats obtained from the experimental 
animals research and application centre were used. Rats 
which were kept separately in an environment with con-
stant temperature (24±2°C) and humidity (55±15%) and 
were fed with standard rat pellet and water ad libitum.  
 
Experimental Model: 
The rats were grouped in 6 randomly and a total of 6 groups 
were studied as the control group, IR group, IR+Lycopene 
group, IR+Caffeine group, IR+ Lycopene+Caffeine group, and 
dimethylsulphoxide (DMSO) group. Caffeine 
(Lot:BCBW9292,USA), Lycopene (Lot:LRAA8328,USA), and 
DMSO (Lot:BCBV9470, USA) were purchased from SigmaAl-
drich. In the study which was performed under anaesthesia 
with 10 mg/kg xylazine and 90 mg/kg ketamine according to 
the body weights of rats, abdomen was dissected and renal 
nephrectomy was performed in the control group. In the IR 
group, the right kidney was removed and right renal artery 
and vein were clamped for 60 minutes. During ischemia, the 
abdomen was covered with gauze. Subsequently, reperfu-
sion was provided for 60 minutes. During these periods, the 
body temperature or rats was maintained on heating plate 
(Figure 1).  
In the IR+Lycopene group, 5mg/kg Lycopene (19), in the 
IR+Caffeine group, 50mg/kg Caffeine (16), in the IR+Lyco-
pene+Caffeine group 5 mg/kg Lycopene and 50 mg/kg caf-
feine were given intraperitoneally in a volume of 1 ml based 
on the body weights of rats 30 minutes before ischemia. In 
DMSO group, 2% DMSO was given intraperitoneally in a vol-
ume of 1 ml based on the body weights of rats. After reper-
fusion, 4ml blood and left kidney were taken from the rats 
intracardially. Following this, the subjects were sacrificed us-
ing the whole blood collection method. After 4 ml of blood 
was taken intracardially, the left kidney was dissected into 
two. 
The first half was put in PBS solution for biochemical analysis 
and glutathione peroxidase (GSH-Px), malondialdehyde 
(MDA) superoxide dismutase (SOD) and serum creatinine 
values were checked in blood and tissue. The other half of 
the kidney was put in 10% formaldehyde solution and exam-
ined histopathologically and immunohistochemically.  
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Figure 1. Forming the Renal Ischemia-Reperfusion Model   
 
Biochemical Analysis: 
Dry tubes with gel separator including clot activator 
(Vacuette, GreinerBio-oneGmbH, Kremsmünster, Austria) 
were used to obtain serum. Blood samples were centrifuged 
at 1250 x g for ten minutes in the medical biochemistry la-
boratory of BAİBÜ Faculty of Medicine and their serums 
were separated. Aliquoted serums were stored in freezer 
(HERA Freeze, ThermoFisherScientific, Waltham, Massachu-
setts, ABD) at -80ο C. After the serum samples were thawed 
gradually, they were centrifuged at 1000xg at 4°C for 15 
minutes. The resulting supernatant was used to work SOD, 
MDA, GSH-Px and creatinine. Cayman ELISA Kit (1180 E. Ells-
worthRd-AnnArbor, MI-USA) was used in SOD and MDA 
measurement, while CloudCloneCorp. ELISA Kit (23603 
W.Fernhust Dr., Unit 2201, Katy, TX 77494 USA) commercial 
kits were used in MPO measurement. Serum creatinine 
measurement, picric acid, sodium dodecyl sulphate (SDS), 
sodium hydroxide, sodium phosphate, sodium tungstate 
and sulphuric acid measurements were made with chemi-
cals provided from Merck company (E.Merck, Darmstadt, 
Germany); HCl and acetic acid measurements were made 
with chemicals provided from RiedeldeHaën (Sigma-Aldrich 
Labor chemikalienGmbH, Germany), Fuller’s earth Sigma 
(Sigma Chemical Company Poole, Dorset, UK) and the ab-
sorbance of the orange colored compound formed by creat-
inine in picric acid and alkali environment by Jaffe reaction 
was measured at 520 nm.  
Histopathological Analysis: 
 For histopathological evaluation, kidney tissue in 10% for-
maldehyde solution was tracked histologically and embed-
ded in paraffin blocks. 3 µm thick sections taken from the 
blocks were placed on a slide and stained with Haematoxy-
lin-Eosin (H&E). Stained sections were analysed under a light 
microscope and evaluated in terms of inflammation, conges-
tion, tubular dilation, desquamation, glomerular shrinkage 

and cast formation. In addition, Caspase 3 (ThermoScien-
tific, UK, Lot:1510C) immunostaining was performed and 
apoptosis was examined. The changes were evaluated with 
quantitative measurements. Renal damage was scored as 0 
= none; 1=10%; 2= 11% to 25%; 3 = 26% to 45%; 4 = 46% to 
75%; and 5 =76% (20). Histopathological evaluation and 
apoptosis were performed as double blind by two histolo-
gists.  
Immunohistochemical Analysis: 
 For immunohistochemical analysis, Caspase 3 (ThermoSci-
entific, UK, Lot:1510C) stain was used. 3 µm thick sections 
taken from the blocks were taken on a slide and 0.01 M 
Phosphatebuffered saline (PBS) were washed 3 times for 5 
min each. Following 20 min of treatment with hydrogen per-
oxide (Thermo Scientific, US,Lot:HP41515), it was washed 
again with PBS 3 times for 5 min each. To prevent non-spe-
cific staining, Caspase 3, was dripped over the preparations 
of a ratio of 0,01 M percent after dripping on the Ultra V 
Block (Thermoscientific,UK,Lot: AUB141116). After 5 min of 
washing with PBS, the secondary antibody (Biotinylated 
Goat Anti-polyvalent/Thermo Scientific, UK, 
Lot:PBN141111AE) was dripped and held for 10 min at room 
temperature. After washing with PBS, the Streptavidin Pe-
roxidase (ThermoScientific, UK, Lot:SHR150121AA) was sus-
pended for 10 min at room temperature. Examples were 
washed in distilled water after exposure to DAB solution for 
5 min (ThermoScientific, UK,Lot:HDC36221). For contrast 
staining, Haematoxylin (Large Volume Mayer's Haematoxy-
lin/ThermoScientific, USA, Lot:MH17753) was dripped for 
30–45 s and then washed and held to dry at room tempera-
ture after dripping in distilled water. Apoptotic evaluation 
was made according to the severity of the staining of the 
kidney tissue.  
Statistical analysis: 
Data were analysed using SPSS 17.0 software program. The 
data used were expressed as mean±standard deviation. Dif-
ferences in the data among groups which were normally dis-
tributed in the present study were assessed using One-Way 
ANOVA which is a parametric test followed by the Tukey’s 
HSD test with post-hoc analysis to identify individual group 
differences. Kruskal-Wallis test was used for nonparametric 
comparison among groups which were not in the normal dis-
tribution. In this context, Tamhane’s T2 test was used as a 
post hoc test. Differences were regarded as statistically sig-
nificant at p<0.05. 
 
Results  
Control and DMSO groups looked normal histopathologi-
cally. In IR group, glomerular shrinkage, tubular dilation, 
desquame epithelium and proteinaceous cast and intersti-
tial haemorrhage were observed. In IR+Lycopene, IR+Caf-
feine and IR+Lycopene+Caffeine groups, decrease was 
found in terms of injury. In IR+ Lycopene group, the rate of 
injury was found to be significantly lower when compared 
with the other groups (p <0.05) ( Figure 2). 
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Figure 2. Control group Proximal tubule (PT), Distal Tubule (DT), Glomer-
ulus (GL) normal appearance (a), DMSO group normal appearance (b), IR 
group glomerular shrinkage (thin arrow), tubular dilation (thick arrow), pro-
teinaceous cast (star), desquame epithelium (arrow head) (c), Lycopene 
group close to normal appearance (d), Caffeine group proteinaceous cast 
(star), glomerular shrinkage (thin arrow) (e), Lycopene+Caffeine group des-
quame epithelium (arrow head). H&E X200, Bar: 50 µm. 
 
When the apoptosis in the groups was analysed; while con-
trol and DMSO groups showed a normal appearance; apop-
tosis was observed in IR, IR+Lycopene, IR+Caffeine and 
IR+Lycopene+Caffeine groups. When apoptosis rates were 
compared, IR group was found to be significantly high 
(p<0.05). IR+Lycopene group was found to be quite low in 
terms of apoptosis density when compared with the other 
groups. When IR+Caffeine and IR+Lycopene+Caffeine group 
were compared, apoptosis of IR+Caffeine group was found 
to be significantly higher when compared with IR+Lycopene 
group (Figure 3). 
When MDA levels in groups were compared in the findings 
we obtained as a result of renal IR, although the MDA level 
of the IR+Lycopene group was lower than the IR group, no 
significance was observed. 
When IR+Lycopene and IR+Caffeine groups are compared; 
The MDA level of the IR+Lycopene group is higher than the 
IR+ caffeine group. However, no statistical significance was 
found. Serum creatinine levels; It was statistically signifi-
cantly higher in the IR+Lycopene group compared to the IR 
group (p<0.05). In the IR+Caffeine group; A statistically sig-
nificant increase was observed in serum creatinine com-
pared to the IR+Lycopene+Caffeine group (p<0.05). Alt-
hough SOD and GSH-Px were high in antioxidant groups, no 
statistically significant difference was found (Table 1). 
 

