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Hulusi BEHÇET

Doğum Tarihi ve Yeri  20 Şubat 1889 İstanbul, Osmanlı İmparatorluğunda; Ahmet ve  
    Ayşe Behçet'in oğlu olarak dünyaya gelen Behçet, annesini genç  
    yaşta kaybetmesi nedeniyle zor bir çocukluk geçirdi.
Ölüm Tarihi ve Yeri  8 Mart 1948, İstanbul, Türkiye 
Alma mater   Maarif Müdürü olan babasının görevi nedeniyle Beyrut Fransız  
    Okulu ve Beşiktaş Rüştiyesinde ortaöğrenimini tamamladı. Aldığı bu  
    eğitimlerle Almanca ve Fransızcayı çok iyi derecede öğrenen Behçet, 
    aynı zamanda sanat ve edebiyata da çok meraklıydı. Daha sonra  
    eğitim hayatına Askeri Tıbbiyede devam eden Behçet, 1910'da tabip 
    yüzbaşı rütbesiyle mezun oldu.
     Behçet, 1919-1923 yılları arasında Hasköy Zührevi Hastalıklar  
    Hastanesi Başhekimi, Gureba Hastanesi'nde dermatoloji uzmanı  
    olarak çalışmasının ardından 1933'te, üniversite reformunda İstanbul  
    Üniversitesi Deri Hastalıkları ve Frengi Kliniğine "profesör" seçildi.  
    Profesör unvanını alan ilk Türk akademisyen olan Behçet, bu  
    özelliğiyle de tarihe geçti. Profesör seçilmesinin ardından 1939'da  
    "ordinaryüs profesör unvanına" layık görülen Behçet, deri ve zührevi 
    hastalıklar alanında yaptığı birçok özgün çalışmayla kendi isminin 
    yanı sıra Türkiye'nin adını da dünyaya duyurdu.

Behçet Hastalarının Kaderini Değiştiren Türk Hekim:

Alanı Ord. Prof. Dr. Behçet, iyi bir dermatolog olma yolundaki ilk adımını, 
Gülhane Tatbikat-ı Askeriye Tatbikat Mektebi ve Seririyatına 
başlayarak attı. 1914'e kadar Gülhane Deri ve Frengi Kliniğinde 
çalışan Behçet, dermatoloji kliniğinde frengi hastalıklarına yönelik 
çalışmalarıyla tanınan Eşref Ruşen, Talat Çamlı ve bakteriyolojist 
Reşat Rıza'nın asistanlığını yürüttü.

Ord. Prof. Dr. Hulusi Behçet, 59 yıllık ömrüne yaklaşık 196 eser sığ-
dırdı. Behçet'in eserleri arasında, "Haleb Çıbanlarının Diyaretermi ile 
Tedavisi", "Emraz-ı Cildiyye'de Laboratuvarın Kıymet ve Ehemmiye-
ti", "Frengi Karha-i İbtidaiyyesi ve Seriri", "Hurda-bini Teşhisi", "Mem-
leketimizde Arpa Uyuzlarının Menşei Hakkında Etütleri", "Irsi Frengi 
Kliniği ve Wassermann Hakkında Noktai Nazar ve Frengi Tedavisinde 
Düşünceler", "Frengi Dersleri", "Klinikte ve Pratikte Frengi Teşhisi ve 
Benzeri Deri Hastalıkları" gibi kitaplar da yer alıyor.
Birçok ulusal ve uluslararası kongreye orijinal makaleleriyle katılan 
Hulusi Behçet, Türkiye'de "Deri Hastalıkları ve Frengi Kliniği Arşivi" 
dergisinin yayımlanmasını sağladı.
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Abstract
Breast cancer is one of the most common cancers among women and has 
the highest incidence globally. Many risk factors for breast cancer progres-
sion include gender, age, estrogen level, family history, gene mutations, 
and unhealthy lifestyle. Besides, current treatment options are surgery, ra-
diotherapy, hormonal treatments, chemotherapy, and targeted therapies. 
Among the targeted therapies, Immunotherapy has emerged as a very 
common treatment strategy in recent years. Contrary to the thought that 
breast cancer is an immune system-independent cancer, it is presently ac-
knowledged that breast cancer is an immune-based cancer type. In this 
context—as in other cancer types—many studies are conducted with pro-
grammed cell death-1 (PD-1) and programmed cell death ligand 1 (PD-L1) 
molecules targeted by Immunotherapy in breast cancer. PD-1 and PD-L1 
targeted therapies are currently used to treat breast cancer. Although there 
is a heterogeneous distribution among different subtypes, increased PD-L1 
expression is observed in tumor cells—when considering breast cancer 
subtypes. Moreover, PD-L1 expression correlates positively with young age, 
advanced stage, presence of tumor-infiltrating lymphocytes (TILs), and ag-
gressive molecular subtypes. Therefore, Immunotherapy, which is currently 
only used in the treatment of triple-negative breast cancer (TNBC), may be 
used as a combination of treatment or single treatment procedure in other 
breast cancer subtypes—after further research. To better understand the 
detailed mechanism of PD-1 and PD-L1 regulation in breast cancer treat-
ment, overcoming resistance to treatments and achieving better clinical 
outcomes is important. This review aims to investigate PD-1 and PD-L1 
targeted therapies in breast cancer.

Keywords: breast cancer, PD-1, PD-L1, immunotherapy

Öz
Meme kanseri, kadınlarda en yaygın görülen kanserlerden biridir ve 
dünyadaki en yüksek insidansa sahip kanser türüdür. Meme kanseri 
gelişiminde cinsiyet, yaş, östrojen düzeyi, aile öyküsü, gen mutasyon-
ları ve sağlıksız yaşam tarzı gibi çok sayıda risk faktörü bulunmaktadır. 
Mevcut tedavi seçenekleri cerrahi, radyoterapi, hormonal tedaviler, 
kemoterapi ve hedefe yönelik tedavilerdir. Hedefe yönelik tedavilerin 
içinde immünoterapi son yıllarda oldukça yaygın bir tedavi stratejisi 
olarak karşımıza çıkmaktadır. 
Meme kanseri immün sistemden bağımsız bir kanser olduğu düşün-
cesinin aksine, artık meme kanserinin immün temelli bir kanser türü 
olduğu bilinmektedir. Bu kapsamda diğer kanser türlerinde olduğu 
gibi, meme kanserinde de immünoterapinin hedeflediği moleküller-
den programlanmış hücre ölümü-1 (PD-1) ve programlanmış hücre 
ölümü ligandı-1 (PD-L1) ile yapılan çok sayıda çalışma bulunmakta-
dır. PD-1 ve PD-L1 hedefli tedaviler günümüzde meme kanseri tedavi-
sinde uygulanmaktadır. Meme kanseri alt tipleri olarak ele alındığında; 
farklı alt tipler arasında heterojen bir dağılım olmakla birlikte tümör 
hücrelerinde artmış PD-L1 ekspresyonu gözlenmektedir. Ayrıca, PD-
L1 ekspresyonu, genç yaş, ileri evre, tümör infiltre eden lenfositlerin 
(TIL’ler) varlığı ve agresif moleküler alt tipler ile pozitif korelasyon gös-
termektedir. Şimdilik sadece üçlü negatif meme kanserinin (TNMK) 
tedavisinde yer alan immünoterapi, yapılacak daha fazla araştırma so-
nucunda, diğer meme kanseri alt tiplerinde de kombinasyon ya da tek 
tedavi olarak yer alabilecektir.
Meme kanseri tedavisinde, PD-1 ve PD-L1 düzenlemesinin ayrıntılı 
mekanizmasını anlamak; tedavilere direncin üstesinden gelinmesi ve 
daha iyi klinik sonuçlara ulaşılması açısından büyük önem taşımak-
tadır.
Bu derlemede meme kanserinde PD-1 ve PD-L1 hedefli tedavilerin 
incelenmesi hedeflenmiştir.

Anahtar kelimeler: meme kanseri, PD-1, PD-L1, immüno-
terapi

This work is licensed under Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International License 

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr
https://doi.org/10.46629/JMS.2023.117
https://orcid.org/0000-0003-3681-9336
https://orcid.org/0000-0003-2615-0202
https://orcid.org/0000-0001-8471-5254
https://orcid.org/0000-0001-7878-9994


56Journal of Medical Sciences http://jms.yeniyuzyil.edu.trVolume 4 Issue 2

Meme kanseri, kadınlarda en sık görülen malignite-
lerden biridir ve gelişmiş ülkelerde prevalansı giderek 
artmaktadır. GLOBOCAN 2020 verilerine göre meme 
kanseri dünyada en yüksek insidansa sahip malign 
hastalık olup (%11,7), mortalite sıralamasında tüm 
kanserler arasında akciğer, kolon, karaciğer ve mide 
kanserlerinden sonra 5. sırada yer almaktadır. Türki-
ye’de ise mortalite oranları açısından sıralama akciğer, 
kolon, mide, pankreas ve meme kanseri olarak devam 
etmektedir (1). 
Meme kanseri sıklıkla kemik, karaciğer, akciğer ve 
beyin gibi uzak organlara metastaz yapar. Hastalığın 
erken teşhisi, iyi bir prognoza ve yüksek bir sağkalım 
oranına imkân sağlayarak tedavi açısından oldukça 
büyük önem taşır. Meme kanseri gelişme olasılığını 
arttırabilecek cinsiyet, yaşlanma, östrojen, aile öykü-
sü, gen mutasyonları ve sağlıksız yaşam tarzı gibi çok 
sayıda risk faktörü vardır (2). Meme kanseri tedavi 
yaklaşımlarını; cerrahi, radyoterapi, hormonal teda-
viler, kemoterapi ve hedefe yönelik tedaviler oluştur-
maktadır (3-5).

Östrojen (ER) ve progesteron (PR) reseptörlerinin 
(hormon reseptörleri: HR’ler) ve insan epidermal 
büyüme faktörü reseptörünün (HER2) 
ekspresyonuna dayalı heterojen bir hastalık olarak 
genel hatlarıyla dört farklı moleküler alt tipe 
sahiptir (6). Luminal A  (ER-pozitif /PR-pozitif/ 
HER2-negatif), luminal B ( ER-pozitif/ PR-pozitif/ 
HER2-pozitif ya da HER2-negatif, yüksek Ki-67 
ekspresyonu, HER2 ekspresyonu pozitif  (ER-negatif/
PR-negatif/HER2-pozitif) ve dördüncü olarak ER, 
PR ve HER2 ekspresyonu negatif olan bazal/TNMK 
alt tiplerine göre hedefe yönelik tedavi seçenekleri 
bulunmaktadır (7-9).
Güncel bir hedefe yönelik tedavi seçeneği olan im-
münoterapi, birçok kanser türünde olduğu gibi 
meme kanserinde de umut vericidir. İmmünoterapi 
özellikle ilerlemiş meme kanserlerinde tedavide al-
ternatif bir yaklaşım olmuştur. Metastatik TNMK 
için mevcut PD-1/PD-L1 inhibitörü tedavi modali-
teleri, monoterapinin yanı sıra kemoterapi veya kü-
çük moleküllü inhibitörlerle kombinasyon tedavisini 
içermektedir (Tablo 1).
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Tablo 1. Meme kanserinde United States Food and Drug Administration (FDA) onayı alan 
immünoterapi ilaçları (10) 

Antikor Etken madde Piyasa ismi Kanser türü, 
alt tipi 

Endikasyon Notlar 

Anti-PD-L1 Atezolizumab Tecentriq+nab-
paklitaksel 

Unrezektabl 
lokal ileri evre 
veya metastatik 
TNMK 

İlk onay 
aldığında PD-
L1 (SP142) 
pozitif 
hastalarda 

IMpassion130 
klinik çalışması 
ile 
hızlandırılmış 
onay almıştı; 
IMpassion131 
çalışması PFS 
beklentisini 
karşılayamadı. 
Ağustos 
2021'de bu 
onay geri 
çekildi. 

Anti-PD-1 Pembrolizumab Keytruda 
(neoadjuvan 
kemo ile 
kombine; 
adjuvan 
monoterapi) 

Yüksek riskli 
erken evre 
TNMK 

Neoadjuvan 
tedavide 
karboplatin artı 
paklitaksel, 
takiben 
doksorubisin 
veya epirubisin 
artı 
siklofosfomid. 
Adjuvan tek 
ajan olarak 

 

 Pembrolizumab Keytruda + 
paklitaksel / nab-
pak / gemsitabin 
+ karboplatin 

Lokal rekürren 
unrezektabl 
veya metastatik 
TNMK 

Birinci 
basamak. PD-
L1 CPS* >= 10 

 

 

*(CPS: Combined Positive Score, ileri evre TNMK’de PD-L1 ekspresyonunun değerlendirilmesinde kullanılır.) 

 

�mmünoterapi 

İmmün sistemin düzenleyicileri olarak görev yapan moleküllerin keşfi, kanser tedavisinde yeni 
bir alan açmıştır. 2018 Nobel ödülü sahipleri James Allison (CTLA-4 (sitotoksik T-lenfosit ile 
ilişkili protein 4)) ve Tasuku Honjo (PD-1) proteinlerinin keşfi ve bu konudaki çalışmaları ile 
onkoloji alanında ‘kontrol noktası blokaj immünoterapileri’ adı altında yeni bir tedavi stratejisi 
ortaya koymuşlardır (11). 

Önemli immün kontrol noktalarından PD-1, T hücreleri üzerinde ifade edilen bir moleküldür. 
PD-1 reseptörünün CD274 veya B7-H1 olarak da adlandırılan PD-L1 ve PD-L2 ligandları 
bulunmaktadır (12). PD-1 ve ligandları arasındaki etkileşimin, fizyolojik koşullarda aşırı T hücre 
aktivasyonunu inhibe ettiği ve otoimmüniteyi önlediği ortaya konmuştur. Kanser hücreleri PD-
L1 ifadesini arttırarak, T hücre-aracılı immün denetimden kaçmaya çalışırlar. PD-1’in 
inhibisyonu ile T hücre aktivitesini arttırarak kanser hücreleriyle savaşmada etkili sonuçlar elde 
edilmiştir (13-15). (Şekil 1). 

Tablo 1. Meme kanserinde United States Food and Drug Administration (FDA) onayı alan immünoterapi ilaçları (10)
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İmmünoterapi
İmmün sistemin düzenleyicileri olarak görev yapan 
moleküllerin keşfi, kanser tedavisinde yeni bir alan 
açmıştır. 2018 Nobel ödülü sahipleri James Allison 
(CTLA-4 (sitotoksik T-lenfosit ile ilişkili protein 4)) ve 
Tasuku Honjo (PD-1) proteinlerinin keşfi ve bu konu-
daki çalışmaları ile onkoloji alanında ‘kontrol noktası 
blokaj immünoterapileri’ adı altında yeni bir tedavi 
stratejisi ortaya koymuşlardır (11).
Önemli immün kontrol noktalarından PD-1, T hüc-
releri üzerinde ifade edilen bir moleküldür. PD-1 re-
septörünün CD274 veya B7-H1 olarak da adlandırılan 
PD-L1 ve PD-L2 ligandları bulunmaktadır (12). PD-1 
ve ligandları arasındaki etkileşimin, fizyolojik koşullar-
da aşırı T hücre aktivasyonunu inhibe ettiği ve otoim-
müniteyi önlediği ortaya konmuştur. Kanser hücreleri 
PD-L1 ifadesini arttırarak, T hücre-aracılı immün de-
netimden kaçmaya çalışırlar. PD-1’in inhibisyonu ile T 
hücre aktivitesini arttırarak kanser hücreleriyle savaş-
mada etkili sonuçlar elde edilmiştir (13-15). (Şekil 1).

PD-1 ve PD-L1’in moleküler yapısı ve özellikleri
PD-1
288 amino asitten oluşan 55 kDa’lık bir glikoprotein 
olan PD-1, sinyal dizisini de içeren N-terminal IgV ben-
zeri domainden, 20 aminoasitlik bir sap bölümünden, 
bir transmembran domainden ve iki tirozin bazlı sinyal 

motiflerini (ITIM ve ITSM) içeren 95 amino asitlik bir 
intrasitoplazmik domainden oluşur (16,17) (Şekil 2). 
PD-1, homodimerizasyon için gerekli olan sistein ka-
lıntısından yoksun olduğu için monomer olarak üretilir 
(18). PD-1, hem adaptif hem de doğuştan gelen immün 
yanıtların bir inhibitörüdür ve aktifleştirilmiş T, doğal 
öldürücü (NK) ve B lenfositleri, makrofajlar, dendritik 
hücreler (DC’ler) ve monositler üzerinde eksprese edi-
lir (19).

PD-L1
İnsan PD-L1›i 290 amino asitten oluşur, insan PD-L2 
ile %40 ve murin ortologu ile %70 amino asit benzerliği 
taşır (12). PD-L1, immünoglobulin (Ig) tipi ekstraselü-
ler domain, kısa bir intramembran domain ve sitoplaz-
mik kuyruk kısmından oluşan bir tip I transmembran 
glikoproteindir (20). İntraselüler domain çok kısadır 
(uzunluk, 30 amino asit) ve türler arasında yüksek 
oranda korunur. Ekstraselüler bölge, kısa bir bağlayıcı 
sekans ile ayrılmış iki domainden oluşur. Sitoplazmik 
zardan N terminaline kadar, bir IgG benzeri C2 tipi do-
main ve bir IgG benzeri V tipi domain vardır (20) (Şekil 
2). Bu bölge, β sarmallarından oluşur ve temel olarak 
PD-1 reseptörü ve antagonistik antikorlar ile etkileşi-
me girmektedir (20, 21).  PD-L1, yapısal olarak T ve B 
hücreleri, dendritik hücreler, makrofajlar, mezenkimal 
kök hücreleri ve kemik iliği kaynaklı mast hücreleri 
üzerinde eksprese edilir (22). Anti-tümör yanıtlardan 
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Şekil 1. PD-1 ve PD-L1 bağlantısı ve inhibisyon mekanizması (15). PD-1 ve PD-L1'in bağlanması,  
T-hücresi apoptozunu indükler, böylece tümör hücreleri infiltre olur; PD-1 veya PD-L1 inhibitörlerinin kullanımı,  

T hücresi proliferasyonunu, aktivasyonunu ve sitokinlerin salgılanmasını uyarır ve T hücrelerinin tümör  
öldürme etkisini arttırır (15).
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salgılanmasını uyarır ve T hücrelerinin tümör öldürme etkisini arttırır (15). 

 

PD-1 ve PD-L1’in moleküler yapısı ve özellikleri 

PD-1 

288 amino asitten oluşan 55 kDa'lık bir glikoprotein olan PD-1, sinyal dizisini de içeren N-
terminal IgV benzeri domainden, 20 aminoasitlik bir sap bölümünden, bir transmembran 
domainden ve iki tirozin bazlı sinyal motiflerini (ITIM ve ITSM) içeren 95 amino asitlik bir 
intrasitoplazmik domainden oluşur (16,17) (Şekil 2). PD-1, homodimerizasyon için gerekli olan 
sistein kalıntısından yoksun olduğu için monomer olarak üretilir (18). PD-1, hem adaptif hem 
de doğuştan gelen immün yanıtların bir inhibitörüdür ve aktifleştirilmiş T, doğal öldürücü (NK) 
ve B lenfositleri, makrofajlar, dendritik hücreler (DC'ler) ve monositler üzerinde eksprese edilir 
(19). 

