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BİR KURSUN PORTRESİ*

Prof. Dr. F. Tümay Sözen 

1990’lı yıllarda Türkiye’de yaygın bir şekilde gençlerin eğitimlerinde değişik yönlendirmeler yapmak amacıyla, onlara burs 
vererek kendine bağlamak isteyen bazı kurumların olduğunu fark ederek, kendi Fakültemizde ihtiyacı olan öğrencilerimize burs 
vermeyi düşünerek burs vermek için kaynak yaratmak istedik.

Ayrıca Tıp pratiğimde sıklıkla artık ‘tedavül !!!’den kalkmış (yani artık kullanılmayan) tedavilerin uygulandığını görmektey-
dim.  Mezuniyetleri sonrasında, kendilerini güncelleme imkanı bulamayan tıp doktorlarının bilgilerini güncel hale getirmek için, 
Dahiliye Bölümünün bir üyesi olarak Bölümümüzün bir Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu düzenlemesinin iyi olacağı aklıma 
geldi. Böyle bir kurs ile hem hekimlerimizi daha bilgili hale getirerek hastalara, yanlış uygulamaları önlemek, hem de bu kurslara 
katılım ücretlerini, burs fonuna aktararak muhtaç öğrencilere burs vermenin mümkün olacağını, böylece bir taşla iki kuş vuraca-
ğımızı düşündüm. İç Hastalıkları Anabilim Dalı Başkanımız olan Prof. Dr. Dinçer Fırat’a, 1995 yılı olabilir, bu konuyu açtım,  O 
da uygun gördüğü için İç Hastalıkları Anabilim Dalı Akademik konseyinde konunun tartışılmasını gündeme getirdi. Akademik 
Kurul bu öneriyi kabul etti ve bu iş bana görev olarak verildi ve ben de konuyu yaşama geçirmek için yan dal ünitelerimizden 
çalışabileceğim arkadaşlara bu teklifi götürdüm. Bir kurul oluşturduk. Bu kurulda Dr. Serab Arslan (Gastroenteroloji),  Dr. Serhat 
Ünal (İnfeksiyon) ve Dr. Miyase Bayraktar (Endokrinoloji ), Dr. Salih Emri (Göğüs Hastalıkları), Lale Tokgözoğlu (Kardiyoloji), 
Dr. Yavuz Özışık (Onkoloji), Dr. Sedat Kiraz (Romatoloji) ile birlikte 1996 yılında nisan veya mart ayında bir kurs düzenlemek 
için çalışmalara başladık. 

Daha sonraki yıllarda kurul genişletilerek hematoloji, nefroloji yan dallarından da, ünitenin önerdiği genç öğretim üye veya 
öğretim görevlileri düzenleme kurulu içinde görevlendirildi ve böylece her disiplin temsil idilmiş oldu.

İlk toplantımıza Dr. Serhat Ünal, bize yol göstermesi için, tanıdığı, turizm firması  ‘SERENAS’ ın sahibi M. Gürbüz’ü getir-
mişti. Bize, ilaç firmalarının desteğini almamız gerektiğini, slayt makinesine ihtiyacımız olacağını, bunun için 100 dolar kirala-
ma ücreti gerektiğini söyleyince, evde slayt makinesi olanlar “biz getiririz” diye atıldılar. Toplantı hostesleri, slaytları gösterecek 
eleman ve yönlendirme afişleri, Kongre merkezine asılacak pankart ve basılacak tanıtım broşürlerine vs ihtiyaç olduğunu vur-
guladı ve bu duyurular için broşürlerin tasarımı gerekiyordu, bunu grafikerin yapacağını, bunun da bir maliyeti olacağını anlattı. 
Biz masrafı azaltmamız gerektiğini, fazla paranın kazanılarak, BURS’a fazla kaynak aktarmak istediğimizi, bu nedenle ihtiyaçlar 
için kendi elemanlarımızı kullanabileceğimizi söyledik, ama bu ayrıntıları öğrendiğimiz içinde kendisine teşekkür ettik. 

Gerekli pankartın hazırlanması için Dr. Salih Emri gönüllü oldu, tanıdığı bir matbaada yaptırdı. Masraf olmasın diye pankar-
tın üzerindeki tarihleri değiştirerek sonraki birkaç yıl tekrar tekrar kullandık. Arkadaşlar slayt makinelerini getirdiler, eğer biri 
bozulursa diğerini kullanmak için yedekli çalıştık. Asistanlarımızı, kursun 1-2 hafta öncesinde kurs hostesleri olarak eğittik, kurs 
günleri için görevlendirme programları yapıldı ve çalıştıkları bölümün konsultanlarından izinler alındı, bu asistanlar slayt göste-
rici, mikrofon gezdiricisi ve kapı girişinde yaka kartları kontrolleri ve başlattığımız yoklama listelerine imza alma işlemlerinde 
görevlendirildiler. 

Bu ilk MSEK’i Hacettepe Merkez Kampusu Dekanlık binasında bulunan M salonunda yapmaya karar verdik. Bunun için 
zamanın Rektörü Prof. Dr. Süleyman Sağlam’dan izin aldık. Rektörümüz, Dekanımız, Dahiliye Bölüm Başkanı açılış için bilgi-
lendirildi ve davet edildiler. 