 
Figure 3. Caspase 3 immune staining. Control group (a), DMSO group mild 
staining (b), I-R group severe Caspase 3 activity when compared with stain-
ing severity (c), IR+Lycopene group close to normal caspase 3 activity (d), 
IR+Caffeine group more than normal Caspase 3 activity (e), IR+Lyco-
pene+Caffeine group Caspase 3 activity a bit higher than IR+Lycopene. Bar: 
50 µm 
 
 
Table 1. Mean ±SD values of biochemical analyses for all 
groups 

 
 
Discussion 
The aim of our study was to find out whether lycopene and 
caffeine protected the kidney in renal ischemia reperfusion 
injury by showing antioxidant effect. Our empirical findings 
showed that lycopene and caffeine decreased renal IR injury 
and reduced oxidative stress and apoptosis. Molecular 
mechanisms underlying IR injury have been studied exten-
sively in recent years. Oxidative stress is an important cause 
of renal IR damage. ROS plays the most important role in this 
mechanism. When ischemic tissues reperfuse, more oxygen 
goes to the tissues and this causes extreme ROS formation. 
Extreme ROS results in tissue damage and apoptosis (21). 
Reactive molecules ROS includes can be produced naturally 
in the biological system. When ROS is produced in low levels, 
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it acts as an important signal molecule in conditions such as 
immune response and muscle contraction. In addition, en-
dogenous antioxidants such as catalase, SOD and glutathi-
one peroxidase are important regulators that keep ROS in 
normal levels. Membrane lipids, nucleic acids and DNA are 
very sensitive to ROS. Excessive production of ROS causes 
protein, lipid and DNA peroxidation and accelerates IR dam-
age by triggering mitochondrial cell death (3,21-22). Lyco-
pene, which is a member of the carotenoid family, is found 
predominantly in tomato and other red fruits (24,25). Lyco-
pene has a protective effect against oxidative damage 
caused by ROS in the DNA (7,26). Rasheed et al. observed 
that lycopene given orally for 10 days to rats with acute kid-
ney injury is a natural antioxidant that reduces the damage 
(27). In a study they conducted, Zhang et al. found that lyco-
pene reduced MDA and H2O2 level and increased antioxi-
dant enzyme level (28). While a increase was found in MDA 
and Creatinine rates in our study, an increase was observed 
in SOD and Gpx levels. Our histological results proved the 
strong antioxidant effects of lycopene. In their hepatic IR 
study on rats, Bayramoglu et al. found that 5mg/kg lycopene 
reduced IR damage (19). Koul et al. administered 5 mg/kg 
lycopene to rats in kidney damage with dexamethasone and 
observed a decrease in cell damage and oxidative stress 
markers (29). Our results are similar to the results of these 
studies. IR-induced acute kidney injury is an experimental 
and clinical syndrome characterized by large decline in glo-
merular filtration rate, diffuse glomerular impairment, se-
vere tubular damage, tubular cell necrosis and signs of tub-
ular occlusion with cell debris (5). Pektaş et al. examined the 
productivity of lycopene in IR injury with biochemical and 
histopathological parameters and found that lycopene 
showed an antioxidant effect (7). Hussien et al concluded 
that 10 mg/kg Lycopene supplement administered to rats 
played a protective role against renal ischemiareperfusion 
injury (30). Kaya et al. (31) used single dose lycopene in renal 
IR injury and when they examined the biochemical and his-
topathological parameters, they mentioned that lycopene 
administered before renal IR decreased renal injury. In a 
study they conducted on the effect of lycopene on renal IR 
injury, Sadic et al. (6) observed that lycopene reduces histo-
pathological findings. In our study, lycopene reduced apop-
tosis, tubular dilation, tubular epithelium degeneration, glo-
merular shrinkage, desquame epithelium and proteina-
ceous cast rates. Bedir et al. reported that lycopene de-
creased the oxidative kidney damage caused by the applica-
tion of isoniazid and rifampicin biochemically and histo-
pathologically in rats, and that lycopene could be beneficial 
in the treatment of nephrotoxicity (32). In a study conducted 
on myocardioblasts, Chen et al. (10) found that lycopene 
provided a protective effect against cell apoptosis. As a re-
sult of our caspase 3 staining, our histopathological results 
show that lycopene decreases apoptosis in the cell. Caffeine, 
which is a purine alkaloid (1, 3, 7- trimetilksantin), is found 
in a few popular drinks such as coffee, tea and energy drinks. 

Caffeine and other methylxanthines are also used as com-
ponents of analgesics, appetite suppressants, muscle relax-
ants and stimulant drug formulations (18,33). Some effects 
of caffeine may support the production of free radicals and 
later cause an increase in lipid peroxidation by increasing ox-
idative stress. More recent observations also show that it 
can also act as an antioxidant (34). Various studies argue 
that caffeine provides protection against cellular damage by 
creating antioxidant effects (35,36). In one study, Lee et al. 
advocated that caffeine is a well-known hydroxyl radical 
scavenger (18). Kılıcdag et al. (37) observed caffeine reduced 
cellular apoptosis in hypoxic-ischemic brain damage in rats. 
In a study conducted to examine the antioxidant effect of 
caffeine against kidney damage in albino rats, caffeine was 
found to decrease renal toxicity (34). Nilnumkhum et al. ex-
amined the protective effect of caffeine against renal fibro-
blast activation caused by hypoxia and found that it de-
creased intracellular ROS (38). In a study conducted on ovar-
ian cells, Fernandez et al. evaluated the anti-apoptotic and 
anti-oxidative effects of caffeine and thought that the effect 
was dose-dependent. They proved that low-dose caffeine 
did not lead to any damage (39). Al Moutaery et al. (40) 
showed that intraperitoneal administration of high dose caf-
feine in rats which underwent experimental head trauma in-
creased lipid peroxidation in the cortex and caused oxidative 
stress. In a study conducted on the effects of caffeine on kid-
ney functions, it was proven that there is an association be-
tween caffeine and lipid peroxidation and that caffeine de-
creased MDA levels (33). Our study concluded that caffeine 
decreased oxidative parameters in renal IR injury, but did 
not cause a statistically significant result. This was also sup-
ported by histopathological results.  
 
Conclusion 
Our results show that lycopene and caffeine have anti-oxi-
dative effects against renal IR injury. In addition to this, we 
found that lycopene had higher antioxidant effect when 
compared with caffeine. We believe that further studies 
with different doses are needed for caffeine.  
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Öz. 
 
Nöronların ve nöronal devrelerin temel özelliklerini anlamayı hedefleyen sinirbilim çalışmaları, sinir sis-
temini farklı ölçeklerde incelemek için kullanılan farklı yaklaşımları içerecek şekilde zamanla genişlemiştir. 
Kullanılan metodların geliştirilmesiyle beraber bu çalışmalar hız kazanmıştır. Canlılığın bütünüyle devam 
ettiği in vivo çalışmalar ve in vitro hücre kültür çalışmaları sinirbilim çalışmalarında sıklıkla kullanılmak-
tadır. Ancak, in vivo çalışmaların kısıtlayıcılığı ve in vitro kültür hücrelerinin sistemik yapıdan uzak oluşu 
sinirsel fonksiyonların açıklanmasında yetersiz kalmaktadır. Taze beyin kesitleri olarak bilinen yaklaşım 
klasik in vivo ve in vitro yaklaşımların erişiminden uzakta kalan alanların deneysel çalışmaları için uygun 
preparatlar olarak kabul edilmektedir. Hücreler arası bağlantıların korunuyor olması ve canlılığın adaptif 
ve plastik süreçlerin incelenmesine imkan verecek kadar uzun olması beyin kesitlerinin sinir bilim çalışma-
larında önemli yer tutmasına yol açmıştır. Akut beyin kesit hazırlığı, nöronların ve nöronal dokunun çeşitli 
fizyolojik koşullara nasıl tepki verdiğinin ayrıntılarını incelemek için ideal bir modeldir.  
Beyin kesitleri çalışmalarında kesitlerin hazırlanma süreci, tasarlanan deneysel çalışmaya göre farklılık 
göstermektedir. Yüksek kalitede beyin kesitlerinin eldesi için, beyin kesitlerinin elde ediliş protokolü ve 
canlılığın uzun süre devam edebilmesi için yapay beyin omurilik sıvısının hazırlanması önemli süreçlerdir. 
Elektrofizyolojik kayıtların elde edilmesi esnasında; kesiti sağlıklı tutmak için uygun ortamın hazırlanması 
(pH, sıcaklık, osmolarite), optik donanımın sağlanması, mikroelektrotları sabit bir şekilde konumlandırmak 
için mekanik araçların temini ve elektronik sinyalleri yükseltme ve kaydetme araçları büyük öneme sa-
hiptir. Bu derlemede, elektrofizyoloji çalışmalarında sıklıkla kullanılan diğer yöntemlerin yanı sıra taze 
beyin kesitlerinin kullanımı, gerekli ekipmanlar, deneysel prosedürler ve tekniğin sunduğu avantajlar 
açıklanmaktadır 
 
Anahtar Kelimeler: Elektrobiyofizik, Ex-vivo kayıt, Alan potansiyelleri, Yama-kenetleme. 
 
Abstract 
 
Neuroscience studies aiming to understand the basic properties of neurons and neuronal circuits have 
expanded over time to include different approaches used to examine the nervous system at different 
scales. These studies have gained momentum with the development of the methods used. In vivo studies 
and in vitro cell culture studies are frequently used in neuroscience studies. However, the limitations of 
in vivo studies and the out of systemic structure of in vitro culture cells are insufficient to explain neural 
functions. The approach known as fresh brain slices are considered to be suitable preparations for exper-
imental studies of areas out of conventional in vivo and in vitro approaches. Preserved intercellular con-
nections and long enough vitality to allow the study of adaptive and plastic processes have led to brain 
slices taking an important place in neuroscience studies. Acute brain slice preparation is an ideal model 
for studying the details of how neurons and neuronal tissue respond to a variety of physiological condi-
tions. 
The preparation process of the brain slices differs according to the designed experimental study. In order 
to obtain high quality brain slices, the protocol of obtaining brain slices and the preparation of artificial 
cerebrospinal fluid for long-term survival are important processes. During the acquisition of electrophys-
iological records; to keep the cross section healthy, the preparation of the appropriate environment (pH, 
temperature, osmolarity), the provision of optical equipment, the provision of mechanical tools to stabi-
lize the position of the microelectrodes, and the equipments of amplifying and recording electronic signals 
are of great importance. In this review, the use of fresh brain slices, necessary equipment, experimental 
procedures and the advantages of the technique, as well as other methods frequently used in electro-
physiology studies, are explained. 
 