PD-L1 

İnsan PD-L1'i 290 amino asitten oluşur, insan PD-L2 ile %40 ve murin ortologu ile %70 amino 
asit benzerliği taşır (12). PD-L1, immünoglobulin (Ig) tipi ekstraselüler domain, kısa bir 
intramembran domain ve sitoplazmik kuyruk kısmından oluşan bir tip I transmembran 
glikoproteindir (20). İntraselüler domain çok kısadır (uzunluk, 30 amino asit) ve türler arasında 
yüksek oranda korunur. Ekstraselüler bölge, kısa bir bağlayıcı sekans ile ayrılmış iki 
domainden oluşur. Sitoplazmik zardan N terminaline kadar, bir IgG benzeri C2 tipi domain ve 
bir IgG benzeri V tipi domain vardır (20) (Şekil 2). Bu bölge, β sarmallarından oluşur ve temel 
olarak PD-1 reseptörü ve antagonistik antikorlar ile etkileşime girmektedir (20, 21).  PD-L1, 
yapısal olarak T ve B hücreleri, dendritik hücreler, makrofajlar, mezenkimal kök hücreleri ve 
kemik iliği kaynaklı mast hücreleri üzerinde eksprese edilir (22). Anti-tümör yanıtlardan kaçmak 
için tümör hücreleri tarafından da eksprese edilen PD-L1, bir "adaptif bağışıklık mekanizması" 
olarak çalışır (23). 
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kaçmak için tümör hücreleri tarafından da eksprese 
edilen PD-L1, bir “adaptif bağışıklık mekanizması” 
olarak çalışır (23).
İmmün tanımada görevli T hücreleri, majör histo-
kompatibilite kompleksi (MHC) molekülleri tarafın-
dan sunulan peptitleri tanımak için T hücresi resep-
törü (TCR) olarak adlandırılan yüzey reseptörlerini 
kullanır. MHC tarafından sunulan peptit, konakçı 
proteinlerden, patojenlerden veya tümörlerin parça-
lanması ile ortaya çıkar. T hücrelerinin kendinden 
olan ve yabancı peptitler arasında ayrım yapması 
üzerine TCR tarafından yönlendirilen bu tanıma, ba-
ğışıklık tepkisinden önce gelen T hücresi aktivasyo-
nunun kritik ilk adımıdır (24). MHC-TCR etkileşimi 
ve inflamatuvar sitokinler lenfositlerin yüzeyindeki 
PD-1 protein ekspresyonunu uyarır. Hedef hücrelerde 
ortamdaki IFNγ varlığı PD-L1 ve PD-L2 ligandları-
nın üretimine neden olur. Lenfositler üzerinde bulu-
nan PD-1 proteini bu ligandlarla eşleştiğinde IFNγ, 
IL-2, TNFα gibi proinflamatuvar sitokin üretiminin 

baskılanmasına neden olur ve T hücre inaktivasyo-
nuna ve immün baskılamaya yol açar (25). İmmün 
baskılamanın ortadan kaldırılması immünoterapi-
nin temel mekanizmasını oluşturur.

Meme kanserinde PD-1 ve PD-L1 etkileşimi
PD-1 ve PD-L1 ekspresyonları, endometriyal kan-
serler, malign melanom, mesane karsinomu, küçük 
hücreli dışı akciğer karsinomu, over karsinomları 
ve renal karsinomlar da dahil olmak üzere pek çok 
tümörde gösterilmiştir (26). PD-L1, immün yanıtın 
negatif düzenleyicisi olarak işlev görmektedir. PD-
L1, “sıcak” olarak tanımlanan tümör mikroçevresi 
ve immün yanıtı olan kanser hücreleri ile ilişkilidir 
(27).  Yüksek tümör mutasyon yüküne sahip mela-
nom, akciğerin skuamoz hucreli karsinomu ve akci-
ğer adenokarsinomunda yine yüksek oranda PD-L1 
ekspresyonu gözlenmektedir (28). 
PD-1/PD-L1 etkileşiminin tümör ortamı ve immün 

Meme Kanserinde PD-1/ PD-L1 Hedefli Tedaviler

Şekil 2. PD-1 ve PD-L1’in moleküler yapıları (17)
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İmmün tanımada görevli T hücreleri, majör histokompatibilite kompleksi (MHC) molekülleri 
tarafından sunulan peptitleri tanımak için T hücresi reseptörü (TCR) olarak adlandırılan yüzey 
reseptörlerini kullanır. MHC tarafından sunulan peptit, konakçı proteinlerden, patojenlerden 
veya tümörlerin parçalanması ile ortaya çıkar. T hücrelerinin kendinden olan ve yabancı 
peptitler arasında ayrım yapması üzerine TCR tarafından yönlendirilen bu tanıma, bağışıklık 
tepkisinden önce gelen T hücresi aktivasyonunun kritik ilk adımıdır (24). MHC-TCR etkileşimi 
ve inflamatuvar sitokinler lenfositlerin yüzeyindeki PD-1 protein ekspresyonunu uyarır. Hedef 
hücrelerde ortamdaki IFNγ varlığı PD-L1 ve PD-L2 ligandlarının üretimine neden olur. 
Lenfositler üzerinde bulunan PD-1 proteini bu ligandlarla eşleştiğinde IFNγ, IL-2, TNFα gibi 
proinflamatuvar sitokin üretiminin baskılanmasına neden olur ve T hücre inaktivasyonuna ve 
immün baskılamaya yol açar (25). İmmün baskılamanın ortadan kaldırılması immünoterapinin 
temel mekanizmasını oluşturur. 

Meme kanserinde PD-1 ve PD-L1 etkile�imi 

PD-1 ve PD-L1 ekspresyonları, endometriyal kanserler, malign melanom, mesane karsinomu, 
küçük hücreli dışı akciğer karsinomu, over karsinomları ve renal karsinomlar da dahil olmak 
üzere pek çok tümörde gösterilmiştir (26). PD-L1, immün yanıtın negatif düzenleyicisi olarak 
işlev görmektedir. PD-L1, "sıcak" olarak tanımlanan tümör mikroçevresi ve immün yanıtı olan 
kanser hücreleri ile ilişkilidir (27).  Yüksek tümör mutasyon yüküne sahip melanom, akciğerin 
skuamoz hucreli karsinomu ve akciğer adenokarsinomunda yine yüksek oranda PD-L1 
ekspresyonu gözlenmektedir (28).  

PD-1/PD-L1 etkileşiminin tümör ortamı ve immün kaçıştaki kritik rolü incelendiğinde, çoğu 
kanserde olduğu gibi meme kanserinde de yüksek PD-L1 ekspresyonu ile kötü prognoz 
arasında pozitif korelasyon gösterilmiştir. (26, 29). Ayrıca kemoterapinin, tümör hücrelerinde 
yüksek PD-L1 ekspresyonunu indükleyebildiği ve bu şekilde immünoterapinin terapötik etkisini 
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kaçıştaki kritik rolü incelendiğinde, çoğu kanserde 
olduğu gibi meme kanserinde de yüksek PD-L1 
ekspresyonu ile kötü prognoz arasında pozitif kore-
lasyon gösterilmiştir. (26, 29). Ayrıca kemoterapinin, 
tümör hücrelerinde yüksek PD-L1 ekspresyonunu 
indükleyebildiği ve bu şekilde immünoterapinin te-
rapötik etkisini arttırdığı bildirilmektedir (30). Bu 
sebeple güncel tedavilerde kemoterapi ile kombine 
edilmiş immünoterapi yaklaşımları rağbet görmekte-
dir  (Tablo 1).
Meme kanserinde, tümör hücrelerinde PD-L1 ekspres-
yonu %20 ila %34 arasında değişir ve farklı alt tipler 
arasında heterojen dağılım gösterir. Genç yaş, ileri evre, 
TIL’lerin varlığı ve agresif moleküler alt tipler (TNMK, 
bazal, HER2 zengin) ile pozitif olarak ilişkilidir (31-34). 
PD-L1 ekspresyonunun, meme karsinomunun farklı alt 
tiplerine göre değişkenlik gösterdiği bildirilmiştir. PD-
L1 ekspresyonu luminal A tümörlerde %11,5, luminal 
B (HER2-) tümörlerde %8,6, luminal B (HER2+) tü-
mörlerde %7,7 ve TNMK’lerde %55,9 oranında bulun-
muştur (35). Bir başka çalışmada tümör hücrelerinde 
PD-L1 ekspresyon oranları HER2+ tümörler için %20, 
luminal tümörlerde %33 ve TNMK’lerde %59 bulun-
muştur (26). Büyük ölçekli yapılan bir çalışmada PD-
L1’in meme kanserinde bazal benzeri tümörlerde an-
lamlı olarak arttığı, TIL’ler ile ilişkili olduğu fakat yine 
de nadir olarak tespit edildiği ve bu sebeple PD-L1 
ekspresyonu açısından daha fazla hastanın taranması 
gerektiği bildirilmiştir (36). Buna karşılık, 192 meme 
kanseri hastasının incelendiği bir çalışmada ise PD-L1 
ekspresyonunun genel sağkalım ile önemli ölçüde iliş-
kili olduğu gösterilmiştir (37).Yüksek oranda PD-L1 
ekspresyonu gösteren meme kanseri alt tiplerinde im-
münoterapinin daha etkili olacağı öngörülerek tedavi 
rejimleri bu yönde belirlenmektedir.
Yapılan tüm çalışmalar doğrultusunda onay alınan 
ilaçlarla ya da klinik çalışma kapsamındaki ilaçlarla 
immünoterapi tedavisi alan hastalarda kemoterapiye 
benzer şekilde direnç gelişmektedir. PD-1 ve PD-L1 
moleküllerini hedef alan immünoterapilere direnç, 
birkaç mekanizma ile açıklanmaktadır. Antijen stimü-
lasyon sinyalinin yokluğu, diğer immün kontrol nok-
talarının ekspresyonları, tümör mikroçevresinin etkisi, 
TIL’lerin başlangıç oranı, immünosüpresif hücrelerin 
varlığı ve değişken tümör PD-L1 ifadesi immünotera-
pilerin etkinliğinde rol oynamaktadır (38). 

Sonuç

Derleme / ReviewJournal of Medical Sciences 

İmmün alt yapıya sahip olan meme kanserin-
de tümör mikroçevresi birçok immün hücre ile 
donatılmıştır. Her farklı hücre grubunun kanser 
üzerinde farklı etkileri bulunmaktadır. Bu hücreler 
arasındaki etkileşimlerin açıklığa kavuşturulması 
kanser tedavisi açısından oldukça önemlidir. Bu bağ-
lamda, PD-1 ve PD-L1 düzenlemesinin ayrıntılı me-
kanizmasını anlamak; tedavilere direncin üstesinden 
gelmek ve daha iyi klinik sonuçlara ulaşmak için bü-
yük önem taşımaktadır.
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Öz
Gerek özel gerekse ceza hukuku bakımından, adli veya te-
davi amaçlı örnek alımlarında ilgili kişinin onamı önemli-
dir. Amaç insan üzerinde deney yapılmasının önlenmesi-
nin ötesinde kişilerin haklarını korumak, onları risk veya 
zarardan uzak tutmaktır.  Adli genetik konusu ile ilgili 
olarak 5271 sayılı Ceza Muhakemeleri Kanununun 75-77 
arası maddelerinde kişilerin beden muayenesi veya örnek 
alınması, ayrıca 25832 CMK yönetmeliğinde de beden 
muayenesi ve genetik incelemeler ele alınmıştır. Söz ko-
nusu incelemeler ile kişiye yönelik bir risk veya bir zarar 
söz konusu olmayıp, hedef, genetik prensiplerin kullanımı 
yolu ile kimliklendirmedir. Bu çerçeveden bakıldığında 
onam gerekliliği sorgulanabilir. Ancak Kişisel Verilerin 
Korunması Kanunu’nda genetik verilerin özel nitelikli ve-
riler olduğu ifade edilmektedir. Bu bağlamda kişiye zarar 
vermeyen ve riskli sayılmayan bu verilerin işlenmesi için 
kişilerin aydınlatılmış onamını gerektirdiği ortaya çık-
maktadır. Dikkat edilmesi gereken hususlardan biri de söz 
konusu aydınlatılmış onamların gerçekten “aydınlatan”, 
anlaşılır, açık ve net olarak kaleme alınması gerekliliğidir. 
Tüm bunlara ek olarak, alanda kullanılan ve halen geliş-
tirilen yeni teknikler, risk oluşturabilecek nitelik göster-
mektedir. Tek nokta mutasyonları (SNP) araştırmalarının 
ile kişilerin fiziksel özellikleri hakkında bilgi edinmek 
mümkün olmakta, bu da karşılaştırma olmaksızın kişinin 
görünümü ile ilgili veri sağlar. Ayrıca artık kullanılmaya 
başlanmış olan moleküler otopside, kişinin fizyolojisi ve 
metabolik yolları ile ilgili bilgileri açığa çıkabilmektedir. 
Bu şekilde ölen kişinin aile bireylerinin özel DNA verileri 
de açığa çıkmış olmakta, genomların paylaşımına dayalı 
olarak da aile bireyleri riskli konuma gelebilmektedir. Bu 
durumda konu ile ilgili onamın yeniden düzenlenerek 
farklılaştırılması söz konusu olacaktır. Ancak henüz ulus-
lararası düzeyde bu konu ile ilgili gelişmeler halen ince-
leme aşamasındadır. Ülkemizde söz konusu gelişmelerin 
yakından izlenmesi ve gerekli düzeltmelerin zamanında 
yapılması konusu gündemde olmalıdır. 
Anahtar kelimeler: aydınlatılmış onam, adli genetik, adli 
bilimler, KVKK

Abstract

Informed consent is essential for both private and criminal law 
cases to protect and keep them away from risk or harm. This 
includes any kind of treatment and biological samples taken for 
investigation. Regarding forensic genetics, physical examina-
tion or taking samples of individuals are mentioned in Articles 
75-77 of the Criminal Procedure Law numbered 5271, as well 
as in the regulation of the same law under the topic of “phys-
ical and genetic examinations” in Turkish legislation. These 
examinations, in mention, have no potential risk or harm to 
the person, the principal goal being identification through the 
use of genetic principles. From this perspective, the need for 
consent may be considered unnecessary. However, the “Turk-
ish Personal Data Protection Law (no 6698) states that genetic 
data is data of special nature. In this context, it turns out that 
people's informed consent is required to process their genetic 
data, although the processing itself is not harmful to the per-
son and is not considered risky. One point to consider is that 
the informed consent in question should be written clearly 
and comprehensively, which is not always the case. In addi-
tion, the new techniques used and still being developed in the 
field create a risk for the subjects. With single point mutation 
(SNP) studies, it is possible to obtain information about the 
physical characteristics of individuals, which provides data on 
the person’s appearance. In addition, in the molecular autopsy 
technique, which is now used to determine the cause of death, 
information about the physiology and metabolic pathways of 
the person in question can be revealed. In this way, personal 
DNA data of the family members of the deceased are also ex-
posed.  Family members, in this case, may be considered at risk 
once their genome is revealed too. Based on all of the above, the 
consent forms that are already in use have to be rearranged and 
differentiated. However, the development in this aspect is slow, 
even at the international level. It should be noted that this fact 
should be on the agenda to closely monitor the developments 
in question and to make the necessary corrections in a timely 
manner.
Keywords: informed consent, forensic genetics, forensic 
sciences
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Aydınlatılmış onam, herhangi bir bilimsel araştırmaya 
veya tedaviye katılacak olan kişileri ve özerkliklerini 
koruyan temel mekanizma olarak ortaya çıkmıştır (1). 
Zarar vermemek, yarar sağlamak, özerkliğe ve adalete 
saygı, tıp etiğinde ifade edilen kuralları oluşturur.  Bi-
reyin kendi kendine karar verebilme hakkı, özerkliğe 
saygı anlamına gelir.  Söz konusu saygının sağlanması 
ise “aydınlatılmış onam” yolu ile gerçekleşir (2).  Onam 
ile katılımcılara, gerçekleştirilecek araştırma veya tıb-
bi müdahale ile ilgili fayda ve riskler hakkında yeterli 
bilgi sağlanır. Araştırmacı-hekim, katılımcının veri-
len bilgiyi anlamış olduğu sorumluluğunu üstlenir (3) 
Araştırma ile ilgili riskler iyi tanımlanmalı ve kişi araş-
tırmaya katılma onayını gönüllü olarak vermelidir.  Ay-
rıca katılımcılara konu ile ilgili soru sorma ve herhangi 
bir zamanda araştırmadan çekilme hakkı verilmeli ve 
bireylerin kişisel verileri korunmalıdır (4)
Günümüzde uluslararası kabul görmüş olan bu kavram 
20. Yüzyılın ilk yarısında gündeme gelmiş bir anlayı-
şı ifade etmektedir (5). Konunun hukuksal açıdan ele 
alınması ABD de 1905 yılında Mohr/Williams davası 
ile başlamıştır. Anılan davada, cerrah olan Williams, 
KBB alanında uzmandır. Mohr adındaki hasta, sağ 
kulağındaki şikayet ile kendisine başvurur. Muayene 
sonucunda kulak zarında delik, orta kulakta polip, 
kemikçiklerde hasar görülür ve sağ kulak ameliyatı 
önerilir. Hasta anestezi altında iken, esasen sol kulağın 
çok daha ileri düzeyde sorunlu olduğu anlaşılır. Bu du-
rumda hekim sol kulağı ameliyat eder ancak hasta şifa 
bulamaz. Ameliyat sonrası zarar gördüğü ve onamı ol-
madan ameliyat edildiği iddiası ile 20 000 dolarlık taz-
minat davası açar. Temyize giden davada avukatlar rıza 
olmadan müdahalenin saldırı ve darp olduğunu iddia 
eder. Mahkeme doktoru suçlu ve davranışını hukuka 
aykırı bulur (6). Bu ve bunu takiben gündeme gelen 
birkaç davadan sonra, tıp ve ilgili araştırmalarda “ay-
dınlatılmış onam” ifade edilmeye başlanmıştır. 
1914 de Schoendorff/Society of New York Hospital 
davasın sonucunda, mahkemelerde onam istemi ke-
sinleşmiştir. Olguda Mary Schoendorff histerektomi 
istememesine rağmen ameliyat edildiğini iddia etmiş-
tir. Davada “erişkin ve aklı başında her insan, kendi 
vücuduna yapılacaklarla ilgili karar verme hakkına sa-
hiptir ve hastasının rızası olmadan ameliyat yapan bir 
cerrahın, saldırı işlemiş olduğu ve tazminle yükümlü 
olduğu sabittir” sonucuna varılmıştır (7). 
Her ne kadar medikal alanda aydınlatılmış onam ko-