Her şey kusursuz olsun istediğimizden, başkan ve konuşmacı kürsüsünde gerekecek su şişelerini bile bizzat temin ve servis 
ettik. M salonuna yakın tuvaletlerin temizliğini yapan personeli bularak onları temizlik konusunda uyardık,  hatta tuvalet kağıtla-
rı satın alarak, eksiklik olmaması için onlara teslim ettik ve denetledik. Bu arada bayan tuvaletlerinde kapı arkasında çanta asacak 
askılar olmadığını görerek, Rektörümüz Prof. Dr. Süleyman Sağlam’a konuyu ilettim ve O da hemen emir verdi, kapılara askılar 
kondu,  gidip kontrol ettiğimde askılığın kapının en tepesine konmuş olduğunu gördüm. Benim boyum kısa değildir ama kendim 
bile bu askılara çantamla ulaşamadım ve bu askılar hala orada bulunmaktadır. Bunları yazma nedenim, bir kurs için ekibin ne 
kadar titiz çalıştığını okuyuculara anlatabilmek içindir.  

Mustafa Gürbüz, kursumuzun duyurusu için kullanacağımız broşürler için bir mizanpaj yaptırmıştı, bunu beğendik yıllarca 
kullandık, bizden bir ücret talep etmedi, biz de ona müteşekkür kaldık, ama arada “Bunun da bir telif ücreti vardı” diye bize hala 
takılır.

* PORTRE (YAZIN TERİMİ): insanların görünüşlerini ve kişiliklerini anlatan, ya da bir şeyi tanıtan yazı türü ya da sözlü anlatım.
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Bu 25. yıla özel hazırlanmış kitapta da bu mizanpaj kullanıldı. 

Kursun adının “Hacettepe İç Hastalıkları Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu” olmasına karar verildi, çok uzun olan bu başlık, 
kısaltmaları sevdiğimden, tarafımdan, MSEK olarak lanse edildi. Düzenleme Kurulundaki herkes tarafından bu kısaltma kabul 
edildi, halen de MSEK olarak bu kısaltmayı kullanıyoruz.

İlk MSEK 6 Mart 1996’da yapıldı, Mart ayı özellikle seçildi, çünkü TUS (Tıpta uzmanlık sınavı) nisan ayında yapılıyordu. 
Ayrıca Ankara’da havalar bu aylarda daha uygun oluyordu. Kurs 5 gün olarak planlandı. Çarşamba sabah 8.30’da başlayıp Pazar 
gün öğle saatinde bitiyordu. Kursiyer doktorların mesailerini fazla aksatmamak için bu günler seçilmişti. Ankara dışından gele-
cek, kalacak yerleri olmayanlar için Kent Oteli ayarlanmıştı. Bu ilk kursun ana sponsoru İlsan - İltaş firması idi.   

Bu ilk MSEK’de, hedef kitle olarak Dahiliye uzmanları seçilerek program düzenlendi. Firmalar davet ettikleri doktorların 
adlarını bize bildirdiler. Biz bu isimlerin alfabetik olarak listelerini yaptık ve kurs sırasında kayıt standında, çalıştıkları yerler, 
adresleri telefonları vs kaydedildi ( Bunları hep asistanlarımız yaptı).  

Kursiyerlerin hepsi not tutuyorlardı, Kursiyerler için anket formları hazırlamıştık ve bizleri değerlendirmelerini istedik.  An-
latılan derslerin basılması dileğinde de bulunmuşlardı. 

İlk 2 yıl, 1996 ve 1997 MSEK’lerinde bir kitapçık çıkarmadık, fakat 1998 yılında anlatılan derslerin metinlerinin yazılarak 
basılması gündeme geldi ve kitaplar basıldı ve sonradan öğrendiğimize göre kendi asistanlarımız da bu kitaplardan çok istifade 
etmişler. Daha sonraları ise basılı kitap yerine CD’ler yapıldı.

Kursun Basılan İlk Kitabı ve Önsözü

     

Sözün Sonu: Bu kursun gelirleri, Dekanlığa bağlı oluşturulan Burs Fonuna ana kaynak oldu yıllarca, yılda 100’den fazla 
öğrenciye burs verildi. 

Bu kurs Türkiye’de yapılan ilk Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu olup, örnek alınıp Ankara’da bile başka fakülteler tarafından 
benzer kurslar birkaç yıl yapılmıştır. MSEK in 25.yılında, çok kısıtlı olanaklara karşın kursu devam ettirmeyi sürdüren meslek-
taşlarımı candan kutluyorum. Nice Başarılı Yıllara...						       

Daha İleriye, En İyiye
Prof Dr. İhsan Doğramacı
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Değerli Dahiliye Sevdalıları,

Çeyrek asırdır büyük bir vizyonun eseri olarak başarı ve özveri ile yürütülen Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hasta-
lıkları Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu, mezuniyet sonrası sürekli eğitimin önemini vurgulaması ve geliştirmesi yönü ile bir ilk 
olup, geleneksel ve çok önemli bir değerimizdir. 