Keywords: Electrobiophysics, Ex-vivo recording, Field potentional, Patch-clamp 
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1. Taze Beyin Kesitleri: Ex-vivo preperatlar 
Sinirbilim çalışmalarında, in vivo olarak da bilinen canlılığın 
bütünüyle devam ettiği şartlarda yapılan çalışmalar önemli 
yer tutmaktadır. Ancak in vivo koşullar büyük ölçüde kısıt-
layıcıdır. Uygulanan protokolün ikincil etkileri her zaman 
için düşünülmesi gereken bir faktördür. Özellikle merkezi si-
nir sistemi için düşünüldüğünde, kan-beyin bariyeri siste-
mik uygulanan kimyasalların/ajanların beyine geçişine izin 
vermeyebilir. In vivo çalışmaların alternatifi ise kültür hüc-
releri ile yapılan in vitro çalışmalardır. Kültür çalışmalarında, 
hücreler bir doku ve sistemden uzakta ve çoğunlukla tek 
olarak yaşarlar. Bu yöntemler sinirbilim çalışmalarında 
önemli yer tutsalar da sinirsel fonksiyonların açıklanma-
sında yetersiz kalmaktadırlar. Taze beyin kesitleri olarak bi-
linen yaklaşım klasik in vivo ve in vitro yaklaşımların erişi-
minden uzakta kalan alanların deneysel çalışmaları için uy-
gun preperatlar olarak karşımıza çıkmaktadır. Her ne kadar 
beyinin bir bütün olarak vereceği sistem cevaplarının ta-
mamı kesitlerde görülemez ise de hücreler arası bağlantıla-
rın korunuyor olması ve canlılığın adaptif ve plastik süreçle-
rin incelenmesine imkan verecek kadar uzun olması beyin 
kesitlerinin sinir bilim çalışmalarında önemli yer tutmasına 
yol açmıştır.  
Taze beyin kesitleri ile yapılan ex-vivo çalışmalar, nöronal 
dokunun organizmadan bütünüyle çıkarılmasını ve deney-
sel süreç boyunca yapay ekstrasellüler sıvıda (artificial 
extracellular solution) canlı ve dinamik tutulmasını gerektir-
mektedir (1,2). Kullanılan yapay ekstrasellüler sıvı, hüc-
redışı ortamda bulunan çeşitli iyonları ve besinleri içerir ve 
enerji kaynaklarını sağlar. Kesit canlılığı için gerekli olan ok-
sijenlenme de bu sıvının oksijenlenmesi ile karşılanır (3).  
Beyin kesitleri çoğunlukla elektrofizyolojik kayıtların elde 
edildiği çalışmalarda kullanılırlar. Uzun süredir kullanılan bu 
teknik (2), beynin farklı bölgelerinin ve beyindeki elektriksel 
devrelerin fizyolojik, biyofiziksel ve farmakolojik olarak in-
celenmesini sağlar. Merkezi sinir sistemi ve sinaptik feno-
menlerin araştırılmasında populer bir yere sahiptir. Taze 
beyin kesit analizleri, izole edilmiş spesifik reseptör fonksi-
yonlarını ve farmakolojisini araştıran in vitro hücre kültür 
deneyleri ile in vivo davranışsal farmakoloji deneyleri ara-
sında önemli bir çarpraz fonksiyonel köprüyü temsil etmek-
tedir. Iyon kanalları, sinaptik bağlantıların araştırılması gibi 
pek çok konuda çığır açmış bir yöntemdir. Taze beyin kesit-
lerinin kullanılma sebebi sunduğu avantajlardan kaynaklan-
maktadır. Tekniğin mekanik stabilitesi, uzun süreli kayıtlara 
izin vermektedir. pO2, pCO2, pH ve sıcaklık kolayca kontrol 
edilebilmekte ve istenilen şekilde ayarlanabilmektedir. Ke-
sitlerle çalışırken kan-beyin bariyerinin bulunmaması çalışıl-
mak istenilen herhangi bir molekülün ekstrasellüler alana 
ulaşımını mümkün kılmaktadır. Ayrıca hücre kültürleri ve 
doku homojenatlarından farklı olarak yapısal bütünlük ko-
runur. Kesit yapısının doğrudan görselleştirilmesiyle birlikte 
hem kayıt hem de uyarıcı elektrotların istenilen bölgelere 
yerleştirilmesine imkan vermektedir. Bu derlemede, elekt-
rofizyoloji çalışmalarında sıklıkla kullanılan diğer yöntemle-

rin yanı sıra taze beyin kesitlerinin kullanımı, gerekli ekip-
manlar, deneysel prosedürler ve tekniğin sunduğu avantaj-
lar açıklanmaktadır. 
2. Taze Beyin Kesitlerinin Hazırlanması 
Yapay Beyin Omurilik Sıvısının Hazırlanması 
Yapay beyin omurilik sıvısının (yBOS-artificial cerebral spi-
nal fluid (aCSF)) bileşenleri, in vitro beyin kesiti hazırlığında 
hücre dışı ortamın kontrolü için temel unsurdur. Temel ola-
rak yBOS, fizyolojik ekstrasellüler sıvının benzeri bir sıvıdır. 
yBOS farklı çalışmalar için farklı formüllerde hazırlanabilir 
ancak yüksek sodyum (Na) ve klor (Cl) iyon konsantrasyon-
ları, daha az oranda potasyum (K) iyonu, nöronal fonksiyon-
lar için gerekli az miktarda kalsiyum (Ca) ve magnezyum 
(Mg) iyonları, pH dengelemek için tampon ve besin olarak 
da glikoz içermektedir. Hazırlanan yBOS’nın içeriği, nöronal 
aktivitenin temel (baseline) seviyelerini (membran dinle-
nim potansiyeli, aksiyon potansiyeli hızı, transport meka-
nizma, hücre içi iyon bileşimi), metabolizmayı (enerji ile ilgili 
parametreleri, oksijen ve glikoz tüketimini) ve protein sen-
tezini etkileyecektir (4). Beyin kesitlerinin yerleşik kullanı-
mına karşın, farklı kesit çalışmalarında yBOS bileşenlerin-
deki önemli farklılıklar hakkındaki sorular varlığını sürdür-
mektedir. Kullanılan yBOS’ların iyonik bileşenleri karşılaştı-
rıldığında en önemli farklılıkların K+ ve Ca+2 konsantrasyon-
larında olduğu görülmektedir. Bu iyonlar nöronlar üzerinde 
ciddi etkiler oluşturur ve bu nedenle konsantrasyonların-
daki farklılıklar önemlidir. Yapılan çalışmalarda K+ seviyesin-
deki değişimlerin nöronların uyarılma popülasyonunda de-
ğişime, ATPazların aktivitesi ve protein sentezi gibi metabo-
lik etkilere sebep olduğu rapor edilmiştir (5-14). In vitro ça-
lışmalarda kullanılan Ca+2 ve Mg+2 konsantrasyonlarındaki 
değişimin, kesitlerin fizyolojik özelliklerini etkilediğini, aksi-
yon potansiyeli eşiğini değiştirdiğini gösteren çalışmalar 
mevcuttur (15,16). Ayrıca sinaptik iletim, Ca+2 iyon konsant-
rasyonundaki küçük değişikliklere oldukça duyarlıdır (17-
19). Çoğu fizyolojik tamponda serbest Ca+2’un bikarbonat 
ve fosfat anyonları ile kompleks oluşturması nedeniyle top-
lam Ca+2 konsantrasyonunun hesaplananın altında olabile-
ceğine de dikkat etmek gerekmektedir (20). İyonik manipü-
lasyonlar, kesitlerin aktivitelerini etkilemek için kullanılabi-
lir. Bu nedenle hangi yBOS sıvısının kullanılması, yapılması 
planlanan deneyde hangi biyolojik sorunun araştırılmakta 
olduğuna göre belirlenmelidir. 
Beyinde glikoz, yüksek plazma konsantrasyonu ve kan-be-
yin bariyerini aşan bol miktarda glikoz taşıyıcıları nedeniyle 
önemli bir enerji substratıdır (21). Tipik bir yBOS formülas-
yonunda kullanılan glikoz konsantrasyonu 10-11 mM olsa 
da 25 mM’a kadar arttırılabilir (22). Ayrıca artan glikoz kon-
santrasyonunun in vitro çalışmalarda nöroprotektif bir rol 
oynadığı düşünülmektedir (23,24). (Tablo 1). 
Gerçek beyin omurilik sıvısının pH aralığı ve osmolaritesi sı-
rasıyla 7,27-7,42 ve 289-315 mOs’dur. yBOS hazırlanırken 
çoğu araştırmacı tampon olarak bikarbonat kullanmasına 
ragmen, Hepes ve tris kullanımı da rapor edilmiştir (15,28). 
pH’taki değişikliklerin boşluk bağlantı (gap junction) geçir-
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genliğini (29) ve membran potansiyelini (30) etkilediği bilin-
mektedir. Bu nedenle yBOS’nın pH stabilitesinin sağlanması 
önemlidir. Ayrıca beyin kesitleri oksijen seviyelerine ol-
dukça duyarlıdır. Beyin kesitleri hazırlanırken kısa bir hipok-
sik dönem geçirir. Çoğu kesitlerin sonunda iyileştiği hipoksik 

ataklarla ilgili görüşler bildirilmiştir (31). Beyin kesitlerinin 
oksijenlenmesi, yBOS içerisinde gerçekleşir ve kesit yüze-
yinde oluşan pO2 yaklaşık 675 mmHg olmalıdır. 