nusu bu tarihlerde ifade edilmeye başlanmış ise de, 
insanların araştırmalarda denek olarak kullanılması 
hususu II. Dünya savaşından sonra gündeme gelmiş-
tir. 20 Ağustos 1947 de 23 hekim ve bürokrat, insanlı-
ğa karşı işlenmiş suçlardan yargılanmışlardır (8). Nu-
remberg duruşmaları olarak tanınan hukuksal süreçte, 
10 temel maddesi olan ve insanlarla ilgili deneylerin 
nasıl yapılması gerektiğine ilişkin “Nuremberg kodu” 
kabul edilmiştir. Bu kod ile ilk kez araştırmalarda etik 
konusu gündeme gelmiş ve deneklerden istemli (ay-
dınlatılmış) onam şartı aranmaya başlanmıştır. Onam 
konusu aşağıdaki ifade şekli ile kaleme alınmıştır: 
“Kişinin bilinçli ve aydınlanmış bir karar verebilme-
si için ilgili konuyu kavraması ve unsurları hakkında 
yeterli bilgiye sahip olması gerekir. Deneysel özne-
nin deneye katılmayı kabul etmesinden önce, dene-
yin şekli, süresi ve amacının kendisine bildirilmesi 
gerekir. Deneyin-çalışmanın yürütüleceği yöntem 
ve araçlar, makul olarak beklenebilecek tüm risk ve 
tehlikeler ve deneye katılımından kaynaklanabilecek 
sağlığı veya kişiliği üzerindeki olası etkiler hakkında 
bilgilendirilmelidir”.
Ancak “aydınlatılmış onam” ilkesi, terim ilk olarak 
1957 tarihli Salgo - Leland Stanford Jr Üniversite Mü-
tevelli Heyeti davasına kaydedilene kadar yasal olarak 
bağlayıcı değildi. Davacı Martin Salgo’ya, translumbar 
prosedür sırasında, aortuna bir kontrast madde enjek-
te edilir. İşlem, alt uzuvlarında kalıcı felç ile sonuçla-
nır. Salgo, bu potansiyel riskin açıklanmaması nede-
niyle üniversite tıp merkezine ve baş cerrahına dava 
açar. Mahkeme, her doktorun olası prosedürel tehli-
keleri tam olarak ifşa etmesi ve hastanın tıbbi prose-
dürlerle ilgili bilinçli bir karar vermesi için aydınlatıl-
ması gerektiğine kara verir. Bu karar, konu ile ilgili ilk 
mahkeme kararıdır (9). Bundan sonra bir dizi benzer 
ulusal ve uluslararası sözleşme gündeme gelmiştir. 
1964’te Dünya Tıp Birliği (WMA World Medical As-
sociation) Helsinki Deklarasyonu ile katılımcı hakları 
koruma altına alınmış (10), 1979 da ABD Belmont 
Report ile insan deneklerle araştırma yapılmasına 
ilişkin temel etik ilkeleri ve yönergeler belirlenmiştir 
(11). Tokyo (1975), Lizbon (1977) ve Hawaii (1977) 
bildirgeleri ile aydınlatılmış onam evrensel kabul gör-
müş, kuralları, koşulları belirlenmiş ve aydınlatılmış 
onam, evrensel boyuta getirilmiştir (12).  
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Ülkemizde aydınlatılmış onam kavramı
Ülkemizde aydınlatılmış onam kavramı 20 Nisan 2004 
tarihinde 7024 sayılı “Milletlerarası Sözleşme” niteli-
ğindeki karar ile yürürlüğe girmiş olan “İnsan Hakları 
ve Biyotıp Sözleşmesi’nde açıklıkla ele alınmaktadır 
(13). Adı geçen sözleşmenin 5. Maddesinde “Sağlık 
alanında herhangi bir müdahale, ilgili kişinin bu mü-
dahaleye özgürce ve bilgilendirilmiş olarak muvafakat 
vermesinden sonra yapılabilir” bilgisi yer alır. Dolayısı 
ile ilgili kişiye, müdahalenin amacı ve niteliği ile so-
nuçları ve tehlikeleri hakkında önceden uygun bilgiler 
verilmelidir. İlgili kişi, onamını her zaman, serbestçe 
geri alabilir. Sözleşmede onam verme yeteneği olma-
yan kişilerin durumları, Madde 6, 7 ve 8 de ayrıntılı 
olarak açıklanmaktadır. 
Türk Medeni Kanunu madde 24/2’ye göre “Kişilik hak-
kı zedelenen kimsenin rızası, daha üstün nitelikte özel 
veya kamusal yarar ya da kanunun verdiği yetkinin 
kullanılması sebeplerinden biriyle haklı kılınmadıkça, 
kişilik haklarına yapılan her saldırı hukuka aykırıdır” 
(14). 
Medikal girişimlerde hastanın onamı gerek özel gerek-
se ceza hukuku bakımından önemli bir hukuka uygun-
luk nedenidir. Aydınlatılmış onam ile bilgi sunulur, bil-
gi anlaşılır ve kişi gönüllü olarak çalışmaya kayılmayı 
onaylar. Yeterlilik, hastanın temyiz kudretine sahip ol-
ması, kendi geleceğini belirleyebilmesi, dolayısı ile psi-
kososyal düzeyinin yeterli olması anlamına gelir (15).
Bilgilendirilmiş veya aydınlatılmış onamın hastanın 
anlama seviyesiyle uygun, açık ve net olması çok önem-
lidir. Ancak çoğu kez onam metinleri anlaşılmayan faz-
la akademik bir dille yazılmakta ve amaçlarından uzak-
laşmaktadır Buna ek olarak medikal alan çalışanları da 
aydınlatılmış onamın önemini kavrayamamakta, hızla 
tamamlanması gereken bir iş yükü olarak görmektedir. 
Ne yazık ki uygulamada imzalatılan onam formları il-
gili tarafından büyük çoğunlukta anlaşılmadan hasta 
dosyasında yerini almaktadır (16). Bu durumda has-
talar neye onam verdiklerini dahi anlayamamaktadır. 
Bu konu ile ilgili çeşitli araştırıcılar inceleme yapmış, 
ancak ülkemizde halen bir standart geliştirilememiştir 
(17, 18, ). Esasen konu ile ilgili Türk Tabipler Birliği 
Merkez Konseyi tarafından 2012 tarihinde yayınlamış 
olan “Hekimlikte Meslek Etiği Kuralları”nın 26 ve 27. 
maddelerinde konu etraflıca ele alınmaktadır. Bu ku-
rallar çerçevesinde hekimin davranış biçimi hakkında 
tam bir bilgilendirme mevcuttur. Acil durumlar, reşit 

olmama durumu, bilincin kapalı olması gibi hallerde 
hekimin ve hastanın hakları açıkça ifade edilmekte-
dir. Ancak uygulamada sıkıntılar yaşandığı açıktır 
(19, 20).

Adli Genetik alanında onam
Bilim dünyasında aydınlatılmış onam gündeme gel-
diğinde adli bilimler de konu ile ilgili standardizas-
yona girme çabası göstermiş, tıp alanındaki onam 
prensiplerini uyarlamaya başlamıştır. Konu ile ilgili 
olarak 5271 sayılı CMK nın 75-77 arası maddelerinde 
kişilerin beden muayenesi veya örnek alınması, ayrıca 
25832 CMK yönetmeliğinde de beden muayenesi ve 
genetik incelemeler ele alınmıştır. 
Adli Genetik incelemeler bağımsız olarak değerlendi-
rildiğinde, kişiye yönelik bir risk veya yukarıda ifade 
edilen şekilde bir zarar söz konusu değildir. Bu çalış-
maların konusu olan genetik incelemelerde hedef ki-
şinin genetik prensiplerin kullanımı yolu ile kimlik-
lendirilmesidir.  
Günümüzde bu amaçla yaygın olarak otozomal kısa 
ardışık tekrarlar (STR) ile y-STR olarak adlandırılan 
y kromozomu üzerindeki genetik işaretler kullanıl-
maktadır (21). Söz konusu işaretler hiç denecek ka-
dar az bir oranda kişinin fizyolojik durumu ile ilgili 
bilgi verir. Ayrıca herhangi bir karşılaştırma materyali 
olmaksızın, STR lerin kullanımı ile bir kişinin tanım-
lanması da mümkün değildir. Hatta günümüzde gün-
demde olan kişilerin etnik köken çalışmalarında da 
STR kullanımı bilgi verici değildir (22).
Benzer şekilde farklı bir belirteç olan mitokondrial 
DNA (mt-DNA) da her ne kadar düşük oranda has-
talık belirteci olabiliyorsa da adli anlamda gerçekleş-
tirilen çalışmalarda bu tür bilgi sağlayan bölümleri 
incelenmemektedir. Durum bu iken ve incelenen 
parametreler yukarıda ifade edilenler ise, kişilerden 
sağlıkları ile ilgili risk ve zarar temelinde onam almak 
gerekli midir sorusunu gündeme getirmektedir. Bu 
sorunun cevabı iki şekilde ele alınmalıdır.

Kişisel Verilerin Korunması Kanunu temelinde 
değerlendirme
Ceza Muhakemesi Kanunu’nun 75-80 maddeler, ge-
reğince bir dava ile ilgili sanık, şüpheli ve mağdurdan 
alınacak biyolojik örneklerde karşılaştırma amacı ile 
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DNA incelemeleri yapılabilir. Aynı kanunun 80’inci 
maddesine göre göre inceleme sonuçları kişisel veri ni-
teliğindedir ve başka bir amaçla kullanılamaz. Dolayısı 
ile genetik veriler kişisel veri niteliğini taşır (23)
Kişisel Verilerin Korunması Kanununda ise  “başkaları 
tarafından öğrenildiği takdirde kişinin mağdur olabil-
mesine veya ayrımcılığa maruz kalabilmesine sebebi-
yet verebilecek veriler özel nitelikli veriler” olarak dü-
zenlenmiştir ve özel bir önem taşırlar (24). Söz konusu 
veriler “kişilerin ırkı, etnik kökeni, siyasi düşüncesi, 
felsefi inancı, dini, mezhebi veya diğer inançları, kılık 
ve kıyafeti, dernek, vakıf ya da sendika üyeliği, sağlığı, 
cinsel hayatı, ceza mahkûmiyeti ve güvenlik tedbirle-
riyle ilgili verileri ile biyometrik ve genetik verileridir”.  
Bu veriler, bazı belirlenmiş haller dışında ilgili kişinin 
aydınlatılmış onamı ile mümkün olabilmektedir.
Bu durumda yukarıda sıralanan nedenlerden dolayı 
kişiye zarar vermeyen ve riskli sayılmayan bu verilerin 
işlenmesi için kişilerin aydınlatılmış onamı gerekmek-
tedir. 

Adli Genetik alanında gelişmeler temelinde 
değerlendirme
Moleküler biyoloji, biyoinformatik, veri madenciliği 
gibi araştırma alanlarındaki büyük gelişme, aydınlatıl-
mış onamın şart olduğu ve halen kullanılmakta olan 
şeklinin dahi yetersiz olabileceği konusunu gündeme 
getirmiştir (25). Adli genetik alanında geniş çapta kul-
lanılan yeni teknikler, risk oluşturabilecek nitelik gös-
termektedir. Özellikle tek nokta mutasyonların (SNP) 
araştırmalarının yaygın olarak kullanılması ile kişilerin 
fiziksel özellikleri hakkında bilgi edinmek mümkün ol-
maktadır. Göz rengi, saç rengi, saç özellikleri, deri pig-
mentasyonu gibi özellikler bugün rahatlıkla ve yüksek 
doğrulukta belirlenebilmekte ve adli olgu aydınlatma-
da kullanılabilmektedir (kullanılabilmektedir (26, 27) 
Biyometrik veriler olarak da ifade edilen fizyonomik 
görüntüler, kişinin kimliklendirilmesini sağlayan veri 
olarak tanımlanır (23). Davranış genetiği konusuna 
bakıldığında, bu alanda da yakın gelecekte ileri derece-
de özel verilere ulaşılacağı kesindir. 
Buna ek olarak, adli genomik çalışmaları ile günü-
müzde tüm genomun kısa bir sürede incelenmesi olası 
olduğundan, bir kişi hakkında çok fazla genetik veri 
anlamına gelmektedir. Söz konusu verilerin çok çeşitli 
avantajları sayılabilir. Örneğin kişilerin aile bağlarının 

tespiti artık yüksek oranlarda bu teknolojilerin kul-
lanımı ile mümkün olabilmektedir (28). Ancak söz 
konusu verilere ulaşım açık olduğundan, halen rutin 
olarak kullanılan STR ler gibi risksiz değildir. 

Moleküler otopsi
Adli Genetik laboratuvarlarının etkinlik alanı içerisi-
ne post-mortem DNA analizleri de girmektedir. Adli 
Otopside, kimliklendirme için biyolojik örnek alın-
makta ve DNA analizleri gerçekleştirilebilmektedir. 
Sonuca ulaşabilmek için karşılaştırma materyali ola-
rak bağlantılı olan kişilerden de örnek gerekmektedir 
(29). Bu durumda tarif edilmiş olan onam istenmek-
tedir.  
Buna ek olarak, günümüzde, uluslararası laboratuvar-
larda, etyolojisi açıklanamayan veya ani ölümlerde, 
ölümün nedeninin ve/veya şeklinin belirlenmesine 
yardımcı olan “moleküler otopsi” gerçekleştirilebil-
mektedir. Bu çalışma genetik incelemelere dayanır 
(30). Söz konusu genetik incelemeler kimliklendir-
mede kullanılanlardan farklı olup, kişinin fizyolojisi 
ve metabolik yolları ile ilgili bilgileri açığa çıkartabilen 
belirteçlerdir. Bu yolla, ölen kişi için önemli olmasa 
da aile bireylerinin özel DNA verileri de açığa çıkmış 
olmakta, genomların paylaşımına dayalı olarak da aile 
bireyleri riskli konuma gelebilmektedir. Her ne kadar 
bu şekilde dile getirildiğinde negatif bir durum olarak 
değerlendirilebilse de, anılan verilerin gerçek anlam-
da yararlı olma durumları da söz konusudur. Şöyle ki: 
Adli tıbbi incelemenin hedefi ölüm nedeninin altta ya-
tan bir hastalığa bağlanıp bağlanamayacağını, herhan-
gi bir yasal çıkarım olup olmadığı veya ölüm nedeni-
nin doğal olup olmadığını belirlemektir. Bu bağlamda 
ölüm nedeninin genetik şekli hakkında aileye bilgi 
vermek adli tıp sorumluluklarının bir parçası değildir. 
Ancak ölüm nedeni genetik bir duruma atfedilebili-
yorsa, akrabaların yüksek risk altında olabileceğinin 
ve gerekli durumlarda tedavi edilebileceklerinin bil-
gisi çok önemlidir.  Bu nedenle, otopsi ölüm nedenini 
belirlemenin ötesinde, aile üyelerinin genetik hastalı-
ğı geliştirme riskini de ortaya koyabilir. Otopsi ince-
lemeleri için genellikle bilgilendirilmiş onam gerekli 
değildir. Ancak ölen kişinin yakınlarının elde edilecek 
bulgulardan yararlanabileceği düşünüldüğünde (31), 
bu bilginin aile üyelerine sağlanması yoluyla ciddi za-
rarların önlenebileceği konusu değerlendirilmelidir.  
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Bu durumda konu ile ilgili onamın farklılaşması söz ko-
nusu olacaktır. Post-mortem çalışmalarda sözü edilen 
her şey dışında onam ile ilgili, numune bütünlüğü, yasal 
gözetim ve dokuların saklanması/tutulması konuları da 
gündeme gelmektedir. Ancak henüz uluslararası düzey-
de bu konu ile ilgili gelişmeler halen inceleme aşamasın-
dadır (32)
Teknolojik gelişmelerin bugünkü düzeyde kalmayacağı, 
gelişeceği ve gelecekte ileri düzeye varabileceği kesindir 
(33). Bu nedenle, halen adli genetik laboratuvarlarınca 
düzenlenmiş olan aydınlatılmış onamların, gelişmeleri 
takip ile yakın gelecekte detaylandırılması gerekecektir. 
Bu bağlamda mahremiyet ve güvenliğin ve ayrıca anoni-
mitenin sağlanabilmesi şarttır. Ancak yukarıda da ifade 
edildiği gibi, verilerin fazlalığı durumunda anonimiteyi 
sağlamak oldukça güç olacaktır (19).   
Sonuç olarak yakın gelecekte aydınlatılmış onam süreç-
lerinin adli genetik laboratuvarlarında tekrar gözden 
geçirilmesi ve detaylandırılması gerektiği yadsınamaz 
bir gerçek olarak karşımıza çıkmaktadır. Söz konusu 
detaylandırmanın kolay olmayacağı, gerek kişinin anla-
yabilmesi gerekse adalet mekanizmasının adapte olması 
bir süreç gerektirecektir. Detaylandırılmış olan onamlar 
kişiler temelinde uyarlanabilse de kitlesel felaketler gibi 
kaotik ortamlarda büyük sorunlarla karşılaşılacağı da 
başka bir gerçektir. Her durumda, adli genetik ilgilerinin 
bu konuya eğilmeleri gerektiği konusunu gündeme ge-
tirmek önemlidir. Ancak bu şekilde bireyler korunabilir, 
kişiliklerine saygı duyulur ve aynı zamanda adalet meka-
nizmasına da doğru biçimde destek verilmiş olur. 
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Öz
Amaç: Sağlık çalışanlarında zamanla meydana gelen ve 
yaşam kalitesindeki bozulmalarla başlayan tükenmişlik 
süreci, zamanla kişilerin motivasyonunu olumsuz etkile-
mektedir. Bu araştırmada da sağlık çalışanlarında, mob-
bing olgusunun tükenmişlik üzerindeki etkisinin araştı-
rılması amaçlanmıştır. 
Gereç ve öntem: Bu amaçla YÖK Ulusal Tez Merkezi, 
DergiPark ve Google Akademik veri tabanlarında 2010-
2019 yılları arasında yapılmış çalışmalar “psikolojik şid-
det”, “mobbing”, “işyeri şiddeti”, “tükenmişlik”, “yıldırma”, 
“sağlık”, “sağlık çalışanları”, anahtar kelimeleri kullanıla-
rak tarama yapılmıştır. 
Bulgular: Detaylı tarama sonucunda ulaşılan makale ve 
tezlerden içerik açısından uygun ve yeterli istatistik ve-
riye sahip olduğu tespit edilen 4 araştırma analiz edil-
miştir. Çalışmada, The Comprehensive Meta Analysis 
Software (CMA) programı kullanılmıştır. Çalışmanın so-
nuçları arasında heterojenlik olup olmadığını belirlemek 
için kullanılan Q istatistiğinin sonucuna göre sabit etki 
modeli seçilmiştir. Çalışmada, yayınlanma yanlılığının 
test edilmesi amacıyla funnel plot grafiği ve Begg-Ma-
zumdar Sıra korelasyon analiz sonuçları kullanılmıştır. 
Bu araştırma sonucunda sağlık çalışanlarında mobbing 
ve tükenmişliğe lehine sabit etkiler (d=0,198) modeline 
göre istatistiksel açıdan anlamlı düzeyde bir etki büyük-
lüğü bulunmaktadır. 
Sonuç: Araştırma sonucunda çalışanların psikolojik şid-
detle başlayan süreçte zamanla tükenmişlik yaşamaları-
nın kaçınılmaz olduğu, mobbing ve tükenmişlik arasında 
pozitif yönde ve anlamlı bir ilişki olduğu saptanmıştır.

