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Yazarlara Bilgi

Journal of Academic Research in Medicine-JAREM, çift-kör hakemli, açık 
erişimli bir dergi olarak, tıp alanında yapılan deneysel, temel, özgün klinik 
çalışmaları; mezuniyet sonrası eğitim, olgu sunumları, tıp tarihi, yayın ve 
araştırma etiğiyle ilgili yazıları yayınlar. Editörlerin yazı seçiminde temel un-
sur olarak dikkate alacağı hakemler, yurt içi ve yurtdılında konusunda uzman 
olan dış bağımsız kişilerden seçilir. Dergi, Nisan, Ağustos ve Aralık aylarında 
olmak üzere yılda 3 sayı yayınlanmaktadır.

Deneysel, klinik ve ilaç araştırmaları için ilgili uluslararası anlaşmalara uygun etik 
komisyon raporu gerekmektedir. (Helsinki Declaration of 1975, revised 2008-
http://www.wma.net/en/30publications/10policies/b3/index.html, “Guide for 
the care and use of laboratory animals - www.nap.edu/catalog/5140.html)

Tüm yazarlar bilimsel katkı ve oranlarını ve ilgili sorumluluklarını; ayrıca çıkar 
çatışması olmadığını bildiren toplu imzaları ile yayına katılmalıdırlar. Araştır-
malara kısmi de olsa yapılan nakdi ya da ayni yardımların hangi kurum, ku-
ruluş, ilaç-gereç firmalarınca yapıldığı dip not olarak bildirilmelidir. (ICMJE 
Potansiyel Çıkar Çatışmaları Bildirim Formu)

Makalelerin formatı ICMJE-Recommendations for the Conduct, Reporting, 
Editing and Publication of Scholarly Work in Medical Journals (updated in 
December 2016 - http://www.icmje.org/icmje-recommendations.pdf) kural-
larına göre düzenlenmelidir.

Orijinal Araştırmalar ve Derlemeler’in sunumu çalışma bildirimi kılavuzlarına 
göre düzenlenmelidir: randomize çalışmalar için CONSORT, gözlemsel çalış-
malar için STROBE, tanısal değerli çalışmalar için STARD, sistematik derleme 
ve meta-analizler için PRISMA, hayvan deneyli çalışmalar için ARRIVE, rando-
mize olmayan davranış ve halk sağlığına müdahale çalışmaları için TREND.

Orijinal Araştırma, hatta bazı Olgu Sunumları için genel etik kurallar çerçe-
vesinde yayının yapıldığı kurumun yetkililerinin hazırladığı etik kurul onayı 
ya da eşdeğeri bir kabul yazısının sunulması şarttır. Yazılardaki düşünce ve 
öneriler tümüyle yazarların sorumluluğunda olup, Editör ve yardımcıların ka-
naatlerini yansıtmaz.

Dergide basılması amacıyla gönderilen yazılar başka yerde yayınlanmamış 
olmalıdır. Daha önce bilimsel toplantılarda sunulan 200 kelimeyi geçmeyen 
özet yayınları, durumu açıklanmak koşulu ile kabul edilebilir.

İşlemleri yürütülüp karar aşamasına yaklaşmış olan yazıların, makul bir ne-
den olmadan geri çekilme talebi “ret” kapsamına girmektedir. Yayına kabul 
edilen yazılar için birinci yazar, Türkçe ve İngilizce açısından olduğu gibi, 
metinde temel değişiklik yapmamak kaydı ile düzeltmelerin Editörlerce ya-
pılmasını kabul etmiş sayılır.

Yazıların dergide yayınlanmak üzere kabul edilmesi için; atıf alabilme olasılı-
ğı, orijinal ve bilimsel akademik üst düzeyde olması ön koşuldur.

Genel Kurallar
Yazılar sadece derginin çevrimiçi makale kabul sistemi www.jarem.org üze-
rinden gönderilebilir. Yayına kabul edilmeyen yazılar, sanatsal resimler dı-
şında geriye gönderilmez. Tüm yazılar, Editör başta olmak üzere, Editör da-
nışmanı ve yardımcıları, istatistik danışmanları ve en az iki hakem tarafından 
incelenir. Yazı konusunun en önde gelen otörü olan, fakat çalışmanın dışında 
olup yazarlarla ve kurumları ile ilişkisi-bilgisi olmayan üç kişinin ilk yazar tara-
fından hakem olarak önerilmesi dergi için çok önemlidir.

Editör, hakemlere yazıyı göndermeden önce aşağıda bildirilen biçimsel ku-
rallara uygunluğunu araştırır. Düzeltmeler orijinal metinde değil, düzeltilme-
si istenen bölümlerle kısıtlı olmalıdır. Yazılar gönderilmeden önce yazım ve 
çizim hatalarından tam olarak arındırılmalıdır.

Yazım Kurallarına uygun hazırlanmayan makaleler değerlendirmeye alınma-
yacaktır.

Araştırma Yazıları

1. Özgün Araştırmalar: Yazının tamamı 5000 kelimeyi geçmemeli ve yal-
nızca içeriği anlamak için gerekli olan sayı ve içerikte tablo ve grafik desteği 
olmalıdır. Kaynakların 50’den az olması inandırıcılık için genelde yeterlidir. 
Özgün Araştırma yazılarının yazar sayısı 5 ile sınırlandırılmıştır. İstisnai du-
rumlarda bu sayı artırılabilir ancak sorumlu yazar tarafından gerekçesi der-
giye gönderilmelidir.

1.1 Kapak sayfası: Birinci sayfadır ve ayrı MS Word dosyası olarak düzen-
lenir. Yazarların tam ve açık isimleri, son aldıkları akademik unvanlar ile 50 
karakteri geçmeyecek şekilde yazının başlığı yazılır. Yazarların ilgili oldukları 
kurum, bölüm ve şehir sıra ile bildirilmelidir. Birden fazla yerde yapılan çalış-
malar sembollerle açıklanır. Bu sayfanın altına yazışmaya yetkili ve düzeltme-
leri yapacak yazarın açık adı, posta ve e-posta adresi, telefon ve faks numa-
raları yazılır. Ayrıca çalışma bilimsel toplantıda önceden bildirilen koşullarda 
tebliğ edildi ya da özeti yayınlandı ise açıklaması yapılır.

1.2 Orijinal araştırma makalesi için bölümlü özet: Özetler 250 kelimeyi 
aşmayacak şekilde çalışmanın amacını, tipini, çalışmadaki ana bulguları ve 
kısaca çalışmanın sonucunu içermelidir.
Özetler; Amaç, Yöntemler, Bulgular, Sonuç şeklinde alt başlıklarla düzen-
lenmelidir.
NLM MESH terimleri ile uyumlu en az 3, en fazla 6 tane anahtar kelime bö-
lümlü özetin altında verilmelidir (http://www.nlm.nih.gov./mesh/MBrowser.
html).

1.3 Metin: Makale Başlığı, Giriş, Yöntemler (alt başlıklı), Bulgular, Tartışma, 
Çalışma kısıtlamaları ile Sonuçlar ve Kaynaklar kısımlarını içermelidir. Metnin 
özellikle yöntemler, bulgular ve tartışma kısmının alt başlıklara bölünmesi 
yararlı olabilir. Metin toplam 5000 kelimeyi geçmemeli ve Times New Ro-
man yazım sitili ile 12 puntoda yazılmalıdır. En son bölüme teşekkür yazı-
lacak ise, ciddi bilimsel katkı dışında araştırmanın yürütülmesine önemli 
katkıda bulunanlarla, yazının son şeklinin verilmesine yardım edenler yazılır. 
Bu bilginin e-posta ile gönderilmesi gerekir veya ayrı MS Word dosyasında 
“Teşekkür Notu” olarak sisteme yüklenir.

1.4 İstatistiksel Analiz: Tıbbi dergilerdeki istatistik verilerini bildirme ku-
rallarına göre yapılmalıdır (Altman DG, Gore SM, Gardner MJ, Pocock SJ. 
Statistical guidelines for contributors to medical journals. Br Med J 1983: 
7; 1489-93). İstatistiksel analiz için kullanılan yazılım tanımlanmalıdır. Sürekli 
değişkenlerin karşılaştırılmasında parametrik testler kullanıldığı zaman veri-
lerin ortalama±standart sapma olarak bildirilmesi gerekir. Parametrik olma-
yan testler için de Medyan (Minimum-Maksimum) veya Medyan (25’inci ve 
75’inci persantiller) değerleri olarak bildirilmesi gerekir. İleri ve karmaşık is-
tatistiksel analizlerde, göreceli risk (RR, relative risk), olasılık (OR, odds ratio) 
ve tehlike (HR, hazard ratio) oranları güven aralıkları (confidence intervals) ve 
p değerleri ile desteklenmelidir.

1.5 Kaynaklar: Metin içinde geçiş sırasına göre numaralandırılır ve ayrı say-
fada yazılır. Kişisel bilgi, yayınlanmamış veriler, “baskıda gibi” ulaşılamayan 
kaynaklar burada değil, metin içinde parantez ile sunulur. İki yıldan eski 
özetler kaynakçaya alınmaz; alınanlar parantezde (abstr.) şeklinde verilir. 
Kaynakların gerçekliğinden yazarlar sorumludur.

Dergiler
Dergi isimlerinin kısaltmaları Index Medicus/Medline/PubMed listesine 
göre yapılır (dergilerin kısaltmaları için NLM tarafından her yıl yayınlanan 
MEDLINE dergilerin listesine http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/lji.html 
adresinden ulaşılabilir). Altı ve daha yazarlı makalelerde tüm isimler yazılır. 
Yedi ve fazla yazarlı olanlarda ilk altı isim yazılır ve “et al.” ilave edilir. Yazar 
isimlerinden sonra, o yazının tam başlığı, yıl, cilt ve sahifeler sıralanır.
Örnek: Müller C, Büttner HJ, Petersen J, Roskomun H. A randomized com-
parison of clopidogrel and aspirin versus ticlopidine and aspirin after the 
placement of coronary-artery stents. Circulation 2000; 101: 590-3.
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Kitaplar
Kitap içinde bölüm: Sherry S. Detection of thrombi. In: Strauss HE, Pitt B, 
James AE, editors. Cardiovascular Medicine. 2nd ed. St Louis: Mosby; 1974. 
p.273-85.
Tek yazarlı kitap: Cohn PF. Silent myocardial ischemia and infarction. 3rd ed. 
New York: Marcel Dekker; 1993.
Yazar olarak Editör (ler): Norman IJ, Redfern SJ, editors. Mental health care 
for elderly people. New York: Churchill Livingstone; 1996.
Toplantıda sunulan makale: Bengisson S. Sothemin BG. Enforcement of 
data protection, privacy and security in medical informatics. In: Lun KC, De-
goulet P, Piemme TE, Rienhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of 
the 7th World Congress on Medical Informatics; 1992 Sept 6-10; Geneva, 
Switzerland. Amsterdam: North-Holland; 1992. P. 1561-5.
Bilimsel veya teknik rapor: Smith P. Golladay K. Payment for durable medi-
cal equipment billed during skilled nursing facility stays. Final report. Dallas 
(TX) Dept. of Health and Human Services (US). Office of Evaluation and Ins-
pections: 1994 Oct. Report No: HHSIGOE 169200860.
Tez: Kaplan SI. Post-hospital home health care: the elderly access and utili-
zation (dissertation). St. Louis (MO): Washington Univ. 1995.

Elektronik formatta makale
Morse SS. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis 
(serial online) l995 Jan-Mar (cited 1996 June 5): 1(1): (24 screens). Available 
from: URL: http:/ www.cdc.gov/ncidodlElD/cid.htm.

1.6 Şekiller, Tablolar ve Resimler: Şekil ve resimler, hasta, doktor ve ku-
rum isimleri gözükmeyecek şekilde hazırlanmalıdır. Metinden ayrı olarak, 
metin içinde geçiş sırasına göre numaralandırılarak verilir. Başlık ve alt-
yazılar ayrı bir sayfada sunulur. Grafiklerde yeteri kalınlıkta çizgi kullanılır. 
Böylece gerekli küçültmelerde kayıplar en aza iner. Genişlikler en fazla 
9 ya da 18 cm. olmalıdır. Çizimlerin profesyonellerce yapılması faydalı 
olacaktır. Gri renkler kullanılmamalıdır. Kullanılan kısaltmalar alt kısımda 
alfabetik sıra ile mutlaka açıklanmalıdır. Tablo ve Şekil başlıklarında ve 
tablonun yazı içinde anılmasında Roma rakamları kullanılmamalıdır. Me-
tin, Tablo ve Şekillerde kullanılan ondalık sayılar Türkçe metinlerde vir-
gül İngilizce metinlerde ise nokta ile ayrılmalıdır. Özellikle tablolar metni 
açıklayıcı ve kolay anlaşılır hale getirmek amacı ile hazırlanmalı ve metnin 
tekrarı olmamalıdır.

Video Görüntüler
Olgu Sunumları ve Özgün Görüntüler’de yer alan resimlere ek olarak video/
hareketli görüntüler ve ekstra imaj/statik görüntüler aşağıdaki teknik özellik-
lerde gönderildiği takdirde web sayfamızda yayınlanacaktır.

1. İmaj/statik görüntü formatında sunumlar: JPG, GIF, TIFF, BMP
2. Video/hareketli görüntü formatında sunumlar: MPEG, VMF.
3. Dosya boyutu maksimum 2 MB olmalıdır.
4. Resimlerde ve özellikle video görüntülerinde doktor, kurum, şehir ve 

hasta tanımlamaları tümü ile silinerek gönderilmelidir.
Makalenizde yer alan tablolar, şekiller ve resimler için orijinal oldukları ayrıca 
bildirilmelidir. Orijinali dışında ve başka kaynaktan alındıklarında mutlaka 
alınan kaynağa atıfta bulunmalı ve alınan kaynağın “hardcopy” veya elekt-
ronik formatta versiyonları Telif Hakkı sahibinden (yayınevi, dergi veya yazar) 
alınan izinler ile birlikte Baş Editör ofisine sunulmalıdır. Kaynaklar, şekiller ve 
tablolar ile ilgili kurallar tüm makale türleri için geçerlidir.

Özel Bölümler

2. Derlemeler: Editör ofisinin kararıyla davetli yazarlar tarafından hazırlana-
bilir. Bir bilgi ya da konunun klinikte kullanılması için son vardığı düzeyi an-
latan, tartışan, değerlendiren ve ileride yapılacak çalışmalara yön belirleyen 
düzeyde olmalıdır. Yazarının konusunda otör olması ve atıfta bulunulmuş 
yazılarının olması gerekir.

Bölümsüz özet: Araştırma makalelerindeki kelime sayıları burada da geçer-
lidir, sadece bölümlü olmayacaktır. NLM MESH terimleri (http://www.nlm.
nih.gov./mesh/MBrowser.html adresinde bulunabilir) ile uyumlu en az 3, en 
fazla 6 tane anahtar kelime bölümlü özetin altında verilmelidir. Kelime sayısı 
5000, kaynak sayısı 50 ile sınırlıdır.

3. Editöryel Yorum: Dergide çıkan bir araştırmanın o konunun otörü veya 
iyi değerlendirme yapan hakem tarafından kısaca değerlendirilmesi amacı 
güder. Sonunda; klinik anlam ve kısa özet bulunur.

4. Olgu Sunumları: Otörlerce de çok nadir görülen, tanıda ve tedavide güç-
lük gösteren ya da uygulamada genellikle gözden kaçtığı anlaşılan, yeni bir 
yöntem öneren, textbook’larda olmayan bilgileri içeren çok ilgi çekici ve 
öğretici sunular yayınlanabilir. Bu özelliklere sahip olgular sınırlı sayıda ba-
sılmaktadır. Video görüntüsü olanların basılma şansı yüksektir. Kaynak sayısı 
10, içerik ise 700 kelime ile sınırlıdır. Yazının tam başlığı, kısa başlığı, alt baş-
lıklara bölünmemiş 250 kelimeyi geçmeyen özeti ve NLM-MeSH terimlerine 
uygun olarak hazırlanan en az 3 en fazla 6 adet anahtar kelimesi Türkçe ve 
İngilizce dillerinde ayrı ayrı yazılır. Olgu sunumu formatı, Giriş, Olgu Sunu-
mu, Tartışma, Sonuç başlıklarından oluşmaktadır. Olgu Sunumu yazılarının 
yazar sayısı 3 ile sınırlandırılmıştır. İstisnai durumlarda bu sayı artırılabilir an-
cak sorumlu yazar tarafından gerekçesi dergiye gönderilmelidir.

5. Bilimsel Mektup: Yeni bilimsel buluş ve verileri duyurmayı amaçlayan, 
klinik açıdan önemli ancak ön bildiri niteliğinde olan yazılar bilimsel mektup 
olarak yayına kabul edilir. Bilimsel mektuplar içerik olarak alt başlıksız olup 
toplam 900 kelimeyi aşmamalıdırlar. Kaynak sayısı 10, tablo ve resim sayısı 
ise 2 ile sınırlı olmalıdır.

6. Editöre Mektuplar: Derginin temel yayın amaçlarından birini oluştur-
maktadır. Yayınlanan bir yazının önemini, gözden kaçan bir yapısını ya da 
noksanını tartışır. Yazarlar, yayınlanan makaleler hakkında yorum içeren mek-
tuplar dışında da okurlarımızın ilgi alanlarına giren konular veya özellikle eği-
tici vakalar hakkında da Editöre Mektup formatında yorumlarını sunabilirler. 
Kaynak sayısı 5, metin ise 500 kelimeyi geçmemelidir, alt başlıkları bulunmaz.

7. Eğitim: Son yıllarda araştırma sonuçları ile kesinleşen, akademik düzey-
deki eğitimde yerini alan ve klinik uygulamada yer bulan bilgiler ayrıntıları 
ile sunulur.

Bölümsüz özet: Araştırma makalelerindeki kelime sayıları burada da geçer-
lidir, sadece bölümlü olmayacaktır. NLM MESH terimleri (http://www.nlm.
nih.gov./mesh/MBrowser.html adresinde bulunabilir) ile uyumlu en az 3, en 
fazla 6 tane anahtar kelime bölümlü özetin altında verilmelidir. Kelime sayısı 
5000, kaynak sayısı 50 ile sınırlıdır.

8. Özgün Görüntü: Klinik bilime dayalı önemli bulguları yansıtan, hasta-
lıkların temel mekanizmalarına ışık tutan, anormallikleri vurgulayan veya 
yeni tedavi yöntemlerini aydınlatan çarpıcı ve nadir görüntüler yayına kabul 
edilir. Video görüntüsü olanların basılma şansı yüksektir. Başlığı ile beraber 
tanımlayıcı metin ve resim alt yazıları (kaynaksız) toplam 250 kelimeyi geç-
memelidir.

9. Tarihten Notlar: Türkiye için özellikle tıp tarihindeki önemli olayları 
açıklayan, hastalıkların tanı ve tedavisinin tarihi ile ilgili yeni bilgileri ortaya 
çıkaran makalelerdir. Yeni tarihsel bulgular konu ile ilgili uygun araştırma 
çalışmalarının sonucu olmalıdır. Tarihten notların içeriği altbaşlıksız olmalıdır 
ve metin 900 kelime kaynak sayısı ise 10 ile sınırlıdır.

10. Yayın Etiği: Derginin bu bölümünde yayın etiği ile ilgili aktüel bilgi ve 
yorumlara yer veren makaleler ve etik ihlali vakaları yayınlanır. Metin 900, 
kaynak sayısı ise 10 ile sınırlıdır. 
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Instructions to Authors 

Journal of Academic Research in Medicine (JAREM), as an open access jour-
nal with double-blind reviewing process, publishes experimental, basic and 
original researches conducted in the field of medical sciences; post-graduate 
training reports, case reports, and articles on history of medicine, and pub-
lication and research ethics. Reviewers whom opinions are of priority in the 
decision of approval are selected by the editors among independent local 
and international individuals that have specialized on their respective fields. 
The journal is published three times per year; in April, August and December.

An approval of research protocols by an ethical committee in accordance 
with international agreements (Helsinki Declaration of 1975, revised 2008-
http://www.wma.net/en/30publications/10policies/b3/index.html, “Guide 
for the care and use of laboratory animals - www.nap.edu/catalog/5140.
html) is required for experimental, clinical and drug studies.

All submissions must be accompanied by a signed statement of scientific 
contributions and responsibilities of all authors and a statement declaring 
the absence of conflict of interests. Any institution, organization, pharma-
ceutical or medical company providing any financial or material support, in 
whole or in part, must be disclosed in a footnote (ICMJE Disclosure Form 
for Potential Conflict of Interest(s)).

Manuscript format must comply with the ICMJE-Recommendations for the 
Conduct, Reporting, Editing and Publication of Scholarly Work in Medical 
Journals (updated in December 2015 - http://www.icmje.org/icmje-recom-
mendations.pdf).

The presentation of Original Researches and Reviews must be designed in 
accordance with trial reporting guidelines: randomized study-CONSORT, ob-
servational study-STROBE, study on diagnostic accuracy-STARD, systematic 
reviews and meta-analysis PRISMA, animal experimental studies-ARRIVE, non-
randomized behavioural and public health intervention studies-TREND.

An approval of ethic committee or an equivalent acceptance letter pre-
pared by the officials of the institution in accordance with general ethics is 
mandatory for Original Research and even for some of the Case Reports. 
The concept and suggestions presented in the manuscript are the sole re-
sponsibility of the authors and do not reflect the opinions of Editor and his/
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ABSTRACT

Objective: Health management for chronic patients represents a serious challenge for policymakers. Since the community has to cope with 
substantial expenses, and a considerable part of health funds are allocated for the continuing care of these patients, designing appropriate 
policies for organizing, financing, and providing optimal health care is of special importance. This study was aimed to design a health 
management model for chronic patients in Iran.

Methods: We scrutinized studies done in England, Australia, United state, and Canada and used these as suitable references from which 
we selected applicable strategies. Subsequently, we submitted these for approval to relevant experts to establish a service health care 
management model for chronic patients. The final model was developed by the expert panel.

Results: In almost all of our references we found that health and welfare ministries, along with the private sector, provide decentralized health 
care to chronic patients. Health care programs for chronic patients encompass free services for regular check-ups, vaccinations, lifestyle training, 
acute illness care, health advisors, health aids, and equipment, and laboratory services. Policies are outlined by the National Committee on 
Prevention and Control of Non-Communicable Diseases, which has its base at the Supreme Council of Health. Funds are provided mainly by 
governmental bodies and subsequently, by societies and non-governmental organizations (NGO's), with some participation of the chronic 
patients themselves (as premium and franchise).

Conclusion: Our model for management of chronic patients includes the formation of a “health committee for chronic patients” in the 
Supreme Council of Health and Ministry of Health and Medical Education, and the provision of decentralized and provincial health care 
services. Funds should be provided through taxes, charity aids, and support from international organizations. Nongovernmental and charity 
aids may be increased to lessen the financial burden on the governments.

Keywords: Chronic disease, Iran, patient

ÖZ

Amaç: Kronik hastalarda sağlık yönetimi politika yapıcılar için ciddi bir zorluk oluşturmaktadır. Toplumun büyük giderlerle baş etmek zorunda 
olması ve sağlık fonlarının önemli bir bölümünün bu hastaların devam eden bakımları için ayrılmasından dolayı, optimal sağlık bakımının düzen-
lenmesi, finanse edilmesi ve sağlanması için doğru politikaların oluşturulması çok önemlidir. Bu çalışma İran’daki kronik hastalar için bir sağlık 
yönetimi modeli oluşturmak amacıyla yapılmıştır. 

Yöntemler: İngiltere, Avustralya, Amerika Birleşik Devletleri ve Kanada’da yapılmış olan çalışmaları inceledik ve bunları içinden uygulanabilir 
stratejiler seçtiğimiz uygun referanslar olarak kullandık. Ardından, kronik hastalar için bir sağlık bakımı yönetimi modeli oluşturmak için ilgili 
uzmanlara onay için gönderdik. Modelin son şekli uzman panelince geliştirildi. 

Bulgular: Referanslarımızın hemen hemen hepsinde, özel sektörle birlikte sağlık ve sosyal yardım bakanlıklarının sağlık bakımını kronik hasta-
lara yoğunlaştırdığı görüldü. Kronik hastalar için sağlık bakımı programları düzenli check-uplar, aşılamalar, yaşam tarzı eğitimleri, akut hastalık 
bakımı, sağlık danışmanları, yardımcı sağlık cihazları ve donanımları ve laboratuvar hizmetleri için ücretsiz hizmetler sunmaktadırlar. Politikalar 
Yüksek Sağlık Şurası’na dayanan Bulaşıcı Olmayan Hastalıkların Önlenmesi ve Kontrolü Ulusal Komitesi tarafından şekillendirilirler. Fonlar 
çoğunlukla devlet kurumları ve sonrasında da topluluklar ve sivil toplum kuruluşları tarafından, kronik hastaların kısmi katılımlarıyla (prim ya da 
muafiyet olarak) karşılanmaktadır. 

Sonuç: Kronik hastaların yönetimi modelimiz Yüksek Sağlık Şurası ve Sağlık ve Tıp Eğitimi Bakanlığında bir “kronik hastalar için sağlık kurulu” 
oluşumunu ve merkezi olmayan ve il sağlık bakımı hizmetlerinin karşılanmasını içermektedir. Fonlar vergiler, bağışlar ve uluslararası organi-
zasyonların destekleriyle sağlanmalıdır. Hükümetlerdeki mali yükü azaltmak için sivil toplum kuruluşlarından ve bağış yoluyla gelen yardımlar 
artırılabilir. 

Anahtar sözcükler: Kronik hastalık, İran, hasta
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INTRODUCTION

One of the greatest challenges that health systems worldwide are 
facing in the twenty-first century is the increasing burden of chronic 
diseases. The increase in life expentancy and lifestyle moderniza-
tion, involving an increased exposure to many risk factors for chronic 
diseases, have led to a change in the burden of disease that health 
systems are facing (1). Effective prevention and management of 
chronic conditions is of high priority, as chronic diseases affect nearly 
1 in 2 adults in the United States and account for 75% of our na-
tion’s health care costs (2, 3). Efforts to reduce the burden of chronic 
disease have been fragmented, with different health care systems 
working independently to achieve a final outcome (4).