 
Tablo 1. Beyin kesitleri için kullanılan çeşitli yBOS bileşimleri (mM) (25,26,27) 

Tür Kesit Na+ K+ Mg+2 Ca+2 Cl- HCO3 Glikoz H2PO4 

Sıçan Hipokampüs 150-152 3,5-6,2 1,3-2,4 1,5-2,5 132-136 24-26 4,0-10,0 1,2-1,4 
Kobay Hipokampüs 143-150 5,4-6,2 1,3-2 2-2,5 127-133 26-26,2 10,0-11,0 0,92-1,25 
Fare Hipokampüs 151,25 2,5 1,5 2 134,5 25 25 1,25 

 
Beyin kesitlerinin başarı ile korunduğu sıcaklık, oda sıcaklığı 
ile deneyde kullanılacak hayvanın vücut sıcaklığı arasında 
değişmektedir. Örneğin çalışmada sıçan ve kobay gibi bir 
kemirgen kullanılıyorsa bu sıcaklık 38-39oC’ye kadar çıkabil-
mektedir. Ancak yapılan araştırmalarda beyin dokusunun 
vücut sıcaklığından daha düşük sıcaklıklarda daha sağlıklı ve 
uzun süre hayatta kaldığı bulunmuştur. Bu sıcaklık değeri 
30-35°C aralığında değişmektedir. 
Hazırlanan yBOS solüsyonu kesit alma, inkübasyon ve kayıt 
alma aşamaları için değişkenlik göstermektedir. Diseksiyon 
sırasında metabolizmayı yavaşlatmak ve Ca+2 bağımlı eksi-
totoksisiteyi en aza indirmek için soğuk (1-40C) Ca+2 içerme-
yen bir yBOS veya kesme solüsyonu (cut solution) olarak 
isimlendirilen bir solüsyon kullanılmaktadır.  Bir kesme so-
lüsyonunun kimyasal bileşimi için kullanılan 3 farklı solüs-
yon vardır. Bunlardan ilki, NaCl’ün yarı miktarı yerine sükroz 
eklenmesi veya NaCl konsantrasyonuna eşmolar konsant-
rasyonda sükroz ile değiştirilmesidir. Diğeri, Ca+2 konsant-
rasyonunun azaltılması veya tamamen kaldırılması ve 
MgSO4 (veya MgCl2) arttırılması ile elde edilen solüsyondur. 
Son olarak, nöral hücreleri hipoksi ve iskemi hasarından ko-
rumak için NMDA reseptör antagonistlerinin veya diğer re-
aktiflerin eklendiği bir kesme solüsyonu da mevcuttur. En 
sık kullanılan kesme solüsyonunun kimyasal bileşimi Tablo 
2’de verilmiştir.  
 
Tablo 2. Sukroz içerikli kesme solüsyonu kimyasal formülas-
yonu (mM). (32) 

Sukroz NaHCO3 KCl NaH2PO4 CaCl2 MgSO4 Glikoz 

230 26 3 1,25 0,5 10 10 
 
Düşük Ca+2 içeren yBOS solüsyonunun içerisine CaCl2 ekle-
nerek kesitlerin dinlendirileceği “dinlenme solüsyonu” ha-
zırlanır. Dinlenme solüsyonu kayıt sırasında kullanılabile-
ceği gibi deney planlamasına gore bu solüsyona ekleme/çı-
karma yapılarak “kayıt solüsyonu” hazırlanmış olur. 
 
Beyin Kesitlerinin Hazırlanması  
Genel olarak kemirgenler (sıçan, fare, kobay) beyin kesit ça-
lışmalarında tercih edilen deney hayvanlarıdır. Beyin disek-
siyonu, sağlıklı kesitler üretmede en önemli faktör olabilir. 
Araştırmalar genç hayvanların, yaşlı hayvanlardan daha iyi 
sonuçlar verdiğini göstermektedir. Bunun nedeni ince kafa-

taslarının daha kolay çıkarılması ve daha az travmatik bir di-
seksiyona izin vermesinden kaynaklı olabilir. (33). Kesim ön-
cesi hayvana anestezi uygulanabilir yada direkt hayvanın 
başı kesilip diseksiyon yapılabilir. Dokunun çıkarılması ve di-
limlenmesinde gösterilen hız ve özenin, diseksiyon hızından 
daha önemli olduğu düşünülmektedir. Ayrıca dokunun nasıl 
dilimlendiğinin elektrofizyolojik ve histolojik kriterlere göre 
değerlendirilmesinde kesitlerin kalitesinde büyük farklılığa 
yol açtığı gösterilmiştir (34).  
Beyin dilimlemede elle kesme veya chopper kullanımı uy-
gulandıysa da (2) günümüzde daha sıklıkla tercih edilen di-
ğer metod ise, vibratom (veya mikrotom) kullanmaktır. Bu 
yöntemde beynin tamamı yada ilgili bölümü cihaza ait tef-
lon bir platforma sabitlenir ve kesme solüsyonu içerisinde, 
ayarlanabilir hızda istenilen kalınlıkta beyin kesitleri alınır. 
Bu metodla elde edilen kesitlerin kalitesi oldukça yüksektir 
ancak beyin dokusu zarar görmeden cihaz platformuna sa-
bitlemek tecrübe gerektirmektedir. Şekil 1’de gösterildiği 
gibi farklı kesimde kesitler almak mümkündür.  
Tüm bu dilimleme işlemleri baş kesildikten sonra hızlı bir şe-
kilde yapılmalıdır.  
 

 
Şekil 1. Fare beyni şematik çizimi üzerinde farklı kesit alma 
gösterimi. 
 
Beyin kafatasından çıkarılmalı, ve %95 oksijen %5 karbondi-
oksit olan gaz karışımı ile dengelenmiş, soğuk (1-5 °C) yBOS 
içerisine alınmalı, kısa süreli dinlenimin ardından dilimleme 
için uygun hale getirilmelidir. Kullanılan yöntemlerle 100-
500 μm kalınlıkta kesitler almak mümkündür. Kesit kalınlığı 
belirlerken, kesitin görünürlüğü, canlılığı ve nöronal devre-
lerin korunmasına dikkat edilmelidir. Elde edilen kesitler 
deneysel olarak kullanılmadan önce genellikle 30 dakika-2 
saat arası bir süre dinlendirilmelidir. Bu dinlenme süresinde 
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kesitler, travma durumundan çıkarlar, kesilme işlemi sıra-
sında kesitlerin yüzeyine yakın bölgelerde yaralanan hücre-
ler ölür, kesitlerin orta derinliklerinde yaşayan hücreler de 
belirli bir denge durumuna gelirler. Kesitler, dinlenme çem-
berlerinde yBOS içinde bulunurlar ve devamlı olarak oksi-
jenlenirler (Şekil 2). 
 

 
Şekil 2. Dinlenme çemberi içerisinde horizontal beyin kesiti 
(hipokampüs). 
 
    3.Taze Beyin Kesitlerinin Deneysel Kullanımı 
    3.1. Elektrofizyolojik Kayıtlar 
Kayıt Çemberi (Odası) 
Kesitler elde edildikten sonra, oksijenli yBOS içeren bir kaba 
alınır ve gerekli inkübasyon ve kayıt işlemleri için pipetle ka-
yıt çemberine aktarılır. Kesitlerin deney boyunca tutulacağı 
böylesi bir ortam uygun oksijenlenme, osmolarite ve sıcak-
lığı karşılamalıdır. Bazı araştırmacılar statik havuz çemberi 
(static-pool chamber) tasarımı kullanmasına rağmen (33), 
en yaygın kullanılan tasarım White ve arkadaşları tarafın-
dan geliştirilen süperfüzyon çember tasarımıdır (35). Bu 
çemberler kesit boyunca yBOS’nın süperfüzyonuna izin ve-
rir. Süperfüzyon odası tasarımlarında, kesitler ya gaz-sıvı 
arayüzeyinde (interface chamber) bir ağ üzerinde durur 
veya tamamen sıvı içerisine batırılır (submersion chamber). 
Farklı çember tasarımlarının her biri farklı avantajlar sunar. 
Oslo kayıt çemberi (Oslo chamber) olarak adlandırılan bir 
arayüz çemberinde (36, 37) kesitler, yBOS’nın yüzey gerili-
mini azaltan ve yBOS’nı kesitlere eşit olarak dağıtan bir mer-
cek kağıdı çemberinde durur. yBOS, kesitlerin altından içeri 
girer ve burada eşmerkezli bir hendeğe boşaltmak için ke-
sitlerin üzerlerinden ve etrafından akar. Sıvı yüksekliği aspi-

rasyonla kontrol edilir, Her bir kesitin üst yüzeyi yBOS’nı yal-
nızca kılcal akışla alır. Bu durum difüzyonu yavaşlatır ve ke-
sitlerin üst yüzeylerinin kurumasına yol açabilir. Haas ve ar-
kadaşları tarafından Oslo tasarımında değişiklikler yapılıp 
yeni bir arayüz çemberi tanımlanmıştır (38). Ancak kesit yü-
zeylerinin kurutulması tüm arayüz çemberlerinin ortak so-
runudur.  
Kesitleri tamamen sıvı içerisine daldırma tasarımı kesit yü-
zeylerinin kuruma sorununu ortadan kaldırmıştır ve farma-
kolojik çalışmalar için kullanışlı hale getirmiştir (Şekil 3). Bu 
çember sistemi kullanılan molekül, iyon ve ilaçların dokuya 
difüzyonunu optimize eder. Ancak bu sistemde suya dal-
dırma mercekli mikroskop kullanılmazsa elektrotların gör-
selleştirilmesi zor olabilir.  

 
Şekil 3. Kesitlerin tamamen yBOS içerisine daldırıldığı çem-
ber sistemi. 
 
Süperfüzyon kayıt çemberi, harici bir saklama kabına veya 
taze yBOS’nı tutan bir şişeye bağlanır (3). yBOS harici kapta 
oksijenlenerek, kayıt çemberine sabit hızda aktarılır (daki-
kada birkaç mililitre). Kayıt çemberinde bulunan bir başka 
tüp çemberde bulunan yBOS’nı atık kabına götürür (1,3, 
35). Bu şekilde kesit bulunduğu çemberde devamlı taze 
yBOS ile perfüze edilmiş olur (Şekil 4). Beyin kesit çalışma-
larında kullanılmış farklı süperfüzyon tasarımları mevcuttur 
(5, 39). Her iki tasarım da deneysel amaçlara ve hedeflere 
bağlı olarak çalışılabilirdir.  
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Şekil 4. Süperfüzyon kayıt çemberi. 
 