Anahtar Kelimeler: mobbing, tükenmişlik, sağlık çalı-
şanları 

Abstract

Aim: The burnout process, which occurs over time in health-
care professionals and starts with deterioration in the quality of 
life, negatively affects people’s motivation over time. This study 
investigates the effect of mobbing on burnout in healthcare 
professionals. 
Materials and Methods: The conducted literature search 
includes “psychological violence,” “mobbing,” “workplace vi-
olence,” “burnout,” “intimidation,” “health,” and “healthcare 
professionals” in The Council of Higher Education National 
Thesis Center, DergiPark, and Google Scholar, from 2010 to 
2019. 
Results: From the articles and theses reached as a result of de-
tailed scanning, four studies were found appropriate and suf-
ficient with statistical data to be analyzed in terms of content. 
Comprehensive Meta-Analysis Software (CMA) has opted for 
research in the study. The fixed effect model is chosen accord-
ing to the result of the Q statistic used to determine whether 
there is heterogeneity among the study results. The study uses 
the funnel plot graph and Begg-Mazumdar Rank correlation 
analysis results to test publication bias. Consequently, accord-
ing to the fixed effects model (d=0,198), there is a statistically 
significant size in favor of mobbing and burnout in healthcare 
workers. 
Conclusion: As a result of the research, it has been determined 
that it is inevitable for employees to experience burnout over 
time in the process that starts with psychological violence, and 
thereby, there is a positive and significant relationship between 
mobbing and burnout. 

Keywords: mobbing, burnout, healthcare professionals
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olgusu ile ilişkilidir. Tükenmişlik sendromu,   bir anlık 
meydana gelen bir durumun da  ötesinde  zamanla olu-
şan, sinsice ilerleyen belirtilerden meydana gelmektedir. 
Bu belirtilerin, yeterince dikkate alınmayıp göz ardı edil-
mesiyle onun zamanla ilerlemesine ve   geri dönülemez 
bir seviyeye ulaşmasına neden olur. Kişiden kişiye bazı 
farklılıklar gösterse de tükenmişlik genel olarak fiziksel, 
psikolojik ve davranışsal belirtiler şeklinde görülebilir 
(7).
Mobbing ve tükenmişlik; özellikle sağlık çalışanlarını fi-
ziksel, duygusal ve psikolojik yönden olumsuz etkileyen 
iki olgudur. Çalışma ortamı ve şartlarının zorluğu, uzun 
çalışma saatleri, zaman kısıtlılığı, personel yetersizliği 
gibi sorunlar tükenmişliğe neden olabilir (8-10).
Mobbingin bulunduğu kurumlarda, mağdur tarafın-
dan örgütsel kurallar dikkate alınmamaya başlanır ve 
bu kurallar bağlayıcılığını kaybeder. Bu süreçten sonra 
mağdur, örgüte ait norm ve kurallara eskisi kadar itibar 
etmemeye başlar. Mobbingin   neden olduğu   örgütsel 
normsuzluk etkeni,  mağdurun bireysel değerleri ile ör-
gütsel değerler arasında dikkate değer bir farklılaşmayı 
da tetikler (11,12). Mobbing davranışları, kuruluşlardaki 
örgüt yapısını, olumsuz bir şekilde ve  geniş çapta etki-
leme potansiyeline sahiptir. Kuruluşlarda oluşan anlaş-
mazlıklar,  şirket kültürünün zarar görmesi, stres,  düşük 
moral ve çalışanların üretkenliklerinin sınırlandırılma-
sı gibi etkenler örgüt yapısını olumsuz etkilemektedir. 
Ayrıca bu süreç, örgütlerin ekonomik açıdan da    zarar 
görmesine sebep olur. Çalışanların artan hastalık izinle-
ri, personel devir hızındaki artışlar,  ödenen tazminatlar, 
verim   düşüklüğü, erken emeklilik,   dava masrafları ve   
personel maliyetlerindeki artış gibi etkenler kurum büt-
çesini olumsuz etkilemektedir (13,14).
Mobbing sürecinden sadece mağdurlar etkilenmez. Aynı 
zamanda ekip çalışması bozulur ve bu süreçte verimli-
lik azalır. Bununla birlikte kilit noktalardaki çalışanla-
rın aniden kurumdan ayrılmasıyla kurumdaki örgüt 
yapısı   temelden etkilenir. Çalışma ortamında mağdura 
yönelik yapılan psikolojik saldırılara şahit olan bireyler 
arasında gittikçe artan ve yoğunlaşan endişeler kronik 
düzeyde ortaya çıkıp, zamanla bütün örgütü etkisi altına 
almaktadır (15,16).
Yapılan literatür taramasında Türkiye’de sadece sağlık 
çalışanlarının bütüncül bir şekilde ele alınarak oluştu-
rulan ve mobbing ile tükenmişlik ilişkisinin incelendiği 
bir meta-analiz çalışmasına rastlanmamıştır. Bu alan-
da yapılmış ilk meta-analiz çalışması olması açısından 

GİRİŞ
Mobbing, bir veya daha fazla kişi tarafından, diğer bir 
kişiye sistematik olarak yapılan yöneltilen, etik olmayan 
davranışlardır. İşyerinde çalışanların, diğer bir çalışa-
nı veya çalışanları rahatsız edici, ahlak dışı sistematik 
söz ve eylemlerle taciz ettikleri, psikolojik şiddet uy-
guladıkları bir süreçtir. Amaçlanan ise hedef alınan ki-
şinin,  kendi rızası veya başka sebeplerle o iş yerinden 
uzaklaştırılmasıdır. Tüm sektörlerde karşılaşılabilen bir 
sorun olan mobbing davranışı, çalışma ortamında geri-
lim duygusuna neden olan, çalışanların iş memnuniye-
ti ve çalışma performansını    düşüren, bu davranışların 
sürekli olarak görülmesi durumundaysa da bireyin işe 
karşı bıkkınlık, yılgınlık, kayıtsızlık, işten ayrılma eği-
limi ve verim düşüşü gibi belirtiler göstermesiyle,   iş 
tükenmişliğinin yaşanmasında   tetikleyici ve etkili bir 
role sahip olmaktadır (1,2). Mobbing ve tükenmişlik 
olgusu, hem mobbing mağdurlarını   hem de örgüt ya-
pısının sosyal ve ekonomik açıdan zarara uğratılmasına 
neden olan sorunlar bütünüdür (3).
Örgüt içi gerilim ve çatışma ikliminin oluşmasına neden 
olan tüm psikolojik etkenlerin birleşimi sonucunda 
ortaya çıkan mobbing örgüt sağlığını da olumsuz etki-
lemektedir. Özet olarak mobbing kavramı, çalışanların 
iş doyumu ve çalışma barışını olumsuz yönde etkileyen 
örgütsel bir sorun olarak ele alınmaktadır. Mobbing ol-
gusu, kişileri rahatsız eden davranışlarla ortaya çıkan za-
man geçtikçe de önüne geçilmez ise kişilere acı veren ve 
olayların bir sarmal yapıyla hız kazandığı süreçtir. Ancak 
unutulmaması gereken bir nokta ise mobbing davranış-
larının, kişiler tarafından izin verildiği ölçüde sürdürüle-
bilir olmasıdır. Mobbing mağduru kişiye zarar vermeyle 
başlayan bu süreç, ağır sonuçlara ulaşmadan, kendi içe-
risinde bulunan çeşitli aşamalarda da önlenebilir (4,5).
Tükenmişlik kavramı ilk kez 1974 yılında Alman psi-
kolog olan Herbert Freudenberger tarafından, çalışma 
ortamında yaşanılan yıpranma, enerji ve isteklerde azal-
ma, başarısızlık ve kişiler tarafından karşılanamayan ta-
leplerin de neden olduğu yüke bağlı olarak kişinin içsel 
kaynaklarındaki tükenme duygusu hissetmesi olarak 
tanımlanmıştır (6). Tükenmişliği etkileyen faktörler, iki 
gruba ayrılabilir. Bunlar: Bireysel (kaygılı kişilik özelli-
ği, insani ilişkilerde aşırı hassasiyet, bireyin özgüven ek-
sikliği..gibi) ve örgütsel faktörler (uzun mesai saatleri, iş 
yükü fazlalığı, haksız rekabet, yönetimsel sorunlar.. gibi). 
Örgütsel yapıdan kaynaklı faktörler, bireysel yani kişisel 
faktörlerle karşılaştırıldığında daha fazla tükenmişlik 
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önemlidir.Bu araştırmanın amacı, sağlık çalışanlarının 
maruz kaldığı   mobbing ve tükenmişlik olgularının 
incelenmesinin yanı sıra bu olgular arasındaki ilişki 
boyutlarının da   ortaya çıkarılmasını sağlamaktır. Bu 
konuda yapılmış çalışmalardan elde edilen bulgular is-
tatistiksel açıdan analiz edilerek yorumlanmıştır. 

GEREÇ ve YÖNTEM
Araştırma, sağlık çalışanlarının mobbinge maruz kal-
ma durumları ile tükenmişlik ilişkisini ayrıca sonuçla-
rın, sentezleme yöntemlerinden biri olan meta-analiz 
yöntemiyle ele alınmıştır. Çalışma 2010-2019 tarihleri 
arasında yayınlanan lisansüstü tezlerini ve bilimsel ma-
kaleleri kapsamaktadır. Konuya ilişkin yapılmış çalış-
malara ulaşmak için YÖK Ulusal Tez Merkezi, Dergi 
Park Akademik ve Google Akademik veri tabanları 
kullanılmıştır. Tarama yapılırken “psikolojik şiddet”, 
“mobbing”, “işyeri şiddeti”, “tükenmişlik”, “yıldırma”, 

“sağlık”, “sağlık çalışanları”, anahtar kelimeleri kul-
lanılarak çalışma detaylı bir perspektifle sunulmak 
istenmiştir. Anahtar sözcüklerin seçimi araştırılan 
çalışmanın başlığında ve özet bölümlerinde ya tek tek 
ya da ikili, üçlü kombinasyonlar halinde tarama yön-
temi uygulanarak yapılmıştır. Çalışmanın kapsamı 
oluşturulurken amaçlanan, mobbingin tükenmişliğe 
etkisinin hangi düzeyde olduğunun belirlenmesidir. 
Araştırma seçiminde, mobbing ve tükenmişlik kav-
ramlarının yanı sıra dikkat edilen en önemli husus bu 
davranışlara maruz kalan kişilerin sağlık çalışanı ol-
ması gerekmektedir. Çünkü bu çalışma sağlık çalışan-
larına odaklanmaktadır. Çalışma verilerinin seçimin-
de tezden makaleye dönüştürülmüş ise tekrar eden 
çalışmalar araştırmaya dâhil edilmemiştir. Araştır-
mada kalite değerlendirilmesi yapılmış ve elde edilen 
çalışmalar meta analiz yöntemi ile analiz edilmiştir. 
Çalışma verilerinin meta analizinin düzenlenmesin-
de  Microsoft  Excel, bu verilerin hazırlanmasında ise 
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Comprehensive Meta Analysis Software (CMA) ista-
tistik programı kullanılmıştır. CMA programı ile her 
bir çalışmaya ait etki büyüklüğü, varyans ve grup kar-
şılaştırmaları yapılmıştır. Araştırma verilerinin  seçimi 
ve toplanması için veri kodlama formu hazırlanmıştır. 
Veri kodlama formu her bir bireysel çalışma için gerekli 
istatistiksel verileri ve çalışma özelliklerini (örneklem, 
yöntem, ölçüm aracı, yayın türü vb.) elde etmek için 
kullanılmıştır. Her bir çalışma için yazar ismi, yayın 
başlığı, türü, yılı, çalışma yapılan kurum, örneklem bü-
yüklüğü, çalışmanın yapıldığı il, tükenmişliğin ölçümü 
için hangi ölçeğin kullanıldığı ve mobbing mağduru 
olmaya göre tükenmişlik düzeyi özellikleri (standart 
sapma, örneklem büyüklüğü vb.) kodlanmıştır. Veri 
analizindeki adımlar şu şekildedir: 
- Meta-analizin yapılacağı uygun model (sabit etki ya 
da rastgele etkiler) seçildi,
- Ortalama etki büyüklüğü değeri hesaplandı,
- Çalışmalar arası heterojen bir dağılım olup olmadığı 
test edildi,
- Orman grafiği (forest plot) incelendi,
- Huni grafiği (funnel plot) ve yayım yanlılığı incelen-
di,
- Yayım yanlılığını kontrol etmek ve düzeltmek için 
analizler yapıldı.

BULGULAR
Bu çalışma kapsamında 2010-2019 yılları arasında 
sağlıkta mobbing ve tükenmişlik konusunda yayın-
lanmış araştırmalar incelendiğinde toplam 87 yayı-
na ulaşılmıştır. Bu çalışmalar dahil etme ve dışlama 
kriterleri göz önünde bulundurularak incelenmiştir. 
Buna göre tekrar eden çalışmalar ve örneklemi araş-
tırma kapsamında olmayan ve meta analiz yöntemi 
için yeterli veriye sahip olmayan çalışmalar dışlan-
mıştır. Eleme sonucu kalan 4 çalışmanın tam metni 
iki bağımsız araştırmacı tarafından incelenmiştir. 
Çalışmaların seçimindeki akış diyagramı Şekil 1’de 
verilmiştir. Meta analizi yapılan çalışmaların toplam 
örneklem büyüklüğü 671 olup, bilgileri Tablo 1’de yer 
almaktadır. Araştırmaların standart hata ve Fisher’s Z 
değerleri Tablo 2’de gösterilmiştir.
Analize dahil edilen çalışmalar homojen dağılımlı ise 
sabit etkiler modeli, heterojen dağılımlı ise de rast-
gele etkiler modeli değeri kullanılmalıdır (22). Buna 
göre mobbingin tükenmişliğe etkisinin belirlenmesi 
için meta analize dâhil edilen çalışmaların homojen 
olduğu tespit edildiğinden (Q=1.981;p=0.576>0.05), 
sabit etkiler modeli tercih edilmiştir. Run Analyses 
yöntemi kullanılarak yapılan analizde ortalama etki 
büyüklüğü (0.198), z değeri 5.086 çıktığı ve bu de-
ğer 1.96’dan büyük olduğu için p=0.05 düzeyinde 
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Tablo 1: Çalışmasında analiz edilen araştırmaların bilgileriTablo 1: Çalışmasında analiz edilen araştırmaların bilgileri 

 Çalı�ma Adı Yazar Yayın 
Yılı 

Yayın 
Türü N  Tükenmi�li

k Ölçe�i 
Yıldırma 
Ölçe�i 

KDP* 

1 Örgütlerde yıldırma 
davranışları, personelin 
tükenmişlik düzeyleri 
ve kişilik özellikleri 
arasındaki ilişkiler (17) 

Yılmaz  2013 
Yüksek 
Lisans 
Tezi 

69 
Maslach 

Tükenmişlik 
Ölçeği  

Leymann 
Yıldırma 
Ölçeği 

10 

2 İş ortamında şiddet, 
tükenmişlik ve iş 
tatmini ilişkileri: sağlık 
çalışanları üzerinde bir 
araştırma (18) 

Nart  2014 Makale 213 
Maslach 

Tükenmişlik 
Ölçeği 

 İşyeri 
Şiddeti 
ölçeği 

10 

3 Mobbing (yıldırma) 
davranışının tıbbi 
sekreterlerin 
tükenmişliği üzerine 
etkisi (19) 

Çakıroğlu ve 
Tengilimoğlu  2014 Makale 119 

Maslach 
Tükenmişlik 

Ölçeği  

Leymann 
Yıldırma 
Ölçeği 

10 

4 Asistan hekimlerin 
tükenmişlik ve mobbing 
düzeylerinin 
incelenmesi (20) 

Dikmetaş ve 
ark.  2011 Makale 270 

Maslach 
Tükenmişlik 

Ölçeği  

Leymann 
Yıldırma 
Ölçeği 

11 

* KDP: Kalite Değerlendirme Puanı, Polit ve Beck (21) tarafından belirlenen 12 soru araştırmacıların herbiri 
tarafından ayrı olarak değerlendirilmiş ve maddeyi karşılama durumunda “1 puan”, karşılamadığı durumda “0 
puan” değeri verilmiş olup, 12 puan üzerinden alınan puan belirtilmiştir. 

 

 

Tablo 2: Araştırmaların Standart hata ve Fisher’s Z değerleri 

  
Yazar Korelasyon Örnek 

sayısı Korelasyon Standart 
hata Fisher Z Standart 

hata 

1 Yılmaz 0,299 71 0,299 0,110 0,308 0,121 

2 Nart 0,130 213 0,130 0,068 0,131 0,069 

3 Çakıroğlu ve 
Tengilimoğlu  

0,234 119 0,234 0,088 0,238 0,093 

4 Dikmetaş ve 
ark. 0,202 270 0,202 0,059 0,205 0,061 

 

Analize dahil edilen çalışmalar homojen dağılımlı ise sabit etkiler modeli, heterojen dağılımlı 
ise de rastgele etkiler modeli değeri kullanılmalıdır (22). Buna göre mobbingin tükenmişliğe 
etkisinin belirlenmesi için meta analize dâhil edilen çalışmaların homojen olduğu tespit 
edildiğinden (Q=1.981;p=0.576>0.05), sabit etkiler modeli tercih edilmiştir. Run Analyses 
yöntemi kullanılarak yapılan analizde ortalama etki büyüklüğü (0.198), z değeri 5.086 çıktığı 
ve bu değer 1.96’dan büyük olduğu için p=0.05 düzeyinde istatistiksel olarak anlamlıdır.  

Heterojenlik analizi olarak orman grafiğine (forest plot) baktığımızda sabit etki modeline 
dayalı olarak 0.198 olarak hesaplanan etki modelinin yatay çizgide yer aldığı noktaya bir 
elmas sembolünün yerleştirildiği görülmektedir. 4 çalışmadan sadece 1 tanesi sol tarafta 
olduğu için bu çalışmada heterojenliğin çok az olduğu, genel olarak homojen 
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istatistiksel olarak anlamlıdır. 
Heterojenlik analizi olarak orman grafiğine (forest 
plot) baktığımızda sabit etki modeline dayalı olarak 
0.198 olarak hesaplanan etki modelinin yatay çizgide 
yer aldığı noktaya bir elmas sembolünün yerleştirildiği 
görülmektedir. 4 çalışmadan sadece 1 tanesi sol tarafta 
olduğu için bu çalışmada heterojenliğin çok az olduğu, 
genel olarak homojen olduğugörülmektedir. Bu sonuç 
seçimi yapılan çalışmaların sağlıkta mobbing ve tüken-
mişlik üzerine yakın sonuçlar verdiğini göstermektedir 
(Şekil 2).
Meta-analizde yayın yanlılığının test etmek amacıyla 
kullanılan Funnel plot (huni grafiği) diyagramı Şekil 
3’te gösterilmiştir. Buna göre çalışmaların değerlerinin 
ortalama etki büyüklüğünün değeri etrafında simetrik 
olarak dağıldığı görülmektedir.
Yanlılıkla ilgili değerlendirmede Begg-Mazumdar Sıra 

Korelasyonu kullanılmaktadır. Korelasyonda Tau 
katsayısının 1,00’a yakın olması ayrıca iki kuyruklu 
olarak belirtilen p değerinin anlamlı bir fark oluştur-
maması yani bu değerin 0,05’ den büyük olması bek-
lenmektedir (22). Çalışmada Tau katsayısı 0,50 ve p= 
0,30 bulunduğundan bu çalışmada yayın yanlılığı ol-
madığı tespit edilmiştir. Ayrıca Begg-Mazumdar Sıra 
Korelasyonu ile bakıldığında p değeri 0.05 ten büyük 
olduğu için ilgili veri setinde yayım yanlılığı olmadı-
ğını göstermektedir.