The increased collaboration among different health care systems 
to prevent and manage chronic diseases has been recently priori-
tized (5-7). Chronic conditions are either preventable or manage-
able through appropriate prevention or primary care interventions. 
Appropriate management of these chronic conditions in primary 
care settings can reduce exacerbation of disease and thus, costly 
hospitalization. Hospital admission rates serve as a proxy for pri-
mary care quality, and high admission rates may suggest poor care 
coordination or inadequate care continuity. They may also indicate 
organizational constraints such as inadequate access to family phy-
sicians (8). An inappropriate and unhealthy lifestyle is responsible 
for the occurrence of many types of chronic diseases. Worldwide, 
chronic diseases are the cause of many deaths, and this problem 
is increasing in both industrialized and developing countries (9).

Chronic diseases are a serious threat to health and longevity in 
developing countries. In all countries except the poorest, death, 
and disability due to chronic diseases currently exceed death and 
disability due to communicable diseases, being 49% for chronic 
diseases, compared with about 40% for communicable diseases, 
and 11% for injuries (10). The prevalence of chronic diseases in 
developing countries is not well-recognized among health ex-
perts, and neither it is among non-experts, because these ail-
ments are often less visible than communicable diseases, prog-
ress slowly, and are underdiagnosed. Further, the presence of 
chronic diseases has overtaken the communicable disease bur-
den partly because of the success in reducing the latter, and also 
because poor countries are increasingly adopting the unhealthy 
lifestyle of the developed world (11).

Since the prevalence of chronic diseases has increased steadily 
among people in Iran, as in other developing countries, the com-
munity has been faced with the burden of non-communicable 
diseases. Therefore, designing a new system that can deal with 
these emerging problems was strongly felt necessary.

In the past two decades, the geographical distribution of these dis-
eases has changed; therefore, the World Health Organization (WHO) 
has established health priorities to prevent these diseases in develop-
ing countries. This is why planners and public health officers should 
take appropriate measures to tackle this enormous problem (12).

METHODS

This comparative study aimed to achieve an appropriate model for 
the management of patients with chronic diseases in Iran. Firstly, 
some health organizations in the USA, France, Canada, England, 
and also Iran, including social security, health care organizations, 

and the Ministry of Health and Medical Education were evaluated. 
Then, the way in which services provide management to chronic 
patients and their comparable components were extracted, and 
finally, data for these indicators were collected and analyzed. 

A research-made questionnaire, which was validated by experts 
and scholars in the field of health service management, health 
policies, and health technology management, was used. 

Moreover, the face validity of the questionnaire was confirmed by 
four experts. To assess the content validity of the questionnaire, 
the relevance of each question was assessed by 10 experts. The 
relevance of each question was determined as follows: 1) wheth-
er it was essential, 2) whether it was useful but not necessary and 
3) whether it was not necessary. Finally, the CVR (Content Validity 
Ratio) was calculated.

To assess the simplicity, relevance and clarity of each question, 
the CVI (Content Validity Index) index was measured based on 
the four following items:

1) The question met none of the three criteria; 2) the question met 
the criteria but needed major revisions; 3) the question met the cri-
teria but needed minor revisions are 4) the question met all three 
criteria. Questions with CVR>0.49 were accepted, and those with 
CVR<0.49 rejected or reviewed. Questions with CVI>0.7 were ac-
cepted, and those with CVI<0.7 were rejected or reviewed.

Also, 30 university professors confirmed the reliability of the ques-
tionnaires by the split-half method and calculated the Kuder Rich-
ardson coefficient, which was determined to be 0.88 in this study. 

The formula for calculating the CVI is as follows:

CVI = total number of voters / number of people scoring 3 or 4 
are relevant to the question

CVR = (number of experts who have responded to the essential 
option / total number of experts) / (total number of experts / 2) 

After the questionnaire was confirmed, the questions were clas-
sified based on the type, and it was determined which questions 
were related to organizational structure, financing, control, and 
policymaking. Moreover, the questions related to the organiza-
tional structure of government sectors, insurance, and public and 
NGO’s were determined.

In the control section, different types of questions were found, 
namely, questions related to the level of control, questions re-
lated to the type of policy and funding, and questions related to 
government sectors, committees and organizations involved with 
chronic disease. Then, the proposed model was outlined (Figure 1).  
Finally, a panel of 8 experts participated in a meeting to discuss 
the proposed model of the present study.

Also, on the panel, the suitability of the model for Iran was com-
pared with that for Canada, Australia, England and the United 
States, and the results were reported.

RESULTS

Indicators and outcomes of health systems in the countries stud-
ied showed that the gross domestic product (GDP) share allo-
cated to the health sector is the lowest in Iran and the highest in 
the United States (Table 1) (13).
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The trend with respect to GDP share allocation to health sector 
in the countries studied suggests that this indicator in Iran in-
creased by nearly 20% between 2005 and 2013 (Table 2).

In many of the studied countries, there are costs allocated 
to special programs for catastrophic diseases. In the United 
States, special programs for catastrophic illnesses are de-
signed for certain age groups, and this is the way in which 
health care management for chronic diseases has been im-
plemented in most countries. The management program for 
catastrophic cases is a targeted program for patients with 
chronic health problems, as a considerable amount of re-

sources has be spent for providing health care services to 
those patients.

Chronic diseases typically entail major medical costs. Patients 
are covered by Medicaid or the Complex Medicaid Cases (14). 
There are many institutions that control and monitor health care 
services in many developed countries. four examples of these in-
stitutions are the following:

- The National Institute for Clinical Excellence (NICE): it was es-
tablished in 1999 to reduce inequalities in health care provision 
by the standardization of clinical practice based on evidence at 
the national level. The activities of the NICE are divided in three 
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Figure 1. The proposed model
NGO: non-governmental organizations

Organizational 
structuree

Government - 
organizations and 
institutions related 
to chronic diseases 

-NGO - Imam 
Khomeini Relief 

Committee

Centralized - semi-
centralized -  

decentralized
Policy

Government-Insurance-People-Companies 
and private institutions-international 

contributions

Previous level: community and people
First level: health centers and health sites

Second level: clinic or specialist
Third level: hospital and physician specialists

Financing

Control mechanism

Management of chronic disease

Iran USA Canada Australia UK Indicator

77/45 316/1 35/15 23/13 63/14 Population (Million)

368/9 billion 16/77 trillion 1/827 trillion 1/560 trillion 2/678 trillion GDP

432 9146 5718 5827 3598 Health expenditure per capita (current US$)

6/7 17/1 10/9 9 9/1 Health expenditure, total (% of GDP)

74 79 81 82 81 Life expectancy at birth, total (years)

89 100 100 100 100 Improved sanitation facilities 
     (% of population with access)

40/8 41/7 69/8 66/4 83/5 Health expenditure, public  
     (% of total health expenditure)

88 22/3 50/1 57/8 56/4 Out-of-pocket health expenditure  
     (% of private expenditure on health)

GDP: gross domestic product

Table 1. Indicators and outcomes for health systems in the countries studied (year 2013)



areas: technology evaluation, development of clinical practice 
guidelines and clinical audit (15).

- The Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ): it is a 
governmental organization that has the responsibility of organiz-
ing and leading other research centers for improving the quality 
of health care, safety of patients, effectiveness of the health care 
services and clinical practice. This organization is also responsi-
ble for evaluating technologies, the organizational structure for 
health care services and primary care (such as preventive servic-
es), costs, and resources for health services (15).

- Health Technology Assessment (HTA) centers: Health Technol-
ogy Assessment centers deal with all diseases, including chronic 
and specific diseases. HTA centers, as a provider of scientific ser-
vices, are involved in evidence-based policymaking. The purpose 
of the evaluation and analysis of health-related technologies is to 
provide information for health policies (15). Health Technology 

Assessment centers are active mainly at the national level. These 
centers in the United States and Australia, and to some extent 
in the United Kingdom and Canada, are fully institutionalized. In 
Iran, such centers do not exist for patients with chronic diseases. 

-The National Coordinating Center for Health Technology As-
sessment (NCCHTA): This center is responsible for implementing 
any new advancements in the field of medicine, and for evaluat-
ing health management techniques. 

Clinical governance at the level of health service providers can 
control the provision of health care services by the operational 
staff of the national health system (16).

Comparative studies showed that services provided to patients 
with chronic diseases included services for 3 levels of prevention: 

1: Vaccination, healthy lifestyle education.
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     Countries 
Iran USA Canada Australia UK Health expenditure, total (% of GDP)

6/7 17/1 10/9 9 9/1 2013

6/6 17 10/9 8/9 9/3 2012

6/3 17/1 10/9 9/1 9/2 2011

7/3 17/1 11/1 8/9 9/4 2010

7/2 17/1 11/1 9 9/7 2009

6/4 16/1 10 8/7 8/8 2008

5/1 15/6 9/8 8/5 8/4 2007

5/1 15/3 9/7 8/5 8/3 2006

5/3 15/2 9/6 8/5 8/1 2005

GDP: gross domestic product

Table 2. Trend for GDP share allocated to the health sector in the studied countries from 2005 to 2013

     Countries 
Iran USA Canada Australia UK Characteristics

Centralized Decentralized Centralized Centralized NHS Policy

Governmental  Private Governmental Governmental Governmental Organizational 
and private  and private and private and private structure

Budget and fee Overcoming payment Budget Budget and grant Per-capita Payment service  
for service for service    providers

Taxes and budget Charity Taxes and charity Taxes and charity Taxes and charity Financing

The government  IOM, Professional  CCOHTA NHTAP Trusts of NHS  Control 
and the Medical  Organizations   and NICE 
Council

Combined  Public health  Provincial and  Government and NHS Insurance 
Insurance insurance (Medicare  zonal federal  private insurance 
 and Medicaid) and health insurance 
 private health insurance

NHS: National Health System; NICE: National Institute for Health and Clinical Excellence; NHTAP: National Health Technology 
Advisory Panel; CCOHTA: Canadian Coordinating Office for Health Technology Assessment; IOM: Institute of Medicine

Table 3. Summary of characteristics of the studied countries regarding the management of chronic diseases



2: Health care during the disease, distributing medical pamphlets 
among patients, health counseling, periodic examinations and 
tests for the diagnosis and early treatment of chronic diseases.

3: Providing assistive devices for patients with chronic diseases, lab-
oratory analyzes, home care, and drug and rehabilitation services. 

The main way of financing health care for patients with chron-
ic diseases in the first stage are governmental funds and then, 
associations, NGOs and public participation (premiums, out of 
pocket) (Table 3).

DISCUSSION

One of the main tasks of all health systems is disease manage-
ment. The disease management system should be based on 
disease characteristics, facilities, needs, resources, design, and 
implementation (17).

The increase in GDP share being allocated to the health sector 
could be a consequence of the costs of diagnosis and treatment 
of catastrophic diseases, which have increased in the past two de-
cades with the advent of new diagnostic and treatment methods.

Partnerships based on strong scientific documentation and infor-
mation are trying to integrate long-term plans, and this should 
form the pillars for the management of non-communicable dis-
eases. Attention should be paid to using a variety of legal and ex-
ecutive procedures in different agencies and ministries to modify 
people´s lifestyle with the direct participation of the population.

Access to a family physician and the subsidy programs, aimed at 
improving the health indicators identified in Iran in recent years, 
have not been approved yet due to the separation of the man-
agement of chronic diseases across different offices based on the 
disease name, as it is common in communicable diseases (17).

Due to the common risk factors of many of these chronic diseas-
es, as well as the similar methods of intervention to modify risk 
factors and also the relatively similar screenings involved, it can 
be recommended to organize structures for the management of 
non-communicable diseases horizontally, i.e., based on the per-
formance of the offices and not on disease names.

Communicable diseases are usually manifested early and attract 
more attention than other diseases. By contrast, the progression 
of non-communicable diseases is generally hidden and slow, and 
therefore, encouraging people to adjust their lifestyle is much 
more difficult because the relationship between exposure to risk 
factors and onset of disease symptoms is less obvious (17).

The high prevalence of most non-communicable (chronic) dis-
eases, and not the low risk, is what causes high social sensitivity; 
however, it imposes high costs, which can be met by increasing 
the share of health insurance and accumulation of GDP in a way 
that the undesirable impact of these costs on a branch of health 
would be prevented and people, especially the chronic patients 
would feel more satisfied.

CONCLUSION

Considering the high proportion of patients’ out-of-pocket pay-
ment in the health care system in Iran, it is suggested that the 
management of this system should be reviewed. A high cost is al-

located to health care in America, despite life expectancy at birth 
being about 79 years. However, in recent years, life expectancy 
has significantly decreased due to the increased prevalence of 
obesity as a chronic disease. In Iran, the faculties of medical sci-
ences and the medical and insurance systems are responsible for 
controlling and monitoring the performance of the health care 
system. In order to have a successful management of health care 
services for patients with chronic diseases, the attention should be 
focused on regional and national facilities, as well as intersectional 
cooperation in the region. Another beneficial factor improving 
the management of chronic diseases is the close cooperation and 
good working relationship between doctors and managers. This 
would allow to develop a team performance framework with the 
division of labor, the involvement of the patients, and the provi-
sion of enough information for them. Appropriate social support 
from community agencies and insurance organizations can guar-
antee the continuation of the chain for the long-term treatment 
of chronic patients. It is recommended to monitor the health care 
management for chronic patients. Monitoring should be conduct-
ed by a group composed of representatives of organizations pro-
viding health care services to specific patients, representatives of 
governmental organizations, consumers, and insurance organiza-
tions. Finally, it is recommended to conduct a research for deter-
mining health care costs, per capita health insurance costs, qual-
ity of health service packages, healthy lifestyle, as well as to study 
the role of education and its impact in reducing the incidence of 
chronic diseases in the selected countries, and then provide a 
model for Iran.
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Alt Üriner Sistem Şikayetleri Olan Kadın Hastalarda 
Artan Sıklığı ile Akılda Tutulması Gereken Etiyolojik 
Faktör Olarak Mesane Taşları
Bladder Stones as an Etiological Factor that Must Be Kept in Mind Due to Their Increased 
Incidence in Female Patients with Lower Urinary Tract Complaints

Mustafa Gürkan Yenice, Selçuk Şahin, Mithat Ekşi, Feyzi Arda Atar, Kamil Gökhan Şeker, Volkan Tuğcu

Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Üroloji Kliniği, İstanbul, Türkiye

ÖZ

Amaç: Mesane taşları üriner sistem taş hastalıklarının %5’ini oluşturmakta ve tüm mesane taşlarının %5’i kadınlarda görülmektedir. Üriner 
akımın bozulmasına sebep olan her türlü patoloji, kronik üriner sistem enfeksiyonları ve yabancı cisimler genel olarak predispozan faktörler 
olarak sıralanır. Tedavide iyi tanımlanmış endoskopik, laparoskopik ve açık cerrahi yöntemler kullanılabilir. Biz de bu çalışmamızda kliniğimizde 
mesane taşı tanısı ile opere olan kadın hastaların verilerini retrospektif olarak inceledik.

Yöntemler: Ocak 2006 - Ekim 2014 tarihleri arasında kliniğimizde mesane taşı tanısıyla opere edilen 92 kadın hastanın verileri retrospektif ola-
rak incelendi. Hastaların demografik bilgileri, başvuru şikayetleri, taş oluşumundaki etiyolojik faktörleri, pre/post operatif operasyon bilgileri 
retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Hastaların yaşları 17 ve 85 yıl (ortalama 46,8) arasında değişmekteydi. Hastaların özgeçmişleri incelendiğinde 49 hastada jinekolojik 
girişim öyküsü [12 vaka trans obturatuar tape (TOT), 10 vakada trans vajinal tape (TVT), 9 vakada trans abdominal histerektomi ve bilateral 
salpingooferektomi (TAH-BSO), 7 vakada sistosel onarımı, 8 vakada sezaryan öyküsü (C/S) ve 3 vakada rahim içi araç migrasyonu] ve 9 hastada 
nörojenik mesane disfonksiyonu saptandı. Ortalama taş boyutu 25,4 mm (7-50 mm) olarak saptandı. Taş yükü fazlalığı ya da daha öncesinde 
endoskopik yöntemler ile taşın çıkarılamadığı 9 hasta hariç tüm hastalar endoskopik olarak tedavi edildi.

Sonuç: Ürojinekolojik uygulamaların daha sık uygulanmasıyla birlikte kadın mesane taşları klinik pratiğimizin göz ardı edilmemesi gereken 
önemli bir olgusu haline gelmiş bulunmaktadır. Bu nedenle ön planda endoskopik cerrahiler güvenli ve başarılı bir şekilde kullanılmasına karşın 
bu konunun yeni çalışmalarla desteklenmesi ve geliştirilmesine ihtiyaç duyulmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Litotripsi, mesane taşı, nörojenik disfonksiyon, rahim içi araç, sistosel, sling

ABSTRACT

Objective: Bladder stones make up 5% of urinary tract stone diseases, and 5% of all bladder stones are seen in women. All kinds of pathologies, 
chronic urinary tract infections, and foreign bodies causing urinary flow to be dysfunctional are regarded as predisposing factors in general. 
Well-defined endoscopic, laparoscopic, and open surgical procedures can be performed for treatment. In this study, we retrospectively 
examined data from female patients who were operated after being diagnosed with bladder stones in our clinic.

Methods: Data from 92 females who were operated after being diagnosed with bladder stones at our clinic between January 2006 and 
October 2014 were retrospectively analyzed. The patients’ demographic information, complaints on admission, etiological factors in stone 
formation, and pre-/post-operative data were retrospectively analyzed.

Results: The ages of the patients ranged between 17 and 85 years (mean, 46.8 years). When the backgrounds of the patients were studied, a 
history of the following was found: gynecological procedures in 49 patients [12 patients with transobturator tape (TOT), trans-vaginal tape in 
10 (TVT), trans-abdominal hysterectomy and bilateral salpingo-oophorectomy in 9 (TAH-BSO), cystocele repair in 7, cesarean section in 8 (C/S), 
intrauterine device migration in 3, and neurogenic bladder dysfunction in 9]. The average stone size was 25.4 mm (range, 7-50 mm). Except 
for 9 patients with an excess load of stones or in whom the stones could not be previously removed using endoscopic methods, all patients 
were endoscopically treated.

Conclusion: Together with a more frequent application of urogynecological procedures, bladder stones in females have become an important 
fact in clinical practice that should not be ignored. Therefore, despite the safe and successful use of endoscopic surgical procedures, this topic 
needs to be supported and developed with new studies.

Keywords: Lithotripsy, bladder stones, neurogenic dysfunction, intrauterine devices, cystocele, sling
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GİRİŞ

Gelişmiş toplumlarda mesane taşları üriner sistem taş hastalıkla-
rının %5’ini oluşturmaktadır (1). Tüm mesane taşlarının %5’i ka-
dınlarda görülmekte olup en sık nedenler yabancı cisim (sütürler, 
sentetik bant, mesh) ve mesane çıkım obstrüksiyonudur (2). Kro-

nik üriner sistem enfeksiyonları, anatomik bozukluklar, nörojenik 
işeme disfonksiyonları ve metabolik hastalıklar mesane taşları için 
diğer predispozan faktörlerdir (3). Çocuklarda özellikle protein-
den fakir diyetlere bağlı nutrisyonel eksikliklerde mesane taşları 
görülebilir (1). Son yıllarda diyet alışkanlıklarının değişimi ve an-



tibiyotiklerin geliştirilmesi ile enfeksiyon kontrolünün sağlanması 
sonucu mesane taşı oranlarında ciddi bir azalma görülmüştür. 

Hastalar asemptomatik olabileceği gibi, sıklıkla dizüri, pollaküri 
gibi irritatif semptomlar veya hematüri şikayeti ile başvururlar. 
Radyolojik olarak çeşitli yöntemler ile ön tanı konulabilmekle bir-
likte kesin tanı sistoskopi ile konulur. İyi tanımlanmış endoskopik 
tedavi yöntemlerinin yanı sıra ekstra korporeal şok dalga litotripsi 
(ESWL), perkütan cerrahiler, açık veya laparoskopik sistolitotomi 
operasyonları ve bunların kombinasyonu şeklinde uygulanan cer-
rahiler seçilmiş vakalarda uygulanmaktadır.

Biz de bu çalışmamızda kliniğimizde mesane taşı tanısı alan kadın 
hastaların etiyolojik faktörlerini ve tedavi yöntemlerini geniş bir 
perspektifte retrospektif olarak inceledik.

YÖNTEMLER

Etik kurul onayı alındıktan sonra Ocak 2006 - Ekim 2014 tarihleri 
arasında Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
Üroloji Kliniğinde mesane taşı tanısıyla opere edilen 92 kadın 
hastanın verileri retrospektif olarak incelendi. Hastaların mesane 
taşı tanısı direkt üriner sistem grafisi (DÜSG), üriner sistem 
ultrasonografisi (USG), tüm abdomen bilgisayarlı tomografi (BT) 
ve veya tanısal sistoskopi gibi çeşitli tanı yöntemleri kullanılarak 
konuldu. Endoskopik cerrahi tedavi kararı alınan hastalarda 
mekanik, ultrasonik, pnömotik ve Holmium-YAG lazer litotriptör 
kullanıldı. Açık cerrahilerde suprapubik insizyon ile mesaneye 
ulaşıldı. Hastaların demografik bilgileri, başvuru şikayetleri, taş 
oluşumundaki etiyolojik faktörleri, pre/post operatif operasyon 
bilgileri retrospektif olarak incelendi.

BULGULAR

Mesane taşı nedeniyle opere edilen hastaların yaşları 17 ve 85 
yıl (ortalama 46,8) arasında değişmekteydi. Hastaların büyük 
çoğunluğu dizüri şikayeti ile başvurmakla birlikte hematüri, 
pollaküri ve tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları diğer tespit 
edilen başvuru şikayetleriydi. Tetkik aşamasında DÜSG, USG 
ve gereğinde BT gibi rutin tanı yöntemleri kullanıldı. Hastaların 
özgeçmişleri incelendiğinde 49 hastada jinekolojik girişim 
öyküsü [12 vaka trans obtutatuar tape (TOT),10 vakada trans 
vajinal tape (TVT), 9 vakada trans abdominal histerektomi ve 
bilateral salpingooferektomi (TAH-BSO), 7 vakada sistosel 
onarımı, 8 vakada sezaryen öyküsü (C/S) ve 3 vakada rahim içi 
araç migrasyonu] ve 9 hastada nörojenik mesane disfonksiyonu 
saptandı (Şekil 1). Ortalama taş boyutu 25,4 mm (7-50 mm) olarak 
saptandı. Taş yükü fazlalığı ya da daha öncesinde endoskopik 
yöntemler ile taşın çıkarılamadığı 9 hasta hariç tüm hastalar 
endoskopik olarak tedavi edildi. Yabancı cisme bağlı taşlaşma 
izlenen 3 vakada endoskopik yöntemlerin başarısızlığı sonrasında 
açık cerrahi uygulandı. Endoskopik cerrahi sonrası iki hastada 
üriner sistem enfeksiyon nedeniyle post operatif ateş tespit edildi 
ve bu hastalar uygun antibiyotikler ile konservatif olarak tedavi 
edildi. Açık cerrahi uygulanan bir hastada hemorajiye bağlı olarak 
postoperatif erken dönemde transfüzyon ihtiyacı oldu.

TARTIŞMA

Kadın hastalarda mesane taşı drenajın bozulduğu anatomik 
anormallikler ya da detrusor aktivitesini bozan nörolojik hastalık 
gruplarında, kronik enfeksiyonlarda, intravezikal yabancı cisim 

varlığında ya da üst üriner sistemden spontan taş düşürülmesine 
sekonder oluşabilir (4, 5).

Anatomik bozukluklar ya da nörolojik hastalıklar sonucunda mesa-
ne içerisinde adinamik bir bölgenin varlığı ya da detrusör sfinkter 
dissinerjisi, mesanenin tam boşalmamasına bağlı oluşan rezidü-
el idrar mesane taşı oluşumu için bir risk faktörüdür (5, 6). Spinal 
kord yaralanmasına bağlı nörojenik mesane disfonksiyonu bulunan 
hastalardan kalıcı sondası bulunanlarda mesane taşı oluşum riski 
%4, temiz aralıklı kateterizasyon uygulayan hastalarda %0,2 olarak 
saptanmıştır (6). DeVivo ve ark. (7) 8 yıl boyunca takip ettikleri spi-
nal kord yaralanmalı hastaların 36%’sında mesane taşı oluştuğunu 
tespit etmişlerdir. Çalışmamıza dahil ettiğimiz 9 paraplejik ve son-
dalı hastanın daha önce geçirilmiş endoskopik taş cerrahi öyküleri 
olup preoperatif idrar kültürlerinde ağırlıklı olarak Escheriscia coli 
üremesi tespit edilmiştir. Otnes ise mesane taşlarının %22-34 ora-
nında üriner sistem enfeksiyonları ile ilişkili olduğunu ve en sık izole 
edilen mikroorganizmanın Proteus spp. olduğunu belirtmişlerdir 
(8). Üre oluşturan Proteus, Klebsiella, Serratia, Enterobakter gibi 
mikroorganizmalar idrarı alkalileştirerek struvite taşı (magnezyum 
amonyum fosfat) oluşumuna ve önceden oluşmuş bir nidusa su-
pernaturasyon ile agregasyona sebep olabilirler (9).