 
Deneysel Düzenek 
Beyin kesitlerinden elektrofizyolojik kayıtlar elde ederken 
genel amaç, dokunun in vivo deneyimlediği ortamı müm-
kün olduğunca yakından taklit eden bir ortam hazırlamak 
ve bu ortamda dokunun hücre dışı alanında bir elektrot ile 
sinyal almaktır. Bu nedenle kesitin konulacağı, doku sıcak-
lığını koruyan (ısıtıcı kaynak), oksijenlendiren ve perfüze 
eden bir çember (odacık) gereklidir. Son zamanlarda aynı 

anda birden çok beyin kesitinden kayıt yapabilme avanta-
jını sağlayan, böylece hayvan kullanımını azaltan ve veri 
kalitesini yükselten birkaç çok kesitli elektrofizyoloji sis-
temi tanımlanmıştır (40-42).  
Bir elektrofizyolojik kurulumun dört ana bileşeni vardır 
(Şekil 5).  
 

 
Şekil 5. Deneysel düzeneğin A) şematik ve B) gerçek gösterimi. 
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Bunlar; kesiti sağlıklı tutmak için uygun ortamın hazırlan-
ması, optik donanımın sağlanması, mikroelektrotları sabit 
bir şekilde konumlandırmak için mekanik araçların temini 
ve elektronik sinyalleri yükseltme ve kaydetme araçlarıdır. 
Ayrıca çalışma ortamının titreşim ve elektrik izolasyonunun 
yapılması gerekmektedir.  
Kesiti daha yakından görmek ve mikroelektrotları istenilen 
doku bölgesine yerleştirebilmek için düşük güçlü bir mikros-
kop yeterli olmaktadır. Voltaj kenetleme sisteminde zo-
runlu olan sabit izole masa ortamı bu çalışmalar için zaruri 
değildir. Ayrıca mikromanipülatörler kayıt esnasında kayma 
titreme yapmamak koşuluyla kaba mekanik tipte olabilirler. 
Mikro elektrot amplifikatörü ve bir bilgisayar elektriksel sin-
yallerin yakalanması için bulunması gereken temel araçlar-
dır. Kullanılan amplifikatörün kazancı en az 1000 olan düşük 
gürültülü bir voltaj yükseltici olmasına dikkat edilmelidir 
(43). 
3.1.1 Kesitlerde Patch-Clamp Uygulamaları 
Patch clamp (yama kenetleme), bir membran parçasına uy-
gulanan voltojın membran parçasında oluşturduğu akımın 
ölçülmesiyle iletkenliği hakkında bilgi veren bir elektrofizyo-
lojik kayıt yöntemidir. Kenetleme yöntemi sadece voltaj için 
değil, akımın belirlenen bir değerde kenetlenmesi ile bir 
membran parçası boyunca oluşan voltajı ölçmek için de uy-
gulanabilir. Bu teknik 1986’da Neher ve Sakmann tarafın-
dan tanıtılmıştır (44). Zamanla farklı konfigürasyonlar kulla-
nılarak geliştirilen tekniğin günümüzde kullanılan 5 farklı 
konfigürasyonu bulunmaktadır. Bunlardan ilki olan “cell at-
tached patch” (hücre bağlı yama) kayıt alma elektrodunun 
basınç uygulanarak membranın küçük bir parçasına sıkıca 
kenetlenmesini sağlamaktadır. Yaklaşık 1-2 μm açıklığa sa-
hip bir mikroelektrot kullanıldığında, elektrot ve hücre 
membranı arasında kimyasal ve elektriksel olarak kararlı bir 
bağlantı oluşur. Gigaohm (GΩ) seviyesinde olan yüksek 
elektrik direnci nedeniyle “gigaseal” olarak adlandırılır. Bu 
durum düşük arka plan gürültüsü ile pA aralığındaki akımla-
rın kaydedilmesini sağlamaktadır. Bu direncin oluşturul-
ması, hedeflenen kayıtta gürültünün azaltılması, membran 
voltajının zaman ve genlik kontrolünün sağlanması için ge-
reklidir. “Cell attached patch” genel olarak diğer konfigü-
rasyonların temelini oluşturmaktadır. Elektrod içerisinde 
bulunan sıvı ve sitoplazma arasındaki membran parçası, sı-
kıca mühürlenmiş pozisyondayken pipete uygulanan ters 
basınç (emme) ile membran bütünlüğü bozulur (45). Buna 
tam hücre konfigürasyonu (whole cell) denilmektedir. Bu 
pozisyonda pipet yavaşça çekilir ve kesilmiş yama elde edi-
lir. Bu konfigürasyona dış-dış yama (outside out patch-OOP) 
denilmektedir. Pipet “Cell attached patch” pozisyonunday-
ken, aniden çekilerek çıkarıldığında ise elde edilen memb-
ran parçası içten dışa yama (inside out patch-IOP) olarak ad-
landırılır. Çünkü plazma zarının içi artık yapay ekstrasellüler 
sıvı ortamına maruz kalmaktadır. Çoğu zaman hücre, hasarlı 
membranı yeniden mühürler ve bu işlemler aynı hücrede 

tekrar gerçekleştirilebilir. Beşinci konfigürasyon, “cell attac-
hed patch” pozisyonunda hücre membranının kırılmadığı, 
ancak hücre içine erişim için pipet solüsyonu aracılığıyla ya-
pay iyon kanalları eklenerek geçirgen hale getirildiği geçir-
genleştirilmiş yama tam hücre (permeabilized-patch WC) 
konfigürasyonudur (46). Şekil 6’da patch-clamp konfigüras-
yon diyagramı gösterilmektedir. 
Hücresel elektrik sinyalleri üretmenin temeli, hücrenin özel 
membran taşıyıcıları ve kanalları aracılığıyla kimyasal/elekt-
riksel gradyanlar oluşturarak bir kapasitör boyunca elektrik-
sel potansiyeller üretme kabiliyetinde yatar. Hücre zarları 
boyunca elektriksel potansiyelin büyüklüğü birkaç milivolt-
tan (sinaptik potansiyeller), 100 mV’un üzerine (aksiyon po-
tansiyelleri) kadar değişir. Elektrik akımları, iyonların 
mambran boyunca akmasına izin veren iyon kanallarının 
açılıp kapanmasıyla üretilir ve birkaç pikoamperden (tek bir 
kanalın açılması), nanoamperlere kadar (binlerce kanalın eş 
zamanlı açılması) değişir. Patch clamp tekniği, membranı 
elektriksel olarak izole eder ve arka plan gürültüsünü en aza 
indirir. Bu nedenle kanal aktivitesini doğru bir şekilde karak-
terize etmek için güçlü bir yöntemdir. Patch clamp kayıtla-
rında iki ana mod vardır: voltaj kenetleme ve akım kenet-
leme. Voltaj kenetleme modunda, membran voltajı ampli-
fikatör tarafından kayıt pipeti aracılığıyla kontrol edilir ve pi-
pet boyunca karşılık gelen akım ölçülür. Akım kenetleme 
modunda, amplifikatör pipetten geçen akım miktarını kont-
rol eder ve buna karşılık gelen voltaj değişikliği ölçülür. Vol-
taj kenetleme modunda akım, iletkenlik ile doğru orantılı-
dır. Bu teknik ile membran dinlenim potansiyelini ve aksi-
yon potansiyelini ölçmek mümkündür. Şekil 7’de patch-
clamp tekniğiyle alınmış sinyal kayıt örneği gösterilmiştir. 
Patch clamp tekniği, pasif ve aktif membranı nicel olarak ta-
nımlama yeteneği açısından önemli olduğu gibi aynı za-
manda elektrofizyolojik davranışının altında yatan mekaniz-
maların daha derinlemesine anlaşılmasına katkısı açısından 
da önemlidir. Membran iletkenliğindeki değişiklikler (kanal-
dan geçen iyonların oranı) dahil olmak üzere tek bir kanalın 
aktivitesindeki değişiklikleri gerçek zamanlı olarak gözlem-
leme yeteneği sağlayan bu yöntem, belirli iyon kanallarının 
voltaj, iyon ve ligandlara karşı hassasiyetlerinin belirlenme-
sine izin verir. Bu teknik, çeşitli iyon kanalı türlerinin keşfe-
dilmesini ve bunların sınıflandırılmasını sağlamıştır. İyon ka-
nallarının elektriksel ve kinetik özellikleri açıklanmış ve bu 
kanalların fizyolojik modülasyonu ve ayrıca hastalık durum-
larındaki değişimleri hakkında fikir vermiştir. İyon kanalla-
rındaki kusurlarla birçok hastalık ilişkilendirilmiştir (47). Ay-
rıca iyon kanalı modülatörlerinin mekanizmalarını anlamak 
için farklı konformasyonel durumlarda bir ilaç ile belirli bir 
iyon kanalı arasındaki etkileşimi aydınlatmak için kullanıl-
mıştır. Örneğin; epilepsi, diyabet, hipertansiyon ve ağrı da-
hil birçok hastalığı tedavi etmek için kullanılan iyon kanalı 
modülatörlerinin farmakolojik özelliklerini incelemek için 
yapılmış çalışmalar bulunmaktadır (48). 
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Şekil 6. 5 farklı patch clamp konfigürasyon diyagramı. Şekil, ekstrasellüler sıvıya daldırılmış yandan görülen canlı bir 
hücreyi temsil etmektedir. A) Hücreye bağlı yama (cell attached patch) B) Tam hücre yaması (whole cell patch) C) İç dış 
yama (inside out patch) D) Dış dış yama (outside out patch) E) Geçirgenleştirilmiş yama (permeabilized patch). 
 