TARTIŞMA ve SONUÇ
Son yıllarda bilimsel araştırmalar sonucu elde edilen 
çok sayıda bilgi akışının olması, yapılan araştırma-
larda özellikle de araştırmacılara, bir konu hakkında 
kesin tahminde bulunabilme fırsatı verme ve bu tah-

Tablo 2: Araştırmaların Standart hata ve Fisher’s Z değerleri

Şekil 2. Çalışmada kullanılan orman grafiği
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minlerin daha doğru ve güçlü olmasını sağlaması açı-
sından meta analiz çalışmalarının hem  önemi hem de 
kullanımının giderek artmasına neden olmuştur (23). 
Aslında meta analiz özetle, benzer konuların ele alın-
dığı birbirinden bağımsız çalışma verilerinin tek bir 
havuzda toplandığı ve bu verilerle güçlü bir genel yar-
gıya ulaşılması olarak açıklanabilir. Bu sayede bulunan 
sonuç ışığında,  araştırmacı genel bir çerçeve sunma 
olanağına sahip olabilir. Meta-analiz yöntemi, yapılan 
çalışmaların etki büyüklüklülerinin hesaplanmasında 
matematiksel formüllere ihtiyaç duyduğundan, analize 
dâhil edilecek verilerin kesinlikle nicel olması gerek-
mektedir. Bundan dolayı meta-analizin,  nitel verilerle 
yapılması mümkün değildir. Çünkü yapılan analiz so-
nucunda elde edilen ve etki büyüklüğü katsayısı ola-
rak karşımıza çıkan ifade nicel bir bulgudur (24). Meta 
analiz yönteminin en temel amaçlarından biri de sağlık 
hizmet sunucuları tarafından   verilen hizmetin daha 
etkin olabilmesi   için, alanda ulaşılan verilerin birleş-
tirilmesi ile daha doğru ve geçerli sonuçlara ulaşılması 
süreci olarak gösterilebilir. Diğer bir nedeni ise elde 
edilen sonuçlar ışığında gelecekteki çalışmalara katkı 
sağlaması ve uygun  politikaların  belirlenmesinde aktif 
rol almasıdır (25).
Meta analizde kısıtlılık olarak yayın yan tutması göste-
rilebilir. Çünkü analize yayınlanmış çalışmaların  dâhil 

edilmesinde veya yayınlanma aşamasında ise çalışma-
ya daha anlamlı sonuçlar veren çalışmaların seçimi,   
yan tutma olasılığını ortaya çıkarmaktadır. Bu araş-
tırmada konu edilen sağlık çalışanlarının mobbing ile 
tükenmişlik arasındaki ilişkilerinin hem etkinliği hem 
de yönü gibi çalışmalar dikkate alındığında genellik-
le araştırmacılar tarafından istatiksel açıdan anlamlı 
sonuçlar sunan çalışmaların yayınlanma eğiliminin 
görülmesine karşın istatiksel açıdan anlamlı olmayan 
çalışmaların ise yayınlanmaması yönünde bir eğili-
min gösterilmesi,  kısıtlılık olarak ele alınabilir.
2010 ve 2019 yılları arasında yapılan literatür tarama-
sında, sağlık çalışanlarının mobbing ile tükenmişlik 
değişkenlerinin incelendiği uygun korelasyon ve yeterli 
veriye sahip 4 çalışma  (3 makale ve 1 yüksek lisans tezi) 
seçilmiştir.Araştırmaya dâhil edilen çalışmalar ağırlıklı 
olarak üniversite hastanelerinde yapılmış olup 2011, 
2013 ve 2014 yıllarında yayınlanmıştır.
Çalışmaların bölgesel ve il bazında dağılımlarına 
bakıldığında, güney Marmara bölgesi, İzmir, Tokat ve 
Samsun’da yapılan çalışmalarda yoğunlaşma olduğu 
görülmektedir. Çalışmaların daha kırsal bölgelerde 
ve mülteci yoğunluğunun fazla olduğu lokasyonlarda 
yapılması durumunda, farklı sonuçların elde edilebi-
leceği düşünülmektedir. Zor şartlarda çalışan sağlık 
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çalışanlarının, bölgesel ve yöresel problemlerin de et-
kisiyle daha fazla mobbing ve tükenmişlik yaşayabil-
me riski bulunmaktadır. Bu açıdan bakıldığında, meta 
analize dâhil edilebilecek farklı bölgelerdeki çalışma-
ların yapılması durumunda, sağlık çalışanlarının daha 
yüksek düzeyde mobbing ve tükenmişlik yaşayacağı 
düşünülmektedir. 
Meta Analize dahil edilen 4 çalışmadaki toplam ör-
neklem büyüklüğü 671 olarak tespit edilmiştir.Buna 
göre etki büyüklüğü Fisher’s Z ile analiz edilmiş olup 
çalışmanın etki büyüklüğü ortalaması 0,19’ dur. 
Çalışmalarda mobbing durumunu ölçmek amacıy-
la Leymann Yıldırma Ölçeği ve İş Yerinde Psikolojik 
Şiddet (Mobbing) Ölçeğinin, tükenmişlik durumu-
nu ölçmek amacıyla Maslach Tükenmişlik Ölçeği 
kullanıldığı görülmektedir.
Bu çalışmanın homojen,  anlamlı olduğu ve yayın yan-
lılığının olmadığının tespit edilmesinden dolayı, hete-
rojenliği gidermede yardımcı olunan ANOVA analizle-
ri ve alt gurup analizleri yapılmamıştır.
Dikmetaş ve ark.’nın 2011 yılında yayınladıkları “Asis-
tan Hekimlerin Tükenmişlik ve Mobbing Düzeylerinin 
İncelenmesi” başlıklı araştırmada Samsun ilinde gö-
revli 270 asistan hekimin tükenmişlik düzeyleri Mas-
lach Tükenmişlik Ölçeği, mobbing düzeyleri ise Ley-
mann’ın Psikolojik Terör Envanteri ile ölçülmüştür. 
Veri analizinde t testi, F testi, regresyon analizi ve ta-
nımlayıcı istatistiklerden yararlanılmıştır. Araştırma 
sonucunda asistan hekimlerin mobbing düzeyi 1,87; 
duygusal tükenme düzeyi 2,99; duyarsızlaşma düzeyi 
2,95 ve kişisel başarı düzeyi 2,94 olarak bulunmuştur. 
Mobbing ve tükenmişlik düzeylerinin asistan hekim-
lerin tıp alanlarına göre anlamlı farklılık gösterdiği 
bulunmuştur. Ayrıca araştırmada mobbing, duygusal 
tükenme, duyarsızlaşma ve kişisel başarı arasında iliş-
ki olduğu sonucuna ulaşılmıştır. Mobbing düzeyinin 
tükenmişliğin üç boyutunu (duygusal tükenme, 
duyarsızlaşma ve kişisel başarı) anlamlı olarak 
etkilediği belirlenmiştir (20).
2013 yılında Yılmaz tarafından yayınlanan “Örgütlerde 
yıldırma davranışları, personelin tükenmişlik düzeyle-
ri ve kişilik özellikleri arasındaki ilişkiler” başlıklıyük-
sek lisans araştırmasında Tokat Acil ve Afetlerde Sağlık 
Hizmetleri Müdürlüğü bünyesinde çalışan ve (Hekim, 
Acil Tıp Teknisyeni, Hemşire, Sağlık memuru, Şoför, 
Hizmetli gibi) farklı meslekleri icra eden toplam 69 
personele tükenmişlik düzeylerini ölçmek için anke-

tuygulanmıştır. Araştırmada konu ile ilgili üç ayrı öl-
çek; Maslach Tükenmişlik Ölçeği, Leymann Yıldırma 
Ölçeği, Beş Faktör Kişilik Testi ve demografik durum 
formu veri toplama aracı olarak kullanılmıştır.Araş-
tırma sonuçlarına göre, yıldırma davranışı ile tüken-
mişlik arasında anlamlı bir ilişki bulunmaktadır. Ben-
zer şekilde tükenmişlik ile dışadönüklük, geçimlilik ve 
sorumluluk kişilik özellikleri arasında negatif yönlü 
anlamlı bir ilişki bulunduğu belirlenmiştir. Ayrıca tü-
kenmişlik ile duygusal dengesizlik kişilik özelliği ara-
sında pozitif yönlü anlamlı bir ilişki bulunmaktadır. 
Diğer taraftan tükenmişliğin eğitim düzeyine ve yaşa 
göre farklılaştığı görülmektedir. Eğitim düzeyi ve yaş 
arttıkça tükenmenin azaldığı görülmüştür. Yıldırma 
davranışlarına maruz kalma düzeyinin ise demogra-
fik özelliklere göre farklılaşmadığı görülmüştür (17).
2014 yılında Çakıroğlu ve Tengilimoğlu tarafından ya-
yınlanan araştırma evrenini Dokuz Eylül Üniversitesi 
Hastanesi poliklinik, klinik, laboratuar ve anabilim 
dallarında görev yapan 119 tıbbi sekreter oluşturmak-
tadır. Tıbbi sekreterlerin %42,1’i mobbing davranışı-
na maruz kaldığı tespit edilmiştir. Araştırmadan elde 
edilen sonuçlara göre, tıbbi sekreterlerin mobbing 
davranışlarına çoğunluğun 2 – 5 yıl maruz kaldığı ve 
hasta ve hasta yakınları tarafından mobbing uygu-
landığı görülmüştür. Araştırmada tıbbi sekreterlerin 
mobbing davranışlarına verdikleri tepkiler incelen-
diğinde çoğunluğu mobbing davranışını yapan veya 
yapanları, yönetime sözlü şikayet ettiği ve mobbing 
davranışları sonucunda işyerinde huzursuzluk yaşadı-
ğını ifade etmiştir. Araştırmada eğitim düzeyi düşük 
tıbbi sekreterlerin tükenmişlik düzeyi arasında pozitif 
yönlü anlamlı bir ilişki olduğu, tükenmişlik düzeyi ile 
mobbing arasında zayıf bir korelasyon olduğu tespit 
edilmiştir (19). 
2014 yılında Nart tarafından yayınlanan bir araştır-
ma evrenini Güney Marmara Bölgesinde görev yapan 
213 sağlık çalışanı oluşturmuştur. Katılımcılara “İşye-
ri Şiddeti Ölçeği” ve “Maslach Tükenmişlik Ölçeği” 
uygulanmıştır. Araştırmada elde edilen veriler 
doğrultusunda, iş yerinde yaşanan sözel, psikolojik 
ve fiziksel şiddet olaylarının, duygusal tükenme ve 
duyarsızlaşma olmak üzere tükenmişliğin iki boyutu 
üzerinde doğrudan etkili olduğu sonucuna ulaşılmış-
tır. Benzer şekilde, iş yerinde yaşanan herhangi bir 
şiddet olayının, iş tatmini üzerinde de doğrudan etkili 
olduğu tespit edilmiştir (18). Bu çalışmada ele alınan 
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yaşamaktadır. 
Sağlıkta mobbing’in tükenmişliğe etkisi adlı meta 
analize dâhil edilen sınırlı sayıdaki çalışmanın yanı 
sıra yeterli veriye sahip yeni çalışmaların eklenmesi, 
pandemi sonrası sağlık çalışanlarının bu süreçte yaşa-
dığı mobbing ve tükenmişlik olgularının da yansıtıla-
cağı çalışmalar yapılmalıdır. Ayrıca sağlık çalışanlarının 
mobbing ve tükenmişlik yaşama riskine karşı yöneti-
min gerekli önlemleri alması önerilmektedir.
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Abstract

Aim: Streptococcus pyogenes (S.pyogenes) is the most com-
mon bacterial cause of acute tonsillopharyngitis in adults. 
With appropriate and rapid antibiotic treatment, the duration 
of the disease is shortened, complications are prevented and 
transmission is reduced. We aimed to determine how the first 
dose of intravenous (IV)  amoxicillin+clavulanic acid treat-
ment administered in our emergency department affects the 
course of the disease in patients diagnosed with acute tonsil-
lopharyngitis due to S. pyogenes.
Material Method: Patients who applied to our emergency 
department and internal medicine outpatient clinic with sy-
mptoms of upper respiratory tract infection, were positive 
for streptococcal antigen in the rapid antigen test and sco-
red 2 points or more according to the Centor Criteria were 
included in our study. Complete blood count and C-reactive 
protein (CRP) levels were measured at the time of admission 
and at the end of 72 hours. The patients were divided into two 
groups: the group who received the first dose of antibiotics 
as 1000 mg amoxicillin and 200 mg clavulonic acid IV at the 
time of admission and then used the oral form of the same 
antibiotic in a 2x1 posology and the group which IV antibi-
otics were not administered at the time of admission and the 
same antibiotic was started directly in oral form in the same 
posology. It was investigated whether there was a significant 
difference between the leukocyte, neutrophil and CRP levels 
measured at the end of 72 hours between the two groups.
Results: Age, gender and Centor scores did not show statisti-
cally significant differences between the groups. The change 

Öz

Amaç: Streptococcus pyogenes (S.pyogenes) erişkinlerde akut 
tonsillofarenjitin en sık bakteriyel etkenidir. Uygun ve hızlı baş-
lanan antibiyotik tedavisi ile hastalık süresi kısalmakta, kompli-
kasyonlar engellenmekte ve diğer insanlara bulaş azalmaktadır. 
Çalışmamızda S. pyogenes’e bağlı akut tonsillofarenjit tanısı 
koyduğumuz hastalarda acil servisimizde uygulanan ilk doz 
intravenöz (İV) amoksisilin+klavulonik asit tedavisinin hasta-
lık seyrini nasıl etkilediğini tespit etmeyi hedefledik.
Gereç ve Yöntem: Çalışmamıza acil servisimize ve iç hastalık-
ları polikliniğimize üst solunum yolu enfeksiyonu semptomla-
rı ile başvuran, hızlı antijen testi ile streptokok antijenini pozitif 
tespit ettiğimiz ve Centor Kriterlerine göre 2 puan ve üzerinde 
puan alan hastalar dahil edilmiştir. Başvuru anında ve 72 saat 
sonunda tam kan sayımı ve C-reaktif protein (CRP) düzeyleri 
ölçülmüştür. Hastalar başvuru anında ilk doz antibiyotiği 1000 
mg amoksisilin ve 200 mg klavulonik asit olarak İV olarak alıp 
sonrasında aynı antibiyotiğin oral formunu 2x1 pozolojide kul-
lananlar ve başvuru anında İV antibiyotik uygulanmamış, aynı 
antibiyotik aynı pozolojide direkt olarak oral formda başlanmış 
olanlar olarak ikiye ayrılmıştır. İki grup arasında 72 saat sonun-
da bakılan lökosit, nötrofil ve CRP düzeyleri arasında anlamlı 
farklılık olup olmadığı araştırılmıştır.
Bulgular: Yaş, cinsiyet ve Centor skorları açısından gruplar 
arasında istatistiksel anlamlı farklılık tespit edilmemiştir. Baş-
langıç anı ve 72 saat sonrası karşılaştırıldığında her iki grup-
ta lökosit, nötrofil ve CRP değerlerindeki değişim istatistiksel 
olarak anlamlıdır (p <0,001). Gruplar birbiri ile karşılaştırıldı-
ğında başlangıç anı ve 72 saat sonrasındaki değişim her üç pa-
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in leukocyte, neutrophil and CRP values was statistically sig-
nificant in both groups when the onset and 72 hours were 
compared (p <0.001). The change between the groups at the 
beginning and at the end of 72 hours was statistically signifi-
cantly different for all three parameters (p<0.001).
Conclusion: It was determined that patients who received 
the first dose of antibiotic treatment IV in our emergency 
department had a significantly higher decrease in laboratory 
parameters that had increased due to infection at the end of 
72 hours compared to patients who used only oral antibiotics.

Keywords: pharyngitis, anti-bacterial agents, emergency  
Treatment

rametre için de istatistiksel anlamlı olarak farklıdır (p<0,001).
Sonuç: Benzer klinik durumda olan hastalardan ilk doz anti-
biyotik tedavisini acil servisimizde İV olarak alan hastaların 
yalnızca oral antibiyotik kullanan hastalara göre 72 saatin so-
nunda enfeksiyona bağlı yükselen laboratuvar parametrelerin-
de anlamlı olarak daha fazla düşüş olduğunu tespit edilmiştir.

Anahtar Kelimeler: farenjit, antibakteriyel ajanlar, acil 
tedavi

make a quick decision for treatment. In addition, com-
plete blood count, white blood cell count, erythrocyte 
sedimentation rate, C-reactive protein and procalci-
tonin are auxiliary laboratory tests that can be used in 
diagnosis. Throat culture is taken in selected cases (7). 
Difficulty in swallowing and non-compliance with oral 
therapy are frequently observed due to the bacteria’s 
rapid invasion ability, easy transmission, complications 
and clinical course. Fast and accurate treatment is im-
portant for the improvement of the course of the disease, 
the prevention of possible complications, the reduction 
of transmission to other people, and thus the decrease 
in applications to emergency centers and polyclinics 
with similar complaints (8), which will, in turn, reduce 
both the cost and the workload on healthcare workers. 
To date, streptococci causing acute tonsillopharyngitis 
have remained sensitive to penicillin despite the use 
of large amounts of beta-lactam. Amoxicillin is one 
of the beta-lactam antibiotics that is often combined 
with clavulanic acid. Amoxicillin acts by inhibiting 
the mucopeptide biosynthesis of the bacterial cell wall. 
Clavulanic acid, on the other hand, breaks down the 
beta-lactamase enzyme that bacteria produce to break 
down beta-lactam in antibiotics to defend themselves 
and increases the effectiveness of amoxicillin. There-
fore, in this study, the aim was to determine how the 
first dose of intravenous amoxicillin + clavulanic acid 
treatment administered in the emergency department 
affected the prognosis of the disease in patients diag-
nosed with acute tonsillopharyngitis due to GAS. 