Mesane taşı oluşumunda en sık faktör nidus olarak görev yapan 
yabancı cisim varlığıdır. Yabancı cisimler pelvik organ prolapsusla-
rının cerrahi onarımları sırasında kullanılan cerrahi sutur materyal-
leri, unutulan sargı bezleri (Gossipoma), TVT ve TOT gibi inkon-
tinans cerrahisi sırasında farkedilmeyen mesane perforasyonları 
sonrası ya da intrauterin cihazların mesaneye migrasyonu sonucu 
oluşabilirler (10). Çalışmaya dahil edilen 7 hastanın üriner sistem 
taş hikayesi mevcut olup etiyolojilerinde üst üriner sistemden 
migre olan yada taş cerrahisi sonrasında takılan JJ kateterin enk-
rustasyonu tespit edilmiştir (Resim 1).

İntrauterin cihazların kontrasepsiyon yöntemi olarak yaygınlaş-
ması sonrasında kadınlarda görülen mesane taşı olgularında ar-
tış tespit edilmiş olup (11); bu cihazların yerleştirilmesi esnasında 
perforasyon oranlarının her 1000 vakada 0,87 oranında olduğu 
tespit edilmiştir (12). Kassab ve Audra (13) retrospektif olarak in-
celedikleri intrauterin cihaz migrasyonu olan 165 hastanın sadece 
23’ünde (%14) mesaneye migrasyon tespit etmişlerdir.

Özellikle TVT ve TOT operasyonları sırasında intraoperatif olarak 
sistoskopi yapılmaması ve bu tarz perforasyonların gözden kaç-
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Şekil 1. Etolojide olası jinekolojik faktörler

Sling

TAH-BSO

Sistosel Onarımı

C/S

RİA Migrasyonu

Etyolojide Olası Jinakolojik Faktörler



ması, postoperatif dönemde de bu hastaların takiplerinde yaşa-
nan aksamalar tanıda gecikmelere sebep olmakta ve beraberin-
de medikolegal problemlere yol açmaktadır.

Mesane taşları ile ilgili bir diğer akılda tutulması gereken konu, 
karşıt görüşte çalışmalar olmakla birlikte, uzun süre tedavi alma-
yan hastalarda kronik inflamasyon zemininde gelişen displaziye 
sekonder skuamöz hücreli karsinomadır (14).

Mesane taşı hastaları genel olarak masif hematüri ve irritatif 
semptomlar ile başvurma eğiliminde olup inkontinans, acil işe-
me hissi, pollaküri, terminal hematüri, tekrarlayan üriner sistem 
enfeksiyonları görülebilecek diğer semptomlardır (15). Mesane 
taşı açısından şüphe duyulan olgularda DÜSG, USG ve gere-
ğinde BT tetkikleri non opak ve opak taşların tanısında daha 
detaylı bilgiler sunmakla birlikte mesane taşlarının kesin tanısı 
sistoskopi ile konulmaktadır ve aynı seansta tedavi imkanı da 
sağlamaktadır (16).

Mesane taşlarının tedavi sürecinde önce semptomlar kontrol al-
tına alınmalı ve üriner enfeksiyon varlığında uygun antibiyoterapi 
düzenlenmelidir. Hastanın durumu, etiyolojik faktörler, taş yükü 
ve lokalizasyonu göz önünde bulundurulup uygun müdahale 
planlanmalıdır. Medikal tedavi seçeneği olarak sodyum bikarbo-
nat veya potasyum sitrat ile idrar alkalizasyonunun sağlanması 
ürik asit ve sistin taşlarında etkili olmakla birlikte mesane taşları-
nın temel tedavisi taşın geride taş bırakılmamasıdır (17).

Çeşitli çalışmalarda ESWL başarı oranları %75-%100 aralığında 
belirtilmiş olsa da Torricelli ve ark. (18) başarı oranlarının diğer 
yöntemlere göre daha düşük olması sebebiyle küçük mesane taşı 
ve yüksek cerrahi risk varlığı gibi seçilmiş hasta gruplarında kulla-
nılmasını önermişlerdir. Endoskopik cerrahiler sırasında mekanik, 
ultrasonik, elektrohidrolik, manuel litotripsi ve holmium: Yag laser 
kullanımı tarif edilmiştir. Gelişen laser teknolojileri ile mesane taş-
larının endoskopik yöntemlerle tedavisinde artış tespit edilmiştir. 
Un-in ve ark. (19) yaptıkları çalışmada lazer ve pnömotik litotripsi 
yöntemlerini karşılaştırmış ve her iki yöntemin de efektif olmakla 

birlikte holmium laserin daha kısa sürede fragmentasyon sağla-
dığı ve daha etkili olduğunu tespit etmişlerdir (19). Kliniğimizde 
yapılan ve çalışmamıza dahil ettiğimiz 92 hastanın 83’üne endos-
kopik litotripsi operasyonları uygulanmış ve litotriptör olarak me-
kanik, ultrasonik, pnomatik ve lazer yöntemleri kullanılmıştır.

Sıklık sırasına göre üriner sistem enfeksiyonları, ateş, mesane per-
forasyonu, hiponatremi ve hemoraji endoskopik cerrahi sonrası 
oluşabilecek komplikasyonlar olarak gösterilmiştir (20, 21). Çalış-
maya dahil ettiğimiz endoskopik yöntemlerle tedavi uyguladığı-
mız 2 hastada postoperatif ateş izlenmiştir.

Ikari ve ark. (22) büyük mesane taşları için tanımladıkları perkü-
tan yöntemlerin başarı oranlarını 85-100% olarak belirtmişlerdir.
Ancak mesane tümör öyküsü olan, herni onarımı sebebiyle mesh 
konulmuş, artifisyel sfinkterli, geçirilmiş abdominopelvik cerrahi 
hikayesi olan, radyoterapi almış, üriner sistem veya karın duvarın-
da aktif enfeksiyonu olan hastalarda perkütanöz yöntemler kont-
raendikedir (23).

Eş zamanlı divertikül varlığı, başarısız endoskopik girişim, perkü-
tan girişime engel anormal anatomi, taş yükü fazlalığı durumla-
rında ise açık cerrahi yöntemler tavsiye edilmektedir (24). Çalış-
mamızda taş yükü fazla ya da başarısız endoskopik girişim öyküsü 
olan 9 hastaya açık cerrahi yöntem uygulanmıştır. Hastaların 1 
tanesinde kanamaya bağlı olarak post operatif dönemde eritrosit 
transfüzyonü ihtiyacı olmuş ve replasman sonrası hasta konserva-
tif olarak takip edilmiştir.

DeLair ve ark. (25) Endoskopik ve açık yöntemi modifiye ettikleri 
cerrahi teknikte sistoskopi ile yabancı cismin tespiti sonrasında 
ışık kaynağına doğru yapılan suprapubik insizyondan (cut-to-the-
light) yabancı cisimi çıkarmışlardır. Torricelli ve ark. (18) ise 2013 
yılında yaptıkları çalışma ile perkütan yöntemlerin en düşük mor-
bidite oranlarına sahip, başarı oranlarının endoskopik yöntemler 
ile benzer oldugunu belirtmişlerdir. Buna ek olarak taş eliminas-
yonunda ESWL’nin en düşük başarı oranına sahip olup 2 cm’den 
küçük taşı olan cerrahi için yüksek riskli seçilmiş hastalarda uygu-
lanması gerektiğini belirtmişlerdir. Shin ve ark. (26) ise mesaneye 
migre olan intrauterin cihazı laparoskopi ile çıkarmışlar ve açık 
operasyonlara göre yöntemin çok daha minimal invaziv olduğu-
nu belirtmişlerdir.

Çalışmamızda incelenen 3 hastada inkontinans cerrahisi sonra-
sında mesanede taşlaşan yabancı cisimler tespit edilmiş ve bu 
cisimlerin pnömatik ve laser litotripsi ile çıkarılamaması üzerine 
açık cerrahi uygulanarak taşsızlık elde edilmiştir.

Nadir olarak tüm bu yöntemlerin başarısızlığında ve yabancı cis-
min çıkarılamadığı durumlarda ise kurtarma tedavisi olarak parsi-
yel sistektomi gerekebilir (27).

SONUÇ

Ürojinekolojik uygulamaların medikolegal sorunları beraberinde 
getirebilecek sentetik içerikli materyal kullanımı da içeren geniş 
bir çerçevede daha sık uygulanmasıyla kadın mesane taşları kli-
nik pratiğimizin göz ardı edilmemesi gereken önemli bir olgusu 
haline gelmiş bulunmaktadır. Bu nedenle ön planda endoskopik 
cerrahiler güvenli ve başarılı bir şekilde kullanılmasına karşın bu 
konunun yeni çalışmalarla desteklenmesi ve geliştirilmesine ihti-
yaç duyulmaktadır.
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Resim 1. a-d. Hastalara ait görüntüler (a) Enkruste JJ katetere ait grafi. 
(b) Paraplejik bir hastada saptanan mesane taşı. (c) Sistosel onarımı 
sonrasında taşlaşan sutur materyalinin BT görüntüsü. (d) Mesaneye 
migre olan ve taşlaşan RİA’nın post operatif görüntüsü

a

d

b c
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Üreter Obstüksiyonuna Bağlı Oksidatif Stres ve Tadalafil
Oxidative Stress Induced by Ureteral Obstruction and Tadalafil
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ÖZ

Amaç: Spesifik bir fosfodiesteraz-5 (PDE5) inhibitörü olan tadalafilin iyi bilinen vazoaktif etkilerinin yanı sıra antioksidan etkileri de gösterilmiştir. 
Bu çalışmada, tek taraflı üreteral obstrüksiyonun böbrekte neden olduğu oksidatif stres artışında tadalafilin olası koruyucu etkisi incelenmiştir.

Yöntemler: 2,5-3 aylık Sprague-Dawley erkek sıçanlar 5 gruba ayrılmıştır (n=8); sham (S), parsiyel obstrüksiyon (P), P+Tadalafil (PT), komplet 
obstrüksiyon (K) ve K+Tadalafil (KT). PT ve KT gruplarına cerrahi işlemden hemen önce, tek doz tadalafil (10 mg/kg, ig) verilmiştir. Denekler, 
obstrüksiyondan 24 saat sonra sakrifiye edilmiştir. Böbrek homojenatlarında MDA, AOPP düzeyleri ile SOD ve CAT aktiviteleri incelenmiştir. 
Böbrek fonksiyon göstergesi olarak da serum kreatinin düzeyi ölçülmüştür.

Bulgular: Hem parsiyel hem de komplet obstrüksiyon, serum kreatinin değerlerinde, böbrek MDA ve AOPP düzeylerinde istatistiksel önemli 
artışlara neden olmuştur. SOD aktivitesinde büyük bir değişim olmamakla birlikte, CAT aktivitesi hem P hem de K gruplarında azalmıştır. Obs-
trüksiyon grupları ile kıyaslandığında, tadalafil tedavisi serum kreatinin, doku MDA, AOPP seviyesi ve SOD aktivitesinde önemli bir değişime 
neden olmamıştır. Ancak, tadalafil tedavisi alan gruplarda CAT aktivitesi yüksek bulunmuştur. PT grubunda tek doz tadalafil uygulaması, CAT 
aktivitesinin kontrol değerlerine dönmesini sağlamıştır.

Sonuç: Tek taraflı parsiyel ve komplet üreter obstrüksiyonunun neden olduğu renal oksidatif stres artışına tadalafilin önemli bir etkisi görül-
memiştir. Ancak PT grubunda CAT aktivitesinin kontrol değerlerine yükselmesi, tadalafil tedavisinin süresi veya dozundaki artışların UUO’da 
böbrekler için koruyucu olabileceğini düşündürmektedir.

Anahtar Kelimeler: PDE5, tadalafil, üreter, obstrüksiyon, oksidatif stres

ABSTRACT

Objective: It has been reported that tadalafil, a specific phosphodiesterase-5 (PDE5) inhibitor, has an antioxidant effect besides its well-known 
vasoactive properties. This study aimed to determine the possible protective effects of tadalafil in managing renal oxidative stress induced by 
unilateral ureteral obstruction (UUO).

Methods: Male Sprague-Dawley rats aged 2.5-3 months were randomly divided into 5 groups (n=8) as sham (P), partial obstruction (P), 
P+tadalafil (PT), complete obstruction (C), and C+tadalafil (CT). Animals in the PT and CT groups were administered with tadalafil (10 mg/kg, 
ig) just before the anesthesia. Twenty-four hours after the obstruction surgery, the animals were sacrificed. In the kidney homogenates, MDA 
and AOPP levels were examined in addition to SOD and CAT activities. Serum creatinine levels were also measured.

Results: Both partial and complete obstruction caused a significant increase in the serum creatinine, tissue MDA and tissue AOPP levels. 
Although unchanged SOD activity, renal CAT activity decreased significantly in P and C groups. In tadalafil treated animals, serum creatinine, 
tissue MDA and AOPP levels, or renal SOD activity did not change compared to obstructed groups. However, the renal CAT activity increased 
in tadalafil-treated groups. A single-dose tadalafil treatment significantly restored renal CAT activity to the range of controls in the PT group.

Conclusion: Although tadalafil did not affect renal oxidative stress induced by partial or complete UUO, elevation of CAT activity to control 
values in the PT group suggests that increasing doses or duration of tadalafil treatment might be protective for kidneys in UUO.

Keywords: PDE5, tadalafil, ureter, obstruction, oxidative stress
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GİRİŞ

Obstrüktif üropati, idrar akışının üriner sistemde herhangi bir 
noktada blokasyonu ile ortaya çıkan, intrarenal basınçtaki artış 
nedeniyle böbrek kan akımının bozulmasına ve fonksiyonel ka-
yıplara neden olabilen bir durumdur. Klinikte tek taraflı üreteral 
obstrüksiyonun (UUO) en genel sebebi ürolitiyazis olup, sıklıkla 
kalsiyum oksalat taşlarından kaynaklanan ani üreter blokasyonu 
ve akut obstrüksiyon görülmektedir (1, 2). Obstrüksiyonun neden 
olduğu geriye doğru hidrostatik basınç artışı, intersitisyel infla-

masyona, tübüler hücrelerin apoptoz ve nekroz nedeniyle ölmesi-
ne, kapiller yoğunluğunda azalmaya neden olmakta ve progresif 
fibrozisi tetiklemektedir (1-4). 

Tek taraflı üreteral obstrüksiyon patogenezine katılan moleküler 
mekanizmalar tam anlamıyla bilinmese de, oksidatif stresin rolü 
pek çok çalışmada gösterilmiştir (5-8). Obstrüksiyon sırasında kan 
akımının azalması sonucu gelişen iskemi ve hipoksi, böbrekte pek 
çok hücrede reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretimini tetiklemek-
tedir. Ayrıca böbrek parankimine infiltre olan granülositler, mo-
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nosit-makrofaj hücreleri gibi inflamatuar hücreler, büyük miktarda 
ROS üreterek oksidatif stres artışına önemli katkıda bulunmak-
tadır (7-9). Artmış ROS üretimi, lipid peroksidasyonuna, protein 
ve hatta DNA gibi önemli hücresel makromoleküllerde oksidatif 
hasara neden olmaktadır. Oksidatif stres cevap moleküllerinden 
olan heat shock protein-70 (HSP-70), heat-shock protein-27 ve 
heme oxygenase-1 (HO-1) ekspresyonunun obstrüksiyona bağlı 
olarak arttığı gösterilmiştir. Artmış ROS üretiminin yanı sıra, sü-
peroksid dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve glutatyon peroksidaz 
(GPx) gibi hücresel antioksidan enzimlerin aktivitesinin de azal-
ması, UUO’da oksidatif strese bağlı hasarın daha büyük olmasına 
neden olmaktadır (7-10).

Fosfodiesteraz-5 (PDE5) inhibitörleri klinikte erektil disfonksiyon 
ve pulmoner hipertansiyon tedavisinde kullanılan ilaçlar olup (11, 
12), kardiyoprotektif etkilerini gösteren çalışmalar da mevcuttur 
(13). Hücrede cGMP (siklik guanozin monofosfat) yıkımını engel-
leyen ve stoplazmik cGMP konsantrasyonunu arttırarak etkisini 
gösteren bu grup ilaçların anti-oksidan etkilerini gösteren çalış-
malar da vardır (14-22). Farklı dozlarda ve farklı sürelerde uygu-
lanan PDE5 inhibitörlerinin; diyabet (14, 15), iskemi-reperfüzyon 
(16-18), pulmoner hipertansiyon (19, 20) ve kardiyomiyopati (21) 
gibi deneysel modellerde kalp, böbrek, over ve kavernöz doku-
larda oksidatif stresi azaltıp fonksiyonel iyileşme sağladığı gös-
terilmiştir. Bunun yanı sıra erektil disfonksiyonlu hastalarda PDE5 
inhibitörlerinin akut olarak serum oksidatif stres düzeyini azalttığı 
bildirilmiştir (22).

Bu çalışmada ise spesifik bir PDE5 inhibitörü olan tadalafilin renal 
oksidatif stres üzerine etkisi, sıçanlarda yapılan tek taraflı üreter 
obstrüksiyon modelinde incelenmiştir. 

YÖNTEMLER

Gruplar
Çalışmada 40 adet erkek, yetişkin (2,5-3 aylık) Spraque Dawley 
albino sıçanlar kullanılmış ve her grupta n=8 olmak üzere, 5 grup 
oluşturulmuştur; Sham kontrol (S), Parsiyal üreteral obstrüksiyon 
(P), Parsiyal üreteral obstrüksiyon + Tadalafil tedavisi (PT), Komp-
let üreteral obstrüksiyon (K) ve Komplet üreteral obstrüksiyon + 
Tadalafil tedavisi (KT).

Cerrahi işlemler
Genel anestezi (Ketamine, 50 mg/kg, intramusküler) altındaki 
deneklerde laparatomi yapılıp sol üreter izole edilmiştir. S gru-
bunda üreterlerde herhangi bir daraltma yapılmadan kesi yeri 
kapatılmıştır. P ve PT gruplarında; üreter lümenine bir kateter 
(24 G) yerleştirilip 4/0’lık ipek ile bağlanmış ve böylece parsiyal 
obstrüksiyon yapılan bu grupların üreterlerinde standart bir da-
ralma oluşturulmuştur. Komplet obstrüksiyonun yapıldığı K ve 
KT gruplarında ise sol üreter 4/0’lık ipek ile iki noktadan bağlan-
dıktan sonra kesilmiş ve böylece tam tıkanıklık oluşturulmuştur. 
Cerrahi işlemleri takiben abdominal kesi uygun şekilde kapatılmış 
ve denekler tekli olarak kafeslerine yerleştirilmiştir. Denekler, obs-
trüksiyon yapıldıktan 24 saat sonra, genel anestezi altında (Keta-
min, 100 mg/kg, intraperitoneal) feda edilmiş, kan örnekleri ve 
sol böbrekleri alınarak uygun şekilde (-80°C) muhafaza edilmiştir.

İlaç uygulaması
Tadalafil tedavisi yapılan PT ve KT gruplarındaki deneklere, obs-
trüksiyon işleminin hemen öncesinde tek doz ilaç (10 mg/kg) uy-

gulanmıştır. İçme suyu içinde süspansiyon haline getirilen ilaç, 
intragastrik gavaj yolu ile uygulanmıştır.

Biyokimyasal ölçümler
Böbrek fonksiyonlarını değerlendirmek amacı ile serum örnekle-
rindeki kreatin düzeyi, enzimatik bir yöntem kullanılarak otoanali-
zörde (Abbott Laboratory, Architect C8000) incelenmiştir.

Böbrek dokusundaki MDA (malondialdehyde) ve ileri protein ok-
sidasyon ürünleri (Advanced Oxidation Protein Products; AOPP) 
ölçümü için, dokular PBS tamponu içinde homojenize edilip 1500 
g’de 15 dakika santrifüj edilmiştir. Elde edilen süpernetantlarda 
MDA tayini için (BlueGene: E02M0023) ve AOPP tayini için (Blue-
Gene: E02A0832) uygun ELISA kitleri kullanılmıştır. 

SOD aktivitesi için dokular HEPES tamponu (20 mM HEPES, 1 
mM EGTA, 210 mM Mannitol, 70 mM Sukroz; pH 7,2) içinde ho-
mojenize edilmiştir. 1500 g’de 5 dakika santrifüj işleminden sonra, 
elde edilen süpernetantlarda SOD aktivitesi enzimatik olarak öl-
çülmüştür (Cayman; 706002).

Böbrek dokuları CAT aktivitesi için farklı bir tamponda (50 mM 
potasyum fosfat, 1 mM EDTA, pH 7,0) homojenize edilmiş ve 
10.000 g’de 15 dakika santrifüj edilmiştir. Aktivite ölçümü uygun 
ticari bir kit aracılı spektrofotometrik olarak yapılmıştır (Cayman; 
707002). 

Dokuda MDA ve AOPP düzeyleri ile SOD ve CAT aktiviteleri 
protein düzeyine göre standardize edilmiştir. Uygun şekilde ha-
zırlanan doku homojenatlarında protein tayini Bradford yöntemi-
ne göre spektrofotometrik olarak yapılmıştır (Thermo scientific; 
23200). 

İstatistiksel Analiz
Sonuçlar ortalama ± standart sapma olarak verilmiştir. Sonuçla-
rın değerlendirilmesinde tek yönlü varyans analizi kullanılmış ve 
gruplar arası değerlendirmede Newman-Keuls testi kullanılmış-
tır (GraphPadPrism6). P<0,05 olan değerler istatistiksel olarak 
önemli kabul edilmiştir.

BULGULAR

Çalışmaya alınan 2,5-3 aylık erkek, Spraque Dawley sıçanların or-
talama vücut ağırlıkları 272,6 ± 28,30 olup, gruplar arasında bir 
farklılık yoktur. 

Serum Kreatinin
Obstrüksiyon oluşturulmayan sham (S) grubu deneklerinde, se-
rum kreatinin düzeyi 0,51±0,05 mg/dL olarak saptanmıştır. Par-
siyel ve komplet obstrüksiyon uygulaması ise bu değerde ista-
tistiksel önemli artışlara neden olmuştur (P grubunda; 0,63±0,06 
ve K grubunda; 0,64±0,08 mg/dL. S grubuna göre fark; p<0,001). 
Obstrüksiyon yapılan gruplarda tek doz Tadalafil tedavisi, serum 
kreatinin düzeyinde önemli bir değişime neden olmamıştır. PT 
grubunda; 0,63±0,03 ve KT grubunda; 0,61±0,03 mg/dL olarak 
saptanan değerler tedavi edilmeyen gruptan farklı olmayıp, S 
grubuna göre istatistiksel önemli yüksektir (p<0,001).

Doku MDA
Oksidatif strese bağlı lipid peroksidasyonunun bir göstergesi 
olan doku MDA düzeyi, sham grubunda 4,70±1,06 mg/mg prot 
olarak saptanmıştır. Değerler, parsiyel obstrüksiyon grubunda 
8,02±2,29 (p<0,01) ve komplet obstrüksiyon grubunda 7,10±2,32 
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mg/mg prot’e (p<0,05) yükselmiştir. Tadalafil tedavisi bu grupla-
rın doku MDA değerlerinde istatistiksel önemli bir değişime ne-
den olmamıştır (Şekil 1). 

Doku AOPP
Oksidatif strese bağlı protein oksidasyonunun göstergesi olarak 
çalışılan bu parametre, sham grubu deneklerinde 74,01±17,08 
mg/mg prot olarak saptanmıştır. Parsiyel obstrüksiyon grubun-
da 129,7±38,36 mg/mg prot (p<0,001) ve komplet obstrüksiyon 
grubunda 141,5±33,60 mg/mg prot (p<0,01) değerine yükselen 
AOPP, tadalafil tedavisinden etkilenmemiştir (Şekil 2). 

Doku SOD Aktivitesi
Böbrekte SOD aktivitesi, sham grubu deneklerinde 1,61±0,22 
mU/mg prot olarak saptanmış ve obstrüksiyon ve/veya tadalafil 
tedavisine bağlı istatistiksel önemli bir değişim göstermemiştir 
(Şekil 3).

Doku CAT Aktivitesi
Sham grubu deneklerinde 1,54±0,27 nmol/dk/mg prot olarak 
saptanan doku katalaz aktivitesi, hem parsiyel hem de komplet 
obstrüksiyona bağlı olarak istatistiksel önemli düzeyde düşmüş-
tür. Değerler P grubunda; 0,99±0,50 nmol/dk/mg prot (p<0,01) 
ve K grubunda; 0,78±0,06 nmol/dk/mg prot (p<0,001) olarak sap-
tanmıştır. CAT aktivitesi, tadalafil tedavisi alan parsiyel obstrüksi-
yon grubunda (PT), sham grubu değerlerine yükselmiş (1,36±0,37 
nmol/dk/mg prot), ancak komplet obstrüksiyon grubunda istatis-
tiksel önemli bir değişim görülmemiştir (0,85±0,13 nmol/dk/mg 
prot).

TARTIŞMA

Üriner sistem obstrüksiyonu; üreterde ve renal tübüllerde intra-
lüminal basınç artışı ve bunun doğrudan ve/veya dolaylı etkileri 
nedeniyle renal parenkim hasarı ve fonksiyon kaybına neden olan 
ciddi ve yaygın bir problemdir (1-3). UUO patogenezinde, lokal 
olarak üretilen sitokinlerin ve çeşitli büyüme faktörlerinin yanı sıra, 
reaktif oksijen ve nitrojen türlerinin de önemli rol oynadıkları bi-
linmektedir. Artan reaktif ürünlerin özellikle lipid ve protein oksi-
dasyonuna, ayrıca DNA hasarına neden olabileceği gösterilmiştir. 
Obstrüksiyona bağlı olarak hücrede antioksidan kapasitenin azal-
ması ise hasarın büyümesine neden olan önemli bir faktör olarak 
görülmektedir (5-10).