Bu kurs geçen seneden itibaren bu yıl 35.sini düzenlediğimiz güçlü bilimsel yönü yanında, Dahiliye ailesinin sosyal bir 
buluşma günü olan Anabilim Dalımızın kurucusu Merhum “Prof.Dr. Şeref Zileli’yi Anma Günü” Toplantısı ile ardışık yapıl-
maya başlanmıştır ve böylece her iki toplantının gücü artmıştır. Prof.Dr. Şeref Zileli’yi Anma Günü’nde geçen seneden itibaren 
Anabilim Dalımıza büyük emekler vermiş öğretim üyeleri yanında araştırma ve eğitim konularında uluslararası önemli bilim 
insanları da konferans vermek üzere davet edilmeye başlanmıştır. Ayrıca, geleneksel “yılın en başarılı stajyer doktor ve araştırma 
görevlisi ödüllerimiz” yanında, araştırma görevlilerimize “tezlerinden ürettikleri en iyi makale ödülleri” de verilmeye başlanmış-
tır. Böylece nitelikli bilimsel araştırmaların arttırılması ve araştırma görevlilerimizin motivasyonlarının arttırılarak akademik alt 
yapılarının güçlendirilmesi hedeflenmiştir. Uluslararası davetli konuklarımızın, öğretim üyelerimizin ve araştırma görevlilerimi-
zin buluştuğu, eğitim ve araştırma vizyonumuzu geliştirmeye ve uluslararası işbirliklerini arttırmaya yönelik serbest oturumlar 
düzenlenmeye başlanmıştır. Bunun yanında her alanda öncelik eden Hacettepe’nin sağlık çalışanları yanında toplumu da doğru 
bilgilendirme misyonu doğrultusunda son iki yıldır çok-branşlı paneller düzenlenmekte, kursumuz süresince pek çok bildiri 
sunulmaktadır. 

Mezuniyet sonrası eğitim kursumuzu ilk başlatan ve yıllarca büyük emek ile yürüten Prof.Dr Tümay Sözen’e, bu oluşumu 
destekleyen İç Hastalıkları Anabilim Dalımızın önceki başkanlarından Merhum Prof.Dr. Dinçer Fırat’a, böyle büyük bir Anabi-
lim Dalını kuran ve geliştiren kurucumuz Merhum Prof.Dr. Şeref Zileli’ye, Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu yanında Anabilim 
Dalımızı sosyal açıdan da destekleyen Hacettepe İç Hastalıkları Derneği Yönetim Kurulu Başkanı Prof.Dr. Ömer Karadağ ve 
tüm Yönetim Kurulu Üyelerine, Anabilim Dalımızın ve her zaman birlikte olduğumuz İnfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikro-
biyoloji, Göğüs Hastalıkları ve Kardiyoloji öğretim elemanlarına, Üniversitemiz ve Fakültemiz Yönetimine destekleri ve katkı-
ları için minnet ve şükranlarımı sunarım.

Hep birlikte “Daha İleriye, En İyiye” 
Prof.Dr. Arzu Topeli İskit 

İç Hastalıkları Anabilim Dalı Başkanı
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Değerli Meslektaşlarımız,

Hacettepe Üniversitesinin kuruluş süreci 1950’li yıllarda Sayın Prof.Dr. İhsan Doğramacı hocamızın girişimleriyle başlamış-
tır. Hacettepe’de ‘dahiliye’ eğitimi ve hizmeti, 1960’lı yıllarda Prof.Dr. Şeref Zileli tarafından ilk poliklinik hizmetleriyle başla-
mıştır. Süreç içerisinde eğitim, araştırma ve sağlık hizmetleri konusunda uygulamalar ve gelişmeler Hocabey’in ‘Daha İleriye, 
En İleriye’ düsturu çerçevesinde olmuştur.

Bu kapsamda ülkemizde ilk kez ‘İç Hastalıkları Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu’ 25 yıl önce Tıp Fakültemiz öğretim üyeleri 
tarafından düzenlenmiştir. Kendi alanında ilk olması nedeniyle, yıllar içerisinde diğer birçok üniversitede ve branşlarda Mezu-
niyet Sonrası Kursların yapılmasına da örnek olmuştur. MSEK adıyla özdeşleşen toplantılarımız İç Hastalıkları, Kardiyoloji, 
Göğüs Hastalıkları ve İnfeksiyon Hastalıkları Anabilim Dalları olarak oluşturulan Düzenleme Kurulunca yapılmaktadır. Bu 
müstesna toplantının düzenleme kurulu başkanlığını iki yıldır şahsıma tevdi eden hocalarıma şükranlarımı sunuyorum.

Düzenleme Kurulunda görev alan tüm öğretim üyelerine, programda yer alan tüm oturum başkanları ve konuşmacılara, pos-
ter değerlendirme kuruluna, kitabın oluşturulmasında birlikte edisyonda görev aldığım sevgili Dr. Nursel Çalık Başaran ve Dr. 
Burcu Balam Doğu’ya çok teşekkür ederim.

Hacettepe’nin en önemli misyonlarından birisi de ‘Toplum sağlığı ve toplumun sağlık bilincinin arttırılması’dır. Bu amaç-
la geçen yıl  “Her Yönüyle Obezite” başlıklı panel, konusunda uzman hocalarımız tarafından yapılmış; sonrasında halkı aydın-
latmak amacıyla oluşturulan basın bilgi notu paylaşılmıştır. 

Düzenleme Kurulu olarak bu yıl ‘Erişkinlerde Koruyucu Hekimlik’, panel konusu olarak belirlenmiş ve basın bilgi notu 
hazırlanmıştır. Her iki basın bilgi notlarını da bu kitapta bulabileceksiniz.

Son 2 yıldır kursumuzu Hacettepe Kültür Merkezi’nde Kırmızı Salonda (eski Dönem 2 Amfisi) yapıyoruz. Geçen yıl yapılan 
poster sunumlarının beğeni alması nedeniyle, bu yıl da kahve aralarında seçilmiş poster turları yapılacaktır.