INTRODUCTION
Streptococcus pyogenes (S. pyogenes), a beta-hemo-
lytic bacterium also known as group A Streptococcus 
(GAS), is the most common bacterial cause of acute 
tonsillopharyngitis in adults (1). S. pyogenes can cause 
suppurative complications such as pneumonia, men-
ingitis, and toxic shock syndrome as well as non-sup-
purative complications such as glomerulonephritis and 
rheumatic heart disease (2,3). The bacterium, which is 
highly contagious, can cause illness in healthy people 
of all ages. The primary transmission route is from per-
son to person through respiratory droplets. More than 
616 million new cases of GAS tonsillopharyngitis occur 
worldwide each year and the disease causes a serious 
economic burden (4). Complications resulting from 
rapid invasion of streptococcus into adjacent struc-
tures were much more common in the pre-antibiotic 
period. Today, similar complications are observed in 
cases where the primary disease is not recognized or 
the treatment is insufficient due to non-compliance (5). 
Because it is difficult to distinguish between bacterial 
and viral infections, the Centor scoring system is used 
in clinical diagnosis. Higher scores indicate a higher 
probability of GAS infection (6). On physical exami-
nation, the pharynx is erythematous and edematous, 
the tonsils are enlarged and covered with exudate. It 
is often accompanied by submandibular and periau-
ricular painful lymphadenopathy. Therefore, patients 
have difficulty in swallowing and their oral intake may 
be impaired. Rapid antigen detection tests, which can 
identify GAS directly from a throat swab, are used to 
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plete blood count and CRP were taken. In addition, swab 
samples were taken to rule out a possible viral infection 
due to the epidemic, and the presence of the SARS COV 
virus and the influenza A / influenza B virus was investi-
gated. The patients were divided into two groups. In the 
first group, 1000 mg amoxicillin and 200 mg clavulanic 
acid was prescribed orally in a 2x1 posology without any 
treatment in the emergency department. In the second 
group, the first dose of the same antibiotic was admin-
istered intravenously at the time of admission, and then 
the oral form of the same antibiotic was prescribed in a 
2x1 posology. At the end of 72 hours, the patients were 
recalled for control, their physical examinations were re-
peated, and their complete blood count and CRP values   
were checked again. It was investigated whether there 
was a significant difference between the leukocyte, neu-
trophil, and CRP levels at the end of 72 hours between 
the two groups.

Randomization
The patients were randomized according to the order of 
arrival, with patient 1 receiving IV + oral antibiotic ther-
apy, and patient 2 receiving only oral antibiotic therapy.

Calculation of Sample Size
The sample size was calculated according to the results 
of the pilot study with 20 people. According to the re-
sults of this pilot study, the change in leukocyte from be-
fore to after was calculated as approximately 1.8 units, 
the standard deviation of the 1st group was 1.3, and 
the standard deviation of the 2nd group was 1.6 units. 
In the study, the sample size of the study was calculat-
ed as 12 per group, with Type 1 error α=0.05 and the 
power of the study at 1-β=80%. The change in neutro-
phil between groups from before to after was calculated 
as approximately 1.9 units, with standard deviations of 
1.7 and 1.6 units for the Groups 1 and 2, respectively. In 
the study, the sample size of the study was calculated as 
13 per group, with Type 1 error α=0.05 and power of the 
study at 1-β=80%. The change in CRP between groups 
from before to after was calculated as 18.3 units, with a 
standard deviation of 8.6 and 20.7 units for Groups 1 and 
2, respectively. In the study, the sample size of the study 
was calculated as 14 per group, with Type 1 error α=0.05 
and power of the study at 1-β=80%. The number of sam-
ples was calculated according to the parameter with the 

MATERIAL and METHODS
This was a single-center, prospective, cross-sectional 
study in which patients who applied to Istanbul Medipol 
University’s emergency department and internal medi-
cine outpatient clinic with symptoms of upper respira-
tory tract infection between June 2022 and November 
2022 were included. Ethical approval was obtained from 
Istanbul Medipol University’s Non-Interventional Clini-
cal Research Ethics Committee (Number: E-10840098-
772.02-3124 Date: 01/06/2022). All steps of the study 
were performed according to the Declaration of Helsinki 
(originally 1975), as revised in 2008. All patients were in-
formed about the content of the study and their written 
consent was obtained.

Selection of Participants
Inclusion Criteria:
Patients aged ≥ 18 years 
Patients with GAS+ detected by rapid antigen test
Patients with a score of 2 or more according to the  
Modified Centor Criteria

Exclusion Criteria:
Patients aged <18 years 
SARS COV PCR (+) detected patients
Influenza A or B antigens (+) detected patients
Acute or chronic inflammatory disease
Any other acute or chronic infection
Liver dysfunction
Acute or chronic renal failure
Diagnosis of overt diabetes mellitus
Diagnosis of malignancy
Chemotherapy / radiotherapy recipients
Use of immunosuppressive agents
Pregnant and lactating

Medical Examinations

First the medical histories of the patients were taken and 
demographic data including age, gender and comor-
bidities were recorded. Detailed physical examinations 
were performed, then the Modified Centor scores were 
calculated and recorded. Rapid step antigen tests were 
performed on all patients. Blood tests including com-
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er, Mannheim, Germany).
Complete blood count was studied using an automated he-
matology analyzer (Device Sysmex XN-1000, Kobe, Japan).

Statistical Analysis
Descriptive statistics were used to describe continuous 
variables (mean, standard deviation, minimum, median, 
maximum).
The conformity of continuous variables to the normal 
distribution was examined using the Shapiro Wilks test.
The relationship between two continuous independent 
variables that did not conform to the normal distribution 
was examined with the Mann-Whitney u t test.
The relationship between two continuous dependent 
variables that did not conform to the normal distribu-
tion was examined using the Wilcoxon Signed Rank test.
The relationship between categorical variables was ana-
lyzed using the Chi-Square (or Fisher Exact / Yates Con-
tinuity-corrected Chi-Square test where appropriate).
The relationship between continuous and dependent 
variables with normal distribution was examined with 
the Repeated Measures ANOVA Test.
Statistical significance level was determined to be 0.05. 
Analyses were performed using the MedCalc® Statistical 
Software version 19.7.2 (MedCalc Software Ltd, Ostend, 
Belgium; https://www.medcalc.org; 2021) Program.

highest sample requirement. Accordingly, the number 
of samples per group was calculated as 14. It was deter-
mined that a minimum of 19 people per group should be 
included in the study, with a loss supplement of approx-
imately 30%. Sample calculations were performed using 
the MedCalc Statistical Software version 19.1 (MedCalc 
Software bv, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 
2019). A total of 98 patients were included in the present 
study, 50 patients in group 1 and 48 patients in group 2.

Modified Centor Criteria
Absence of cough is scored as 1 point; painful, enlarged 
lymphadenopathy is scored as 1 point; fever ≥38 de-
grees is scored as 1 point; exudate in tonsils is scored as 
1 point; between 3-14 years of age is 1 point; between 
15-44 years is 0 points; and ≥44 years is -1 point. Higher 
scores indicate a higher probability of GAS infection (9).

Rapid Strep Antigen Detection Test
Rapid Strep Antigen was studied by immunofluores-
cence (FIA) method (Device Sofia-Quidel, San Diego, 
LA, USA).

Laboratory parameters
C-reactive protein was studied using the immunoturbi-
dimetric method (Device Roche Cobas 501 autoanalyz-

Table 1. Demographic Data

RESULTS 

When demographic data are examined, there were no statistically significant differences 

between groups based on age, gender, and Modified Centor scores (Table 1). 

 

Table 1. Demographic Data 

 1st Group 2nd Group P 

Gender  n (%)  

Male 22 (44) 22 (45.8) 1.0001 

Female 28 (56) 26 (54,\.2)  

Age   0.6632 

Avg+SD 41.8+15.6 43.2+15.3  

Med(min-max) 41(18-84) 39.5(19-76)  

Centor Score    

2 34 (68) 33 (68.8)  

3 15 (30) 12 (25)  

4 1 (2) 3 (6.3)  
 1Continuity Correction, 2Fisher's Exact Test, 3Mann-Whitney U, 2T-Test 

 

Since the leukocyte values were in accordance with the normal distribution, the repeated 

measurements were analyzed with the ANOVA Test.  

The leukocyte value decreased in both groups after the treatment (p <0.001). This regression 

was greater in the group administered intravenous antibiotics (p <0.001). Neutrophil and CRP 

values were examined with non-parametric tests since they did not conform to the normal 

distribution. Neutrophil and CRP values decreased in both groups before and after treatment 

(p<0.001). This regression was higher in the group using intravenous antibiotics for both 

parameters (p<0.001) (Table 2). 
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When demographic data are examined, there were 
no statistically significant differences between groups 
based on age, gender, and Modified Centor scores (Ta-
ble 1).
Since the leukocyte values were in accordance 
with the normal distribution, the repeated meas-

urements were analyzed with the ANOVA Test.  
The leukocyte value decreased in both groups after 
the treatment (p <0.001). This regression was greater 
in the group administered intravenous antibiotics (p 
<0.001). Neutrophil and CRP values were examined 
with non-parametric tests since they did not conform 

Table 2. Evaluation of Laboratory Parameters

Table 2. Evaluation of Laboratory Parameters 

 

 Admission After 72 

Hours 

Difference p 

Leukocyte Count (10^3/uL)     

1st Group    <0.0015 

Avg+SD 12.5+2.1         10.8+1.6            1.7+1.4  

Med(min-max) 12.6(8.5-17.2) 10.7(7.5-13.9)    1.4(-1.7-4.9)  

2nd Group     

Avg+SD 12.5+1.8 8.7+1.5 3.8+1.4  

Med(min-max) 12.5(9.5-15.7) 8.5(5.7-12.4) 3.6(1.6-6.7)  

p   <0.0011  

Neutrophil Count 

(10^3/uL) 

Admission After 72 

Hours 

  

1st Group    <0.0014 

Avg+SD 9.6+2.1 8.5+1.5 1.1+1.4  

Med(min-max) 9.2(6.5-14.6) 8.4(6.1-11.6) 1.1(-1.3-5.7)  

2nd Group    <0.0013 

Avg+SD 10.1+1.7 6.3+1.4 3.8+1.3  

Med(min-max) 10(7.2-13.6) 6.3(3.7-9.9) 3.9(1.3-6.6)  

p 0.1672 <0.0011 <0.0012  

CRP Level (mg/L) Admission After 72 

Hours 

  

1st Group    <0.0013 

Avg+SD 42+21.2 26.2+14.7 15.8+11.8  

Med(min-max) 41.7(3.1-86.5) 24.5(2.9-64) 13.1(-3.6-51.5)  

2nd Group    <0.0014 

Avg+SD 50.4+18 12.4+8.5 38+14  

Med(min-max) 51.6(8.5-92.5) 11.3(1-35.6) 39.1(6.4-78.5)  

p1 0.0371 <0.0012 <0.0012  
1Student T-Test, 2Mann Whitney u test, 3Paired Sample Test, 4Wilcoxon Signed Rank test, 
5Repeated Measurements ANOVA 
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approach of antibiotic therapy in cases of tonsillopharyn-
gitis. When the value is ≤0 and 1, the risk of streptococ-
cal infection is considered very low, meaning that further 
testing and antibiotic therapy are not required. If the value 
is 2 or 3, it is recommended to perform a rapid antigen test 
and start antibiotic therapy for any positive results. If the 
value is ≥4, the risk of streptococcal infection is >50% and 
empirical antibiotics are recommended (9).
In the guideline published by the Infectious Diseases So-
ciety of America (IDSA) for the diagnosis of GAS infec-
tion in 2012, it was emphasized that the clinical features 
of the disease would not be sufficient to distinguish GAS 
infection from viral pharyngitis causes, and that rapid 
antigen tests and/or throat culture should be performed. 
While the IDSA recommends throat culture in children 
and adolescents with negative rapid antigen test, it em-
phasized that culture is not needed in adults with nega-
tive rapid antigen test (11,12,13).
Rapid antigen tests are specific for GAS. They have the 
advantage of diagnosing with >95% specificity when 
performed in patients with a modified Centor score of 
2 or higher. Diagnoses were made for the patients with-
in the present study by calculating the modified Centor 
score and performing a rapid antigen test. All of the pa-
tients included in this study were adults, so culture was 
not required. A critical disadvantage of throat cultures is 
that results require an extended period of time. 
Unfortunately, unnecessary antibiotic use is quite com-
mon all over the world as well as in Turkey. One striking 
study on this topic is an analysis of 3 hospitals in Egypt 
which found that doctors prescribed antibiotics to 86% 
of patients with pharyngitis (14). When viewed socially, 
the large difference between the prevalence of GAS and 
the rates of antibiotic prescription in patients with phar-
yngitis increases the economic burden and also causes 
the development of antibiotic resistance (15,16,17).
The timing of treatment initiation is as important as 
the treatment approach, which is a point this research 
sought to emphasize. 
One study similar to the present research is a multicenter 
study conducted on 8168 patients in Taiwan. Patients who 
applied to the emergency department due to urinary tract 
infection were divided into two groups: those who received 
the first dose of intravenous antibiotic therapy in the emer-
gency department and continued oral therapy afterwards 
and those who received only oral therapy without intrave-

to the normal distribution. Neutrophil and CRP values   
decreased in both groups before and after treatment 
(p<0.001). This regression was higher in the group using 
intravenous antibiotics for both parameters (p<0.001) 
(Table 2).

DISCUSSION
This study observed that the first dose of intravenous an-
tibiotic treatment administered before leaving the hos-
pital in patients diagnosed with tonsillopharyngitis due 
to GAS infection improved the prognosis of the disease. 
Compared to the group using only oral antibiotics, great-
er statistically significant regression was observed in leu-
kocyte, neutrophil, and CRP levels after 72 hours. 
The normal range for leukocytes is 4000-11000/10^3/
uL. Neutrophils, which are subunits of leukocytes, are 
especially elevated in bacterial infections and the nor-
mal range for neutrophils is 1.5-7.1/10^3/uL. High CRP 
accompanies almost all infections. The normal range 
for CRP is 0-5 mg/L. In the present study, when all pa-
tients were evaluated together, it was found that neutro-
phil-dominated leukocytosis was found at the time of 
diagnosis and the CRP value was approximately 8 times 
higher, in line with this information. The “half-life” of 
CRP does not change with or without disease, so the 
“production rate” becomes the determinant of plasma 
concentration. In case of infection, CRP starts to rise af-
ter 4-6 hours and peaks at 36-50 hours. CRP levels are 
used to understand whether the provided treatment is 
effective or not, and a control CRP test is often seen at 
the end of 72 hours. Based on this, patients in this study 
were recalled for control laboratory tests after 72 hours.
Pharyngitis is one of the most common reasons people 
go to the hospital for medical care. In the United States, 
1-2% of admissions to outpatient clinics and emergen-
cy services each year are for sore throat (10). Often the 
causative agent is viruses, and the infection is self-limit-
ed. However, bacterial-viral differentiation is important 
because unnecessary use of antibiotics in viral infections 
can lead to antibiotic resistance and disruption of the in-
testinal flora. Not using antibiotics in bacterial infections 
will also cause the infection to spread rapidly, contagion, 
and complications.
Created in 1981 and modified in 2004, the Centor score 
is a scoring system based on anamnesis and physical ex-
amination findings that help determine the decision and 
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nous therapy. The results of this study showed that the 
clinical course of patients who received the first dose 
intravenously in the hospital, similar to the present 
study, was better and the rate of re-admission to the 
hospital within 72 hours was lower (18).
A larger study of patients with sepsis demonstrated 
the importance of hours in initiating antibiotic ther-
apy. 35,000 patients with sepsis who were treated with 
antibiotics within 6 hours in 21 emergency depart-
ments in northern California showed that even one 
hour of delay in antibiotic administration increased 
the absolute risk of mortality by 0.3% (19).
From a pharmacokinetic perspective, there is a sig-
nificant difference in bioavailability between intrave-
nous and oral antibiotics for the treatment of bacte-
rial infections, especially in the early period. With 
most oral antibiotics, days are required to achieve 
effective bioavailability (20). For this reason, intrave-
nous antibiotics that reach the peak serum concen-
tration faster are preferred in the treatment of more 
serious infections (21).
When clinical presentation of the patient group of 
the present study is examined, tonsillopharyngitis 
causes nausea, vomiting, cervical adenitis, swelling, 
and exudate in the tonsils as well as impairs the gen-
eral condition and oral intake, and all of these may 
cause incompatibility in oral antibiotic therapy. For 
this reason, administering the first dose of antibiot-
ics intravenously may increase the rapid elimination 
of bacteria, the improvement of the general condition 
of the patient, and the compliance with the treatment. 
Antibiotics are known to be most effective in tonsil-
lopharyngitis when started in the first 48 hours, and 
contagiousness disappears within 24 hours after an-
tibiotics are started. Therefore, it may be a logical op-
tion to administer the first dose of antibiotics intrave-
nously in the emergency room, both on an individual 
patient basis and socially.

Limitations
The present study was a single-center study conducted 
on 98 patients. Multicenter studies with more patients 
are needed. In addition, the cause-effect relationship 
cannot be established clearly due to the cross-section-
al nature of this study.

CONCLUSION
This research determined that patients with similar 
clinical conditions who received the first dose of an-
tibiotic treatment in an emergency department had 
a significantly higher decrease in laboratory parame-
ters, which increased due to infection, at the end of 72 
hours, compared to those who were provided only oral 
antibiotics. It seems like a good option to administer 
the first dose of antibiotic therapy in the emergency 
department, both because oral intake can be impaired 
in the initial phase and patient non-compliance with 
the treatment and the bioavailability of intravenous an-
tibiotics is improved.
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Evaluation of the Clinical Findings of  
the Patients Receiving the Diagnosis and 
Treatment of Covid-19 and the Data Based on  
the Applied Pain Scores
Covid-19 Tanı ve Tedavisi Alan Hastaların Klinik Bulguları ve Uygulanan Ağrı 
Skorlarına Bağlı Verilerin Değerlendirilmesi

Abstract
Aim:  The aim is to establish the most suitable treatment modal-
ities for patient follow-ups, by correlating the physiological effect, 
namely the pain symptom, along with its variations, and the ob-
jective pain scale scores and certain biochemical parameters in 
response to the cellular, tissue, and organ deformation elicited by 
the Covid-19 virus infection.
Materials and Methods: In the study,Pain symptoms were eval-
uated with three different scales (FLACC, VAS, WB) and many 
biochemical parameters during daily follow-ups of patients who 
were hospitalized in Kafkas University Medical Faculty Research 
Hospital in Turkey between November 1 and November 16, 2020. 
Results: In the study, it was observed that there were significant 
differences between the VAS hospitalization and VAS discharge 
scores (p<0.001) and between the WB hospitalization and WB 
discharge scores (p<0.01) in patients. Additionally, significant 
positive correlations were found between VAS hospitalization 
score and CRP, as well as between VAS hospitalization score and 
urea and creatinine (p<0.01), while a negative correlation was 
observed between VAS hospitalization score and CA value. Fur-
thermore, a significant difference was detected between VAS dis-
charge score and CRP and urea, with a weak positive correlation 
being found. These results suggest that pain scores have a signifi-
cant association with laboratory findings in hospitalized patients.
Conclusion: An association can be observed between pain scores 
and laboratory parameters, resulting from the impact of a novel 
viral pathogen with global reach on select biochemical markers. 
However, additional investigations are required to corroborate 
these findings.
 