 
 
Şekil 7. Hiperpolarize ve depolarize edici akım enjeksiyonlarına yanıt olarak elde edilen temsili elektrofizyolojik kayıt 
örneği. 
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Sistemde kullanılan kayıt cihazları, çok yüksek bir giriş em-
pedansına (1012-1015 mΩ) ve mV aralığında düşük gürültüye 
sahip, yüksek kazançlarda yeterli bant genişliğine sahip FET 
(Field effect transistor-Alan etkili transistor) işlemsel ampli-
fikatörlerdir. Ayrıca genel bir ex-vivo kayıt düzeneğine ek 
olarak, uygulamanın hassasiyeti nedeniyle titreşimsiz masa 
kullanılması ve dış elektromanyetik alanları uzaklaştırmak 
için Faraday kafesi kullanımı zaruridir. Ayrıca patch clamp 
tekniğinde kullanılan kayıt elektrotlarının içerisine ekstra-
sellüler kayıt pipetlerinden farklı olarak özel bir solüsyon 
hazırlanır. 
 
3.1.2. Kesitlerden Ekstrasellüler Alan Potansiyel Kayıtları 
Beyin tarafından bilginin depolanması, birbirine bağlı büyük 
nöron ağlarında meydana gelmektedir. Iletişim kuran nöron 
kümesindeki aktivitenin, ağı oluşturan nöronlar arasında 
değişmiş sinaptik bağlantı güçleri olarak gösterilen hafızayı 
oluşturduğuna inanılmaktadır (49). Hipokampüsün limbik 
korteksi de dahil olmak üzere korteks bölgelerinden alınan 
beyin kesitleri, bu ağdaki bireysel sinapslarda meydana ge-
len değişikliklerin altında yatan hücresel süreçleri tanımla-
mada ve anlamada son derece yararlı olmuştur (50).  
Beyin kesitleri, hafizanın altında yatan değişmiş sinaptik 
kuvvetlerin hücresel yönlerinin, uzun vadeli sinir uyarıları-
nın gücündeki artışın (long term potentiation-LTP) ve sinap-
tik kazançta uzun vadeli bir azalma olan uzun vadeli depres-
yonun (long term depression-LTD) aydınlatılmasında kulla-
nılan en önemli metoddur. Sinaptik iletimde LTP’nin, nöro-
nal ağlarda anıların kodlanmasında önemli bir rol oynadığı 
kabul edilmektedir (51,52). Bu fenomen ilk olarak bir in vivo 
preparatta keşfedilmiştir (53) ancak mekanizmanın çözül-
mesindeki en önemli gelişmeler in vitro beyin kesitlerinden 
elde edilmiştir (54-60). LTP ve LTD’nin tipik bir beyin kesiti 
çalışması, ilgili post sinaptik hücrelere öncülük eden uya-
ranları etkinleştirmek için stimülasyon elektrodu kullan-
mayı gerektirir. Monosinaptik uyarıcı post sinaptik potansi-
yeller (EPSP), hücreiçi veya tam hücre kayıt teknikleri kulla-
nılarak nöronlardan veya alan kayıt teknikleri kullanılarak 
nöron popülasyonlarından kaydedilebilir. LTP veya LTD’yi 
oluşturmak için afferentlere tekrarlayan stimülasyon uygu-
lanır. LTD, düşük frekanslı bir stimülasyonla  (2-7 Hz/ 
100’lerce uyarım) indüklenirken, LTP yüksek frekanslı bir 
stimülasyonla (50-400 Hz/saniye) indüklenir. Yapılan beyin 
kesiti çalışmaları, ön beyin sinapslarının iki farklı LTP formu 
sergilediğinin gösterilmesini sağlamıştır (61). Beyin kesit 
metodu, bireysel sinapslarda meydana gelen sinaptik deği-
şikliklerin doğasını ve mekanizmalarını anlamada yüksek öl-
çüde fayda sağlamıştır. Sinaptik kazanç değişikliklerine N-
Methyl-D-aspartat (NMDA), α-amino-3-hidroksi-5-metil-4-
izoksazolpropiyonik asit (AMPA) ve metabotropik glutamat 
reseptörlerinin katkıları hakkında mevcut bilgilerin nere-
deyse tamamı beyin kesit çalışmalarından sağlanmıştır. Bir 
beyin kesitinde spesifik bir yolağı uyarmak ve nöronal ağın 

korunduğu beyin bölgelerinde belirli postsinaptik hücreleri 
diğer sinaptik girdilerin kontaminasyonu olmadan kaydede-
bilmek mümkündür. Çünkü bu metod, sinaptik bir yapıyı ka-
rıştırıcı ağ etkilerinden izole eder ve kontrollü çevresel ko-
şullarda incelemeye olanak sağlar. Bu konulardaki mevcut 
bilgimiz çoğunlukla hipokampal kesitlerdeki çalışmalardan 
kaynaklanmaktadır.  
Beyin kesitlerinin yaygın olarak kullanıldığı bir diğer araş-
tırma alanı ise epileptik olmayan beyin dokusu kesitlerinde 
nöbet benzeri olaylar geliştirmektir. Hücre dışı Ca+2 ve Mg+2 
içermeyen çözeltiler (4,16, 62), artmış hücre dışı K+ (63) epi-
leptiform aktivite oluşumuna yol açan sinir ağı uyarılabilirli-
ğinde önemli bir artışa neden olur. Ayrıca Pentilentetrazol 
(PTZ), NMDA, tetanik kontraksiyon toksinleri veya Gama-
aminobütirik asit (GABA) reseptör antagonistleri (penisilin, 
pikrotoksin, bikukulin) gibi bileşiklerin kesit perfüzyonuna 
eklenmesi ile nöbet benzeri olaylar geliştirilmektedir (64). 
Bu deneysel modeller akut nöbet oluşum modellerini (ikto-
genez) temsil etmektedir. In vitro beyin kesitlerinde epilep-
tiform aktiviteyi indükleyen K+ kanal blokörü 4AP (4-amino-
piridin) de kullanılmaktadır (65-70). Bu modelde, ilaçla uzun 
süreli perfüze olan kesitte nöbet benzeri iktal deşarjlar, tah-
min edilemeyen zaman ve alanlarda kendiliğinden ortaya 
çıkmaktadır (68) (Şekil 8).  
Kesitlerin, ayrıntılı hücresel ve sinaptik fenomenleri araştır-
mak için sahip oldukları teknik avantajlar, temporal lob epi-
lepsisi (TLE) ve epileptogenez modellerinin incelenmesinde 
özellikle önemli olmuştur. Genel olarak epileptojenik bir 
olay veya uyaranı izleyen iki dönem araştırılmıştır: kendili-
ğinden tekrarlayan nöbetler gösterdiği kronik epilepsi fazı 
(epilepsi) ve ilk travma ile ilk spontan nöbet arasındaki sü-
reç (epileptogenez) olan latent dönem. Kronik hayvan mo-
dellerinden hipokampal kesitleri incelemenin en önemli 
avantajı, bu hayvanların epileptik olmalarıdır. Hayvanda 
oluşturulan epileptik durumla ilişkili veya nedensel olarak 
iktogenez ile ilişkili olabilecek parametreleri analiz etmek 
bu modelde mümkündür. Ancak, epileptik hayvanlardan 
alınan kesitlerde fizyolojik koşullar altında interiktal benzeri 
veya iktal benzeri deşarjların meydana geldiği bildirilme-
miştir (72). Bunun yanısıra, kronik modeller kesitlerin epi-
leptik eğilimini ortaya çıkarmak için kullanılabilir. Kontrol ve 
epileptik kesitler arasında interiktal benzeri veya iktal ben-
zeri aktivitenin modelini ve özelliklerini karşılaştırmak, epi-
leptogenez sırasında veya epilepsinin kronik aşamasında 
meydana gelen fonksiyonel yapılanmalar (uyarıcı aksonla-
rın filizlenmesi) hakkında önemli bilgiler ortaya çıkabilir (73-
78). Bu kesitlerin başka bir kullanımı, epileptik durumla iliş-
kili hipokampal devre değişikliklerinin ayrıntılarını araştır-
maktır. Birçok çalışmada elektrofizyoloji, fonksiyonel mor-
foloji veya moleküler biyolojiyi birleştiren multidisipliner bir 
yaklaşıma dayanmaktadır (79-88). Epilepsi modelinde veri-
lerin yorumlanması karşılaşılan en önemli zorluktur.  
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Şekil 8. 4AP ile indüklenmiş alan potansiyel kayıt örnekleri A) İnteriktal deşarj benzeri aktivite kayıt örneği, B) İktal 
deşarj benzeri aktivite kayıt örneği. (71) 

 
Çünkü TLE modelinde nöbetler genellikle birkaç limbik böl-
geyi içerir ve nöbetin başlangıcının ve yayılmasının tam ana-
tomik konumu bilinmemektedir. Ayrıca bu durum hastadan 
hastaya farklılık gösterebilir. Bu nedenle, TLE ile ilişkili anor-
mallikler için hipokampal kesitlerde bakılması gereken ana-
tomik noktalar belirsizdir. Çalışmalarda epilepsiye bağlı plas-
tisiteye odaklanmak ve bu değişikliklerin ayrıntılarını aydın-
latmak daha yararlıdır. Ayrıca kesit çalışmalarından elde edi-
len verilerdeki değişikliklerin potansiyel olarak “proepilep-
tik” olabileceği parametreleri tanımlamak yeni terapötik he-
defler sağlayabilir (79,88). 
 