Kurslarımızın ilk yıllarında yapılan ve eğitim almakta olan tüm meslektaşlarımıza faydalı olduğunu düşündüğümüz MSEK 
kitaplarının basılmasına bir süre ara verilmişti. Bu yıl, 25.Yıla özel MSEK programının konuşma özetleri, basın bilgi notları 
ile sunulan posterlerin yer aldığı kitap katılımcılara dağıtılacaktır. Sunumların hazırlanmasının yanı sıra konuşma metinleri de 
oluşturarak kitabın oluşmasında katkı sunan tüm hocalarıma hasleten teşekkür ederim. 

Sizleri 28-29 Şubat 2020’de İç Hastalıkları 25. Mezuniyet Sonrası Eğitim Kursu’na bekliyoruz.

Prof. Dr. Ömer Karadağ

25. MSEK Düzenleme Kurulu Başkanı

9



DÜZENLEME KURULU

Dr. Bülent ALTUN

Dr. Mustafa ARICI

Dr. Burcu BALAM DOĞU 

Dr. Nursel ÇALIK BAŞARAN

Dr. Lütfi ÇÖPLÜ

Dr. Ahmet Uğur DEMİR 

Dr. Ömer DİZDAR

Dr. Mine DURUSU TANRIÖVER

Dr. Tomris ERBAŞ

Dr. Alper GÜRLEK

Dr. Burçin HALAÇLI

Dr. Meltem Gülhan HALİL

Dr. Ahmet Çağkan İNKAYA

Dr. Fuat KALYONCU

Dr. Ömer KARADAĞ

Dr. Ergün Barış KAYA 

Dr. Taylan KAV

Dr. Sadettin KILIÇKAP 

Dr. Necla ÖZER

Dr. Nilgün SAYINALP

Dr. Arzu TOPELİ İSKİT 

Dr. Serhat ÜNAL

Dr. Tolga YILDIRIM

Dr. Okan Bülent YILDIZ

*İsimler Soyadına göre alfabetik sıralanmıştır.
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İÇİNDEKİLERBİLİMSEL PROGRAM

28 Şubat 2020
09:00-10:30	 Oturum Başkanları: Aydan Usman, Necla Özer

09:00-09:45	 Tip 2 DM Tedavisinde Yeni İlaçlar ve Yeni Yan Etkiler - Süleyman Nahit Şendur

09:45-10:30	 Olgularla Sık Görülen Ritm Problemleri - Hikmet Yorgun

10:30-11:00	 Kahve Arası & Seçilmiş Poster Turu - 1 
Oturum Başkanları: Okan Bülent Yıldız, Ömer Dizdar

11:00-12:30	 Oturum Başkanları: Serhat Ünal, Serap Arslan

11:00-11:45	 2019 Korona Virüs Salgını - Ahmet Görkem Er

11:45-12:30	 Olgu Örnekleriyle Sitopeniye Yaklaşım - Salih Aksu

12:30-13:30	 Uydu Sempozyumu 
PPI Seçiminde Gastroenteroloji ve Kardiyoloji Yaklaşımı 
Taylan Kav, Enver Atalar

13:30-15:00	 Multidisipliner Panel: 
Akuttan Kroniğe Her Yönüyle Pulmoner Emboli 
Oturum Başkanları: Lütfi Çöplü, Ebru Ortaç Ersoy 

•	PTE Tanısı ve Akut PTE Yönetimi - Lütfi Çöplü
•	Kimde Trombofili Araştıralım? Antikoagülan İlaç Yönetimi- Yahya Büyükaşık
•	Kronik Tromboembolik Pulmoner Hipertansiyon - Barış Kaya

15:00-15:20	 Kahve Arası & Seçilmiş Poster Turu - 2 
Oturum Başkanları: Mustafa Arıcı, Levent Kılıç

15:20-16:00	 Uydu Sempozyumu  
İç Hastalıkları Uzmanı Gözüyle 
Malnütrisyona Yaklaşım 
Konuşmacı: Meltem Gülhan Halil

16:00-17:30	 Oturum Başkanları: Tümay Sözen, Miyase Bayraktar

16:00-16:45	 Osteoporoz Tanı ve Tedavisi - Seda Oğuz

16:45-17:30	 Olgularla Romatoloji Polikliniği (Romatoid Artrit, Spondiloartrit, Ailesel Akdeniz Ateşi, Behçet Hastalığı) 
Gözde Yardımcı, Ömer Karadağ
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29 Şubat 2020
09:00-10:20	 Oturum Başkanları: Bülent Altun, Şule Apraş Bilgen

09:00-09:40	 Romatolojik Testlerin Akılcı Kullanımı: Kime Ne Zaman? - Levent Kılıç

09:40-10:20	 Olgularla Proteinüri ve Hematuriye Yaklaşım - Rahmi Yılmaz

10:20-10:40	 Kahve Arası & Seçilmiş Poster Turu - 3 
Oturum Başkanları: Neyran Kertmen, Çağkan İnkaya

10:40-12:30	 Oturum Başkanları: Fuat Kalyoncu, Bülent Sivri

10:40-11:20	 Olgu Örnekleriyle Erişkinlerde Allerjik Hastalıklar - Ebru Çelebioğlu

11:20-11:50	 Erişkinlerde Primer İmmün Yetmezlikler: Kimde, Ne Zaman Düşünelim? 
Nursel Çalık Başaran

11:50-12:30	 Mıknatıslar: Pusuladan Safra Yollarına - Erkan Parlak
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Ömer Alper Gürlek

13:30-15:00	 Oturum Başkanları: Arzu Topeli İskit, İsmail Çelik 

13:30-14:15	 Olgularla Şok Hastasının Ayırıcı Tanısı ve Yaklaşım - Burçin Halaçlı