Keywords: Covid-19, biochemical parameters, pain scales, pain

Öz
Amaç: Covid-19 virüsü enfekte olmuş hastalarda virüsün ya-
rattığı hücre, doku, organ deformasyonuna yanıt olarak oluşan 
fizyolojik etki yani ağrı semptomunu, çeşitliliğini ve objektif 
ağrı skala skorları ve biyokimyasal bazı parametrelerle ilişkilen-
dirilerek tedavi rejimlerinin kapsamları, güvenilirlikleri hasta 
takipleri ile en uygun tedavi yaklaşımlarının belirlenmesini 
sağlamaktır. 
Gereç ve Yöntem: Çalışma 1 Kasım -16 Kasım 2020 tarihleri 
arasında Türkiye’de Kafkas Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştır-
ma Hastanesinde yatarak tedavi gören ve günlük takiplerinde 
yapılan tetkiklerle, ağrı semptomları üç farklı ölçekle (FLACC, 
VAS, WB ) ve birçok biyokimyasal parametre değerlendirildi.
Bulgular: Hastalarda VAS yatış ile VAS taburcu skorlar ara-
sında (p< 0.001) ve WB yatış ile WB taburcu skorları arasında 
da anlamlı farklılık bulunmuştur (p<0.01). Ağrı skorları ile la-
boratuvar bulguları arasındaki ilişkilerinde VAS yatış skoru ile 
CRP arasında anlamlı pozitif, VAS Yatış skoru ile üre ve krea-
tinin arasında anlamlı pozitif (p<0.01), VAS yatış ile CA değeri 
arasında negatif yönlü, VAS taburcu skoru ile CRP ve üre ara-
sında anlamlı pozitif zayıf bir ilişki olduğu görüldü. 
Sonuç: Tüm dünyayı etkisi altına alan “yeni bir virüs” tarafın-
dan oluşturulan etkiye bağlı ağrı skorları ile bazı biyokimyasal 
değerler arasında ilişki vardır. Daha ileri çalışmalara ihtiyaç 
vardır.

Anahtar Kelimeler: Covid-19, biyokimyasal parametreler, 
ağrı skalaları, ağrı
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ters in response to cellular, tissue, and organ deformation 
induced by Covid-19 virus infection. To achieve this ob-
jective, the medical records of 189 patients in the Covid 
service at Kafkas University Medical Faculty Research 
Hospital and the intensive care unit were retrospectively 
analyzed. The average pain scores of patients were deter-
mined using the Face, Legs, Movement, Crying, Conso-
lation, Behavioral Scale (FLACC), Visual Analog Scale 
(VAS), Faces Scale (FS=WB) scales, and the correlation 
between the disease and multiple other diseases and bio-
chemical parameters were investigated.

MATERIAL and METOD
Material
In the study, records of 189 patients in the Covid ser-
vice and intensive care unit of Kafkas University Medical 
Faculty Research Hospital between November 1 and No-
vember 16, 2020 were reviewed retrospectively. Consid-
ering the guidelines of the World Health Organization 
(WHO), SARS-CoV-2 RNA detection was performed by 
polymerase chain reaction (PCR=PCR) test in patients 
diagnosed with Covid-19 in accordance with the Decla-
ration of Helsinki, regardless of whether they had a symp-
tom or not. Approval of the Turkish Ministry of Health 
with the date and number of 15.04.20217 80576354-
050-99762) was obtained from the Non-Interventional 
Clinical Research Ethics Committee of the Faculty of 
Medicine of Kafkas University. The patients who were 
hospitalized and evaluated in their daily follow-ups, in-
cluding pain symptoms, were used with 3 different scales 
such as FLACC, VAS, WB. Asymptomatic patients who 
were diagnosed with Covid-19 and did not show signs of 
chest radiographs or chest tomography and did not have 
pneumonia were followed up with outpatient treatment. 
Age, gender, etiological factors and Ferritin, D-Dimer, 
WBC (Leukocyte count), HGB (Hemoglobin) (Hgb), 
HCT (Hematocrit), RDV (Red cell Distribution Width) 
(Erythrocyte count), NEU (Neutrophil), LYM (Lympho-
cyte Count), MON (Monocytes), BAS (Basophil), EOS 
(Eosinophil), NEU% (% Neutrophil), LYM% (% lym-
phocyte), MON %(% Monocytes), BAS% (% Basophil), 
EOS % (% Eozonophil), PCT (Platelet Crit), MPV (Mean 
Platelet Volume), PLT (Platelet count), PDW (Platelet 
Distribution Width), Troponine, laboratory values   were 
studied. PT(SN) (Protronbine), PT% (%Protronbine), 
PT (INR)( Prothrombine time), Activated PTT (Partial 
Thromboplastin Time) were measured.

INTRODUCTION
Pain during respiratory tract infections caused by bac-
teria and viruses is one of the most important reasons 
that lead the patient to the doctor. Pain dimensions can 
be evaluated with unidimensional and multidimension-
al scales (1,2). The concept of pain, which is a universal 
experience, is defined by the International Association 
for the Study of Pain (IASP) as “sensory and emotion-
al experience that is associated with or during tissue 
damage or potential tissue damage” (3). Since Covid-19 
is a neurotropic virus, it can be a source of neurogen-
ic-neuropathic pain, and it can also cause nociceptive 
and nociplastic pain with the release of various medi-
ators as a result of tissue damage. Apart from these, it 
can also be a source of central and functional pain your 
damage; central nervous system symptoms (headache, 
epilepsy, delirium, cerebrovascular, encephalitis) inflam-
matory processes and peripheral nervous system symp-
toms (anosmia, agousis, acute myelitis, Guillain Barré 
syndrome, polyneuritis) are due to immune-mediated 
mechanisms, while musculoskeletal symptoms  atony, 
paresis, myalgia) may be directly related (4). Consid-
ering the evaluation of data related to the biochemical 
findings and applied pain scores of COVID-I9 patients, 
in a retrospective observational study conducted in Chi-
na, it is stated that 36.4% of the causes of pain are neu-
rological, and in another study, neurological symptoms 
that cause pain are higher, especially in the elderly.(5,6). 
In Italy, it has been stated that the pain in hospitalized 
patients with Covid-19 is especially headache, and these 
have different characteristics of acute onset (7). Again, 
in a meta-analysis involving 1558 patients and six stud-
ies in China, chronic obstructive pulmonary disease, 
cardiovascular disease, diabetes and hypertension were 
found to be the most important independent risk factors, 
respectively (5). The prevalence of pain in hospitalized 
patients was found to be 37%. In studies examining the 
prevalence of pain, it has been reported that the main 
causes of acute pain are head and lower extremity pain, 
and chronic pain is low back pain (1). There are very 
few studies on biochemical findings that will contribute 
to the determination of the severity and degree of the 
disease with the findings that may be created by a “new 
virus” COVID-19 in study. The objective of this study 
is to identify the most appropriate treatment approach-
es for patient follow-ups by examining the physiological 
impact of pain symptoms, their variations, and objective 
pain scale scores, as well as certain biochemical parame-
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lation value between the variables approaches 1, the se-
verity of the relationship between the variables increas-
es. In Figure 2, the variables with a strong and positive 
relationship between them are shown in dark blue, and 
the variables with a negative and strong relationship be-
tween them are shown in dark red.

DISCUSSION
The Covid-19 epidemic has become an epidemic that 
threatens global health, weakens the global economy 
and destabilizes societies around the world (8,9). Ac-
cording to the recommendations published by the In-
ternational Federation of Clinical Chemistry COVID 
19 working group, biochemical and hematological tests; 
It is stated that it will be useful in the diagnosis of tis-
sue-organ damage related to infection, in identifying the 
patient with a low risk of severe disease, in determining 
the patient with a poor prognosis, and in monitoring the 
course of the disease (10). It was tried to reveal whether 
there is a relationship with the level of for this purpose, 
CRP, CK, ALP, AST, ALT, EOS, HGB, HCT, LYM, Tropo-
nine T, Urea, creatinine, CA and LDL parameters were 
evaluated primarily.
Studies have shown that 75.8% of COVID-19 patients 
admitted to the emergency department have low albu-
min, 58.3% high C Reactive Protein (CRP), 57.0% high 
lactate dehydrogenase (LDH), 210 U/L for LDH. L was 
determined as 35 U/L cutoff value for aspartate ami-
notransferase (AST) (11). The result of many studies 

Method
Thorax CT was performed for each patient, PCR test was 
performed, and those who were positive and those with 
Covid-19 symptoms had vital functions were hospital-
ized and Covid-19 treatment was started. The pain as-
sessment scales 0-10 numerical pain assessment scales, 
which were administered to the patients on hospitaliza-
tion and discharge days, were used.

Statistical Analysis
Descriptive statistics (mean, standard deviation, min-
imum, maximum, percentage values) of the data were 
calculated. Mann Whitney U test for two independent 
groups and Kruskall Wallis test for more than two in-
dependent groups were used as nonparametric test for 
the comparison of non-normally distributed parameters 
between groups. The results were found to be statistically 
significant at a 95% confidence interval, p<0.05.

RESULTS
The female patients were 68 (36.2%), 120 patients 
(63.8%) were male, and 96.8% of all patients had tumors; 
80.9% had diabetes, 79.0% had hypertension, 87.7% had 
CH, 81.4% had reflux, 61.7% had cough and 98.4% had 
no fever.
It is seen that there are variables that have a very strong 
relationship between laboratory values, as well as var-
iables that are unrelated to each other. The correlation 
between the variables is shown in Figure 2. As the corre-

Figure 1. Pain rating scale (3)

Helsinki, regardless of whether they had a symptom or not. Approval of the Turkish Ministry 
of Health with the date and number of 15.04.20217 80576354-050-99762) was obtained from 
the Non-Interventional Clinical Research Ethics Committee of the Faculty of Medicine of 
Kafkas University. The patients who were hospitalized and evaluated in their daily follow-ups, 
including pain symptoms, were used with 3 different scales such as FLACC, VAS, WB. 
Asymptomatic patients who were diagnosed with Covid-19 and did not show signs of chest 
radiographs or chest tomography and did not have pneumonia were followed up with 
outpatient treatment. Age, gender, etiological factors and Ferritin, D-Dimer, WBC (Leukocyte 
count), HGB (Hemoglobin) (Hgb), HCT (Hematocrit), RDV (Red cell Distribution Width) 
(Erythrocyte count), NEU (Neutrophil), LYM (Lymphocyte Count), MON (Monocytes), BAS 
(Basophil), EOS (Eosinophil), NEU% (% Neutrophil), LYM% (% lymphocyte), MON %(% 
Monocytes), BAS% (% Basophil), EOS % (% Eozonophil), PCT (Platelet Crit), MPV (Mean 
Platelet Volume), PLT (Platelet count), PDW (Platelet Distribution Width), Troponine, 
laboratory values were studied. PT(SN) (Protronbine), PT% (%Protronbine), PT (INR)( 
Prothrombine time), Activated PTT (Partial Thromboplastin Time) were measured. 

 

Method 

Thorax CT was performed for each patient, PCR test was performed, and those who were 
positive and those with Covid-19 symptoms had vital functions were hospitalized and Covid-
19 treatment was started. The pain assessment scales 0-10 numerical pain assessment 
scales, which were administered to the patients on hospitalization and discharge days, were 
used. 

 

 
Figure 1. Pain rating scale (3) 

 

Statistical Analysis 

Descriptive statistics (mean, standard deviation, minimum, maximum, percentage values) of 
the data were calculated. Mann Whitney U test for two independent groups and Kruskall 
Wallis test for more than two independent groups were used as nonparametric test for the 
comparison of non-normally distributed parameters between groups. The results were found 
to be statistically significant at a 95% confidence interval, p<0.05. 

 

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr


88Journal of Medical Sciences http://jms.yeniyuzyil.edu.trVolume 4 Issue 2

bin time, creatinine kinase, C-reactive protein, ferritin, 
interleukin-6 increase. may guide the clinician as pre-
dictors of poor prognosis (12). Although most patients 

on Covid-19 patients is decrease in blood lymphocyte 
and fibrinogen levels and liver-kidney function tests, 
troponin I, D-Dimer, lactate dehydrogenase, prothrom-
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Table 1. Descriptive statistics of variables

Table 2. Descriptive statistics of diseases

Table 3. Descriptive statistics of pain scores and comparisons of pain scores

Table 1: Descriptive statistics of variables 

Age Number(n) % 
< 35 yş 9 4.8 
35 - 49  14 7.4 
50 - 64  49 26.1 
>= 65  116 61.7 
Total 188 100.0 

 
Gender 

  

Female 68 36.2 
         Male 

Total 
120 
188 

63.8 
100 

 

Table:2: Descriptive statistics of diseases 

Tumor Number       % 
Not presence 182 96.8 
Presence               6 3.2 
Total 188 100.0 

           Diabetes     
Not presence 152 80.9 
Presence 36 19.1 
Total 188 100.0 
HT      
Not presence 147 79.0 
Presence 39 21.0 
Total 186 100.0 
KH      
Not presence 165 87.8 
Presence 23 12.2 
Total 188 100.0 
Reflux      
Not presence 153 81.4 
Presence 35 18.6 
Total 188 100.0 
Cough     
Not presence 116 61.7 
Presence 72 38.3 
Total 188 100.0 
Fever      
Not presence 185 98.4 
Presence              3 1.6 
Total 188 100.0 
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Total 188 100.0 

 

 

Table 3: Descriptive statistics of pain scores and comparisons of pain scores 

Variable n Avarage Sd Median Min Max p 

        
VAS hospitalisation 185 8.12 1.63 9 2 10 

p<0.001 
VAS discharged 184 5.29 1.79 5 1 10 

WB hospitalisation  184 6.64 1.62 6 2 10 
p<0.001 

WB discharged  183 4.29 1.65 4 1 10 
P<0.05 anlamlı, Wilcoxon-igned rank teste 

 

Table 4: Distribution of pain scores in CoRads groups 

   
 
 

 
CoRads 

   

 
 

 1   2  3  4  5   

Pain score  median (min- max)  p 
 
VAS 
hospitalisation 

 
9 (2-9) 

 
9 (9-10) 

 
9 (5-10) 

 
9 (7-10) 

 
8 (4-10) 

 
0,11 

VAS 
discharged 

5.5 (2-
6) 

7 (6-8) 6 (3-9) 6 (4-8) 5 (1-10) 0,13 

WB 
hospitalisation 

8 (2-8) 8 (6-8) 8 (4-8) 8 (4-8) 6 (4-10) 0,86 

 WB 
discharged  

4 (2-6)  6 (4-6)  6 (2-6)  4 (2-6)  4 (2-10)   0,50  

P<0.05,  Kruskall- Wallis teste 

 

Table 5: Pain scores by FLACC hospitalization and FLACC discharge status 

FLACC hospitalisation  FLACC 
discharge 

 

 1 2  1 2  

Pain scores median (min- max) p median (min- max) p 

VAS 
hospitalisation 

5 (2-8) 9 (5-10) 0,00 8 (2-10) 9 (6-10) 0,00 

VAS 
discharged 

3 (1-5) 6 (2-10) 0,00 5 (1-8) 7 (5-10) 0,00 

       

WB 
hospitalisation 

4 (2-6) 8 (4-10) 0,00 6 (2-10) 8 (6-10) 0,00 

WB 
discharged 

2 (1-4) 4 (2-10) 0,00 4 (1-6) 6 (4-10) 0,00 

P<0.05, Mann Whitney U test 
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demonstrated (12,13). As in other studies, the severity of 
the disease can be predicted as the determining factors of 
oxygen saturation, respiratory rate, lung x-ray/tomogra-
phy findings, as well as blood C-reactive protein (CRP), 

have high levels of CRP, elevations of ALT, AST, CK, and 
D-Dimer are less common in the initial phase of the 
disease, in severe cases, compared to non-serious cas-
es. more prominent laboratory abnormalities have been 

Table 4. Distribution of pain scores in CoRads groups

Table 5. Pain scores by FLACC hospitalization and FLACC discharge status

Table 3: Descriptive statistics of pain scores and comparisons of pain scores 

Variable n Avarage Sd Median Min Max p 
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p<0.001 
VAS discharged 184 5.29 1.79 5 1 10 

WB hospitalisation  184 6.64 1.62 6 2 10 
p<0.001 

WB discharged  183 4.29 1.65 4 1 10 
P<0.05 anlamlı, Wilcoxon-igned rank teste 
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score determinations may be affected by their psycho-
logical moods related to the symptoms of the disease, 
the categorical data in the FLACC measurement is more 
likely to allow the determination of more objective data 
depending on the physical examination findings. Al-
though there are not enough articles evaluating pain 
profiles, studies show that there is a significant parallel-
ism between pain and clinical and biochemical findings 
(16,17). It has been reported that the rate in patients with 
myalgia, head, throat and chest pain is 28.5%, 14.9%, 
14.0%, 12.3%, respectively.