Çalışmamızda tek taraflı parsiyel ve komplet obstrüksiyonu taki-
ben, 24 saat sonra feda edilen deneklerde, böbrek dokusunda 
lipid ve protein oksidasyon düzeyleri incelenerek oksidatif stres 
artışı değerlendirilmiştir. Her iki obstrüksiyon modelinde de lipid 
peroksidasyonunun bir göstergesi olan MDA düzeyinin yanı sıra, 
ileri protein oksidasyon ürünlerinin (AOPP) de yüksek olması, 
böbrekte obstrüksiyona bağlı oksidatif stres artışını göstermekte-
dir (Şekil 1, 2). Çalışmamızda, antioksidan enzimler olan SOD ve 
CAT aktivitesinde obstrüksiyona bağlı değişimler de incelenmiş 
olup, 24 saatlik obstrüksiyonun böbrek dokusunda SOD aktivite-
sini değiştirmediğini ancak CAT aktivitesinde hem parsiyel hem 
de komplet obstrüksiyon gruplarında önemli azalışlar olduğu 
saptanmıştır (Şekil 3, 4). Bulgularımız, SOD aktivitesinde bekle-
nen azalışı gösteremese de, oksidatif stres parametrelerindeki 
artış ve CAT aktivitesindeki azalışı gösteren literatür çalışmaları 
ile uyumlu olup (8, 23), üreter obstrüksiyonu nedeniyle böbrekte 
oksidatif stresin arttığını göstermektedir. 

Üretreal obstrüksiyon renal vazokonstrüksiyon nedeniyle böbrek kan 
akımında ve glomerüler filtrasyon hızında azalış ile birliktedir. Çalış-
mamızda obstrüksiyon yapılan gruplarda serum kreatinin değerleri-
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Şekil 2. Böbrek dokusunda ileri protein oksidasyon ürünleri (AOPP). 
Sham (S), Parsiyal obstrüksiyon (P), Parsiyal obstrüksiyon + Tadalafil 
(PT), Komplet obstrüksiyon (K) ve Komplet obstrüksiyon + Tadalafil 
(KT). S grubuna göre istatistiksel fark; *p<0.05; **p<0.01; ***p<0.001
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Şekil 3. Böbrek dokusunda Süperoksid dismutaz (SOD) aktivitesi. 
Sham (S), Parsiyal obstrüksiyon (P), Parsiyal obstrüksiyon + Tadalafil 
(PT), Komplet obstrüksiyon (K) ve Komplet obstrüksiyon + Tadalafil (KT)
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Şekil 1. Böbrek dokusunda Malondialdehit (MDA) düzeyleri. Sham 
(S), Parsiyal obstrüksiyon (P), Parsiyal obstrüksiyon + Tadalafil (PT), 
Komplet obstrüksiyon (K) ve Komplet obstrüksiyon + Tadalafil (KT). S 
grubuna göre istatistiksel fark; *p<0.05, **p<0.01
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nin yükselmesi, obstrüksiyona bağlı fonksiyonel azalışa işaret etmek-
te ve benzeri literatür çalışmaları ile uyum göstermektedir (24, 25). 

Klinikte vazoaktif etkilerinden faydalanılan spesifik PDE5 inhibi-
törleri, çoğunlukla erektil disfonksiyon tedavisinde kullanılmakla 
birlikte pulmoner hipertansiyon tedavisinde de kullanılmaktadır 
(11, 12). Bilinen etkilerinin yanı sıra, yapılan yeni çalışmalar PDE5 
inhibitörlerinin antioksidan etkilerinin de olabileceğini ortaya 
koymaktadır. Örneğin, Küçük ve arkadaşları (17) böbrekte is-
kemi reperfüzyon hasarına bağlı oksidatif stres artışına iki farklı 
PDE5 inhibitörünün (tadalafil ve sildenafil) etkisini incelenmiştir. 
Söz konusu çalışmada araştırıcılar, MDA düzeyi ve MPO aktivitesi 
üzerinden oksidatif stresi değerlendirmiş ve iskemi-reperfüzyon 
ile böbrek dokusunda artan MDA düzeyi ve MPO aktivitesinin 
tadalafil ve sildenafil tedavisi sonucu azaldığını, ayrıca sildenafil 
tedavisinin bu modelde daha etkin olduğunu göstermiştir. Sonuç 
olarak bu çalışma, kullanılan her iki ilacın da oksidatif stresi azal-
tarak böbrek hasarını hafiflettiğini göstermektedir (17). Koka ve 
ark.ları (16) diyabetik farelerde yaptıkları çalışmalarında 28 gün-
lük düşük doz tadalafil tedavisinin (1 mg/kg, ip) kalpte oksidatif 
stresi azalttığını, Chen ve ark.ları (14) ise yine diyabetik sıçanlarda 
8 haftalık tadalafil tedavisinin, kavernoz dokuda oksidatif stresi 
azalttığını göstermiştir. Yaşlı-diyabetik sıçanlarda çalışan Mosta-
fa ve ark.ları (15) da yine kavernöz dokudaki oksidatif stresin, 12 
haftalık sildenafil, tadalafil, sidenefil/tadalafil tedavisi (düşük doz, 
12 hafta) ile azaldığını göstermişlerdir (15). Bu ve benzeri çalış-
malar (14-21), tadalafil’in farklı oksidatif stres koşullarında böbrek, 
kalp, overler, kavernöz doku gibi farklı dokulardaki anti-oksidan 
etkilerini ortaya koymaktadır. Çalışmamızda hem parsiyel hem 
de komplet obstrüksiyona bağlı olarak böbrekte oksidatif stres 
artışı olmuş, ancak tek doz tadalafil uygulamasının oksidatif stres 
parametrelerine belirgin düzeltici bir etkisi olmamıştır. Obstrük-
siyon öncesinde tadalafil alan gruplarda, lipid peroksidasyonu-
nun göstergesi olan MDA ve protein oksidasyonunun göstergesi 
olan AOPP seviyeleri, tedavi almayan gruplar ile kıyaslandığın-
da önemli bir değişim göstermemiştir (Şekil 1, 2). Çalışmamızda 
hücresel antioksidan enzimlerden SOD ve CAT aktivitesi de ince-
lenmiş, bunlardan SOD aktivitesinde obstüksiyona veya tedaviye 
bağlı bir değişim saptanamamıştır (Şekil 3). Tüm bunların aksine, 

hem parsiyel hem de komplet üreter obstüksiyonunda aktivitesi 
azalan CAT enziminin, tadalafil tedavisine verdiği yanıt farklı ol-
muştur. Komplet obstrüksiyon grubunda söz konusu ilacın her-
hangi bir etkisi olmazken, parsiyel obstrüksiyon grubunda enzim 
aktivitesinin normal değerlerine döndüğü gözlenmiştir (Şekil 4). 

Çalışmamızda böbrek fonksiyonundaki değişimler serum kreatinin 
düzeyleri takip edilmiş, ancak tadalafil tedavisinin oksidatif streste 
olduğu gibi, fonksiyonel bir düzeltme de sağlayamadığı görülmüş-
tür. Konuyla ilgili literatür çalışmaları incelendiğinde, PDE5 inhibi-
törlerinin 4, 8 veya 12 hafta gibi uzun süren tedavi dönemlerinde 
etkili olduğu, hem oksidatif stresi azalttığı hem de fonksiyonel iyi-
leşmeler sağladığı görülmektedir (14-21). Bu sonuçlar, tadalafilin 
beklenen antioksidan etkilerinin bu çalışmada ortaya çıkmaması-
nın, kısa süreli ve tek doz olarak yapılan uygulamadan kaynaklanıyor 
olabileceğini düşündürmektedir. Parsiyel obstrüksiyon grubundaki 
tedavinin CAT aktivitesini düzeltmesi de bu düşüncemizin doğru 
olabileceğini, diğer antioksidan enzim sistemlerinde aktivite artışı, 
oksidatif stres azalışı ve fonksiyonel iyileşmenin saptanabilmesi için 
daha etkin bir tedavi yönteminin gerektiğini göstermektedir. 

SONUÇ

Böbrekte tek taraflı üreter obstrüksiyonuna bağlı oksidatif stres 
artışına, spesifik bir PDE5 inhibitörü olan tadalafilin etkilerinin in-
celendiği bu çalışmada, en azından tek doz (10 mg/kg) uygulanan 
ilacın belirgin bir etkisinin olmadığı saptanmıştır. Bununla birlikte, 
parsiyel obstrüksiyon grubunda ilacın katalaz aktivitesini yükselt-
mesi yüksek dozlarda ve uzun sürelerde yapılacak tadalafil uygu-
lamasının daha anlamlı sonuçlar verebileceğini düşündürmektedir.
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Şekil 4. Böbrek dokusunda Katalaz (CAT) aktivitesi. Sham (S), Parsiyal 
obstrüksiyon (P), Parsiyal obstrüksiyon + Tadalafil (PT), Komplet 
obstrüksiyon (K) ve Komplet obstrüksiyon + Tadalafil (KT). S grubuna 
göre istatistiksel fark; *p<0.01; **p<0.001 ve P grubuna göre istatistiksel 
fark; #p<0.05

S P PT K KT

2,5

2

1,5

1

0,5

0

C
A

T 
ak

tiv
ite

si
 (n

m
ol

/d
k/

µg
 p

ro
t)

*

#

*
*



KAYNAKLAR

1. Klahr S, Harris K, Purkerson ML. Effects of obstruction on renal func-
tions. Pediatr Nephrol 1988; 2: 34-42.

2. Felsen D, Loo MH, Vaughan ED Jr. Effect of ureteral obstruction on 
renal hemodynamics. Semin Urol 1987; 5: 160-6. 

3. Klahr S1, Morrissey J. Obstructive nephropathy and renal fibrosis. 
Am J Physiol Renal Physiol 2002; 283: F861-75.

4. Manucha W. Biochemical-molecular markers in unilateral ureteral 
obstruction. Biocell 2007; 31: 1-12.

5. Small DM, Coombes JS, Bennett N, Johnson DW, Gobe GC. Oxida-
tive stress, anti-oxidant therapies and chronic kidney disease. Neph-
rology (Carlton) 2012; 17: 311-21. 

6. Chevalier RL, Forbes MS, Thornhill BA. Ureteral obstruction as a mo-
del of renal interstitial fibrosis and obstructive nephropathy. Kidney 
Int 2009; 75: 1145-52. 

7. Dendooven A, Ishola DA Jr, Nguyen TQ, Van der Giezen DM, Kok 
RJ, Goldschmeding R, Joles JA. Oxidative stress in obstructive 
nephropathy. Int J Exp Pathol 2011; 92: 202-10.

8. Zecher M, Guichard C, Velásquez MJ, Figueroa G, Rodrigo R. Imp-
lications of oxidative stress in the pathophysiology of obstructive 
uropathy. Urol Res 2009; 37: 19-26.

9. Reyes JL, Molina-Jijón E, Rodríguez-Muñoz R, Bautista-García P, 
Debray-García Y, Namorado Mdel C. Tight junction proteins and 
oxidative stress in heavy metals-induced nephrotoxicity. Biomed Res 
Int 2013; 2013: 730789.

10. Manucha W1, Carrizo L, Ruete C, Molina H, Vallés P. Angiotensin II 
type I antagonist on oxidative stress and heat shock protein 70 (HSP 
70) expression in obstructive nephropathy. Cell Mol Biol (Noisy-le-
grand) 2005; 51: 547-55.

11. Corbin JD, Francis SH, Webb DJ. Phosphodiesterase type 5 as a 
pharmacologic target in erectile dysfunction. Urology 2002; 60: 4-11. 

12. Hemnes AR, Champion HC. Sildenafil, a PDE5 inhibitor, in the treat-
ment of pulmonary hypertension. Expert Rev Cardiovasc Ther 2006; 
4: 293-300.

13. Das A, Durrant D, Salloum FN, Xi L, Kukreja RC. PDE5 inhibitors as 
therapeutics for heart disease, diabetes and cancer. Pharmacol Ther 
2015; 147: 12-21.

14. Chen Y, Li XX, Lin HC, Qiu XF, Gao J, Dai YT, et al. The effects of 
long-term administration of tadalafil on STZ-induced diabetic rats 

with erectile dysfunction via a local antioxidative mechanism. Asian 
J Androl 2012; 14: 616-20.

15. Mostafa T, Rashed L, Kotb K, Taymour M. Effect of testosterone and 
frequent low-dose sildenafil/tadalafil on cavernous tissue oxidative 
stress of aged diabetic rats. Andrologia 2012; 44: 411-5. 

16. Koka S, Das A, Salloum FN, Kukreja RC. Phosphodiesterase-5 inhibi-
tor tadalafil attenuates oxidative stress and protects against myocar-
dial ischemia/reperfusion injury in type 2 diabetic mice. Free Radic 
Biol Med 2013; 60: 80-8. 

17. Küçük A, Yucel M, Erkasap N, Tosun M, Koken T, Ozkurt M, et al. The 
effects of PDE5 inhibitory drugs on renal ischemia/reperfusion injury 
in rats. Mol Biol Rep 2012; 39: 9775-82.

18. Arikan DC, Bakan V, Kurutas EB, Sayar H, Coskun A. Protective effect 
of tadalafil on ischemia/reperfusion injury of rat ovary. J Pediatr Surg 
2010; 45: 2203-9.

19. Rashid M, Fahim M, Kotwani A. Efficacy of tadalafil in chronic hypo-
baric hypoxia-induced pulmonary hypertension: possible mecha-
nisms. Fundam Clin Pharmacol 2013; 27: 271-8. 

20. Rashid M, Kotwani A, Fahim M. Long-acting phosphodiesterase 5 
inhibitor, tadalafil, and superoxide dismutase mimetic, tempol, pro-
tect against acute hypoxia-induced pulmonary hypertension in rats. 
Hum Exp Toxicol 2012; 31: 626-36. 

21. Koka S, Das A, Zhu SG, Durrant D, Xi L, Kukreja RC. Long-acting 
phosphodiesterase-5 inhibitor tadalafil attenuates doxorubicin-in-
duced cardiomyopathy without interfering with chemotherapeutic 
effect. J Pharmacol Exp Ther 2010; 334: 1023-30.

22. Savas M, Yeni E, Verit A, Gulum M, Aksoy N, Ciftci H, et al. Acute ef-
fect of phosphodiesterase type 5 inhibitor on serum oxidative status 
and prolidase activities in men with erectile dysfunction. Clinics (Sao 
Paulo) 2010; 65: 1311-4.

23. Demirbilek S, Emre MH, Aydin EN, Edali MN, Aksoy RT, Akin M, et al. 
Sulfasalazine reduces inflammatory renal injury in unilateral ureteral 
obstruction. Pediatr Nephrol 2007; 22: 804-12. 

24. Li C, Wang W, Knepper MA, Nielsen S, Frøkiaer J. Downregulation of 
renal aquaporins in response to unilateral ureteral obstruction. Am J 
Physiol Renal Physiol 2003; 284: F1066-79. 

25. Li C, Wang W, Kwon TH, Knepper MA, Nielsen S, Frøkiaer J. Altered 
expression of major renal Na transporters in rats with unilateral ure-
teral obstruction. Am J Physiol Renal Physiol 2003; 284: F155-66.

15
Cırrık ve ark.
Oksidatif Stres ve Tadalafil. JAREM 2017; 7: 11-5



GİRİŞ 

Hayvansal biyomass yakıtına maruziyet özellikle gelişmekte olan 
ülkelerde büyük bir halk sağlığı problemidir. Tüm dünyada yakla-
şık 3 milyon kişi biomassı ve kömürü enerji kaynağı olarak kullan-
maktadır (1). Biomass maruziyeti Kronik Obstriktif Akciğer Hasta-
lığı (KOAH), akut solunum yolu enfeksiyonları, tüberküloz, akciğer 

kanseri ve intersitisyel akciğer hastalıkları ile ilişkili bulunmuştur 
(2). Biomass maruziyetinin kardiyovasküler hastalıklar ve pulmo-
ner hipertansiyon (PH) ile ilişkisi de tanımlanmıştır (3, 4).

Kronik Obstriktif Akciğer Hastalığı, Global Initiative for Chronic 
Obstructive Lung Disease (GOLD) tarafından tamamıyla reverzi-
bilite göstermeyen hava yolu obstrüksiyonu olarak tanımlanmak-
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ÖZ

Amaç: Pulmoner hipertansiyon ileri evre Kronik Obstrüktif Akciğer Hastalığı (KOAH) olan olgularda sık görülen bir komplikasyondur. Hayvansal 
biyokütle yakıtı (tezek) kullanan toplumlarda biomass maruziyeti, kadınlar da erkekler kadar, hatta daha yüksek oranda KOAH görülmesine yol 
açmaktadır. Çalışmamızda sigara içmeyen ve biomass maruziyeti olan kadın olgularda, pulmoner hipertansiyon varlığını araştırmayı amaçladık. 

Yöntemler: Sigara içmeyen, biomass maruziyeti olan ve Ekokardiyografik inceleme yapılmış 90 kadın olgu retrospektif olarak değerlendirildi. 
Bu olgulardan GOLD kriterlerine göre tanı konulan 52 KOAH’lı olgu çalışmaya alındı. Biomass maruziyeti olan, solunumsal yakınması olmayan 
ve solunum fonksiyon testleri normal sınırlarda 12 olgu kontrol grubu olarak seçildi. Sistolik pulmoner arter basıncının (sPAB)>35 mmHg olması 
pulmoner hipertansiyon varlığı kuşkusu olarak kabul edildi. 

Bulgular: KOAH grubunda s(PAB) ekokardiyografik ölçümde referans değerlere göre yüksek saptandı (38,3±10,7). Kontrol grubunda ise s PAB 
32,5±7,6 mmHg arasında bulundu. Ancak s(PAB) açısından iki grup arasında istatistiki olarak anlamlı bir fark bulunamadı.

Sonuç: Çalışmamızda; s(PAB)’nin mutlak değeri, biomass maruziyeti olan KOAH’lı olgularda daha yüksek saptandı. Ancak, KOAH’lı ve kontrol 
olguların s(PAB) ekokardiyografik ölçüm değerleri arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı. Bu bulgular biomass maruziyetinin solunum 
semptomları olmaksızın da pulmoner hipertansiyonla ilişkili olabileceğini göstermektedir. Sonuç olarak biomass maruziyeti ve pulmoner hi-
pertansiyon ilişkisinin yeni cohort çalışmalarla araştırılması önemli bir halk sağlığı problemiyle ilgili farkındalığı artırarak gerekli önlemlerin 
alınmasına katkı sağlayabilir.

Anahtar Kelimeler: Biomass, pulmoner hipertansiyon, KOAH

ABSTRACT

Objective: Pulmonary hypertension is a common complication among patients with advanced stage chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD). In communities using animal biomass fuels, biomass exposure causes COPD in females as much as it does in males, or even more. 
The aim of our study was to investigate the existence of pulmonary hypertension in biomass-exposed females. 

Methods: Ninety non-smoking female patients who were previously exposed to biomass and underwent echocardiography examinations 
were retrospectively analyzed. Fifty-two of these patients who were diagnosed with COPD, according to GOLD criteria, were included in the 
study as the study group and 12 patients with no respiratory problem and normal respiratory function test were included as the control group.
Systolic pulmonary arterial pressure (sPAB) of >35 mmHg was accepted as the presence of suspected pulmonary hypertension. 

Results: High sPAB was detected in the study group, according to reference value (38.3±10.7). In the control group, sPAB was found to be 
32.5±7.6 mmHg. However, no statistical significance in sPAB was found between the two groups. 

Conclusion: In our study, the absolute value of sPAB was determined to be higher in the biomass-exposed COPD patients than in the normal 
controls. However, no statistical significance in echocardiography measurements was observed between the control and COPD patients. 
These results suggest that biomass exposure is related to pulmonary hypertension even without respiratory symptoms. As a result, cohort 
studies on the relationship between biomass exposure and pulmonary hypertension will help increase awareness of a very important public 
health problem and help decrease biomass exposure.

Keywords: Biomass, pulmonary hypertension, chronic obstructive pulmonary disease
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tadır (5). Kronik akciğer hastalıklarında pulmoner hipertansiyonun 
saptanması hipoksi, egzersiz intoleransı ve kötü prognozla ilişkili 
bulunmuştur (6).

Çalışmamızda ülkemiz kırsal kesiminde, günlük yaşamında yay-
gın olarak biomassa maruz kalan, sigara içmedikleri halde KOAH 
gelişen kadın olguların ekokardiyografik olarak değerlendirilen 
sistolik pulmoner arter basınç ölçümlerini s(PAB) inceleyerek; 
KOAH’ta kötü prognoza neden olan pulmoner hipertansiyonla 
ilgili farkındalık yaratmayı amaçladık. 

YÖNTEMLER

2014-2015 yılları göğüs hastalıkları polikliniğine başvurmuş, eko-
kardiyografisi yapılmış ve s(PAB) değerleri kaydedilmiş 140 olgu 
retrospektif olarak değerlendirildi. Çalışmamız Batman Devlet 
Hastanesi Etik Komitesi tarafından onaylandı. Olgular, telefonla 
tek tek aranarak biomass maruziyetleri, sigara içme öyküleri sor-
gulandı ve onamları alınmak üzere hastaneye davet edildi. Da-
vete uyan ve biomass maruziyeti olan 90 kadın olgunun fizik mu-
ayeneleri ve önceden mevcut tetkikleri değerlendirildi. Sol kalp 
yetersizliği, pulmoner emboli, uyku apne, obesite (35>BMI), kan-
ser, diyabet, bronşektazi, haraplanmış akciğer saptanan 26 olgu 
çalışma dışı bırakıldı. Tüm olguların stabil dönemde çekilmiş pos-
teroanterior akciğer grafileri, erken ve geç revezibiliteli solunum 
fonksiyon testleri değerlendirildi. GOLD kriterlerine göre KOAH 
tanısı konulan ve sigara içme öyküsü bulunmayan 52 olgu çalış-
maya alındı. Biomass maruziyeti olmakla birlikte solunum proble-
mi olmayan ve solunum fonksiyon testleri normal sınırlarda sapta-
nan 12 olgu ise kontrol grubu olarak çalışmaya dahil edildi. Tüm 
olguların ekokardiyografik bulguları, biomass maruziyet süreleri, 
solunum fonksiyon testi parametreleri, yaş ve cinsleri kaydedildi.

Ekokardiyografi: Ekokardiyografik ölçümler aynı kardiyolog tara-
fından General Elektrik Vivid 4 marka Ekokardiyografi ile yapıldı. 
Kardiyak boşlukların ölçümleri ve ventrikül çapları M Mode 2D 
ile ölçülerek hesaplandı. Continous Doppler ile Doppler kürsö-
rünün yetersizlik akımına paralel düşülmesi sağlanarak triküspid 
yetmezliği (TY) akımı değerlendirildi ve s(PAB) hesaplandı. Ejek-
siyon Fraksiyonu (EF) Modifiye Simpson metoduyla hesaplandı. 
s(PAB) Bernoulli denklemi kullanılarak, apikal 4 boşluk veya sağ 
ventrikul giriş yolu pencerelerinden elde edilen triküspit yetersiz-
lik akımının tepe hızının karesinin 4 katına sağ atriyum basıncının 
eklenmesi ile hesaplandı.

Sistolik PAB= [4 x (trikuspit yetersizlik akımı hızı)2] + sağ atriyal 
basınç

Sağ atriyal basınç subkostal görüntüden inferiyor vena kavanın 
çapı ve venin solunum sırasındaki değişkenliğine (inspiratuvar 
kollapsı) göre değerlendirildi.

Solunum Fonksiyon Testleri: Spirometrik ölçüm manevraları 
tüm hastalara test öncesinde aynı teknisyen tarafından anla-
tıldı. Pnömotakografın günlük kalibrasyonu yapıldı. Ölçümler 
ERS’nin önerilerine uygun olarak, oturur pozisyonda ve burun 
mandalı kullanılarak yapıldı. Tüm hastalar’ın FVC, FEV1, FEV1/
FVC değerleri ölçüldü. Yapılan üç testten en iyi olan değer, so-
nuç olarak kaydedildi ve değerler arasında %5’ten az değişim 
olmasına dikkat edildi. Beklenen değer olarak ERS’nin referans 
değerleri kullanıldı (7).

Dördüncü Dünya Pulmoner Hipertansiyon Teşhis ve Tedavi Sem-
pozyumunun tavsiyeleri doğrultusunda Sistolik Pulmoner arter 
basıncının s(PAB)’nın 35 mmHg’nin üstünde olması Pulmoner hi-
pertansiyon varlığı kuşkusu olarak değerlendirilmiştir (8).

İstatistiksel Analiz
İstatistiksel analiz için SPSS (Statistical Packages for the Social Sci-
ences Inc; Chicago, IL, ABD) 15,0 for Windows programı kullanıldı. 
Tanımlayıcı istatistikler; kategorik değişkenler için sayı ve yüzde, 
sayısal değişkenler için ortalama, standart sapma, ortanca olarak 
verildi. Sayısal değişkenler normal dağılım koşulunu sağladığında 
bağımsız iki grup karşılaştırmaları Student t Test ile, normal dağılım 
koşulu sağlanmadığında Mann-Whitney U testi ile yapıldı. Sayısal 
değerler arasındaki ilişkiler parametrik test koşulu sağlanmadığın-
dan Spearman Korelasyon Analizi ile incelendi. Kategorik değiş-
kenin gruplar arasındaki oranları Ki-kare Analizi ile karşılaştırıldı. 
İstatistiksel alfa anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Biomass maruziyeti olan KOAH’lı olguların yaş ortalaması 
64,4±14,9 (n=52), kontrol grubunun ise 64,5±10,6 (n=12) idi. Bi-
omass maruziyet yılı KOAH olgu grubunda 29,5±6,5 yıl, kontrol 
grubunda ise 26,1±10,4 yıl olarak saptandı.