14:15-15:00	 Olgu Örnekleriyle Onkolojik Aciller: Dahiliyecinin Rolü - Zafer Arık
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Oturum Başkanları: Sercan Aksoy, Yasemin Balaban

15:30-16:30	 Akılcı İlaç Oturumu 
Oturum Başkanları: Burcu Balam Doğu, Halis Şimşek

•	Yaşlı Hastada Reçetede Sık Yapılan Yanlışlar 
Çağatay Çavuşoğlu, Mustafa Cankurtaran

•	PPI’ların Akılcı Kullanımı - Onur Keskin
16:30-17:10	 Tükenmişlik Sendromu ve Baş Etme Yöntemleri - Lale Özışık

17:10-17:50	 Kronik Böbrek Hastasında Perioperatif Değerlendirme - Tolga Yıldırım

BİLİMSEL PROGRAM
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Hacettepe İç Hastalıkları Derneği Toplum Sağlığı ve Toplumun Sağlık 
Bilincinin Arttırılması Programı 

Her Yönüyle Obezite Paneli, 2019 

Moderatörler: Prof.Dr. Okan Bülent Yıldız, Prof.Dr. Ömer Karadağ

Obezite sıklığı, nedenleri ve ilişkili hastalıklar
Prof. Dr. Okan Bülent Yıldız, İç Hastalıkları ABD Endokrinoloji ve Metabolizma BD

Obezite tüm dünyada bir salgın hastalık olarak karşımıza çıkıyor. Küresel hastalık yükü uluslararası araştırma grubu tarafın-
dan “New England Journal of Medicine” dergisinde yayınlanan ve 195 ülkenin verilerini kapsayan çalışmanın sonuçları halen 
dünyada obez sayısının 650 milyonu, toplam fazla kilolu ve obez sayısının ise 2.1 milyarı aştığını gösterdi. 2018 yılında yayın-
lanan Dünya Sağlık Örgütü raporuna göre Türkiye %32.1 obezite sıklığı ile Avrupa bölgesinde birinci ülke konumunda. Bugün 
ülkemizde her 3 erişkinden biri obez, biri fazla kilolu ve yalnızca biri normal vücut ağırlığına sahip. 

Obezitenin genlerimiz ve metabolizmamızın alışık olmadıkları anormal çevreye normal cevabı olduğunu söyleyebiliriz. 
1970’lerden beri genlerimizde bir değişiklik yok iken çevremizde önemli değişiklikler var. Otomobil, televizyon, bilgisayar gibi 
etkenlerle değişen sosyal yaşam ve çalışma şartları ile birlikte azalmış fiziksel aktivite, günlük kalori tüketiminde artış, stres 
ve duygudurum bozuklukları, azalmış gece uykusu ve hormon bozucular obezite gelişimini kolaylaştırıyor. Son yıllarda insan 
barsak florasında doğal olarak yer alan mikroplardaki (barsak mikrobiyomu) değişimin de obeziteye katkısı olduğu ortaya çıktı.

Klinikte obezite tanısında en sık kullanılan kriter vücut kitle indeksi (VKİ)’dir. Erişkin bireylerde, kg cinsinden ağırlığı metre 
cinsinden boyun karesine bölerek elde edilen VKİ’nin 18.5 – 25 arasında olmasını normal, 25-30 arasını fazla kiloluluk, 30’un 
üzerinde olmasını ise obezite olarak değerlendiriyoruz. Ancak VKİ, vücuttaki yağ miktarının her zaman doğru yansıtmayabilir 
ve yağ dağılımı hakkında fikir vermez.

Obezite birçok hastalığın görülme sıklığı, şiddeti ve ölüm oranlarını artırıyor. Örneğin VKİ’de her 1 kg/m2 artış diyabet ris-
kini yaklaşık %20 artırıyor. Obezite ilişkili hastalıklar arasında diyabet, lipid ve kolesterol bozuklukları, hipertansiyon, koroner 
kalp hastalıkları, uyku apnesi, bazı kanserler, karaciğer yağlanması, reflu hastalığı, eklem rahatsızlıkları, polikistik over sendro-
mu ve kısırlık sayılabilir. 

Obezite ve kalp
Prof. Dr. Lale Tokgözoğlu,  Kardiyoloji ABD

Ülkemizde obezite giderek artmaktadır. Avrupa sıralamasında kadınlarda obezitede bu yıl ilk sıraya ulaşmış durumdayız. Kilo 
fazlalığı ve şişmanlık kalp damar hastalıkları için önemli bir risk faktörüdür. Özellikle karın bölgesinde yağların yoğunlaşması, 
iç organ yağlanması ve kalp damarlarının yağlanmasının bir göstergesi olup önemli bir risk oluşturur. Kilo arttıkça kan basıncı 
(tansiyon) kan yağları artıp insulin direnci artar. Kalp yetersizliği, ritm bozuklukları hatta ani ölüm riski artar. Kadında obezite 
varsa Hipertansiyon riski 5.2 kat artar, diyabet riski 3.9 kat artar,atrial fibrilasyon riski 2 kat artar. Kilo verince kolesterol, kan 
basıncı, diyabet riski düşer. 

İdeal bel çevresi kadında 80 erkekte 94 cm altında olmalıdır. Artan her santim çevre için kan yağları buna paralel 
artar.Kiloyla artan risk faktörleri kümesine metabolik sendrom adı verilir. Metabolik sendromlu hiçbir şikayeti olmayan 
hastalarda BT ile tarandığında koroner arter hastalığının yaygınlığı ve prevalansı iki kat fazladır.