3.2. Kesitlerin Biyokimyasal Analizler için Kullanımı: Hi-
poksi 
Akut beyin kesiti hazırlığı, tanımlanmış hücre mimarisi, me-
kanik stabilitesi ve oksijen  varyasyonlarına karşı bilinen du-
yarlılığı ile, oksijen yokluğunun nöronal fizyoloji üzerindeki 
etkisinin ayrıntılı olarak çalışılabileceği bir in vitro model sağ-
lamaktadır. (89-91). Bir beyin kesitindeki oksijen ortamını 
uzay-zamansal olarak kontrol edebilme avantajı, canlı beyin-
deki oksijen ve nöronal fonksiyon arasındaki ilişki hakkında 
bilgi verecektir. Izole edilmiş bir nöronal dokuyu hipoksik ha-
sara maruz bırakan çoğu çalışma, oksijen kaynağının araştır-
macı tarafından düzenlendiği perfüzyon çemberlerine daya-
nır (92-95).  Oksijen kaynağı ile aynı basınçta verilen %100 N2 
gazı ile gazlandırılan yBOS solüsyonunun kesiti perfüze et-
mesiyle hipoksik olaylar indüklenir (96). In vitro beyin kesit-
lerindeki çalışmalar, pürin ve pirimidin nükleotid seviyele-
rinde ve oksijen/glukoz tükenmesi sırasında ve sonrasında 
meydana gelen canlılık durumunda ciddi değişiklikler oldu-
ğunu göstermiştir (97, 98). Ayrıca hipoksi gibi iskeminin eşlik 
eden vasküler ve diğer sistemik yanıtlar nedeniyle beyini ye-
rinde nasıl etkilediğini araştırmak zordur. Bu nedenle ince in 
vitro beyin kesiti, hipoksinin işleyen sinir dokusunun fizyolo-

jisi üzerindeki etkisini incelemek için pratik bir yöntem sağ-
lar. Beyin kesitlerinde tanımlanabilir sinir katmanları içinde 
gerçekleştirme fırsatı, beynin yakınlarındaki mikro ortamla-
rının hipoksisine karşı reaktivitedeki farklılıkların karşılaştırıl-
masına izin verir. 
 
SONUÇ 
Akut beyin kesiti hazırlığı, nöronların ve nöronal dokunun çe-
şitli fizyolojik koşullara nasıl tepki verdiğinin ayrıntılarını in-
celemek için ideal bir modeldir. Ex-vivo beyin kesitleri yarım 
yüzyıldır hayvan beyninde elektrofizyolojik çalışmalar için 
kullanılmaktadır  (99). In vivo hazırlıktan hem daha hızlı, 
hemde daha ucuzdur. Beyin dokusunun vücuttan çıkarıl-
ması, kalp atışının ve solunumun mekanik etkilerini ortadan 
kaldırır. Bu da hücre içi kayıtların daha uzun alınmasına izin 
verir. Oksijen, karbondioksit seviyeleri veya hücre dışı sıvının 
pH’ı gibi kesitin fizyolojik koşulları ayarlanabilir ve korunabi-
lir. Kapalı in vivo sistemde mümkün olmayan kayıt elektro-
dunun istenilen bölgeye dikkatlice yerleştirilmesi için uygun-
dur. Bir beyin kesitinde izole edilmiş sinaptik devre, asıl bu-
lunduğu bölgedeki devrenin basit bir modelini temsil eder. 
Hücre kültürlerinde veya homojenleştirilmiş dokuda kaybo-
lan yapısal bağlantılar bu modelde korunur. Beyin kesitleri, 
beynin geri kalanının ilgilenilen sinir devresi üzerindeki etki-
lerinin ortadan kaldırılmış olmasıyla daha fazla deneysel 
kontrol sağlar. Agonistlerin ve antagonistlerin perfüzyonu 
yoluyla nörotransmitter aktivitesinin hassas manipülasyo-
nuna izin verir. Ancak beyin kesitlerinden elde dilen veriler 
yorumlanırken, izole edilmiş bir kesitin beyinde mevcut olan 
olağan giriş çıkış bağlantılarından yoksun olduğu unutulma-
malıdır. Ayrıca kesit alma işlemi sürecindeki komplikasyonlar 
göz önünde bulundurulmalı ve canlı doku hücrelerinin mik-
tarını maksimize etmek için kesim işlemi uygun koşullarda ve 
hızlı yapılmalıdır. Kesitin uzun süreli perfüzyon ortamında 
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dinlendirilmesine dikkat edilmelidir. Kayıt esnasında doku-
nun, sağlıklı bir hayvandan daha hızlı bozunup yaşlanacağı 
bilinip, deney kayıt süresi buna gore ayarlanmalıdır. 
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Humerus Lateral Kondil Kırığı Olan İki Yaşındaki Pediatrik Hastada 
İnfraklavikular Blok Deneyimimiz: Olgu Sunumu 

 
 Our Experience at Infraclavicular Block in A Two-Year Pediatric Patient With 

Fracture Of Humerus Lateral Condil: Case Report 
 
 

Abdulhakim ŞENGEL 1  

 
 

1 Siverek Devlet Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Bölümü, Siverek, Şanlıurfa, Türkiye. 

Öz. 
 
Rejyonel anestezi yöntemi, pediatrik hastalarda erişkin hastalara nazaran daha az başvurulan bir 
anestezik yöntemdir. Ultrasonun klinik uygulamada artan popülaritesi ile beraber hedef sinirin ve lokal 
anestezik yayılımının doğrudan görüntülenebilmesi pediatrik hastalarda da rejyonel anestezi uygula-
masına olanak sağlamıştır. Ancak klinik pratiğe ve literatür taramasına bakıldığında bu uygulamaların 
hala istenilen düzeyde ve sayıda olmadığı görülmektedir. Bundan dolayı bu konudaki deneyimlerin bi-
limsel platformlarda daha çok tartışılıp paylaşılması gerektiğini düşünüyoruz. Bu anlamda bir gün önce 
düşme sonucu humerus lateral kondilinde kırık meydana gelen ve son bir haftada ağır bir üst solunum 
yolu hastalığı geçirme öyküsü olan 30 aylık bir çocukta ultrason rehberliğinde İnfraklavikular Brakiyal 
Pleksus bloğu uyguladığımız hasta hakkında deneyimlerimizi sunmak istedik.  
 
Anahtar Kelimeler: İnfraklavikular blok, Pediatrik sinir bloğu, Ultrason 
 
Abstract 
 
The regional anesthesia method is an anesthetic method that is used less frequently in pediatric patients 
than in adult patients. With the increasing popularity of ultrasound in clinical practice, direct imaging of 
the target nerve and local anesthetic spread has allowed the application of regional anesthesia in pedi-
atric patients as well. However, when clinical practice and literature review are examined, it is seen that 
these applications are still not at the desired level and number. Therefore, we think that experiences on 
this subject should be discussed and shared more on scientific platforms. In this sense, we wanted to 
present our experience about the Infraclavicular Brachial Plexus block method, which we applied under 
ultrasound guidance in a 30-month-old child who had a fracture in the lateral humeral condyle as a result 
of a fall the day before and had a history of severe upper respiratory tract disease in the last week. 
 
Keywords: Infraclavicular block, Pediatric nerve block, Ultrasound 
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Giriş 
Rejyonel anestezi gelişen teknolojiye paralel olarak son 
yıllarda hızlı bir gelişim göstermiştir. Ancak her yaş grubu 
hasta için bu söylenemez. Erişkin hastalara nazaran pedi-
atrik hastalarda rejyonel anestezi her zaman zor olmuştur 
(1). Ultrason (US)’un rejyonel anestezide kullanılmaya 
başlanmasıyla beraber pediatrik hastalarda hedef sinirle-
rin ve çevredeki dokuların direk görüntülenmesi daha da 
kolaylaşmıştır ve bu anestezik yöntemi bu hasta grubunda 
da popüler hale getirmiştir (2). Üst ekstremite cerrahi-
sinde rejyonel anestezi yöntemlerinden biri olan brakiyal 
pleksus bloğu (BPB) planlanan girişime göre interskalen, 
supraklaviküler, infraklaviküler, aksiller ve terminal sinir-
lere yönelik birçok farklı bölgeden uygulanabilmektedir 
(3). Gelişebilecek frenik sinir paralizisi ihtimalı nedeniyle 
interskalen bloğa (İSB) ve yine oluşabilecek pnömotoraks 
riskinden dolayı supraklavikuler bloğa (SKB) tercih edilen 
infraklaviküler sinir bloğu (İKB) daha az komplikasyon ve 
daha az yan etkilerin ortaya çıktığı bir brakiyal pleksus 
yöntemidir (3). Bu sebeple humerus lateral kondil kırığın-
dan dolayı operasyona alınan 30 aylık çocuk hastaya İKB 
uyguladık ve bu konudaki deneyimimizi paylaşmak iste-
dik. 
 
Olgu Sunumu 
Sol humerus lateral kondilde kırık tespit edilen 30 aylık 15 
kg erkek hastaya ortopedi kliniğince kırık redüksiyonuson-
rasında lateral kocher insizyonu yoluyla diverjan K teli ile 
fiksasyon planlandı. Hasta son 1 hafta içinde ağır bir üst 
solunum yolu enfeksiyonu (ÜSYE) geçiriyordu. Ameliyat 
öncesi bakılan tetkiklerinde hemogram tetkikinde beyaz 
küresi (WBC) 17000 µl/ml idi. Ayrıca anemik (Hb 9.8 g/dl) 
olan hastanın diğer laboratuvar tetkikleri normal sınırlar-
daydı. Pediatri uzmanı tarafından değerlendirilen hastaya 
üst solunum yolu enfeksiyonuna yönelik tedavi verilerek 
mümkünse hasta ameliyatının yaklaşık 10 gün sonrasına 
ertelenmesi önerildi, ancak pediatrik hastalarda humerus 
lateral kondil kırıkları acil kategorisinde değerlendirildi-
ğinden ortopedi uzmanı erken müdahale gerektiğini be-
lirttiği için hastanın acil şartlar altında ameliyata alınma-
sına karar verildi. 
Acil şartlarda ameliyata alınması planlanan hastanın üst 
solunum yolu enfeksiyonu semptomlarının devam etmesi 
nedeniyle hastaya genel anestezi olmadan İKB altında 
ameliyata almaya karar verdik. Hastanın ebeveyninden 
anestezi ile ilgili ve hasta verilerinin bilimsel amaçla kulla-
nılabileceğine dair aydınlatılmış onam formu alındıktan 
sonra hasta operasyon öncesi üniteye alındı. Entübasyon 
olasılığına karşılık zor ventilasyon-havayolu olabileceği 
düşünülerek blok işlemi anında çeşitli boylarda airwayler, 
maskeler, entübasyon tüpleri, acil trakeostomi seti, video 
laringoskop ve sugammadeks hazır bulunduruldu. Hasta 
monitörize (EKG, nabız oksimetresi, (SpO2) ve noninvaziv 
kan basıncı (TA) monitorizasyonu) edildi. Preoperatif TA 
90/60 mmHg, nabız 92 dk-1, SpO2’si %99 idi. Sağ ön kol-
dan damar yolu açıldıktan sonra hastaya 10 ml/kg 