Kronik Obstriktif Akciğer Hastalığı olgu grubunun FVC%, FEV1%, 
FEV1/FVC%, ortalamaları kontrol grubuna göre düşüktü (p=0,028, 
p<0,001, p<0,001). Yaş, biomass maruziyet süresi EF’u ve s(PAB) 
açısından gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptan-

Tablo 1. Olguların yaş, biomass maruziyet süresi, solunum fonksiyon değerleri ve ekokardiyografik bulguları 

  KOAH olgu grubu  Kontrol 

 Ort.±SS Ortanca Ort.±SS Ortanca p

Yaş 64,4±14,9 66 64,5±10,6 68 0,986

Biomass (Yıl) 29,5±6,5 30 26,1±10,4 20 0,063

FVC% 67,5±22,1 71 78,0±11,0 80 0,028

FEV1% 64,0±26,3 62 86,8±14,3 84 <0,001

FEV1/FVC% 77,5±12,7 77 93,4±7,0 96 <0,001

Ejeksiyon fraksiyonu 63,0±3,0 65 63,0±2,4 64 0,430

s(PAB) 38,3±10,7 35 32,5±7,6 30 0,085

KOAH: kronik obstrüktif akciğer hastalığı; Ort: ortalama; SS: standart sapma; FVC: zorlu vital kapasite; FEV1: zorlu ekspiratuar volüm 1. saniye; S(PAB): sistolik 
pulmoner arter basıncı
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madı (Tablo 1). KOAH olgu grubunda s(PAB) mutlak değer olarak 
4. Dünya Pulmoner Hipertansiyon Teşhis ve Tedavi Sempozyumu-
nun pulmoner hiperansiyon tanı kriterlerine göre yüksek saptan-
dı (38,3±10,7 mmHg) (8). Kontrol grubunda ise s(PAB) 32,5±7,6 
mmHg bulundu. Ancak biomass maruziyeti olan her iki grub ara-
sında istatistiki olarak anlamlı bir fark bulunmadı (Tablo 1).

Biomass maruziyeti olan KOAH ve kontrol grubu birlikte değer-
lendirildiğinde s(PAB) değerlendirilen parametrelerden yaş ile 
pozitif yönde, FVC % ve FEV1 % ile negatif yönde istatistiksel 
olarak anlamlı ilişkiliydi (p=0,009, p=0,035, p=0,045). Biomass 
maruziyet süresi ile s(PAB) ve EF arasında ise ilişki saptanmadı 
(p=0,481, p=0,697) (Tablo 2). 

Kronik Obstriktif Akciğer Hastalığı ve kontrol grubu ayrı ayrı de-
ğerlendirildiğinde s(PAB) ile yaş arasında istatistiksel olarak po-
zitif yönde anlamlı ilişkili saptandı (p=0,032, p=0,030). KOAH 
grubunda s(PAB) ile FVC %, FEV1 %, arasında istatistiksel olarak 
negatif yönde anlamlı bir ilişki saptanırken (p=0,033, p=0,048), 
kontrol grubunda ise istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptan-
madı. Her iki grubda da s(PAB) ile EF ve biomass maruziyet yılı 
arasında anlamlı bir ilişki bulunmadı (Tablo 3).

TARTIŞMA

Dünya genelinde KOAH insidensi son 20 yıl içinde %10,7’den 
%11,7’e yükselmiş, etkilenen kişi sayısı 227 milyondan 384 milyo-
na çıkmıştır (9). 2030 yılında KOAH’ın dünya genelinde ölümlerin 
%7,8’inden sorumlu olacağı öngörülmektedir (10).

Kronik Obstriktif Akciğer Hastalığı için bilinen en önemli risk fak-
törü sigaradır ve erkeklerde kadınlardan daha sık görülmektedir. 
KOAH için bilinen diğer risk faktörleri ise mesleki veya çevresel 
olarak maruz kalınan çeşitli irritan gazlar, infeksiyonlar ve heredi-
ter faktörlerdir. Ülkemizde özellikle yemek pişirme, ekmek yapma 
ve/veya ısınmada kullanılan biyomass yakıt dumanları kadınlarda 
KOAH prevalansını arttırmaktadır (11). Kadın olgularda KOAH’ın; 
depresyon, anksiyete, malnutrisyon, amfizemin farklı anatomik 
dağılımı, düşük dispne indeksi ve düşük yaşam kalitesi gibi özel-
liklerle erkeklere göre daha fazla ilişkili olduğu bildirilmiştir (12). 
Biomass maruziyeti ve sigara bağlantılı KOAH’ın fenotipleri ara-
sındaki farklar da açık değildir. Bu nedenle biomass maruziyeti 
olan kadınlardaki KOAH fenotipinin çeşitli yönlerden değerlendi-
rilmesi önem taşımaktadır (13).

Kronik Obstriktif Akciğer Hastalıklı hastalarda fonksiyonel ve mor-
folojik nedenlerin yanı sıra alveolar hipoksi vasküler rezistansı art-
tırarak pulmoner hipertansiyona neden olur.

Çeşitli çalışmalarda, KOAH’ın biomass ve pulmoner hipertansi-
yon ile ilişkileri gösterilmiştir. Özbay ve ark. (14) çalışmasında, 3-6 
ve 9 aylık sürelerle tezek dumanına maruz bırakılan dişi albino sı-
çanların, mikroskopik olarak peribronşial, perivasküler ve intima 
bölgelerinde makrofaj ve eozinofil infiltrasyonları, hyalinizasyon 
ve kollajen artışı izlenmiştir.

Buturak ve ark. (15) çalışmalarında, doğumlarından itibaren tezek 
dumanı maruziyeti olan 47 sağlıklı bireyin karotis intima ve me-
dia kalınlığı (CIMT) ve endotel bağımlı olmayan vazodilatasyon 
(GTN) değerleri kontrol grubu ile karşılaştırılmış ve iki grup arasın-
da CMIT değerleri arasında fark saptanamazken GTN % değerleri 
biomass maruziyeti olanlarda daha düşük bulunmuştur. Bu veriler 
biomass maruziyetinde vasküler direnç artışını desteklemektedir. 
Pulmoner hipertansiyonda akciğerler vazokonstriktör medyatör-
lerin hem kaynağı hem de hedef organıdır. Endotelyal disfonk-
siyonun sonucu olarak dokuda ve dolaşımdaki vazokonstriktör 
medyatörler arasındaki dengesizlik, pulmoner hipertansiyon geli-
şiminde karakteristik bir özelliktir (16).

Emiroğlu ve ark. (17) çalışmasında, sağ ventrikül basınçları ve 
pulmoner arter basıncı biomass maruziyeti olan olgularda , ma-
ruziyet olmayan olgulara göre daha yüksek bulunmuş ve natriü-
retik peptid (BNP) seviyelerinin bu parametrelerle ilişkili olduğu 
saptanmıştır. Bu bulguların, biomass maruziyetinin sağ ventrikül 
disfonksiyonundaki rolünü desteklediği bildirilmiştir. Sertoğulla-
rından ve ark. (4) çalışmasında orta derecede KOAH’ı bulunan bi-
omass maruziyeti olan kadın olgular, sigaraya bağlı KOAH gelişen 
erkek olgular ile karşılaştırılmış ve biomass maruziyeti olan kadın 
olgularda pulmoner hipertansiyon sıklığının istatistiki olarak daha 
fazla görüldüğü, ileri evrelerde ise fark saptanmadığı belirtilmiştir. 
Bizim çalışmamızda da biomass maruziyeti olan KOAH’lı kadın ol-
gularda pulmoner hipertansiyon (sPAB 38,3±10,7 mmHg) sapta-
nırken, pulmoner semptomları olmayan olgularda sPAB 32,5±7,6 
mmHg idi. İkinci grupta sPAB düşük görünmekle birlikte araların-

 s(PAB)

 Rho p

Yaş 0,341 0,009

Biomass maruziyet yıl 0,094 0,481

FVC% -0,278 0,035

FEV1% -0,264 0,045

FEV1/FVC% -0,094 0,481

EF -0,052 0,697

FVC: zorlu vital kapasite; FEV1: zorlu ekspiratuar volüm 1. saniye; S(PAB): sistolik 
pulmoner arter basıncı; EF: ejeksiyon fraksiyonu

Tablo 2. Yaş, biomass maruziyet yılı,solunum fonksiyonlarının 
s(PAB) ile ilşkisi

 PAB

  KOAH  Kontrol

 Rho p Rho P

Yaş 0,314 0,032 0,650 0,030

Biomass (yıl) 0,215 0,146 -0,115 0,737

FVC% -0,222 0,033 -0,307 0,358

FEV1% -0,270 0,048 -0,304 0,363

FEV1/FVC% -0,072 0,543 -0,332 0,319

EF -0,148 0,322 0,195 0,565

KOAH: kronik obstrüktif akciğer hastalığı; FVC: zorlu vital kapasite; FEV1: zorlu 
ekspiratuar volüm 1. saniye; S(PAB): sistolik pulmoner arter basıncı; EF: ejeksiyon 
fraksiyonu

Tablo 3. s(PAB) ile KOAH ve kontrol grubunun yaş , biomass 
maruziyet süresi,solunum fonksiyon testleri ve EF ile ilişkisi
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da istatistiki olarak anlamlı bir fark (p=0,085) olmaması solunum 
bulguları olmaksızın da pulmoner arter basınçlarında artış olabi-
leceğinin göstergesidir. 

Yapılan bazı çalışmalarda pulmoner hipertansiyon ile Spirometri 
değerleri arasında ilişki kurulurken (18, 19), FEV1 ile sPAB arasın-
da zayıf ilişki saptayan yada hiç ilişki saptamayan çalışmalar da 
vardır (20, 21). Çalışmamızda KOAH ve kontrol grubu birlikte de-
ğerlendirildiğinde s(PAB) ile FEV1 arasında negatif yönde bir ilişki 
saptandı (p=0,045). Pulmoner hipertansiyon ileri evre KOAH’ta 
sık görülen bir komplikasyondur (22). İleri evre KOAH’da FEV1 
azaldıkça s(PAB) artmaktadır. Sonuçlarımız bunu desteklemekte-
dir. Çalışmamızda sigara içmeyen, biomass maruziyeti ile KOAH 
gelişen kadın olgularda saptanan anlamlı s(PAB) yüksekliğinin, 
kontrol grubunda ise referans değerinden düşük olsada KOAH’lı 
grupla istatistiki fark olmayan değerlerin; sadece biomass maru-
ziyetinin pulmoner arter basıncında değişikliğe yol açabileceği 
görüşünü desteklediği düşüncesindeyiz. 

SONUÇ

Çalışmamızda pulmoner arter basıncının ekokardiyografik olarak 
2009 klavuzuna göre indirekt olarak ölçülmüş olması kısıtlayıcı bir 
faktör olabilir. Ekokardiyografik olarak tahmin edilen s(PAB) ile 
hemodinamik olarak ölçülen s(PAB) her zaman uygun olmayabilir 
(23). Ancak çalışmamız retrospektif olarak planlanmıştır ve dopp-
ler EKO pulmoner hipertansiyonda hala değerli bir tarama testi-
dir. 2015 ESC/ERS Pulmoner Hipertansiyon klavuzunda belirtilen 
(24) ekokardiyografik tanının tepe trikuspid regürjitasyon hızı, 
ventrikül, pulmoner arter, vena cava inferior, sağ atrium bulgula-
rıyla birlikte değerlendirildiği geniş kohort çalışmalarıyla önemli 
bir halk sağlığı problemi olan biomass ile ilşkili pulmoner hiper-
tansiyon gibi komorbiditelerin açıklanması ve gerekli önlemlerin 
alınmasına gereksinim vardır. Çalışmamızın amacı; biomass ma-
ruziyetinde gelişen pulmoner hipertansiyon ile ilgili farkındalığa 
katkıda bulunmaktadır. 
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Robotik Radikal Prostatektomi Sonrası Kontinansı 
Etkileyen Faktörlerin Retrospektif Analizi
Retrospective Analysis of Factors Affecting Continence after Robotic Radical Prostatectomy

Buğra Doğukan Törer, Mithat Ekşi, Taner Kargı, Doğukan Sökmen, Abdulmuttalip Şimşek, İsmail Evren, Selçuk Şahin, Volkan Tuğcu

Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Üroloji Kliniği, İstanbul, Türkiye

ÖZ

Amaç: Bu çalışma ile prostat kanseri nedeniyle robot yardımlı radikal prostatektomi yapılan hastalarda kontinansı etkileyen faktörleri değer-
lendirmeyi amaçladık.

Yöntemler: Ağustos 2009 - Ocak 2014 tarihleri arasında Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hastanesi Üroloji Kliniğinde prostat kan-
seri nedeniyle Robot yardımlı laparaskopik radikal prostatektomi uygulanan 385 hastanın verileri retrospektif olarak incelendi. 

Bulgular: Preop Uluslararası Erektil İşlev İndexi (IIEF) skoru ≥22 olanlar ile D’Amico sınıflamasına göre düşük riskli hastalarda 12.aydaki kon-
tinans oranı istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p<0,05). Üçüncü aydaki değerlendirmede klasik interfasyal teknik, klasik intrafasyal 
teknik ve fasya koruyucu intrafasyal teknik uygulanan hastaların klasik ekstrafasyal teknik uygulanan hastalara göre kontinans oranı istatistiksel 
olarak anlamlı yüksek saptandı (p<0,05). Sinir koruyucu cerrahi yapılan hastalar ile sinir koruyucu cerrahi yapılmayan hastalar karşılaştırıldığında 
sinir koruyucu cerrahi yapılan hastalarda kontinans oranı istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p<0,05). 

Sonuç: Biz erken ve geç kontinansın geri kazanılmasında klasik intrafasyal ve fasya koruyucu intrafasyal tekniğin önemli olduğunu saptadık. 
Bununla birlikte geç kontinansın geri kazanılmasında, hastaların preop IIEF skorunun yüksek olmasının ve D’Amico sınıflamasına göre düşük 
risk grubunda olmasının önemli olduğunu saptadık.

Anahtar kelimeler: Radikal prostatektomi, kontinans, prostat kanseri, robotyardımlıcerrahi 

ABSTRACT

Objective: Objective: In this study, we aimed to evaluate the factors affecting continence in patients who underwent robot-assisted radical 
prostatectomy for prostate cancer. 

Methods: Between August 2009 and January 2014, data of 385 patients, who were treated with robot-assisted laparoscopic prostatectomy for 
prostate cancer at our clinic, was retrospectively analyzed.

Results: The continence rate was significantly higher at the 12-month evaluation in patients who preoperatively had an International Index 
of Erectile Function (IIEF) score of >22 and who were at a low risk according to the D'Amico classification (p<0.05). The continence rate 
was significantly higher at the 3-month evaluation in patients who underwent interfascial, classical intrafascial, and fascia-sparing intrafascial 
techniques compared with those who underwent the classical extrafascial technique. The continence rate was significantly higher in patients 
who underwent a nerve-sparing surgery.

Conclusion: We found that for the recovery of early and late continences, the use of classical intrafascial and fascia-sparing intrafascial 
techniques is important. However, we have determined that being at a low risk according to the D'Amico classification and having a high IIEF 
score are important for the recovery of late continence.

Keywords: Radical prostatectomy, icontinence, prostate cancer, robot assisted surgery
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GİRİŞ

Radikal prostatektomi (RP), organa sınırlı prostat kanseri teda-
visinde, yaşam beklentisi 10 yılı aşan hastalarda altın standart 
tedavi seçeneğidir (1, 2). Geleneksel açık cerrahi başarıyla uygu-
lanmakla birlikte morbiditeyi azaltmak amacıyla laparoskopik ve 
robotik cerrahiler artan oranlarda kullanılmaktadır. RP sonrası en 
önemli komplikasyonlardan biri üriner inkontinans olup cerrahi 
teknik, hasta yaşı, sinir-koruyucu uygulama ve anastomoz tekniği 
gibi pek çok faktör patogenezde rol oynayabilir (1). 

Bu çalışma ile prostat kanseri nedeniyle Robot Yardımlı Laparos-
kopik Prostatektomi (RLRP) yapılan hastalarda kontinansı etkile-
yen faktörleri değerlendirmeyi amaçladık.

YÖNTEMLER

Ağustos 2009 - Ocak 2014 tarihleri arasında etik kurul onayı alın-
dıktan sonra Bakırköy Dr. Sadi Konuk Eğitim ve Araştırma Hasta-
nesi Üroloji Kliniği’nde prostat kanseri tanısıyla RLRP uygulanan 
385 hastanın verileri retrospektif olarak incelendi. Retrospek-
tif çalışma olması sebebiyle hasta onamları alınmadı. Hiç ped 
kullanmayan ya da 24 saatlik periyotta koruma amaçlı tek ped 
kullananlar kontinan olarak kabul edildi. Çalışmaya en az 12 ay-
lık takibi olan hastalar alındı. Mesane disfonksiyonu bulunan ya 
da preoperatif inkontinans şikayeti olan hastalar çalışmaya dahil 
edilmedi. Çalışmamızda hastaların yaşı, vücut kitle indeksi (VKİ) 
(kg/m2), Charlson komorbidite indeksi (CCI), dijital rektal muaye-
ne, tanı öncesi Prostat Spesifik Antijen (PSA) seviyesi, prostat vo-

Bu çalışma 11. Güneydoğu Avrupa Toplantısı’nda sunulmuştur, 6-8 Kasım 2015, Antalya, Türkiye.
This study was presented at the 11th South Eastern European Meeting, 6-8 November 2015, Antalya, Turkey.



lümü, operasyon öncesi The International Index of Erectile Func-
tion (IIEF) skoru, operasyon öncesi Uluslararası Prostat Semptom 
Skoru (IPSS), operasyon öncesi Gleason skoru, D’Amico risk sınıfı, 
klinik evre, prostat operasyon öyküsü, ameliyat tekniği, lenf nodu 
diseksiyonu, damar sinir paketi (NVB) koruma, operasyon zama-
nı, kateterizasyon süresi (gün), per-op kanama miktarı, spesmenin 
Gleason skoru, patolojik evre, kateter çekildiği ilk gün, 1. ay, 3. ay, 
6. ay ve 12. ay kontinans durumları sorgulandı.

İstatistiksel Analiz
Çalışmada veriler ortalama ± standart sapma olarak belirtildi. 
Oluşturulan iki grubun (inkontinan ve kontinan) verilerin karşılaş-
tırılmasında Student t Testi kullanıldı. Niteliksel verilerin karşılaştı-
rılmasında Ki-kare Testi kullanıldı. Sonuçlar %95 güven aralığında, 
p<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

Hastaların ortalama yaşı 60,9±6,3 yıl (değer aralığı 41-76 yıl), orta-
lama vücut-kitle indeksi 27,6±2,0 kg/m2 (değer aralığı 23-35 kg/
m2) olarak saptandı. Ortalama serum PSA değeri 8,4±5,6 ng/mL 
(değer aralığı1-47 ng/mL), ortalama prostat hacmi 41,3.±22,0 cc 
(değer aralığı 10-150 cc) olarak saptandı. D’Amico sınıflamasına 
göre hastaların %58,7’si düşük risk, %33,8’i orta risk ve %7,5’i yük-
sek risk olarak saptandı. T1 klinik evre 297 hastada (%77,1), T2 
veya daha yüksek klinik evre 88 hastada (%22,9) tespit edildi. 26 
hastada (%6,8) geçirilmiş prostat cerrahi öyküsü saptandı. Hasta-
lara ait detaylı preoperatif bilgiler Tablo 1’de sunulmuştur.

Ortalama operasyon süresi 202,5±80,6 dakika olup, ortalama 
kan kaybı 128,7±77,1 mL olarak saptandı. Radikal prostatektomi 
tekniği klasik ekstrafasyal 33 (%8,5), klasik interfasyal 50 (%13,0), 
klasik intrafasyal 219 (%56,9), fasya koruyucu intrafasyal 83 (%21,6) 
olguda yapıldı. Pelvik lenf nodu diseksiyonu 21 hastada (%5,5) 
yapıldı. Hastaların %93,5’ine sinir koruyucu cerrahi uygulandı. 

Ortalama üretral kateterizasyon süresi 9,4±1,4 olarak saptandı. 
Postoperatif histopatolojik incelemeler sonucunda 348 hastanın 
(%90,3) klinik evresi T2, 37 hastanın (%9,7) ise T3 olarak saptandı. 
Spesmen Gleason skoru 233 hastada 6 ve daha düşük (%60,5), 
137 hastada 7 (%35,6), 15 hastada (%3,9) 8 ve daha yüksek olarak 
saptandı. Ortalama takip 25,6±14,0 ay idi. Hastaların peroperatif 
ve postoperatif verileri Tablo 2’de özetlenmiştir.

İki grup arasında sondanın çekildiği ilk gün, 1. ay ve 6. aydaki 
kontinans oranları ve veriler karşılaştırıldığında anlamlı istatistik-
sel farklılık izlenmedi. Sadece 3. ve 12. ay kontinans değerlerinde 
anlamlı fark izlendi.

Kontinan ve inkontinan olarak sınıflanan hastaların 3.aydaki kont-
rollerinde preoperatif ya da postoperatif bulgularında anlamlı 
farklılık izlenmedi. Sinir koruyucu cerrahi yapılan hastalar veya 
operatif teknik olarak klasik interfasyal, klasik intrafasyal ve fasya 
koruyucu intrafasyal teknikte kontinans oranları klasik ekstrafasyal 
tekniğe göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p<0,05).

Preoperatif IIEF skoru 22 ve üzeri olan hastalar veya D’Amico sı-
nıflamasına gore düşük riskli olan hastalarda 12. aydaki kontinans 
oranları istatistiksel olarak yüksek tespit edildi (p=0,001).

Kontinans oranları sinir koruyucu cerrahi yapılan hastalarda veya 
klasik intrafasyal ve fasya koruyucu intrafasyal teknik uygulanan 
hastalarda istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı (p<0,05).

TARTIŞMA

Robot yardımlı laparoskopik prostatektomi sonrası kontinans 
oranları literatürde %90-95 aralığında saptanmıştır (3-5). Coelho 
ve ark. (6) retropubik (RRP), laparoskopik (LRP) ve robot yardımlı 
laparaskopik radikal prostatektomi sonrası kontinans oranlarını 
RRP, LRP, RLRP için sırası ile %79, %84,8 ve %92 olarak bildirmiş-
lerdir. 

Literatürdeki oranların farklılığının değerlendirme formlarının ve 
tanımlarının standardize olmamasına bağlı olduğu düşünmek-
teyiz. 

Novara ve ark. (7) erken dönemdeki kontinansın periüretral do-
kunun korunması, yaş ve CCI ile ilişkili olduğunu belirtmişlerdir. 

Bizim çalışmamızda yaş ve CCI skorlarına göre yapılan değerlen-
dirmede 3. ay ve 12. aydaki kontinan ve inkontinan hastalarda is-
tatistiksel olarak anlamlı fark bulunamadı. 
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Ortalama yaş   60,9±6,3 (41-76)

VKİ (kg/m2)  27,6±2,0 (23-35)

Charlson komorbidite indeksi 0-1 %4.2 
(skor/hasta yüzdesi) 2 %26 
 3 ve yüksek %69,8

Ortalama PSA (ng/mL)  8,4±5,6 (1-47)

Prostat hacmi (cc)  41,3±22,0 (10-150)

IPSS  0-7 %49,1 
(skor/hasta yüzdesi) 8-19 %46 
 20-35 %4,9

IIEF  >21 %55,8 
(skor/hasta yüzdesi) <21 %44

Gleason skoru <6 %70,1 
(skor/hasta yüzdesi) 7 %25,7 
 >8 %4,2

D’Amico risk sınıflaması Düşük Risk %58,7 
 Orta Risk %33,8 
 Yüksek Risk %7,5

Klinik evre T1 %77,1 
(hasta yüzdesi/ klinik evre) T2 %22,9 

VKİ: vücut kitle indeksi; IIEF: Uluslararası Erektil İşlev İndexi; IIEF: Uluslararası 

Prostat Semptom Skoru 

Tablo 1. Hastaların preoperatif bulguları

Operasyon süresi (dakika) 202,5±80,6

Ortalama kan kaybı (mL) 128,7±77,1

Ortalama üretral kateterizasyon süresi (gün) 9,4±1,4

Post operatif patolojik evre (hasta yüzdesi/  %90,3/T2 
klinik evre) %9,7/T3

Spesimen Gleason Skoru %60,5/ <6 
 %35,6/7 
 %3,9/ >8

Tablo 2. Hastaların peroperatif ve postoperatif bulguları



İleri yaş ve artmış VKİ’nin postoperatif inkontinans için risk faktörü 
olduğu değişik çalışmalarda gösterilmiştir (8-11). 

Bizim çalışmamızdaki yaş ve VKİ ortalamalarında 3. ve 12. aydaki 
kontinan ve inkontinan hastalarda istatistiksel olarak anlamlı bir 
fark saptanmadı. 

Mauro ve ark. (12) yaptığı multivaryant analizde kateterizasyon sü-
resini, mesane boynunu korumayı, preop IIEF değerlerini, erken 
kontinansla ilişkili bulmuşlardır. Wille ve ark. (13) ile Takenaka ve 
ark.(14) prostatektomi sonrası inkontinansın bir göstergesi olarak 
preoperatif erektil fonksiyonu belirlemişlerdir. Ayrıca Takenaka ve 
ark. (14) preoperatif alt üriner sistem semptomları olmayanlarda 
kontinans oranını %71, preoperatif alt üriner sistem semptomları 
olanlarda %64 olarak saptamıştır. 

Bizim çalışmamızda ise preop IIEF skoru 22 ve daha yüksek olan 
hastalardaki 3. aydaki kontinans oranı %73,9, preop IIEF sko-
ru 22’den düşük olan hastalardaki 3. aydaki kontinans oranı ise 
%66,5 olarak saptandı. On ikinci aydaki değerlendirmede preop 
IIEF skoru 22 ve daha yüksek olan hastalardaki kontinans oranı 
%92,5, preop IIEF skoru 22‘den düşük olan hastalardaki kontinans 
oranı ise %77,0 olarak saptandı. 