Sağlıklı ve düşük kalorili beslenme, egzersiz, alkol tüketmeme gibi önlemlerle kilo verilmesi riski düşürür. Bunun yanısıra 
risk faktörlerinin tümünün gerekirse ilaç ile tedavisi gerekir.

Obezite ve akciğer
Prof. Dr. Ahmet Uğur Demir,  Göğüs Hastalıkları ABD

Obezite solunum işini zorlaştırmakta, vücudun oksijeni kullanmasında sorun oluşturmaktadır. Uyku sırasında ağırlaşan bu 
durum uykuda tekrarlayan nefes durmaları, oksijen düşmeleri ve uyku bölünmeleri ile beliren uykuda tıkayıcı tipte apne send-
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romuna (Obstrüktif Uyku Apne Sendromuna) yol açmaktadır. Obstrüktif Uyku Apne Sendromu gerek çocukluk gerek erişkin 
dönemde sıkça görülen önemli bir toplum sağlığı sorunudur. Birçok ülkede yapılan araştırmalarda toplumdaki sıklığı %3-5 
oranında bulunmuş, obezite ile birlikte bu oranın arttığı gözlenmiştir. Bu hastalık, uykululuk sebebiyle evde, işte ve trafikte ka-
zalara; bölünmüş uyku ve gece vücutta oksijen düşmeleri sebebiyle başta hipertansiyon olmak üzere kalp ve damar hastalıklarına 
sebep olmaktadır. Obstrüktif Uyku Apne Sendromunun tanı ve tedavisi ile hastalıkta düzelmeler sağlanabilir, hastalığın olumsuz 
sonuçları iyileştirilebilir. Ancak obezite ile ilişkili hastalıklardan korunmak için en etkin yol obezitenin beslenme ve egzersizle 
engellenmesidir.  

Obezite ve ruh sağlığı
Prof. Dr. Özlem Erden Aki, Psikiyatri ABD

Obezite, fiziksel hastalıklarla olduğu gibi psikiyatrik hastalıklarla ve psikososyal zorluklarla da ilişkili olabilmektedir. Bu 
ilişki iki yönlü olabilir: Depresyon, anksiyete bozuklukları ve yeme bozuklukları obezitenin gelişmesinde rol oynayabilir, veya 
obez bireyler, bedenleriyle ilişkili olumsuz düşünceler ve benlik saygısında düşme nedeniyle çeşitli psikiyatrik rahatsızlıkları ge-
liştirmeye yatkın hale gelebilirler. Ayrıca obez bireylerin işyeri, eğitim ve sağlık gibi alanlarda karşılaştıkları ayrımcı ve dışlayıcı 
yaklaşımlar, bu kişilerin ruhsal sağlığı üzerinde çok olumsuz etkiler yapabilir.

Obezite ile mücadelede, tek tek bireylere yaklaşımın yanısıra, ayrımcılığa karşı müdahaleler ve obezite gelişiminde rol oyna-
yan diğer toplumsal etkenlere de (yoksulluk, sağlıklı besinlere erişim güçlüğü gibi) müdahaleler ön planda yer almalıdır.

Obezite ve beslenme
Dr. Öğr. Üyesi Aylin Açıkgöz, Sağlık Bilimleri Fakültesi, Beslenme ve Diyetetik Bölümü

Obezite; genel olarak genetik, metabolik ve çevresel faktörlerle etkileşimde olan ciddi ve kompleks bir hastalıktır. Obezite 
sıklığındaki artışa paralel olarak, literatürde ve medyada da zayıflama diyeti yaklaşımlarında da artış görülmektedir. Günümüzde 
1000’den fazla zayıflama diyeti yaklaşımının olduğu bildirilmiştir. Belirtilen diyet yaklaşımlarının bazıları bilimsel kanıtlara 
dayansa da, bazıları destekleyici kanıtları olmasa da, bir veya birkaç besin grubunun diyetten çıkarılmasına veya sadece tek bir 
besinin diyette tüketimine dayanmaktadır. Bilimsel kanıtlardan yoksun bu diyetler moda veya popüler diyetler olarak karşımıza 
çıkmaktadır. Ne yazık ki ağırlık kaybının sağlanmasında veya sürdürülmesinde her bireye önerilebilecek evrensel olarak kabul 
gören tek bir diyet yaklaşımı bulunmamaktadır. Bireye yapılacak önerilerde obezitenin derecesi, beslenme alışkanlıkları, yandaş 
diğer hastalıklar, laboratuvar bulguları vb göz önünde bulundurulması gereken çok sayıda faktör söz konusudur. Aynı zamanda 
obezitenin diyabet, kardiyovasküler hastalıklar ve kanser vb çok sayıda hastalığın riskini artırıcı bir faktör olduğu da unutul-
mamalıdır. Örneğin; yapılan çalışmalar ağırlık kaybı amacıyla uygulanacak düşük karbonhidrat ve yüksek protein içerikli diyet 
yaklaşımlarının yüksek doymuş yağ içerikleri ve yüksek miktarda tüketilen kırmızı et nedeniyle kardiyovasküler hastalıklar ve 
kanser riskinde artışa neden olabileceğini göstermektedir. Literatürde Akdeniz tipi beslenme tarzı, bireyler tarafından uygula-
nabilirliğinin daha kolay olması ve alınan sonuçların olumlu ve sürdürülebilir olması nedeniyle öne plana çıksa da, her birey 
bireysel olarak değerlendirilmeli ve bireye uygun diyet yaklaşımı seçilmelidir.