CONCLUSION
Based on our findings, it can be posited that pain is not a 
prominent symptom in Covid-19 patients, but it may be 
a determining factor in patients with mild to moderate 
symptoms. Our analysis reveals a positive, strong, and 
statistically significant relationship (p<0.001) between 
the VAS admission and VAS discharge, as well as WB 
admission and WB discharge variables, with correla-
tion coefficients of 0.823, 0.734, and 0.744, respectively. 
Furthermore, there is a significant association between 
VAS discharge and WB hospitalization and discharge 
(p<0.001), with a correlation coefficient of 0.660 between 
VAS variable and WB hospitalization, and 0.765 between 
WB discharge. Additionally, a strong and significant 
correlation (p<0.001) was found between WB hospital-

coagulation tests, procalcitonin, lactate dehydrogenase 
and creatine kinase (CK) results and pain intensity. de-
gree is that there may be predictable parameters about 
the severity of the disease. It suggests that COVID-19 
infection may be associated with cellular immunodefi-
ciency, coagulation activation, myocardial injury, liver 
and kidney damage (6,12,13). 
In another study, more advanced age (32.0 (26.0-39.3); 
54.0 (38.3-59.3), p<0.001) in the inpatient group, blood 
values higher lactate dehydrogenase (LDH) (195.0 
(156.5-225.3); 248.5 (200.3-334.5), p<0.001) and higher 
NLR (1.56 (1.08-2.62); 2.60 (1.65-4.90), p<0.001) were 
seen. Accordingly, advanced age, high LDH and high 
NLR values   in Covid-19 patients require inpatient treat-
ment (14).
It has been observed that patients with Covid-19 have 
become dependent/semi-dependent in performing some 
activities of daily living due to pain in varying degrees 
and accompanying systemic symptoms. It is seen that pa-
tients can change the time to stand up according to the 
degree of their activities being affected. Knowing the se-
verity of the pain that affects the activities of the patients 
ensures that the interventions are made and the patients 
are discharged early. For this, the intensity of the pain 
must be measured accurately.
Considering the data obtained in our study; while it may 
be possible that patients’ own descriptions and scale 

Evaluation of the Clinical Findings of the Patients Receiving the Diagnosis and Treatment of  
Covid-19 and the Data Based on the Applied Pain Scores

Table 6. Correlations between VAS and WB scores and laboratory findings 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Table 6: Correlations between VAS and WB scores and laboratory findings   

Pain Score  EOS HGB HCT LYM 
WB
C CRP 

LD
H 

Troponin
n AST ALT Üre 

Creatini
n CA 

VAS  
hospitalisatio
n 

r -
0,02 

-0,14 -0,14 -0,04 0,07 0,201
* 

0,05 0,14 -
0,03 

-0,14 0,259
* 

0,230* -
0,160

* 
p 0,82 0,06 0,06 0,64 0,32 0,01 0,48 0,06 0,68 0,06 0,00 0,00 0,03 

VAS  
discharged 

r 0,03 -0,06 -0,08 -0,01 0,09 0,157
* 

0,05 0,12 0,00 -0,05 0,199
* 

0,11 -0,10 

p 0,68 0,44 0,30 0,91 0,25 0,04 0,50 0,12 1,00 0,48 0,01 0,16 0,18 

WB  
hospitalisatio
n 

r -
0,06 

-
0,168* 

-
0,180* 

-
,155* 

-0,01 0,15 0,01 0,12 -
0,09 

-
,181* 

0,251
* 

0,159* -0,12 

p 0,46 0,02 0,02 0,04 0,84 0,05 0,93 0,11 0,23 0,02 0,00 0,03 0,11 

WB  
discharged 

r -
0,03 

-0,11 -0,13 -0,11 0,07 0,157
* 

0,00 0,15 -
0,10 

-0,14 0,211
* 

0,09 -0,05 

p 0,73 0,14 0,08 0,14 0,38 0,04 0,95 0,05 0,19 0,07 0,00 0,24 0,51 

                                   
P<0

5 
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observed between WB hospitalization and re and creati-
nine values (p<0.01, r=0.251; p=0.03, r=0.159). Further-
more, we tested the existence of a significant and positive 
weak correlation between WB discharge score and CRP 
and urea values (p=0.04, r=0.157; p<0.01, r=0.211).
According to Mann Whitney U test results, CRP levels 
differ significantly according to FLACC hospitalization 
status (p=0.016). When the FLACC Admission score 
was 1, the median value for CRP was 1.03 (0.07-25.24); 
When the FLACC hospitalization score was 2, the medi-
an CRP value was 2.2 (0.06-34.12). Urea values   also show 
a significant difference in Flacc hospitalization (p=0.05). 
Urea median value was 33 (23-62) when Flacc hospital-

ization and WB discharge variables, with a correlation 
coefficient of 0.807. The correlation analysis is presented 
in Figure 1.
While a weak negative correlation (p=0.02, p=-0.168) 
was observed between the WB hospitalization score and 
HGB, a similar negative correlation was found between 
WB hospitalization score and HCT (p=0.02, p=-0.180). 
Moreover, a weak negative correlation (p=0.04, r=-
0.155) was found between the LYM value and the WB 
hospitalization score, and a weakly significant negative 
correlation was identified between the WB hospitaliza-
tion score and the ALT value (p=0.02, r=-0.181). On the 
other hand, a significant, positive weak correlation was 

Table 7: Laboratory findings by FLACC hospitalization status
Table 7: Laboratory findings by FLACC hospitalization status 

  FLACC hospitalisation Ort ± SD Median (min-Maks) p 

EOS 1 0,1316± 0.22 0,1 (0-1) 0.906 
  2 0,1257±0,36 0,1 (0-3,70) 

HGB 1 14,98±1,97 15,08 (9,6 -18,409) 0.234 
  2 14,64±1,71 14,660(9,7-18-60) 

HCT 1 44,81±6,17 45,4 (31,60-60,70) 0.170 
  2 43,45±4,64 43,55 (31,9-57) 

LYM 1 1,56±0,69 1,7 (0,61-3,30) 0.659 
  2 1,445±0,58 1,3 (0,37-4,30) 

WBC 1 5,99±1,53 5,5 (3,60-9,60) 0.457 
  2 6,27±2,96 5,7 (2,5-20,5) 

CRP 1 3,04±5,91 1,03 (0,07-25,24) 0.016 
  2 4,02±5,27 2,2 (0,06-34,12) 

LDH 1 268,68±72,66 258 (188-455)  
0.169 2 308,84±125,11 282 (108-814) 

Troponin T 
1 23,1±52,46 11 (3-239)  

0.786 2 18,26±28,44 12 (3-269) 

AST 1 25,05±10,59 25 (15-63)  
0.062 2 31,06±20,16 26 (11-161) 

ALT 1 25,68±9,74 21 (14-47)  
0.646 2 30,92±52,14 20,5 (5-526) 

Ure 1 36,15±11,38 33 (23-62)  
0.05 2 48,96±25,42 41 (16-152) 

Creatinin 1 0,91±0,23 0,9 (0,53-1,60)  
0.250 2 1,11±0,95 0,98 (0,38-10,07) 

CA 
1 9,12±0,65 9,1 (8-10)  

0.192 
2 9,05±0,71 9 (7,5-12,50) 

*p<0.05  
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is 1, the median AST value is 26 (13-161); When the 
FLACC discharge score was 2, the median AST value 
was calculated as 24 (11-108). ALT also differs signifi-
cantly according to FLACC discharge status (p=0.030). 
Again, Urea showed a significant difference according 
to the Flacc discharge status (p=0.002), while the medi-
an value of urea was 38 (16-112) when the FLACC dis-
charge score was 1, and the median value of urea was 
42.5 (20-152) when the FLACC discharge score was 2.
For the orthopedics and traumatology specialist, the 
pain in COVID-19 patients is a process that only con-
cerns neuroanatomical and neurophysiological, joint, 
muscle, tendon, bone and cartilage tissues, while the 

ization was 1, and urea median value was 41 (16-152) 
when FLACC hospitalization was 2. Here, there is a sig-
nificant difference between the HCT value and the Flacc 
discharge status, and when the FLACC discharge score is 
1, the HCT median value is 43.9 (31.6-60.7); When the 
FLACC discharge score was 2, the median HCT value 
was 43.4 (33.70-52.10). CRP values   differ significantly 
according to FLACC discharge status (p=0.042). When 
the FLACC Discharge score is 1, the median CRP value 
is 1.47 (0.006- 25.24); When the FLACC discharge score 
was 2, the median CRP value was 2.36 (0.24-34.12). 
While AST values   differ significantly according to Flacc 
discharge status (p=0.04), when FLACC discharge score 

Table 8: Laboratory findings by Flacc discharge status
Table 8: Laboratory findings by FLACC  discharge status 

  Flacc Disharged Avarage Median (Min-Maks) p 

EOS 1 0,105± 0,12 0,1 (0-1) 0.632  
2 0,16±0,53 0,1 (0-3,7) 

HGB 1 14,78±1,7 14,98 (9,6-18,6) 0.065  
2 14,5±1,84 14,61 (10,30-18,36) 

HCT 1 44±4,93 43,9 (31,6-60,70) 0.035  
2 43,06±4,85 43,4 (33,70-52,10) 

LYM 1 1,5±0,61 1,3 (0,60-4,30) 0.185  
2 1,39±0,57 1,3 (0,37-3) 

WBC 1 5,95±2,51 5,3 (2,5-15,10) 0.095  
2 6,7±6,1 3,18 (2,80-20,50) 

CRP 1 3,37±4,69 1,47 (0,06-25,24) 0.042  
2 4,73±6,3 2,36 (0,24-34,12) 

LDH 1 304,21±125,12 279 (108-814)  
0.871 

2 300,21±109,86 275 (141-582) 

Troponin T 
1   16,57±27,73 11 (3-239)  

0.063 

2   23,17±40,45 13 (3-269) 

AST 1 31,28±20,32 26 (13-161)  
0.049 

2 28,21±16,88 24 (11-108) 

ALT 1 28,17±19,49 21 (5-114)  
0.030 

2 33,48±75,6 18 (8-526) 

Ure 1 42,54±18,8 38 (16-112)  
0.002 

2 54,7±30,17 42,5 (20-152) 

Creatinine 1 1,09±1,07 0,93 (0,5-10,07)  
0.122 

2 1,05±0,39 1 (0,38-2,38) 

CA 
1 9,04±0,55 9 (7,8-10,20)  

0.209 
2 9,1±0,91 8,9 (7,5-12,50) 

*p<0.05 

It is seen that there are variables that have a very strong relationship between 
laboratory values, as well as variables that are unrelated to each other. The 
correlation between the variables is shown in Figure 2. As the correlation value 
between the variables approaches 1, the severity of the relationship between the 
variables increases. In Figure 2, the variables with a strong and positive relationship 
between them are shown in dark blue, and the variables with a negative and strong 
relationship between them are shown in dark red. 

 

DISCUSSION 

The Covid-19 epidemic has become an epidemic that threatens global health, 
weakens the global economy and destabilizes societies around the world (8,9). 
According to the recommendations published by the International Federation of 
Clinical Chemistry COVID 19 working group, biochemical and hematological tests; It 
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9. Legido-Quigley H., Asgari N., Teo Y.Y, et al. Are high-performing health sys-

tems resilient against the COVID-19 epidemic? Lancet. 2020; 395: 848–50.
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al. IFCC Interim Guidelines on Biochemical/Hematological Monitoring of 

COVID‐19 Patients. Clin Chem Lab Med. 2020.

11. Cheng M.P., Papenburg J., Desjardins M., Kanjilal S., Quach C., Libman M., 

et al. Diagnostic Testing for Severe Acute Respiratory Syndrome–Related 

Coronavirus 2. Ann Intern Med. 2020;172(11):726–34.

12. Güven A., Diken Allahverdi T., Güven Ö.D. Coronavirus: A Biochemical 

Approach. Sinop Üniversitesi Fen Bilimleri Dergisi, 2021; 6(1):66-77.

13. Güven A. Biological story of the new coronavırus SARS-COV-2. Caucasian 

Journal of Science, 2022; 9( 2), 203 – 214, doi.org/10.48138/cjo.1019435

14. Legido-Quigley H., Asgari N., Teo Y.Y., et al. Are high-performing health 

systems resilient against the COVID-19 epidemic?. Lancet. 2020;395: 848–50

15. Harbalıoğlu H., Genç Ö., Yıldırım A. 3 predictors of hospitalization patients 

with coronavirus (Covid-19): old age, lactate dehydrogenase and neutro-

phil/lymphocyte ratio. Pamukkale Tıp Dergisi Pamukkale Medical Journal 
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16. Baj J., Karakula-Juchnowicz H., Teresinski G., Buszewicz G., Ciesielka M., 

Sitarz E, et al. COVID-19: Specific and nonspecific clinical manifestations 

and symptoms: the current state of knowledge. J Clin Med 2020;9(6):1753.

17. Huang C., Wang Y., Li X., Ren L., Zhao J., Hu Y, et al. Clinical features of 

patients infected with 2019 novel coronavirus in Wuhan, China. Lancet 

2020;395(10223):497–506

psychological dimension of this process is extremely im-
portant for the physician who sees pain as the sum of 
physical, mental and social factors. The correct interpre-
tation of symptoms and the use of categorical measure-
ment methods in pain measurement and evaluation are 
valuable for diagnosis and treatment regimens. The find-
ings obtained in this study are very important in terms 
of giving clinicians and biochemists some clues about the 
prognosis and mortality of the disease, considering the 
Covid-19-pain-biochemical parameters relationship as 
a whole. For this reason, in order to finalize the treat-
ment in viral infections, it may be recommended to car-
ry out specific studies that reveal the metabolism of the 
virus-iron interaction and the parameters affected by the 
infection, and to focus on studies to reduce iron.
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mekanizma karbon monoksitin protronmoz etkisini vurgu-
lamaktadır (4). Dördüncü bir teori ise karbon monoksitin 
koroner vazoditasyonu engellemesidir ki temelde Einzig ve 
arkadaşlarının deneysel çalışmasına dayanmaktadır. Köpek-
ler üzerinde yapılan bu çalışmada Einzing ve arkadaşları her 
iki ventrikül subendokardiyal subepikardial akış oranlarının 
karboksihemoglobin artışı ile azaldığını ortaya koydular (5). 
Sonuç olarak karbon monoksit zehirlenmesinde özellikle 
aterosiklerotik koroner hastalığı olan olgular artmış miyokart 
hasarı ve iskemi riskine sahiptirler. 
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Sayın Editör;
Derginizin 2023 yılı ilk sayısında yayınlanan Başaran Uyar 
ve arkadaşları tarafından hazırlanan “Yoğun Bakımda Takip 
Edilen Karbon monoksit Zehirlenmeli Hastalarda COHb, 
Troponin I ve Laktat Düzeylerinin Prognoza Etkisi” isimli 
yazıyı büyük bir ilgi ile okuduk (1). Yazarlara ve editöriyal 
kurula bu ilginç ve ülkemiz güncel literatürü eşliğinde kar-
bon monoksit zehirlenmelerinin tartışıldığı yazıdan dolayı 
teşekkür ederiz. Bununla birlikte yazının tartışmasına katkı 
sunacak birkaç noktayı belirtmek isteriz. 
Karbon monoksitin kalp dokusu üzerine toksik etkisi için li-
teratürde birkaç mekanizma önerilmiştir.  Kardiyak toksisite, 
doku hipoksisinin doğrudan zarar verici ve hücresel düzey-
de olan etkilerinin birleşik bir sonucudur. Karbon monoksit 
hemoglobine bağlanmak için oksijenle rekabet eder. Bu etki 
oksijen hemoglobin ayrışma eğrisinin sola kaymasına neden 
olarak doku seviyesinde oksijen salınımının bozulmasına 
neden olur ve bu nedenle hücresel hipoksi oluşabilir. Hi-
poksi, karboksihemoglobin üretiminden ve miyoglobin ve 
sitokrom oksidaz fonksiyonlarının bozulması gibi miyokar-
diyosit solunumu üzerindeki doğrudan karbonmonoksit et-
kisinden kaynaklanır (2). Kardiyak doku üzerine toksik etkiyi 
açıklamaya çalışan ikinci bir teori ise sitokrom C oksidaz in-
hibisyonu ile başlayan ve mitokondriyumdaki düşük glutat-
yon düzeylerini daha da azaltarak anaerobik mekanizmaları 
aktive edildiği bir patogenezdir (3). Üçüncü bir mekanizma 
karbon monoksitin arteriyel ve venöz trombozu tetiklemesi 
teorisidir. Franchini ve arkadaşlarının tarafından önerilen bu 

https://doi.org/10.46629/JMS.2023.122

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr
https://orcid.org/0000-0003-4284-0086
https://doi.org/10.46629/JMS.2023.122


95 Journal of Medical Sciences http://jms.yeniyuzyil.edu.tr Volume 4 Issue 2

Prof. Dr. M. Fatih YAVUZ

Adli Tıp Alan Editörü

Prof. Dr. Tülay İREZ

Androloji Alan Editörü

Doç. Dr. Emre YÖRÜK

Biyoloji Alan Editörü

Prof. Dr. Meriç KARACAN

Cerrahi Alan Editörü

Prof. Dr. Haluk İŞERİ

Diş Hekimliği Alan Editörü

Prof. Dr. İmer OKAR

Farmakoloji ve Eczacılık Alan Editörü

Prof. Dr. Asiye NURTEN

Genel ve Dahili Tıp Alan Editörü

Prof. Dr. Ayşegül TOPAL SARIKAYA

Genetik ve Kalıtım Alan Editörü

Prof. Dr. İbrahim BALCIOĞLU

Psikiyatri Alan Editörü

Doç. Dr. Itır ERKAN

Sağlık Bilimleri ve Hizmetleri Alan Editörü

Prof. Dr. Mehmet ÜNAL

Spor Bilimleri Alan Editörü

Prof. Dr. Ömer BENDER

Temel Sağlık Hizmetleri Alan Editörü

Prof. Dr. Mine ANĞ KÜÇÜKER

Tıbbi Araştırmalar Deneysel Alan Editörü

Prof. Dr. Şeyda Şebnem ÖZCAN

Tıbbi Laboratuvar Teknolojisi Alan Editörü

Dr. Öğr. Üyesi Elif ŞAHİN

Toksikoloji Alan Editörü

ALAN EDİTÖRLERİ  / FIELD EDITORS  

Journal of Medical Sciences Alan Editörleri / Field Editors

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr


105 Journal of Medical Sciences http://jms.yeniyuzyil.edu.tr Volume 4 Issue 2

IS
SN

 2
68

7-
53

49
 

e-
IS

SN
 2

68
7-

54
11

 
D

O
I P

re
fix

: 1
0.

46
62

9 

Vo
lu

m
e 

4 
Is

su
e 

2 
 | 

A
pr

il 
20

23
 

Yeni Yüzyıl Journal of Medical Sciences

Meme Kanserinde PD-1/PD-L1 Hedefli Tedaviler
PD-1/PD-L1 Targeted Therapies in Breast Cancer

Adli Genetik Olgularında Aydınlatılmış Onam
Informed Consent in Forensic Genetics
Gavril PETRİDİS, Aykut Taner GÜVEN, Sotirios KALFOGLOU, Şeyda Şebnem ÖZCAN  

Güneş ÖZEN EROĞLU, İlhan YAYLIM, Uğur GEZER, Serap KURUCA

Serdar YAŞAR, Ece YİĞİT

Aysel GÜVEN, Ertuğrul ALLAHVERDİ, Tülay Diken ALLAHVERDİ

Feyzi ÖZEK, Yunus ADIGÜZEL, Ömer KARATAŞ, Emel Hülya YÜKSELOĞLU, Itır ERKAN

Abuzer ÖZKAN

The Effect of First Dose Intravenous Antibiotherapy Administered in the  
Emergency Department on Prognosis in Acute Tonsillopharyngitis Cases

Evaluation of the Clinical Findings of the Patients Receiving the Diagnosis and 
Treatment of Covid-19 and the Data Based on the Applied Pain Scores

Sağlıkta Mobbingin Tükenmişliğe Etkisi: Bir Meta Analiz Çalışması

Karbon Monoksitin Kardiyak Toksitesi

Akut Tonsillofarenjit Vakalarında Acil Serviste Uygulanan İlk Doz İntravenöz  
Antibiyotiğin Hastalık Seyrine Etkisi

Covid-19 Tanı ve Tedavisi Alan Hastaların Klinik Bulguları ve Uygulanan Ağrı 
Skorlarına Bağlı Verilerin Değerlendirilmesi

The Effect of Mobbing in Health on Burnout: A Meta Analysis Study

Cardiac Toxicity of Carbon Monoxide

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr


107 Journal of Medical Sciences http://jms.yeniyuzyil.edu.tr Volume 4 Issue 2

http://jms.yeniyuzyil.edu.tr

	_Hlk132897180
	ARASTIRMA 01.pdf
	_Hlk132897180

	3.pdf
	_Hlk132897180

	58.pdf
	_Hlk132897180