İstatistiksel olarak preop IIEF skoruna göre değerlendirmede 3. 
ayda anlamlı bir fark saptanmadı, ancak 12. ayda preop IIEF skoru 
22 ve daha yüksek olan hastalardaki kontinans oranı preop IIEF 
skoru 22’den düşük olan hastalardaki kontinans oranına göre is-
tatistiksel olarak anlamlı yüksek saptandı. Ayrıca bizim çalışma-
mızda 3. aydaki ve 12. aydaki kontinans oranları preop IPSS 0-7 
olan hastalarda sırasıyla (%74,1) ve (%87,3), 8-19 olan hastalarda 
(%67,7) ve (%85,3), 20 ve üzeri olan hastalarda (%63,1) ve (%73,6) 
olarak saptandı. Preop IPSS değerlerine bakıldığında 3. ayda ve 
12. aydaki kontinans oranlarında istatistiksel olarak anlamlı bir 
fark saptanmadı.

Postoperatif inkontinans ve prostat hacmi ilişkisi konusunda lite-
ratürde karşıt görüşler mevcuttur. Bazı yazarlar prostat hacimleri 
ve kontinans oranları arasında ilişki bulamamıştır (8, 15, 16). Me-
eks ve ark. (17) yaptığı çalışmada ise RLRP yapılan hastalarda me-
dian lobun operasyon süresini uzattığı ancak kontinans oranlarına 
etkisinin olmadığını vurgulamıştır. Konety ve ark. (18) 50 cc’den 
büyük prostat hacmindeki hastaların düşük kontinans oranlarına 
sahip olduğunu belirtmişlerdir. 

Bizim çalışmamızda on iki aylık takipte kontinan hastaların prostat 
hacim ortalamasının inkontinan hastalara göre daha düşük sap-
tanmasına rağmen iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
fark saptanmadı.

Büyük serilerin çoğunda, hastalığın evresi ile inkontinans oranları 
arasında ilişki bulunmamıştır (9, 19). Fakat bazı durumlarda has-
talığın evresi cerrahi tekniği (örneğin sinir koruyucu) etkileyebilir 
ve inkontinans oranları yüksek çıkabilir, bu yüksek oran hastalığın 
evresinin değil cerrahi tekniğin sonucu olarak görünmektedir (8, 
19-21). 

Bizim çalışmamızda 3. aydaki ve 12. aydaki kontinan ve inkontinan 
hastalardaki ortalama PSA değerlerinde ve operasyon öncesi ve 
operasyon sonrası Gleason skoruna göre yapılan değerlendirme-
de istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı. Üçüncü aydaki 
ve 12. aydaki kontinan ve inkontinan hastalardaki D’Amico sınıf-

lamasına göre düşük, orta ve yüksek risk sınıfındaki hastalarda, 
3. aydaki kontinans oranlarında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 
saptanmadı. Ancak düşük riskli hastalarda 12. aydaki kontinans 
oranı %89,8 saptandı ve istatistiksel olarak diğer risk gruplarına 
göre anlamlı yüksek saptandı. Patolojik evrelere ve klinik evrelere 
göre yapılan değerlendirmede 3. ve 12. ay kontinan ve inkontinan 
hastaların oranında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı.

Eastham ve ark. (8) göre transüretral prostat rezeksiyonu (TUR-P) 
öyküsü post-prostatektomi inkontinans için bir risk faktörü olarak 
saptanmıştır. Ancak Catalona ve ark. (21) bu ilişkiyi doğrulama-
mıştır. 

Bizim çalışmamızda üçüncü ve 12. aydaki değerlendirmede pros-
tat cerrahisi geçirmeyen hastalarda geçiren hastalara göre kon-
tinans açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmadı.

Koch ve ark. (22) yaş ve sinir koruyucu tekniğin RLRP sonrası 3. 
ay kontinans ile ilişkili olduğunu saptamışlardır. Hollbaugh ve ark. 
(23) sinir koruyucu radikal prostatektomi tekniğini tanımlamışlar 
ve kontinans oranını %98 olarak saptamışlar. Burkhard ve ark. (24) 
yapmış olduğu çalışmada sinir koruyucu tekniğin geç kontinansa 
etkili olduğunu saptamışlardır (24). 

Bizim çalışmamızda sinir koruyucu cerrahi yapılmayan ve yapılan 
hastalardaki 3. aydaki kontinans oranı sırasıyla %52 ve % 71,9; on 
ikinci aydaki kontinans oranı sırasıyla %60 ve %87,5 olarak saptan-
dı. Üçüncü ayda ve 12. aydaki değerlendirmede sinir koruyucu 
cerrahi yapılan hastalardaki kontinans oranı sinir koruyucu cerrahi 
yapılmayan hastalara göre daha yüksekti ve istatistiksel olarak an-
lamlı fark saptandı. 

Menon ve ark. (25) RLRP sırasında lateral prostatik fasya ve endo-
pelvik fasyanın korunmuş olduğu 2625 olguluk serilerinde 3. ve 
12. aydaki kontinans oranları sırasıyla, %90 ve %95.2 olarak sap-
tanmıştır. 

Van der Poel ve ark. (26) yapmış olduğu bir çalışmada lateral pros-
tatik fasyayı da korumanın RLRP’ten sonra kontinansın bir belir-
leyicisi olduğunu göstermiştir. Çalışma, NVB ve fasya korumanın 
kontinansı sağlamada önemli bir faktör olduğunu göstermiştir.

Biz çalışmamızda klasik intrafasyal, klasik interfasyal, klasik eks-
trafasyal ve fasya koruyucu intrafasyal teknik olmak üzere 4 fark-
lı ameliyat tekniği kullandık. Bizim sonuçlarımızda 3. ayda ve 
12. ayda kontinans oranları sırasıyla klasik ekstrafasyal (%45,5), 
(%57,5), klasik interfasyal (%64,0), (%74,0), klasik intrafasyal 
(%73,9), (%89,5), ve fasya koruyucu teknikte ise (%75,9), (%93,9) 
olarak saptandı. Üçüncü aydaki kontinans oranları klasik interfas-
yal, klasik intrafasyal ve fasya koruyucu intrafasyal teknikte klasik 
ekstrafasyal tekniğe kıyasla anlamlı olarak daha yüksek saptandı 
(Tablo 3). On ikinci aydaki kontinans oranları ise klasik intrafasyal 
ve fasya koruyucu intrafasyal teknikte hem klasik interfasyal tek-
nik hem de klasik ekstrafasyal tekniğe kıyasla anlamlı olarak daha 
yüksek saptandı (Tablo 4).

Braslis ve ark. (27) yapmış olduğu çalışmada mesane boynu ko-
rumanın erken kontinans sağladığını ve anastomoz darlıkları-
nı azalttığını bildirmişlerdir. Ancak, yapılan başka bir çalışmada 
mesane boynu korumanın geç kontinansa katkı sağlamadığı ama 
erken kontinansa önemli ölçüde katkı sağladığından bahsetmiş-
lerdir (28). 
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Biz de mesane boynunu korumanın post-prostatektomi sonrası 
kontinans sağlamada önemli olduğunu düşünmekteyiz. Bu yüz-
den çalışmamızda fasya koruyucu cerrahi yapılan tüm hastalarda 
mesane boynu koruma işlemi yapıldı.

Robot yardımlı laparoskopik prostatektomi sırasında anterior ve 
posterior rekonstrüksiyo tekniği tariflenmiş olup bu rekonstrüktif 
prosedürün RLRP ‘den sonra kontinansın erken dönmesinde etkili 
olduğunu bildirilmiştir (29, 30). 

Steiner (31) yaptığı çalışmada periüretral retropubik süspansiyon 
dikiş yerleştirilen 237 hasta ve yerleştirilmeyen 94 hasta olmak 
üzere toplam 331 ardışık hasta incelenmiş, süspansiyon dikişi yer-
leştirilen hastalarda ilk 3 ay sonunda kontinans oranları istatiksel 
olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur (31). Noguchi ve ark. 
(32) periüretral süspansiyon ile kontinans sonuçlarının analizinde 
puboprostatik ligamanın korunduğu teknikte kontinans oranları 
1, 3 ve 6. ay sırasıyla %53, %73 ve %100 olarak bildirilmiştir. 

Menon ve ark. (33) laparoskopik yöntemle apikal diseksiyonun 
periüretral çizgili kaslara ve genitoüriner diyaframa daha az zarar 
vererek yapılmasına olanak sağladığını belirtmişlerdir. 

Bizde puboprostatik ligamanın korunmasının erken kontinansa 
önemli katkı veren parametrelerden biri olduğunu düşündüğü-
müz için bütün fasya koruyucu intrafasyal prostatektomi yaptığı-
mız hastalarda puboprostatik ligamanı koruduk. 

Literatürde retropubik, perineal, laparoskopik veya robot yardımlı 
laparoskopik radikal prostatektomi yöntemlerinden sonra konti-
nans sonuçlarının çok farklı oranlarda bildirilmesi çalışılan hasta 
popülasyonlarının, kullanılan sorgulama formlarının ve uygulanan 
cerrahi tekniklerin standart olmamasına bağlanabilir. 

SONUÇ 

Biz erken ve geç kontinansın geri kazanılmasında sinir iletisine ve 
fasyal desteğe en az zarar veren cerrahi tekniklerden klasik int-
rafasyal ve fasya koruyucu intrafasyal tekniğin önemli olduğunu 
saptadık. Bununla birlikte geç kontinansın geri kazanılmasında 
hastaların preop IIEF skorunun yüksek olmasının ve D’Amico sı-
nıflamasına göre düşük risk grubunda olmasının önemli olduğu-
nu tespit ettik. Bizim çalışmamızı destekleyecek yeni prospektif, 
randomize çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Periferik Vestibüler Hastalıklarda o-VEMP ve v-HIT Test 
Sonuçlarının Kalorik Test Sonuçları İle Karşılaştırılması
Correlation of o-VEMP and v-HIT Test Results with Caloric Test Results iSn Peripheral Vestibular Disorders
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ÖZ

Amaç: Periferik vestibüler hastalıklarda oküler vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel (o-VEMP) ve video head impulse (v-HIT) test sonuçlarını 
kalorik test sonuçları ile karşılaştırmak. Vertigolu hastaların değerlendirilmesinde test sıralaması içim bir algoritma oluşturmak.

Yöntemler: Baş dönmesi şikayeti ile müracaat eden hastaların tam bir kulak burun boğaz muayenesi yapıldıktan sonra hastaların videonis-
tagmografi, o-VEMP ve v-HIT testlerinin yapılmış ve hepsinin temporal MR tetkikleri yapılmıştır. Odyovestibüler inceleme ve radyolojik gö-
rüntüleme sonrasında santral patoloji düşünülen hastalar, benign paroksismal pozisyonel vertigosu olan hastalar ve vestibüler migren tanısı 
konulan hastalar ve planlanan test bataryasının uygulanamadığı hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. Çalışmaya kriterleri sağlayan ilk 30 hasta dahil 
edilmiştir. 

Bulgular: Hastaların 22’sinde (%73,3) kanal paralizi tespit edilmiştir. On dokuz hastada (%63,3) VEMP testi patolojik olarak tespit edilirken, v-HIT 
testi ise sadece 8 hastada (%26,7) patolojik olarak tespit edilmiştir. Kanal paralizi olan 22 hastanın 17 sinde (%77,3) VEMP +/- v-HIT patolojisi 
mevcuttur. İki test birlikte ele alındığında vestibüler hipofonksiyonu tespit etmede sensitivite %77,3 spesivite ise %80,1 olarak bulunmuştur.

Sonuç: VEMP testi ve v-HIT testi vestibüler hipofonksiyonu belirlemede kalorik testin yerini almaya yeterli olabilecek düzeyde gözükmemekte-
dir. Ancak her iki test birlikte vertigolu hastanın değerlendirmesinde başlangıç testi olarak kullanılabilir. İki testten herhangi biri patolojik elde 
edildiğinde kalorik test yapmaya gerek olmayacaktır. 

Anahtar Kelimeler: Kalorik test, oküler VEMP, video head impulse test, periferik vestibüler hastalık, vestibüler hipofonksiyon, kanal paralizi

ABSTRACT

Objective: To investigate the correlation of ocular vestibular evoked myogenic potential (o-VEMP ) and video head impulse (v-HIT) test results 
with caloric test results in peripheral vestibular disorders, and to define an algorithm for investigating vestibular disorders.

Methods: All patients underwent an ENT physical examination, an MRI scan, videonystagmography, an o-VEMP test, and a v-HIT test. The 
patients who had central-type vertigo, PBBV, and vestibular migraine were excluded from the study. Overall, 30 patients were included in the 
study.

Results: Canal paralysis was observed in 22 patients (73.3%). Pathological o-VEMP and v-HIT test results were obtained in 19 (63.3%) and 8 
(26.7%) patients, respectively. Pathological o-VEMP or v-HIT was observed in 17 of 22 (77.3%) patients with canal paralysis. Sensitivity and 
specificity of a combination of o-VEMP and v-HIT test results for detecting canal paralysis were 77.3% and 80.1%, respectively.

Conclusion: It does not seem that o-VEMP and v-HIT tests can replace the caloric test to detect vestibular hypofunction. However, these two 
tests can be used as first-line tests to initiate vestibular evaluation. If one of these two tests shows vestibular hypofunction, there is no need 
to perform a caloric test. 

Keywords: Caloric test, ocular VEMP, video head impulse test, peripheral vestibular disorder, vestibular hypofunction, canal paralysis
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GİRİŞ

Vestibüler hastalıkların değerlendirilmesinde öykü ve fizik mu-
ayenenin yanı sıra çeşitli vestibüler testlere gereksinim mev-
cuttur. Hastalığın periferik mi yoksa santral kaynaklı mı oldu-
ğunu ayırt etmek, lezyonun lokalizasyonunu tespit etmek ve 
hastalığın kesin teşhisini koymak vestibüler testleri uygulama-
daki temel amaçlardır. Klinisyen tüm çabasına rağmen kimi 
zaman bu amaçların hepsine ulaşamayabilir. Çünkü vestibüler 
sistem oldukça kompleks bir yapıya sahiptir ve ne yazık ki tüm 
vestibüler sistemi test edebilecek tek bir test yöntemi mevcut 
değildir. Bu nedenle klinisyen birçok vestibüler testi uygulaya-

rak, bunlarını sonucu doğru şekilde yorumlamalı ve hastanın 
bulguları ile birleştirerek doğru tanıya ulaşmalıdır.

Kalorik test vestibüler hasarın tespitinde çok uzun yıllardır kul-
lanılan ve neredeyse referans standart olarak kabul gören bir 
test yöntemidir. Kalorik test yarım daire kanallarının fonksiyo-
nunu değerlendirmede en yaygın olarak kullanılan testtir. Ka-
lorik testte uygulanan stimülasyon fizyolojik olmamakla birlikte 
her iki labirentin ayrı ayrı değerlendirilmesine olanak sağlar (1). 
Kalorik test primer olarak lateral semisirküler kanalların fonk-
siyonunu değerlendirir ve kullanılan uyaran çok düşük bir fre-
kansa sahiptir (0,003 Hz ). Günlük hayattaki uyaranlar ise daha 



yüksek frekanslıdır ve vestibüler sistemin tüm bileşenleri uyarı-
lır (2). Bu nedenle labirentin diğer kısımlarının da değerlendiril-
diği testlere ihtiyaç olmuş ve bu amaçla son yıllarda vestibüler 
uyarılmış miyojenik potansiyeller (VEMP) ve video head impul-
se (v-HIT) test kullanılmaya başlanmıştır. 

Vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel testi ilk kez 1992 yı-
lında Colebacht ve Halmagyi (3) tarafından tanımlanmış ve son 
yıllarda oldukça yaygın olarak kullanılmaya başlanmıştır. Klinik 
kullanımda iki farklı test mevcuttur. Servikal- VEMP (c-VEMP) ve 
oküler-VEMP (o-VEMP). C-VEMP başlıca sakkül fonksiyonunu 
ve vestibülokolik refleksi değerlendirirken, o-VEMP in utrikül 
fonksiyonu ve vestibülo-oküler refleksi (VOR) değerlendirdiği 
kabul edilmektedir. VEMP testinin nörootolojik test batarya-
sına dahil edilmesi otolitik organ fonksiyonlarının daha iyi de-
ğerlendirilmesine olanak sağlamaktadır (4). 

Yakın zamanda klinik kullanıma girmiş olan v-HIT testi VOR u 
değerlendiren ve uygulaması kolay olan bir test yöntemidir. 
v-HIT kalorik teste göre daha yüksek frekanslardaki VORu test 
etmektedir. Ayrıca her bir semisirküler kanalın ayrı ayrı değer-
lendirilmesine de olanak sağlamaktadır (5).

Kalorik test, o-VEMP test ve v-HIT testi günümüzde vestibülo-
oküler refleksi değerlendirmek için en sık kullanılan test yön-
temlerdir. Her testin kendine göre avantaj ve dezavantajları 
mevcuttur. Bu çalışmanın amacı perfiferik vestibüler hastalık-
larda o-VEMP ve v-HIT test sonuçlarını kalorik test sonuçları ile 
karşılaştırmak ve kullanılacak test bataryaları için bir sıra algo-
ritması oluşturmaktır.

YÖNTEMLER

Bu çalışma Sağlık Bakanlığı Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi Kulak Burun Boğaz Kliniğine 1 Ocak 2015 
- 31 Aralık 2015 tarihleri arasında baş dönmesi şikayeti ile baş-
vuran hastalarda prospektif olarak lokal etik kurul izni alınarak 
yapılmıştır. Hastalardan çalışmaya dahil edilmek üzere onam 
formu alınmıştır.

Baş dönmesi şikayeti ile müracaat eden hastaların tam bir 
kulak burun boğaz muayenesi yapıldıktan sonra hastaların 
videonistagmografi, o-VEMP ve v-HIT testlerinin yapılmış ve 
hepsinin temporal MR tetkiklerinin yapılmıştır. Odyovestibüler 
inceleme ve radyolojik görüntüleme sonrasında santral pato-
loji düşünülen hastalar, benign paroksismal pozisyonel verti-
gosu olan hastalar ve vestibüler migren tanısı konulan hastalar 
ve planlanan test bataryasının uygulanamadığı hastalar çalış-
ma dışı bırakılmıştır. Çalışmaya kriterleri sağlayan ilk 30 hasta 
dahil edilmiştir. 

Kalorik test
Hastalara sırt üstü yatar pozisyonda başları 30 derece flek-
siyona getirilerek bitermal binaural hava kalorik test yapıldı. 
Hastalarda hava kalorik uyaran Micromedical Air Fx kalorik 
irigatör cihazı kullanılarak uygulandı (Micromedical Techno-
logies, Illionis). Test sırasında hastaların göz hareketleri Visu-
al Eyes Nistagmografi Sistemi (Micromedical Technologies, 
Illionis, ABD) kullanılarak kaydedildi ve analiz edildi. Yüzde 
25 ve üzeri değerdeki kanal parezisi patolojik olarak kabul 
edildi. 

o-VEMP Testi
Vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel testi Neuro-Audio 
cihazı (Version 2010, Neurosoft, Ivanovo, Russia) kullanılarak 
yapıldı. Test hasta oturur pozisyonda iken göz hizasından 30 
derece yukarıda 1,5 mesafede duvarı yapıştırılmış bir hedefe 
baktırılarak yapıldı. Elektromiyografik kayıtlar için aktif elekt-
rodlar her iki göz alt kapağının 1 cm altına yapıştırıldı. Referans 
elektrodlar aktif elektrodların hemen 1 cm altına yapıştırıldı. 
Toprak elektrod alına yapıştırıldı. EMG sinyalleri amplifiye edil-
di ve 1-1000 Hz filtre kullanıldı. Tone burst akustik uyaran ER3A 
insert kulaklık ile her iki kulağa uygulandı. Stimülasyon hızı 5 Hz 
ve analiz zaman penceresi 50 msn idi. Toplam 128 stimulasyon 
uygulandı. Test her kulak için 2 kez yapılarak VEMP dalgasının 
tekrarladığından emin olundu. Tone burst akustik uyaran 105 
dB nHL olarak uygulandı ve EMG kaydı kontralateral taraftan 
alındı. Test her iki kulak için ayrı ayrı uygulandı. N1 ve P1 tepe 
latansları ve asimetri oranı tespit edildi. 

Laboratuvarımız o-VEMP normal datalarımız doğrultusunda N1 
latansının 10,8’den uzun olması, P1 latansının 16,5’den uzun 
olması uzamış latans olarak kabul edildi. Asimetri oranının 
%40,3’ten fazla olması artmış asimetri olarak kabul edildi. Dal-
ga latanslarının uzamış olması, asimetri oranının artmış olması 
ya da VEMP dalgasının elde edilememesi patolojik olarak ka-
bul edildi. 

v-HIT Testi
v-HIT testi VorteQ-VHIT cihazı (Micromedical Technologies, 
Illionis, ABD) kullanılarak yapıldı. Binoküler yüksek hızlı (150-
250 Hz) göz video kaydedici gözlük kullanıldı. Test sırasında 
hastaya 1,2 m mesafedeki sabit küçük bir hedefe bakışlarını 
sabitlemeleri söylendi. Hasta hedefe sabit şekilde bakarken 
hastanın başı horizontal düzlemde 10-20 derecelik bir açıyla 
150°/s’lik bir tepe hızla itildi. Baş itme sırasında itme hareketi 
hastanın tahmin edemeyeceği bir zamanlama ve yönde olacak 
şekilde yapıldı. Her iki yönde toplam 10’ar adet baş itme uygu-
landı. Hastanın VOR kazancı cihaz tarafından otomatik olarak 
hesaplandı. VOR kazancının 0,8’den düşük olması yada kovert 
ve/veya overt sakkadların bulunması durumu patolojik v-HIT 
cevabı olarak kabul edildi. 

İstatistiksel Analiz
Veriler IBM SPSS (Statistical Package for the Social Sciences ) 
Statistics version 20 istatistik programı (New York, ABD) kulla-
nılarak yapıldı. Bağımlı guruplar arasındaki korelasyon spear-
man testi kullanılarak yapıldı. P değerinin 0,05’in altında olması 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

BULGULAR

Çalışmaya dahil edilen 30 hastanın 17’si kadın 13’ü erkekti. 
Hastaların yaş ortalaması 34±10 (18-59 arası) olarak bulundu. 
Hastaların 16’sına (%53,3) Meniere hastalığı, 11’ine (%36,7) Ves-
tibüler Nörinit tanısı konulmuştur. Bir hastada (%3,3) ototoksi-
site tespit edilirken 2 hastaya (%6,7) tanı konulamamıştır.

Hastaların 22 sinde (%73,3) kanal paralizi tespit edilmiştir. On 
dokuz hastada (%63,3) VEMP testi patolojik olarak tespit edi-
lirken, v-HIT testi ise sadece 8 hastada (%26,7) patolojik olarak 
tespit edilmiştir. Hastaların test sonuçları Tablo 1’de özetlen-
miştir. 
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Hastaların 4’ünde hiçbir testte patoloji tespit edilemezken, 6 
hastada her üç testte patolojik olarak bulunmuştur. Dokuz has-
tada kanal paralizi ile birlikte VEMP patolojisi tespit edilmiş-
tir. İki hastada ise kanal paralizi ile birlikte v-HIT testi patolojik 
bulunmuştur. Dört hastada ise sadece VEMP patolojisi tespit 
edilmiştir. Bu bulgular Şekil 1’de özetlenmiştir. 

Vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel testi patolojik olan 19 
hastanın 15’inde kanal paralizi mevcuttur. Kanal paralizi olan 22 
hastanınsa 15’inde VEMP patolojik elde edilmiştir. VEMP tes-
tinin sensitivitesi %68, spesivitesi %79 olarak tespit edilmiştir. 

v-HIT testi patolojik olan 8 hastanın hepsinde kanal paralizi 
tespit edilmiştir. Kanal paralizi olan 22 hastanınsa 8’inde v-HIT 
patolojik bulunmuştur. V-HIT testinin sensitivitesi %36 spesivi-
tesi %100 olarak tespit edilmiştir. 

Vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel testi ve v-HIT testin-
den herhangi birinin patolojik olduğu durumlar kanal paralizi 
ile karşılaştırıldığında elde edilen bulgular şu şekildedir: kanal 
paralizi olan 22 hastanın 17’sinde (%77,3) VEMP +/- v-HIT pato-
lojisi mevcuttur. İki test birlikte ele alındığında vestibüler hipo-
fonksiyonu tespit etmede sensitivite %77,3 spesivite ise %80,1 
olarak bulunmuştur. Kanal paralizi tespit edilmeyen 8 hastanın 
4’ünde (%50) VEMP +/- v-HIT patolojisi mevcuttur. Bu bulgular 
Tablo 2’de özetlenmiştir. 

Meniere hastalığı bulunan bir hastanın kalorik test, v-HIT test 
ve o-VEMP test sonuçları Şekil 2’de gösterilmiştir. 

TARTIŞMA

Vestibüler testlerin uygulanmasındaki temel amaç, vestibüler 
hastalığa neden olan durumu tespit etmektir. Ancak vestibüler 
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    VEMP +/- 
 Kanal VEMP v-HIT v-HIT 
 paralizi  patolojisi  patolojisi  patolojisi

1 + + - +

2 + + + +

3 + - - -

4 + - - -

5 + + - +

6 + + + +

7 + + + +

8 - + - +

9 + + - +

10 + - + +

11 + + - +

12 + + - +

13 + + - +

14 + - - -

15 - - - -

16 + - - -

17 - - - -

18 + + - +

19 - + - +

20 - - - -

21 - + - +

22 - - - -

23 + - - -

24 + + - +

25 + + - +

26 + + + +

27 + + + +

28 - + - +

29 + + + +

30 + - + +

% 73,3 63,3 26,7 70

VEMP: vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel; v-HIT: video head impulse 

Tablo 1. Hastaların kalorik test, VEMP testi ve v-HIT testi 
bulguları

Şekil 1. Hastaların kanal paralizi, patolojik VEMP sonucu ve patolojik 
v-HIT test sonucu dağılımları; VEMP: vestibüler uyarılmış miyojenik 
potansiyel; v-HIT: video head impulse  

 VEMP +/- vHIT Patolojisi

Kanal paralizi Var Yok

Var 17  5 

Yok 4  4 

VEMP: vestibüler uyarılmış miyojenik potansiyel; v-HIT: video head impulse 

Tablo 2. Patolojik v-HIT ve VEMP testlerinin kalorik test 
sonuçları ile karşılaştırılması



sistemin kompleks anatomi ve fizyolojisini göz önüne aldığı-
mızda bunu tek bir test yöntemi le yapabilmek mümkün de-
ğildir. Bir çok vestibüler testin temel prensibi her iki vestibüler 
organın fonksiyonlarını karşılaştırmaya yöneliktir. Çünkü has-
taların çoğunda şikayetler asimetrik vestibüler fonksiyondan 
kaynaklanmaktadır. Bu nedenle vestibüler testlerde genellikle 
her iki labirent eşit şekilde uyarılır ve elde edilen cevaplar kar-
şılaştırılmaya çalışılır. Bir çok test VOR u değerlendirmek üzere 
kurgulanmıştır (1).