Obezite ve egzersiz
Prof. Dr. Haydar Demirel, Spor Hekimliği ABD

Egzersizin kolesterol ve kan basıncını düşürmesi, kalp krizlerini önlemesi, meme ve kolon kanserleri başta olmak üzere çeşit-
li kanser risklerini azaltması, anksiyete ve depresyonu önleyerek kişinin kendini daha iyi hissetmesi gibi 35 farklı hastalık veya 
hastalık risk faktörü üzerine olumlu etkisi olduğu bilinmektedir. 

Bunlar içerisinde en önemlilerinden birisi de egzersizin metabolizma üzerine etkisidir. Egzersiz metabolizmayı hızlandırarak 
daha fazla kalori harcamamıza neden olarak kilo kontrolüne yardımcı olur. Obezite ilgili genetik eğilimi olan bireylerde bile 
düzenli egzersiz obezite görülmesini  %40 civarında düşürmüştür.

Egzersiz tek başına kilo vermekte yeterli midir?
Egzersizi obezitenin önlenmesi ve tedavisinde sadece kilo kontrolündeki rolü açısından değil kardiyometabolik risk faktör-

leri üzerindeki etkileri açısından da ele almak gerekir. Haftada 5 gün, günde 30 dakikalık orta şiddette yapılacak egzersizler kilo 
alınmasının engellenmesinde ve kronik hastalıkların önlenmesi ile risk faktörlerinin azaltılmasında oldukça önemli rol oynarken, 
diyet kısıtlaması olmaksızın kilo verilmesinde sınırlı etki gösterirler.  Bu nedenle Egzersizin önemli ölçüde bir kilo kaybına yol 
açması isteniyorsa önerilen egzersiz her seferde 60 dakika civarında yapılan ve haftada toplamda süresi 300 dakikaya ulaşan 
egzersizlerdir. Diğer yandan morbid  obezlerin egzersiz programına başlamadan önce diyet yolu ile vücut ağırlıklarını belirli 
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bir seviyeye düşürmeleri Egzersizin kilo kontrolündeki en önemli etkisi, sadece diyetle verilen kiloya göre çok daha sağlıklı 
kilo verilmesini sağlaması ve verilen kilonun yeniden kazanılmasını engellemesine ilişkindir. Diyete egzersiz ekleyen morbid 
obezlerde aynı miktarda kilo kaybı söz konusu olsa da karın çevresi genişliği ve karaciğer yağlanmasında daha ciddi bir azalma 
görülmüştür. Sonuç olarak, obezite tedavisi mutlaka fiziksel aktivite ve egzersizleri içermelidir.

Aerobik egzersiz mi? Kuvvet Egzersizleri mi?
Kuvvet egzersizlerinin aerobik egzersiz programına eklenmesi vücut kompozisyonunu yağın azaltılması ve yağsız kütlenin 

artırılması yönünde değiştirir. Böylece kas kütlesinin arttırılması bir yandan gün içerisinde daha fazla enerji harcanmasını sağ-
larken diğer yandan insülin direnci ve diyabet gelişiminin engellenmesinde de önemli rol oynar. Bu nedenle aerobik egzersizlere 
haftada 2 ila 3 gün ana kas gruplarını içeren 8-10 kuvvet egzersiz programını da ilave etmek gerekir. 

Obezitede ilaç tedavisi
Prof. Dr. Okan Bülent Yıldız, İç Hastalıkları ABD Endokrinoloji ve Metabolizma BD

İnsan vücudunda enerji dengesi ve iştah, beyin önderliğinde, mide-barsak, karaciğer, yağ ve kas dokularının yer aldığı 
hormonal ve sinirsel mekanizmalarla çok sıkı bir şekilde kontrol edilir. Bu mekanizmalar, kilo kaybı durumunda kilonun geri 
kazanılmasını tetiklemektedir. Yaşam tarzı ve davranış değişiklikleri obezite tedavisinin temelini oluşturur. Bu değişikliklerin 
kilo kaybı ve uzun dönem idamesinde başarısız olduğu durumlarda tedaviye ilaçlar eklenebilir. Bu ilaçlarla sağlanan %5-10 kilo 
kaybı, obeziteye eşlik eden metabolik riskleri azaltır. Obezite gelişiminde rol oynayan çok sayıda faktör kişiden kişiye farklılık 
gösterebileceği için bir ilaç her hastada etki göstermeyebilir. Yeni genetik ve kan belirteçleri yakın gelecekte obez hastalarda ilaç 
tedavisinin bireyselleştirilmesine olanak sağlayabilir.

Obezite cerrahisi
Prof. Dr. Kaya Yorgancı, Genel Cerrahi ABD

Halkımız ve sağlık çalışanlarının obeziteye bakış açısı değişmelidir. Morbid obezite, obezitenin biraz fazlası olarak görülme-
melidir. Morbid obezite mutlaka tedavi edilmesi gereken, insan sağlığını tehdit eden bir hastalıktır.

Günümüzde morbid obezitenin en etkin, en hızlı ve en kalıcı tedavisi cerrahidir. Ancak ufak bir cerrahi girişimin dahi riskli 
olduğu bu hasta grubunda hasta seçimi son derece önemlidir. Ameliyat öncesi hastaların değerlendirilmesi ve uygun hastanın 
seçimi önemlidir ve multidisipliner bir çalışma gerektirir. Bu çalışma grubunda endokrinolog ve cerrah asal öneme sahiptir.