saat’ten mayi başlandı sonrasında hastaya 10 mg ketamin 
ve 0.5 mg midazolam uygulanarak sedasyon sağlandı. Se-
dasyon altında hasta, boynu hafifçe sağa döndürülmüş 
olarak sırtüstü pozisyona getirildi. Blok uygulanacak böl-
genin sterilizasyonu %10’luk povidin iyot ile gerçekleşti-
rildi. Hastaya İKB uygulamak için. Esaote My Lab 30 Gold 
ABD menşei US’dan faydalanıldı, ayrıca blok işlemi için 
çok frekanslı lineer prob (10-18 MHz) ve 22 G, 50 mm, ya-
lıtımlı faset tipi iğne (BBraun Stimuplex, Melsungen, Al-
manya) kullanıldı. Sterilizasyon koşulları sağlandıktan 
sonra işlem bölgesine de steril jel sürülerek US ile in-plane 
optimal görüntü sağlamak için korakoid prosesin hemen 
iç yanına yerleştirilen lineer proba parasagittal planda, ak-
siller arterin (AA) kesitsel görüntüsünü bulmak üzere yön 
verildi. Blok iğnesi ile cilde girilmeden önce enjeksiyon gi-
riş bölgesine denk gelecek şekilde 1 mL lidokain (%2’lik) 
ile cilt ve ciltaltı dokunun lokal anestezisi sağlandı. 
Ciltten iğne ile girildikten sonra, US görüntüsü eşliğinde 
uzun aks yöntemi ile aksiller arter ve etrafındaki sinirsel 
yapılar (lateral, medial ve posterior kord) görüldükten 
sonra her üç kordun etrafında lokal anestezik (LA) solüs-
yonu hilal deseni oluşturacak şekilde blok iğnesine yön ve-
rildi. İstenilen bölgelere ulaşıldıktan sonra negatif aspiras-
yon testi uygulanarak (her 3 mL’lik LA enjeksiyonu sonrası 
tekrarlanacak şekilde) 1.5 mL’si %2 lidokain (Lidon 100 
mg/5ml On Farma) ve 5.5 mL’si %0.5 bupivakain (Buvasin 
5mg/ml, Vem İlaç, Türkiye) olmak üzere 6 mL %0.9 izoto-
nik sodyum klorür ile sulandırılmış toplam 13 mL’lik LA so-
lüsyonu hazırlanarak ilgili bölgelere enjekte edildi (Şekil 
1). 
 
Şekil 1.İnfraklavikular Blok Ultrason Görüntüsü 

 
AA: Aksiller Arter, LC: Lateral kord, MC: Medial kord, PC: Posterior kord 
 
İntranöral enjeksiyon veya intraarteryel enjeksiyon gibi is-
tenmeyen bir durumla karşılaşmamak için LA dağılımı US 
ekranında görülecek şekilde enjeksiyon işlemi gerçekleş-
tirildi. Görüntü kaybolduğunda veya enjeksiyon işlemi es-
nasında bir dirençle karşılaşıldığında küçük manevralarla 
iğne yeniden yönlendirilerek optimal düzeyde işlem ger-
çekleştirildi. Blok işleminden 11 dakika sonra kontrol 
amaçlı ağrılı uyarana cevap olarak bir geri çekme yanıtının 
ve hemodinamik değişikliğin olmamasıyla blok başarılı 
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olarak değerlendirildi. Daha sonra hasta operasyon oda-
sına transfer edilerek operasyona başlandı (Şekil 2).  
 
Şekil 2. Operasyon sırasında çekilen görüntüler 

 
 
Sorunsuz bir şekilde ameliyatı gerçekleştirilen hastanın 
ameliyatı yaklaşık 35 dakika sürdü. Ameliyat esnasında ek 
sedatif veya analjezik herhangi bir ajan uygulanmadı. 
Operasyondan sonra postoperatif bakım ünitesinde 15 
dakika izleme alınan hastanın vital bulguları stabil seyre-
dince hasta ortopedi kliniğine nakledildi. Operasyon son-
rası bir gün boyunca postoperatif ağrı şikayeti olmayan 
hasta ikinci günde herhangi bir nörolojik sekel bulgusu ol-
madığı tespit edilerek taburcu edildi. Taburcu edildikten 
bir hafta sonra, takip amaçlı ortopedi polikliniğine başvu-
ran hastada herhangi bir patolojik durum veya nörolojik 
defisit olmadığı tarafımıza bildirildi. 
 
Tartışma 
Nörolojik hasar riski nedeniyle pediatrik hastalarda rejyo-
nel anestezi uygulanacaksa genellikle derin sedasyon 
veya genel anestezi altında uygulanır (4). Tıp alanındaki 
gelişmelerle beraber periferik sinir blokları US rehberli-
ğinde yapılmaya başlanınca hem hedef sinirlerin hem de 
diğer dokuların (arter, ven, periton, plevra) yerleri daha 
düzgün bir şekilde tespit edilip, ortaya çıkabilecek komp-
likasyon riskleri oldukça azalmıştır. Bu nedenle pediatrik 
rejyonel anestezide US kullanımı giderek yaygınlaşmıştır. 
Mevcut kanıtlar, çocuklarda US eşliğinde yapılan periferik 
sinir bloklarının blok kalitesini, başlangıç süresini ve başarı 
oranını iyileştirdiğini ve blokları gerçekleştirmek için ihti-
yaç duyulan lokal anestezik (LA) hacmini azaltmaya yar-
dımcı olduğunu göstermektedir (5-7). Ayrıca bu durum 
anestezi uzmanlarının pediatrik hasta popülasyonunda 
yüksek başarıyla daha fazla sinir bloğu gerçekleştirmesine 
yol açmıştır. Yine de bu konudaki en büyük sıkıntı gerekli 
ekipman eksikliği ve kalifiye anestezi uzmanlarına duyulan 
ihtiyaçtır (2). 
Çocuklarda uygulanan periferik sinir bloğu avantajları ara-
sında erişkin hastalara uygulanan blok yöntemlerine ben-
zer şekilde genel anesteziden kaçınma gerekliliğinde et-
kili, bölgeye özgü analjezi, kullanılan opioid ihtiyacı ve opi-
oidle ilişkili yan etki sayısında azalma yer alır. Bu tür avan-
tajlar, iyileşme süresini kısaltığı gibi iyileşme sürecinde 

hasta konforünü de artırmaktadır. Çocuklarda ilk kez nö-
rostimülatör kullanımı ve US rehberliğinde infraklaviküler 
blok uygulamasının karşılaştırıldığı bir çalışmada, US kul-
lanımı ile etki başlangıcının daha kısa, motor ve duyusal 
blok süresinin daha uzun olduğu bildirilmiştir (5). Bunun 
yanında küçük çocuklarda erişkinlere nazaran pnömoto-
raks riski daha fazladır çünkü bu yaş grubunda akciğerin 
apeksi daha rostral bir pozisyonda bulunur (8). Dolayısıyla 
blok işlemi US eşliğinde dahi yapılsa bu komplikasyondan 
tam olarak kaçınılması zor ve dikkat gerektirir. 
Hastamızda humerus lateral kondil kırığıyla beraber son 
bir hafta içinde görülen ağır üst solunum yolu enfeksiyonu 
bulgularının devam etmesi sebebiyle genel anestezinin 
daha fazla risk teşkil edeceği kanısına varıldı. Bu neden-
den dolayı anestezik yöntem olarak rejyonel anestezi te-
cih edildi. 
Humerus lateral kondil kırığı fiksasyon cerrahisi birçok üst 
ekstremite cerrahisi gibi rahatlıkla US eşliğinde İKB anes-
tezisi altında gerçekleştirilebilir. İSB’a nazaren frenik sinir 
tutulumu yapmadığı için ve yine SKB’a kıyasla pnömoto-
raks riski daha az olduğu için anestezik yöntem olarak 
İKB’u tercih edildi. Blok işleminden kaynaklı herhangi bir 
komplikasyon tespit edilmedi. 
Blok işlemi US eşliğinde gerçekleştirildiğinden dolayı daha 
az LA dozuyla işlemi gerçekleştirdiğimizi düşünüyoruz. Ay-
rıca operasyonun blok işlemi altında gerçekleştirilmiş ol-
masından kaynaklı opioid analjeziğe ihtiyaç duyulmamış-
tır. US’nun uygulama kolaylığı sağlamasından kaynaklı iş-
lem hızlı bir şekilde (4 dk) gerçekleştirilmiş, blok etkisi hızlı 
(11 dk) başlamıştır. Ayrıca motor (yaklaşık 420 dk) ve du-
yusal (yaklaşık 600 dk) blok süresinin uzun olduğu tespit 
edilmiştir. 
Sonuç olarak, genel anesteziden kaynaklanabilecek yan 
etki riskinin yüksek olduğu iki yaşındaki bir hastada komp-
likasyonsuz, başarılı ve güvenli bir şekilde US eşliğinde inf-
raklavikular BPB’u gerçekleştirildi. Gerçekleştirdiğimiz 
blok yöntemi aynı zamanda uzun süreli postoperatif anal-
jezi de sağladı. Bu uygulamanın etkinliğini ve güvenliğini 
doğrulamak için bu hasta grubunda daha fazla US ile sinir 
bloğu çalışmalarına ihtiyaç duyulmaktadır. 
 
Hasta onamı: Olgu sunumu için hastanın birinci derece yakının-
dan yazılı onam alındı. 
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