Kalorik test, o-VEMP ve v-HIT testleri VOR u değerlendiren 
başlıca testlerdir. Kalorik test çok uzun yıllardır kullanılan gü-
venilir bir testtir. Kalorik test her bir labirentin ayrı ayrı test 
edilmesine olanak sağlar. Ancak kalorik test sadece horizontal 
kanal kaynaklı VOR u çok düşük frekanslarda test eder ve bu 
frekans fizyolojik değildir. Ayrıca kalorik test birçok hasta için 
oldukça rahatsız edici ve zaman alan bir uygulamadır (2, 6, 7).

o-VEMP ve v-HIT testleri ise VOR u değerlendirmek için son 
yıllarda nörootolojik test bataryasına eklenmiş yeni testlerdir. 
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Şekil 2. Meniere Hastalığı bulunan hastanın Kalorik test, v-HIT test ve o-VEMP test sonuçları: A) Hastada kalorik teste sağ kulakta %75 kanal paralizi 
tespit edilmiştir. B) aynı hastanın v-HIT testinde sol kulak VOR kazancı 0,9 iken sağ kulak VOR kazancı 0,6 olarak elde edilmiştir. Hastanın sağ tarafta 
hem overt hemde kovert sakkadları mevcuttur C) hastanın VEMP testinde solda normal dalga elde edilirken sağ tarafta dalga elde edilememiştir.

a

b

c



Bu testlerin kalorik testin yerine kullanılıp kullanılamayacağı 
ise günümüzde en çok araştırılan konulardan biridir.

Kalorik test kanal-oküler reflex yoluyla rotasyonel VOR sistemi 
değerlendirirken o-VEMP otolitik-oküler reflex yoluyla trans-
lasyonel VOR sistemi değerlendirir (8). Huang ve ark. (9) Akus-
tik nörinomu olan hastalarda o-VEMP cevapları ile kalorik test 
cevapları arasında çok kuvvetli bir korelasyon tespit ederken 
Meniereli hastalarda benzer korelasyonu bulamamışlardır. Ya-
zarlar o-VEMP in akustik nörinomlu hastalarda tümörün hangi 
sinirden köken aldığını tespit etmede kalorik test yerine kul-
lanılabileceği sonucuna ulaşmışlardır. Chiarovano ve ark. (10) 
da yaptıkları çalışmada benzer şekilde o-VEMP sonuçları ile 
kalorik test sonuçları arasında bir korelasyon bulamamışlardır.

Murofushi ve ark. (11) ise diğer çalışmacıların aksine Meniereli 
hastalarda o-VEMP cevapları ile kalorik test cevapları arasında 
güçlü bir korelasyon tespit etmişlerdir. Bizde yaptığımız çalış-
mada Murofushi ve ark.nın (11) çalışmasına benzer sonuçlar 
elde ettik. Çalışmamızda kalorik test sonuçları ile o-VEMP test 
sonuçlarını kıyasladığımızda o-VEMP testinin sensitivitesi %68, 
spesivitesi %79 olarak tespit edilmiştir. Kanal paralizi olan 22 
hastanın 15’inde VEMP patolojik bulunmuştur.

v-HIT testi yakın zamanda kullanılmaya başlanmış bir vestibü-
ler testtir. Yüksek hızlı ani baş hareketleri sırasında göz hare-
ketlerinin kaydedilmesiyle yapılır. Horizontal planda baş itme 
hareketi ile elde edilen cevaplar horizontal kanal kaynaklı VOR 
u test eder. Ancak kalorik testin aksine daha yüksek frekansa 
sahiptir ve böylelikle daha fizyolojik bir ölçümdür (12, 13). 

Bell ve ark. (5) yaptıkları çalışmada v-HIT sonuçlarının kalorik 
test sonuçları ile korele olmadığını ve v-HIT in peripheral ves-
tibüler hastalıklara duyarlı olmadığını bidirmişlerdir. Nunez ve 
ark.ları da (13) yaptıkları çalışmada v-HIT ile kalorik test arsında 
belirgin bir korelasyon olmadığını ancak v-HIT in vestibüler in-
celemede başlangıç testi olarak kullanılabileceğini belirtmiş-
lerdir. Yakın zamanda van Esch ve ark.ları (14) 324 hastalık bir 
seride v-HIT ve kalorik test sonuçlarını karşılaştırmışlardır. Has-
taların %12’sinde v-HIT patolojik elde edilirken %35’inde ka-
lorik testte kanal paralizi tespit edilmiştir. Bu çalışmada v-HIT 
in kanal paralizini tespit etmede sensitivitesi %31 spesivitesi 
ise %98 olarak bulunmuştur. Çalışmacılar sonuç olarak v-HIT 
in normal olduğu hastalarda ilave olarak kalorik test yapılması 
gerektiğini ve v-HIT in kalorik testin yerini alamayacağını be-
lirtmişlerdir. Ancak v-HIT in patolojik olduğu durumlarda ka-
nal paralizi ihtimalinin çok yüksek olduğunu ve bu hastalarda 
ayrıca kalorik test yapılmasına gereksinim olmayacağını belirt-
mişlerdir. Çalışmanın sonucunda v-HIT testinin vestibüler hipo-
fonksiyonu belirlemede başlangıç testi olarak kullanılabilece-
ğini ifade etmişlerdir. 

Bizde çalışmamızda V-HIT test sonuçları ile kalorik test sonuç-
larını karşılaştırdığımızda literatürle uyumlu bulgular elde ettik. 
Kanal paralizi olan 22 hastanınsa 8 inde (%36,3) v-HIT patolojik 
bulunmuştur. V-HIT patolojik elde edilen 8 hastanın hepsinde 
kanal paralizi mevcuttur. Çalışmamızda V-HIT testinin sensiti-
vitesi %36 spesivitesi %100 olarak tespit edilmiştir. V-HIT testi 
ile VEMP testini birarada kullandığımızda vestibüler hipofonk-
siyonu belirlemede sensitiviteyi %77,3 spesiviteyi ise %80,1 
olarak bulduk. 

Sonuç olarak; VEMP testi ve v-HIT testi vestibüler hipofonksi-
yonu belirlemede kalorik testin yerini almaya yeterli olabilecek 
düzeyde gözükmemektedir. Ancak her iki test birlikte vertigolu 
hastanın değerlendirmesinde başlangıç testi olarak kullanıla-
bilir. İki testten herhangi biri patolojik elde edildiğinde kalorik 
test yapmaya gerek olmayacaktır. Ancak her iki test sonucu da 
normal sınırlarda ise bu hastalara mutlaka ilave olarak kalorik 
test yapılması gerekir.
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Uyuşturucu Madde Kullanımına Bağlı Akut Böbrek 
Hasarı: Olgu Serisi
Acute Kidney Injury due to Drug Abuse: A Case Series

Dede Şit1, Hasan Kayabaşı1, Ferdi Karagöz1, Yasemin Aker Karagöz2, Arif Savaş1

1Bağcılar Eğitim ve Araştırma Hastanesi, İç Hastalıkları Kliniği, İstanbul, Türkiye
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ÖZ

Uyuşturucu madde kullanımı tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de özellikle yirmi beş yaş altı kişilerde oldukça yaygındır. Uyuşturucu kul-
lanımının önemli etkilerinden birisi de direkt toksik etki veya rabdomiyoliz gibi dolaylı etkiler aracılığıyla gelişen böbrek hasarıdır. Tedavide 
genellikle hidrasyon yeterli olurken zaman zaman renal replasman tedavisi gerekmektedir. Yakın takip ve zamanında yapılan tedavi ile böbrek 
hasarı geri döndürülebilir. Bu dokuz olgu ile yaptığımız olgu serisi sunumunda özellikle gençlerde gelişen böbrek hasarında uyuşturucu madde 
kullanımının etyolojide önemli bir yer tuttuğuna dikkat çekmeyi amaçladık.

Anahtar kelimeler: Uyuşturucu madde kullanımı, böbrek hasarı, rabdomiyoliz

ABSTRACT

Drug abuse is very common in Turkey and worldwide, particularly in the population below 25 years of age. One of the important effects of 
drug abuse is kidney injury that develops by a directly toxic effect or an indirect impact such as rhabdomyolysis. For treatment, hydration is 
generally sufficient, but sometimes, renal replacement therapy is required. Kidney injury is reversible with close follow-up and treatment over 
a period of time. Here we aimed to indicate the importance of drug abuse by considering the etiological factors of kidney injury in nine cases.

Keywords: Drug abuse, kidney injury, rhabdomyolysis
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GİRİŞ

Sakinleştirici ve uyarıcı etkileri nedeniyle kullanılan, giderek daha 
fazla alma isteği ve alınmadığında yoksunluk belirtileri doğuran 
ve “uyuşturucu madde” olarak adlandırılan bu kimyasal madde-
ler yasadışı ilaçlar arasında en sık kullanılanlarıdır (1). Uyuşturucu 
madde bağımlıları, çoğunlukla kullanımı kontrol edebilecekle-
ri düşüncesiyle madde kullanmaya başlarlar. Oysa bağımlılığın 
nasıl gelişeceği öngörülemez, bir kez kullanım dahi son derece 
risklidir. İlk kullanımdan sonra tekrar tekrar madde alma ihtiyacı 
doğar. Aynı uyuşturucu etkinin sağlanması için kullanım sıklığı ve/
veya miktarı artar. Bu kısır döngünün yerleşmesiyle kişi bağımlı-
lık sürecine girmiş olur. Uyuşturucu madde miktarı arttıkça toksik 
etkileri de artar. Tüm dünyada 2009 yılında 15-64 yaş aralığındaki 
kişilerin %2,8-4,5’i (125-203 milyon kişi) son bir yıl içinde en az bir 
kez uyuşturucu madde kullanmıştır. Tüm Avrupa’da kullanım sıklı-
ğı 15-24 yaş, uyuşturucu madde kullananların %13,9’u, grubunda 
yoğunlaşmaktadır. Türkiye’de ise TUBİM verilerine göre 15-24 yaş 
grubunda yaşam boyu en az bir kez uyuşturucu madde kullanım 
oranı %2,9, 25-44 yaş grubunda %2,8, 45-64 yaş grubunda ise 
%2,3’tür (1, 2). 

Uyuşturucu madde kullanımının önemli sonuçlarından biri de 
renal etkileridir. Rabdomiyoliz ile birlikte veya rabdomiyoliz ol-
maksızın gelişen bu etkiler interstisyel nefrit, akut tubuler nekroz, 
glomerulonefrit, vb tarzında olabilir. Bu tablolar genellikle akut 
böbrek hasarı tarzında görülürler (3, 4).

OLGU SUNUMLARI

Olgu serimizde öyküsünde uyuşturucu madde kullanımı olan ve 
böbrek hasarı gelişen 9 hasta yer almaktadır. Hastaların yaşları 16 
ile 35 arasında değişmekte olup tamamının cinsiyeti erkekti. 

Akut böbrek hasarı (ABH) tanısı KDIGO kriterlerine göre serum 
kreatinin düzeyinde 7 gün içinde %50 artış veya 2 gün içinde 0,3 
mg/dL (26,5 micromol/l) artış veya idrar çıkımının 6 saat boyunca 
< 0,5 mL/kg/s olması olarak tanımlanmıştır (5).

Hastaların hastaneye başvuru şikayetleri Tablo 1’de, kullanmış ol-
dukları uyuşturucu ve keyif verici maddeler ve kullanım şekilleri 
Tablo 2’de özetlenmiştir.

İki hastada (%22,2) takiplerde ajitasyon nedeniyle tedavi verilmesi 
gerekti. Bunlardan birisinde IV uyuşturucu madde ve anksiyoli-
tik kullanım öyküsü vardı ve ilk kez uyuşturucu kullanmıştı. Diğer 
hastada sadece oral uyuşturucu madde kullanımı ve uzun süreli 
kullanım öyküsü vardı.

Dört hastada (%44,4) bulantı ve/veya kusma saptandı ve bu 
hastaların tamamı sadece oral uyuşturucu madde kullandıkları-
nı ifade etmişlerdi. Bu dört hastadan üçü (%75) birden fazla kez 
uyuşturucu madde kullanmıştı. Sadece iki hastada (%22,2) ishal 
görüldü ve her iki hastada da beraberinde bulantı ve/veya kusma 
eşlik ediyordu. Bu hastalardan birisi (%50) ilk kez, diğeri (%50) ise 
birçok kez uyuşturucu madde kullanmıştı. 

Bu çalışma 11. Güneydoğu Avrupa Toplantısı’nda sunulmuştur, 6-8 Kasım 2015, Antalya, Türkiye.
This study was presented at the 11th South Eastern European Meeting, 6-8 November 2015, Antalya, Turkey.



Tablo 3’de hastaların hemodiyaliz ihtiyaçları, nedenleri ve uygu-
lanan seans sayıları, Tablo 4’de hastaların patolojik laboratuvar 
parametreleri özetlenmiştir. 

Hastaların ikisinin akıbeti tedaviyi reddettikleri için bilinmemekte-
dir. Hastanede kalış süresi 3–27 gün idi. Tedaviyi kabul eden olgu-
larda eksitus ile sonuçlanan olgumuz olmadı. Kalan yedi hasta kli-
nik ve laboratuvar olarak normal parametrelerle taburcu edildiler.

TARTIŞMA

Uyuşturucu madde kullanımı ise gittikçe büyüyen bir insanlık me-
selesi haline gelmektedir. Günümüzde batılı toplumlarda hemen 
her iki kişiden biri hayatının herhangi bir döneminde uyuşturucu 
ile karşılaşmakta ve bu temas yaşı giderek düşmektedir. Ayrıca bu 

maddelerin kullanımları sonucu akut ve kronik komplikasyonlar 
gelişebilmektedir. Hemen tüm uyuşturucu maddeler benzer böb-
rek sorunlarına yol açabilirler. Renal toksisite idiosenkrazi tarzında 
olabileceği gibi ilacın vücut ve/veya böbrekte birikmesine bağlı 
olarak da gelişebilir. Renal komplikasyonlar sık olmamakla birlik-
te ciddi morbidite ve mortalite etkileri nedeniyle acil müdahale 
gerektiren klinik tablolara yol açabilmektedir. İlave nefrotoksik 
madde alımı, dehidratasyon, IV kullanım, kötü yaşam koşulları, 
olumsuz postür durumlarında nefrotoksisite riski artar (6). 

Kullanılan uyuşturucu maddelerin böbrekler üzerindeki patolojik 
etki mekanizmaları tam olarak belirlenmemiş olsa da direkt toksik 
etki, kusma ve karın ağrısına bağlı dehidratasyon, rabdomiyoliz, 
serum ürik asit seviyelerinin yükselmesi, oksidatif stres faktörleri 

Kullanılan madde Eroin Bonzai Anksiyolitik Alkol Çoklu kullanım Kullanım yolu

Olgu 1 *  *   IV, oral

Olgu 2 *    * IV

Olgu 3 * *   * IV, oral

Olgu 4  *   * Oral

Olgu 5  *    Oral

Olgu 6 *    * IV

Olgu 7  *   * Oral

Olgu 8  *  *  Oral

Olgu 9  *   * Oral

IV: intravenöz

Tablo 2. Kullanılan uyuşturucu ve keyif verici maddeler ve kullanım şekilleri

Klinik geliş Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4 Olgu 5 Olgu 6 Olgu 7 Olgu 8 Olgu 9

Ajitasyon *        *

Bulantı-kusma    * *  *  *

İshal    * *    

Bilinç bulanıklığı/ baygınlık * * *   *  * 

Oligüri/anüri     *    *

Ödem      *   

Tablo 1. Hastaların klinik başvuru şekilleri

  Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4 Olgu 5 Olgu 6 Olgu 7 Olgu 8 Olgu 9

Hemodiyaliz ihtiyacı   * *  *  * 

Hemodiyaliz nedeni   MA Üremi  HV  HV 

Hemodiyaliz süresi (seans)   0 1  10  5 

Tedavi red   * *     

Hemodiyaliz komplikasyonu   AR   KE  HT 

MA: metabolik asidoz; HV: hipervolemi; KE: katater enfeksiyonu; HT: hipotansiyon; AR: allerjik reaksiyon

Tablo 3. Hastaların hemodiyaliz ihtiyacı, nedenleri, seans sayısı ve komplikasyonları
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nefrotoksisite nedeni olarak düşünülen bazı nedenlerdir (6-9). İnt-
ravenöz uyuşturucu madde kullananlarda görülebilen HCV, HIV 
gibi enfeksiyonlar da böbrek hastalıkları üzerinde hem benzer 
histolojik bulgulara neden olurlar hem de olası toksik etkiyi pre-
sipite edebilirler (10). 

Hastaların semptomları genellikle non-spesifiktir ve genellikle ha-
fif veya hiçbir bulgunun olmadığı olgulardan derin komaya varan 
bilinç değişiklikleri gözlenebilir. Bilinç bulanıklığı, bulantı-kusma, 
taşikardi, ölüm korkusu gibi belirli bir nedene bağlanamayan 
semptomlar sık semptomlardır. Hastalar bu yakınmalar ile başvur-
dukları sağlık merkezinde yapılan genel değerlendirme sırasında 
alınan anamnez ve laboratuvar tetkikleri sırasında böbrek fonksi-

yon testlerinde ve kas enzimlerinde yükseklik ile birlikte hastanın 
kendisi veya yakınlarının verdiği hastanın uyuşturucu kullandığını 
söylemesi ile tanı konur. Burada hastayı değerlendiren doktorun 
şüphelenmesi ve hasta veya yakınlarını uyuşturucu madde kulla-
nımı konusunda özellikle sorgulaması önemlidir (9). Çoğu olguda 
klinik olarak tanı konur, böbrek biyopsisi nadiren gerekli olmak-
tadır (6).

Hastalarda böbrek hasarı tespitinden sonra hızlıca tedaviye ge-
çilmelidir. Erken tanı ve erken tedavi özellikle immünsüpresyon 
gerektiren ve/veya renal replasman tedavisi endikasyonu olan 
hastalarda yaşam kurtarıcı olabilir. İlk yapılması gereken neden 
olan etkenin ortadan kaldırılmasıdır. Tedavi genellikle sempto-

  Olgu 1 Olgu 2 Olgu 3 Olgu 4 Olgu 5 Olgu 6 Olgu 7 Olgu 8 Olgu 9

Glukoz (mg/dL) Yatış 350,00 162,00 112,00 83,00 97,00 123,00 93,00 104,00 98,00

 Çıkış 192,00 61,00   108,00 89,00 102,00 78,00 113,00 79,00

Üre (mg/dL) Yatış 44,90 83,50 120,00 86,00 124,10 87,70 40,70 85,60 70,60

 Çıkış 42,80 27,80   65,00 79,20 51,40 38,50 102,10 21,60

Kreatinin (mg/dL) Yatış 1,40 2,87 10,50 10,40 3,24 4,07 2,73 3,77 3,27

 Çıkış 0,64 0,90   7,60 1,54 1,35 1,31 1,58 1,31

GFH (mL/dk/1,73m2) Yatış 70,00 30,00 6,00 6,00 27,00 19,00 31,00 21,00 26,00

 Çıkış 137,00 121,00   9,00 66,00 70,00 75,00 60,00 79,00

AST (U/L) Yatış 200,00 1693,00 9,00 14,00 62,00 4797,00 39,00 3325,00 69,00

 Çıkış 154,00 245,00   11,00 40,00 55,00 6,00 46,00 59,00

ALT (U/L) Yatış 64,00 5082,00 6,00 15,00 34,00 816,00 30,00 660,00 48,00

 Çıkış 93,00 1030,00   17,00 34,00 86,00 22,00 91,00 39,00

Sodyum (mmol/L) Yatış 139,00 146,00 145,00 132,00 121,00 125,00 139,00 143,00 139,00

 Çıkış 150,00 140,00   140,00 137,00 138,00 143,00 138,00 143,00

Potasyum (mmol/L) Yatış 4,30 8,10 5,65 4,04 4,60 6,20 4,30 6,20 4,20

 Çıkış 3,80 4,30   3,68 4,20 4,70 4,30 4,20 4,60

Kalsiyum (mg/dL) Yatış 9,23 7,67 6,90 7,70 10,10 8,52 9,69 8,88 9,93

 Çıkış 9,68 8,32   7,70 9,90 10,00 9,10 9,51 8,76

Fosfor (mg/dL) Yatış 1,79 3,99 8,10 3,60 6,05 7,57 5,20 5,25 5,70

 Çıkış 2,97 2,97   4,60 2,89 3,47 4,77 5,21 3,78

Kreatinkinaz (U/L) Yatış 7090,00 24000,00 510,00 220,00 603,00 50581,00 1450,00 9037,00 1063,00

 Çıkış 2664,00 1859,00   180,00 385,00 69,00 96,00 286,00 676,00

Hemoglobin (g/dL) Yatış 13,60 14,90 9,75 10,80 17,00 18,60 14,50 14,20 13,70

 Çıkış 12,70 12,90   11,50 16,20 12,00 13,00 9,70 11,10

CRP (mg/L) Yatış 186,70 146,65 6,98 36,13 185,28 121,07 30,10 28,43 26,07

 Çıkış 105,78 96,81   13,48 110,30 18,29 2,54 3,05 19,24

Ürik asit (mg/dL) Yatış 5,20 12,40 8,80 6,20 12,60 13,10 6,20 20,70 9,00

 Çıkış 2,30 12,80   5,70 7,70 3,30 6,10 5,40 6,70

GFH: xxx; AST: xxxx; ALT: xxx; CRP: xxxx

Tablo 4. Hastaların patolojik laboratuar parametreleri
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matik ve destekleyicidir. Fakat bazen kortikosteroidler de dahil 
olmak üzere immünsüpresifler gerekebilmektedir (8, 11). Hastala-
rın dehidratasyonu ve rabdomiyolizdeki miyoglobinürinin tıkayıcı 
etkisinden dolayı yeterli hidrasyon önemlidir. İdrarın alkalileştiril-
mesi seçilmiş olgularda yararlı olabilir. Bazen gelişen oligüri veya 
hidrasyona yanıt alınamaması gibi durumlarda renal replasman 
tedavisi de gerekebilmektedir. Hemodiyaliz, periton diyalizi, he-
moperfüzyon veya hemofiltrasyon hastanın klinik durumu ve mer-
kezin koşullarına göre uygulanabilir. Hangi modalitenin daha et-
kin olduğu tartışmalı olmakla birlikte modaliteler arasında anlamlı 
bir farkın olmadığına inanılmaktadır (12). Bizim hastalarımızdan 
dördünde hemodiyaliz ihtiyacı oluştu.

SONUÇ

Ülkemizde son yıllarda hızla artmakta olan uyuşturucu kullanımı 
yıkıcı sonuçlarını da beraberinde getirmektedir. Geçmişte nadir 
olarak rastlamakta olduğumuz uyuşturucu madde kullanımına 
bağlı böbrek yetmezliği tablosuna artan sıklıkta karşılaşmaktayız. 
Gerek toplumsal gerekse kişisel sağlık açısından çok ciddi ve ağır 
sonuçlar doğuran uyuşturucu kullanımına karşı sıkı mücadele ge-
rekmektedir ve uyuşturucu madde kullanımına bağlı gelişen ABH 
konusunda çok daha dikkatli olmalıyız. 

Hasta Onamı: Çalışmanın retrospektif tasarımından dolayı hasta onamı 
alınmamıştır.
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Kondromalazi Patella Tedavisinde PRP (Platelet-Rich 
Plasma) Enjeksiyonunun Etkinliği
Effectiveness of Platelet-Rich Plasma Treatment in Chondromalacia Patellae

Volkan Subaşı

Özel Dermancan Tıp Merkezi, Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon Bölümü, Adana, Türkiye

ÖZ

Kondromalazi patella, patella arkasındaki kıkırdağın yumuşaması ve ilerleyen süreçte ülserleşmesiyle devam edebilen, diz önü ağrısı ile ka-
rekterize bir hastalıktır. Tedavisinde klasik fizik tedavi ve rehabilitasyon yaklaşımları, ağrı kesici ilaçlar, hasta eğitimi gibi tedavi yaklaşımları 
yer almaktadır. Son yıllarda kıkırdak lezyonlarında doku rejenerasyonu amacıyla PRP (Platelet-Rich Plasma) tedavisi daha da artan bir sıklıkta 
kullanılmaya başlanmıştır. Bu olgu sunumunda PRP tedavisi ile başarılı sonuç alınan kondromalazi patella tanılı bir hastayı sunmayı amaçladık.

Anahtar kelimeler: Kondromalazi patellada, Platelet-Rich Plasma, diz ağrısı

ABSTRACT

Chondromalacia patellae is characterized by anterior knee pain and softening of the cartilage behind the patella, which may further lead to 
cartilage ulceration. Conventional physical therapy and rehabilitation treatment, pain medications, and patient education are the current 
management options. Platelet-rich plasma (PRP) preparations have been more commonly used in the management of cartilage lesions for 
regenerating tissues in the recent years. We aimed to present a patient with chondromalacia patellae who was successfully treated with PRP 
at our clinic.

Keywords: Chondromalacia patellae, Platelet-Rich Plasma, knee pain
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GİRİŞ

Kondromalazi patella, patellar kartilajın yumuşaması ve minimal 
dejenerasyonundan geniş ülsere alanların oluşmasına kadar 
ilerleye bilen bir histopatolojik tabloda, diz önü ağrısıyla karek-
terize, toplumda sık görülen bir hastalıktır (1, 2). Ağrı, şişlik, ret-
ropatellar krepitasyon gibi bulgular ile kendini gösteren bu ra-
hatsızlık genç populasyonda ve kadın cinsiyette nispeten daha 
fazla görülür (3).

Kondromalazi patella tedavisinde sistemik ve topikal farmakol-
jik ajanların yanında yüzeysel ve derin ısıtıcılar, aneljezik elektrik 
akımları, manüplatif tedavi, egzersiz gibi fiziksel tıp ve rehabilitas-
yon yöntemlerinden yararlanılmaktadır (4-6).

Son yıllarda gittikçe daha fazla uygulanan, diş hekimliğinden, 
dermokozmetolojiye ve kas iskelet sistemi hastalıklarına kadar 
geniş bir yalpezede uygulama alanı bulan PRP tedavisi her geçen 
gün üzerinde daha fazla çalışılan bir yöntem olarak dikkat çek-
mektedir (7, 8). Bizde kliniğimizde PRP tedavisi ile başarılı sonuç 
alınan kondromalazi patella tanılı olguyu vaka takdimi şeklinde 
tartışmayı amaçladık.

OLGU SUNUMU

Bizim vakamızda; 48 yaşında kadın olgu, 3 yıldır devam eden her 
iki ağrısı nedeniyle Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon (FTR) polikliniği-
mize başvurdu. Öyküsünde, diz ağrısının bükmekle ve merdiven 
inmeyle arttığını bazen gece ağrılarının olduğunu, çeşitli ağrı ke-

sici ve kas gevşetici ilaçları düzensiz kullandığını, 2 yıl önce 15 se-
ans dizlerinden fizik tedavi gördüğünü ancak çok az fayda gördü-
ğünü ifade etti. Özgeçmişinde ve soy geçmişinde özellik yoktu. 
Fizik muayenede her iki diz eklem hareket açıklığı tam ve ağrısız-
dı. Her iki dizde öğütme ve sıkıştırma testleri pozitifti. Mc Mur-
ray ve Lachman testi negatifti. Durağan ağrı şiddeti, görsel ağrı 
ölçütü VAS (visual analog scale) (VAS; 0: ağrı yok, 10: dayanılmaz 
ağrı) ile değerlendirildi ve VAS=6 olarak kaydedildi. Fonksiyonel 
durum WOMAC indeksi ile değerlendirildi. PRP tedavisi öncesi 
total WOMAC skoru 52 olarak kaydedildi. Üst ve alt ekstremite 
kas gücü ve refleks muayeneleri ve diğer sistemik muayeneleri 
doğaldı.

Tam kan sayımı, serum elektrolit seviyeleri ve diğer rutin biyokim-
yasal tetkiklerde anormallik saptanmadı. Hastanın daha önce dış 
merkezde yapılan diz MRI incelemesinde her iki dizde grade 2 
kondromalazik değişiklikler saptanmıştı. 

Hastaya kondromalazi patella tanısı ile 1’er ay arayla 3 doz PRP 
tedavisi uygulandı. Hazırlanan PRP sıvısı Im ve arkadaşlarının lite-
ratüründe tarif edildiği şekilde patellofemoral eklem aralığına en-
jekte edildi (Resim 1) (9). Ayrıca ev egzersiz programı verildi. Te-
davi süresince ağrı kesici olarak sadece parasetamol kullanması 
önerildi. Hasta 3. enjeksiyondan 1 ay sonra tekrar değerlendirildi. 
Tedavi sonunda hastanın ağrı yakınmalarında belirgin gerileme 
(VAS=2) ve fonksiyonel durumunda belirgin düzelme (total WO-
MAC skoru= 29) gözlendi.

Bu çalışma 11. Güneydoğu Avrupa Toplantısı’nda sunulmuştur, 6-8 Kasım 2015, Antalya, Türkiye.
This study was presented at the 11th South Eastern European Meeting, 6-8 November 2015, Antalya, Turkey.



TARTIŞMA 

Kondromalazi patella özellikle genç populasyonda sık görülen bir 
hastalıktır. Aslında otopsi çalışmalarında 20 yaş sonrası %50’nin 
üzerinde, 50 yaş üzeri ise neredeyse her dizde (%94) kıkırdak de-
ğişiklikleri bildirilmiştir (10). 

Hastalığın tedavisinde konservatif yöntemlere, özelliklede fizik 
tedavi yöntemlerine başvurulur. En sık uygulanan yöntemler; has-
ta eğitimi, istirahat, soğuk uygulama, bandlama, tedavi ultrasonu, 
aneljezik akımlar, ayakkabı modifikayonu ve egzersizlerdir (3, 11, 
12). Bizde hastamıza ev egzersiz programı olarak diz kuşağı kasla-
rı için germe ve kuvvetlendirme egzersizleri verdik. Ayrıca, dizleri 
büküp oturma, merdiven inme gibi hastalığı şiddetlendiren hare-
ketlerden kaçınmasını tavsiye ettik.

Platelet-Rich Plasma tedavisi son zamanlarda kas iskelet sistemi 
hastalıklarında kullanımı giderek yaygınlaşan bir tedavi yöntemi-
dir. Literatür incelememizde kondromalazi patellada PRP teda-
visinin etkinliğini araştıran bir çalışmaya rastlamasakta, kıkırdak, 
bağ, tendon lezyonlarında PRP uygulamaları ile ilgili birçok ça-
lışmaya rastladık. Bu çalışmalardan bir tanesinde; insan osteo-
artritik kıkırdak ve sinovyal dokuyu içeren kültür ortamına PRP 
eklenmesi ile anti enflamatuar etkiler saptanmıştır (13). Diz oste-
oartritinde intraartiküler PRP enjeksiyonu ile yapılan çalışmaların 
çoğu ağrıda azalma ve fonksiyonda iyileşme üzerine odaklanmış 
olup PRP’nin olumlu etkileri gösterilmiştir (14-17). Bir başka ça-
lışmada artroskopi ile tibiofemoral kondromalazi teşhisi konul-
muş 50 dize, birer hafta arayla 6 enjeksiyondan sonra üçer ay 
arayla 3 enjeksiyonun daha yapıldığı çalışmada, suprapatellar 
bölgeye PRP enjeksiyonu uygulanarak tibiofemoral kıkırdak ka-
lınlıkları kontrol grubu ile karşılaştırılmıştır. Çalışmaya Outerbrid-
ge sınıflamasına göre evre 2 ve 3 hastalar alınmıştır. 12 ay sonra 
yapılan değerlendirmede 3 hastada MR görüntülemede kartilaj 
kalınlığında artış saptanırken, diğer hastalarda ise kıkırdak kay-
bının durduğu tespit edilmiştir (18).

 Marmotti ve ark. (19) kondropati ve osteoartritte, PRP’nin eklem 
kıkırdağı üzerine etkinliğiyle ilgili derlemelerinde genç yaş, düşük 
derecede kartilaj hasarı, düşük VKİ, tekrarlayan enjeksiyon proto-
kollerinin daha iyi sonuçlarla ilişkili olduğunu bildirmişlerdir. Bizim 
hastamızında orta derecede kıkırdak lezyonu olması ve orta yaş 

olması, ayrıca 3 doz enjeksiyonun tekrarlanmasının alınan başarılı 
sonuca pozitif etki yaptığını düşünüyoruz.

SONUÇ

İntraartiküler PRP tedavisinin kondromalazi patella hastalarında 
ağrı, fonksiyonel durum ve yaşam kalitesi üzerinde olumlu etki-
lerinin olabileceğini ve kas iskelet sistemi hastalıklarında yan etki 
profili düşük bu tedavi yöntemine yer verilebileceğini düşünüyo-
ruz.

Hasta Onamı: Yazılı hasta onamı bu çalışmaya katılan hastadan alınmıştır. 

Hakem Değerlendirmesi: Dış bağımsız.

Çıkar Çatışması: Yazar çıkar çatışması bildirmemiştir.

Finansal Destek: Yazarlar bu çalışma için finansal destek almadıklarını 
beyan etmişlerdir.

Informed Consent: Written informed consent was obtained from patient 
who participated in this study. 
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PRP: Platelet-Rich Plasma
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Report of a Case of Pacemaker Depletion Presenting 
with Wide QRS Tachycardia
Geniş QRS Taşikardi ile Başvuran Kalp Pilinin Tükenmesi: Runaway Pacemaker

Özgür Kaplan 1, Ertan Aydın 2, Sabri Demircan1

1İstanbul Bilim Üniversitesi Tıp Fakültesi, Kardiyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye
2Giresun Devlet Hastanesi, Kardiyoloji Bölümü, Giresun, Türkiye

ABSTRACT

Runaway pacemaker results from pacemaker malfunction and is characterized by sudden increases in the stimulus rate above the set upper 
rate limit of the pacemaker. Here we report the case of a patient with wide QRS complex tachycardia who was admitted to the emergency unit 
and diagnosed with runaway pacemaker. 

Keywords: Arrhythmia, runaway pacemaker, wide QRS tachycardia 

ÖZ

Runaway pacemaker pilin arızalı çalışmasından kaynaklı ve pil limitlerinin üstünde ani hızlarla artmasıyla karakterize bir durumdur. Bu vakamızda 
acil servise geniş QRS taşikardi ile başvuran runaway pacemaker'lı hastayı sunduk.

Anahtar kelimeler: Aritmi, runaway pacemaker, geniş QRS taşikardi
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INTRODUCTION

Runaway pacemaker results from pacemaker malfunction and is 
characterized by sudden increases in the stimulus rate above the 
set upper rate limit of the pacemaker. The increased stimulus rate 
may cause life-threatening complications (1). We aimed to dis-
cuss a clinical entity with respect to the rare case of a patient with 
wide QRS complex tachycardia who was admitted to the emer-
gency unit and diagnosed with runaway pacemaker.

CASE PRESENTATION

An 84-year-old male patient was admitted to another center with 
palpitation, dyspnea, and presyncopal complaints. Wide QRS 
complex tachycardia (Figure 1a) was determined, and electrical 
cardioversion was performed several times. The patient was re-
ferred to our center because of the recurrence of tachycardia. 
The patient had a 210/min heart rate and 90/70 mmHg blood 
pressure on admission to our emergency unit. Direct current car-
dioversion at 150 J energy was applied at the emergency unit 
because of the continuation of tachycardia despite amiodarone 
infusion, but tachycardia recurred following a short time of heart 
rate control. The patient had a history of VVI pacemaker implan-
tation for complete atrioventricular (AV) block following 3-ves-
sel bypass surgery for coronary artery disease before 10 years. 
It was learnt that the patient did not undergo any evaluation of 
his pacemaker for a long time. Therefore, magnet response was 
evaluated to check for possible battery depletion. AV complete 
block and asystole (Figure 1b) were observed by placing the mag-
net, whereas wide QRS tachycardia (Figure 1c) recurred when the 
magnet was removed from over the battery. The patient was fol-
lowed up after urgent temporary pacemaker implantation with 
fastening the magnet on the battery. After maintaining clinical 

stabilization, the patient was taken to the laboratory for pace-
maker replacement. The skin surface of the battery pocket was 
washed by an antiseptic solution. The, a sterile cover was placed 
following the fastening of the magnet held in the antiseptic solu-
tion on the battery (Figure 1d). Consequently, the pocket was dis-
sected, and the old battery (Cardiac Impulse – Varsal, Italy, Figure 
1e) was disconnected from the lead and a new VVI pacemaker 
battery was connected (Medtronic – Sensia,Minneapolis, USA). 
The pocket was closed, and the temporary pacemaker was re-
moved. The patient did not have any problem during the follow-
up and was discharged on the next day.

DISCUSSION

An important aspect of patients with QRS tachycardia admitted 
to the emergency unit is ventricular tachycardia, whereas aber-
rantly conducted supraventricular tachycardia is observed to a 
lesser extent. Ventricular tachycardia based on structural disease 
should be mainly considered in an elderly patient who has a car-
diac pacemaker, has undergone coronary artery by-pass greft 
CABG for CAD, and is presenting with wide QRS tachycardia. 
The treatment for such patients should be the same as that for VT 
in case of failure to discriminate SVT according to ECG criteria. 
As in our case, events such as incessant VT, refractory ischemia, 
proarrhytmia related to anti-arrhythmic drugs, QT prolonga-
tion, and electrolyte disturbance should be considered in case 
of early-relapsing, monomorphic, wide QRS tachycardia despite 
electrical cardioversion. Pacemaker-mediated tachycardia and 
runaway pacemaker should be considered in differential diag-
nosis when spikes are present before the QRS complex during 
tachycardia. Runaway pacemaker results from pacemaker mal-
function and is characterized by sudden increases in the stimulus 
rate above the adjusted upper rate limit of the pacemaker (1). 
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The increased stimulus rate may cause life-threatening complica-
tions (2, 3). The runaway phenomenon is mostly seen in case of 
a delay in the elective replacement time and excessive decline 
of battery voltage, particularly in old-generation pacemakers (4). 
ECG in cases of the typical runaway phenomenon has a slower in-
termittent ventricular capture or a very-high-rate pacemaker cap-
ture, which looks like an artifact. In our case, it was determined 
very fast regular spikes produced irregular ventricular capture in 
ECG records obtained immediately after magnet removal. In the 
follow-up, these spikes, which produced regular and fast ventric-
ular capture and clinical tachycardia mimicking VT, were not seen 
clearly in ECG. Magnet response should be mainly evaluated in 
runaway pacemaker cases. The magnet can be occasionally in-
effective or cause asystole in pacemaker dependency, as in our 
case. The battery should be urgently replaced or if there is an 
asystole response, the magnet should be applied along with a 
temporary pacemaker back up, as done in our case.

The old pacemaker implanted for our patient has been used in 
our country for a temporary period because of social security pol-
icies. The control of this pacemaker period is not possible as a 
result of the disappearance of manufacturer firms from marketing 
and impair or unavailability of control providers’ programmers. 
The problem with our case was the disruption of control. When 

making a choice between a pacemaker and ICD, which have vital 
importance in the treatment of patients, it is important to con-
sider reliable, sustainable, and technologically proven firms that 
provide technical support worldwide. Regional and local condi-
tions should also be considered. 

CONCLUSION

Runaway pacemaker may be rarely observed, particularly in the 
emergency unit. It should be considered in patients with a pace-
maker who present with wide QRS tachycardia. It can be easy to 
diagnose in patients with typical ECG or distinguishable spikes 
before QRS. On the other hand, runaway pacemaker should be 
considered in case tachycardia is similar to VT and there are re-
lapses despite recurrent DC VT. The problem should be solved 
by magnet response, a temporary pacemaker, or urgent battery 
replacement when required.
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In Utero Synthetic Cannabinoid Exposure
Intrauterin Sentetik Kannabinoid (Bonzai) Maruziyeti
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ABSTRACT

Synthetic cannabinoids (SCs) are abused substances similar to cannabis (marijuana). These products are psychoactive herbal blends coated 
with different SC drugs. The chronic use of SCs causes addiction, withdrawal symptoms, and psychiatric symptoms, which are similar to 
cannabis. Different brands comprise different SCs with different amounts; therefore, it is difficult to presume the clinical effects of these illegal 
products. It is important for pediatricians, especially neonatologists, because of its increasing use among adolescents in the past few years; 
it will not be surprising to experience more and more exposed neonates and neonatal abstinence syndrome in the near future. Here we 
present a neonate who was exposed to SCs, which is marketed as “bonsai” in Turkey, during the whole pregnancy. We aim to warn physicians 
regarding the withdrawal symptoms of SCs. 

Keywords: Synthetic cannabinoid, bonsai, neonatal abstinence syndrome

ÖZ

Sentetik kannabinoidler (SK) kanabis (esrar, marihuana) benzeri etkileri olan yasa dışı maddelerdir. Bu ürünler, bitkisel içeriğin üzerine birkaç 
farklı sentetik kannabinoid püskürtülmüş psikoaktif karışımlardır. SK’lerin kronik kullanımı, uzun süreli kanabis kullanımına benzer şekilde ba-
ğımlılık sendromuna, çekilme belirtilerine ve psikiyatrik semptomlara yol açar. Markadan markaya ve seriden seriye değişen farklı kombinasyon 
ve oranlarda farklı SK maddeler olması nedeniyle, SK içeren maddelerin klinik etkilerini tahmin etmenin oldukça güç olduğu söylenebilir. Bu 
maddelerin adolesanlar arasında kullanımının yaygınlaşması nedeniyle önümüzdeki yıllarda bu maddelere intrauterin maruz kalan ve doğum 
sonrası çekilme semptomları gösteren yenidoğanlarla giderek artan sıklıkta karşılaşmak sürpriz olmayacaktır. Bu makalede Türkiye’de ‘bonzai’ 
adı altında pazarlanan sentetik kannabinoide gebelik boyunca maruz kalan bir yenidoğan sunulacaktır. Yazımızda bu vaka ışığında, klinisyenleri 
sentetik kannabinoidlerin yenidoğandaki yoksunluk bulguları yönünden bilgilendirmeyi amaçladık.

Anahtar kelimeler: Sentetik kannabinoid, bonzai, yenidoğan yoksunluk sendromu
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INTRODUCTION 

Synthetic cannabinoid products (SCPs) have been increasingly 
used worldwide, especially among adolescents. They are mar-
keted under different names in different countries such as “K2,” 
”Spice,” “Aroma,” and “Dream.” It is called as “Bonsai” in Tur-
key. These products are herbal blends that are coated with psy-
choactive ingredients. The euphoric and psychoactive effects of 
SCPs are not because of the herbal ingredients but result from 
SCs. SCPs have similar psychoactive effects to delta-9-tetrahy-
drocannabinol (Δ-9-THC), which is the psychoactive compound 
in natural cannabis (marijuana); however, the structure of the mol-
ecule is completely different. Most SCPs are more potent than 
Δ-9-THC. SCPs have become very popular because of its canna-
bis-like effects, easy accessibility, and lack of reliable detection 
method (1).

Here we report a neonate who was exposed to SCPs during the 
whole pregnancy and who exhibited withdrawal symptoms after 
delivery.

CASE PRESENTATION

The female neonate who was vaginally delivered at home was 
taken to the hospital by healthcare team. She was 38 gestation, 
had a birth weight of 2100 g, head circumference of 33 cm, and 
length of 49 cm. She was small for her gestational age. The moth-
er called the healthcare team after delivery because she was ad-

dicted to SCPs, which is labeled as “Bonsai” in Turkey. She was 
using it since 3 years and continued to use it during the whole 
pregnancy, including the embryonic stage, along with smoking 
1 pack of cigarette per day. She also reported that she smoked 
“bonsai” just before delivery. The baby was evaluated 4 h after 
delivery. She was agitated and irritable and had tremors and jit-
teriness, which increased by touch, light, and sound (Video 1). 
Blood count, blood glucose level, kidney function tests, liver and 
cardiac enzyme levels, and blood gas parameters were all within 
the normal range. The mother was an active user; therefore, the 
baby was fed a formula instead of breastfeeding. During follow-
up, irritability, exaggerated moro reflex, jitteriness, and sinus 
tachycardia were the only pathological findings. Thoxoplasma, 
Rubella, Cytomegalovirus and Herpes Simplex virus Ig M and 
Ig G TORCH IgM and IgG test results, electrocardiography, and 
echocardiography were normal. Transfontanelle and abdominal 
ultrasonography did not demonstrate any pathology. On seventh 
day of life, jitteriness and irritability began to gradually decrease, 
and on the 10th day of life, the symptoms disappeared. The baby 
was discharged from the hospital at the end of the second week, 
and a written consent was taken from the parents before the dis-
charge.

DISCUSSION

Here we report a neonate who was exposed to SCPs in utero 
throughout pregnancy. Addiction to SCPs among adolescents is 

42 Case Report / Olgu Sunumu



increasing in Turkey, similar to many other countries; thus, the 
number of neonates who are exposed to SCPs in utero may in-
crease in the next few years. Cannabis use in the gravid popula-
tion and in utero cannabis exposure are common; however, to 
the best of our knowledge, our case is the first neonate in the 
literature who was exposed to SCPs in utero and who demon-
strated withdrawal symptoms after delivery.

Smoking and oral ingestion are the most common methods of 
consumption. The mother of our case used the method of smok-
ing. SCPs demonstrate their effects by cannabinoid receptors. 
The two known cannabinoid receptors are CB1 and CB2. CB1 
receptors are found in many vital organs, including the heart, 
liver, kidney, and immune system, but mainly in the central and 
peripheral nervous systems. CB2 receptors are mainly expressed 
in lymphoid organs. CB1 receptors cause psychotropic effects of 
cannabinoids. SCPs are agonists of CB1 receptors and are more 
potent than Δ-9-THC, which is a partial agonist of CB1 receptors. 
Therefore, SCPs have more adverse effects than natural cannabis 
(2). Each SCP is different, and the ability of binding to CB1 and CB2 
receptors changes with respect to the drug. This situation causes 
a wide range of physiological effects (2). Adverse effects of SCPs 
are similar to those of high dose of natural cannabis, but there are 
also unique symptoms such as vomiting, prominent agitation, sei-
zure, acute myocardial infarction, and kidney damage (2). Altered 
mood and perception, listlessness, red eyes, nausea, vomiting, fe-
ver, and sweating are most common findings among adolescents 
and adults (2). Common cardiac adverse effects of SCPs are tachy-
cardia and high blood pressure, but bradycardia and hypotension 
have also been reported (2, 3). The present case had tachycardia 
and normal blood pressure. She was agitated and had tremors, 
exaggerated moro reflex, and jitteriness without any stimulus, and, 
these movements were exaggerated by touch, sound, and light. 
She also had a high-pitched cry. SCPs comprise different herbal 
compounds, vitamin E, amides of fatty acids, clenbuterol (potent 
β2-agonist), and preservatives. Different SCPs contain different 
concentrations of these additives and chemicals. Thus, it is not 
easy to determine the exact content of these products and exact 
symptoms. There is a wide range of presenting symptoms because 
of the possibility of multiple drug use. SCPs may induce different 
metabolic effects such as hypokalemia, hyperglycemia, acidosis, 
and increased creatinine kinase (CK) levels (3). Serum glucose, po-
tassium, and CK levels and blood gas parameters of the present 
case were all normal. Electrocardiography and echocardiography 
were also normal. Transient acute renal insufficiency because of 
acute tubular necrosis has also been reported (4). In our case, re-
nal function test results were all normal. SCPs may usually not be 
detected by the standard urinary drug screening tests because 
there are many types of SCPs, and their effective dose and ex-
creted metabolites are small. Therefore, expanded urine toxicol-
ogy screening tests should be performed to detect these products 
(5). In our hospital, we did not have a chance to perform expanded 
urine toxicology screening tests; thus, we did not prove the use 
of the drug. We knew that the baby was exposed to SCPs during 
the whole pregnancy by the self-report of the mother. Δ-9-THC 
has various inhibitory effects on γ-aminobutyric acid (GABA) in the 
brain. Hence, SCPs may cause anxiety, agitation, and seizures by 
inhibiting GABA (6). SCPs may also include β1 agonists, which may 
be responsible for hypertension, palpitations, tachycardia, anxiety, 

and irritability (6). The infant was agitated and had jitteriness and 
exaggerated moro reflex, but we did not notice any seizure ac-
tivity. There is no antidote for cannabinoid intoxication, and the 
symptoms are usually self-limited and short acting. Treatment of 
agitation and restlessness with benzodiazepines is effective (6). We 
did not use any medications for calming the infant. However, we 
noticed that swaddling, limiting exposure to light and sound, and 
non-nutritive sucking were helpful.

It is difficult to determine the effects of SCP use on the devel-
oping fetus because addicted mothers often simultaneously use 
other drugs, including tobacco. To date, there has been no infor-
mation about the fetal effects of SCPs. However, in a large pop-
ulation-based prospective cohort study, maternal cannabis use 
during pregnancy was associated with growth restriction during 
mid and late pregnancy (7). There is no precise information about 
the teratogenic effects of cannabis, but one study reported that 
intrauterine cannabis exposure increased the risk for neonatal 
intensive care unit (NICU) admissions, predominantly for pre-
maturity (8). The present case had restricted growth and stayed 
in NICU for 2 weeks because of withdrawal symptoms similar to 
those of intrauterine cannabis exposure.

In conclusion, the addiction to SCs is very common worldwide 
and also in Turkey. The clinicians may experience more and more 
SCP-exposed neonates in the next few years. Hence, this study 
may warn clinicians about the possible symptoms of intrauterine 
SCP exposure.

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

Peer-review: Externally peer-reviewed. 

Author Contributions: Concept - S.A.; Design - S.A., L.T.K.; Supervision 
- S.A., S.G.G.; Analysis and/or Interpretation - L.T.K.; Literature Search - 
L.T.K.; Writing Manuscript - S.A.; Critical Review - S.G.G.

Conflict of Interest: No conflict of interest was declared by the authors.

Financial Disclosure: The authors declared that this study has received 
no financial support.

Hasta Onamı: Yazılı hasta onamı bu çalışmaya katılan hastanın ailesinden 
alınmıştır. 

Hakem Değerlendirmesi: Dış bağımsız.

Yazar Katkıları: Fikir - S.A., S.G.G.; Tasarım - S.A., L.T.K.; Denetleme - 
S.A., S.G.G.; Analiz ve/veya Yorum - L.T.K.; Literatür Taraması - L.T.K.; Ya-
zıyı Yazan - S.A.; Eleştirel İnceleme - S.G.G.

Çıkar Çatışması: Yazarlar çıkar çatışması bildirmemişlerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu çalışma için finansal destek almadıklarını 
beyan etmişlerdir.

Video 1. The symptoms of the infants is demonstrated
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