Morbid obezite ve obezite giderek artan bir sorun iken obezite cerrahisi de giderek yaygınlaşmaktadır. Ancak ülkemizde bu 
yaygınlaşmanın çok sağlıklı olduğunu söylemek güçtür. Yukarıda değindiğimiz multidisipliner değerlendirme gözardı edilmekte, 
bu ameliyat türü ticari bir ürün gibi pazarlanmaktadır.
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Hacettepe İç Hastalıkları Derneği Toplum Sağlığı ve Toplumun Sağlık 
Bilincinin Arttırılması Programı 

Erişkinlerde Koruyucu Hekimlik Paneli, 2020

Moderatörler: Prof.Dr. Mutlu Hayran, Prof.Dr. Ş. Gül Öz

Kalp damar hastalıklarından korunma
Prof. Dr. Lale Tokgözoğlu, Kardiyoloji A.D, Avrupa Ateroskleroz Derneği Başkanı

Dünyadaki hastalık yükü bulaşıcı hastalıklardan bulaşıcı olmayan hastalıklara doğru dramatik bir biçimde kayarken Avru-
pa’da olduğu gibi dünyanın birçok bölgesinde kardiyovasküler hastalıkları ölümün en önemli nedeni haline getirdi. Gayri safi 
milli hasılası yüksek ülkelerde kardiyovasküler hastalıkların ölümün bir numaralı sebebi olduğu çok iyi bilinen bir gerçektir, 
oysa ki kardiyovasküler ölümlerin %80’i az ve orta gelirli ülkelerde gerçekleşiyor. Bu ölümlerin %50’si de kadınlarda meydana 
geliyor.

Dünyanın epidemiyolojik, ekonomik, sosyal ve beslenme açısından bir geçiş döneminde olduğunu görüyoruz. Son yıllarda 
Avrupa, özellikle az ve orta gelirli ülkeler, hızlı sanayileşme, şehirleşme, ekonomik gelişme ve pazar globalleşmesi yaşıyor. Bu 
gelişmeler sağlık çıktılarında iyileşme ve beklenen yaşam süresinin uzaması gibi birçok pozitif değişikliğe yol açsa da uygun 
olmayan beslenme alışkanlıkları, fiziksel inaktivite ve obezite gibi sorunlar da getiriyor. 

Kardiyovasküler hastalıklara harcanan toplam sağlık harcamalarının yüzdelerine baktığımızda yarıdan fazla kaynağın ya-
tan hastaların bakımına ve çeyreğinin de ilaçlara gittiğini görüyoruz. Maalesef, önlemenin tedaviden daha önemli ve uygun 
maliyetli olduğu bilinen bir gerçek olsa da bu kaynakların yalnızca çok az bir kısmı önleme için ayrılıyor. Halbuki kardiyo-
vasküler hastalıkların etkili önleyici politikalar ile ötelenebileceğinin ve hatta önlenebileceğinin bilimsel olarak kanıtlandığını 
biliyoruz.

Kardiyovasküler hastalıklar yüksek kan basıncı, yüksek kolesterol, diyabet, sigara ve obezite gibi önlenebilen ya da tedavi 
edilebilen risk faktörleri nedeniyle ortaya çıkar. Ayrıca, yaşam biçimi, sosyoekonomik ve çevresel değişkenler de hastalığın orta-
ya çıkışında önemlidir. Kardiyovasküler hastalık yüküne katkıda bulunan en önemli risk faktörleri SİGARA, yüksek kan basıncı, 
yüksek kolesterol, yüksek vücut kitle endeksi, uygunsuz beslenme, ve yüksek kan şekeridir.  Sigaranın hiç tüketilmemesi; yüksek 
tansiyon, kolesterol, şekerin tedavisi; sağlıklı ve Akdeniz tipi beslenme; fizik aktivitenin arttırılması başlıca korunma yöntem-
leridir. Kanıtlar, kardiyovasküler hastalıkların yalnızca belli başlı risk faktörlerinin kontrolüyle azaltılabileceğini gösteriyor. Bu 
konuda basının da rolü önemlidir. Mucize diyetler, mucize tedaviler ve tedavi aleyhtarı bilimsel kanıta dayanmayan konuların 
gündeme gelmesi toplum sağlığını olumsuz etkilemektedir.

Erişkin Aşılaması
Prof. Dr. Mine DURUSU TANRIÖVER, İç Hastalıkları ABD Genel Dahiliye BD

Aşılar, bilimin en büyük başarılarındandır. Aşı ile önlenebilir hastalıklar sadece çocuklarda değil, erişkinlerde de ciddi bir 
toplum sağlığı sorunu ve sağlıklı yaş almanın önünde önemli bir engel oluşturmaktadır. Yaşlanmanın bağışıklık sistemi üzerin-
deki etkileri; diyabet, kronik akciğer ve kalp hastalıkları gibi risk faktörleri nedeniyle aşı ile önlenebilir bulaşıcı hastalıklara 
yatkınlık oluşmaktadır. Tetanoz, difteri ve boğmaca gibi hastalıklar için çocukluk çağı aşılaması ile oluşan koruyucu antikorlar, 
yaşla beraber azalmakta ve erişkinleri de bu hastalıklara açık hale getirmektedir. Öte yandan, maalesef aşıların başarılarının göz 
ardı edilmesi nedeniyle aşılama oranlarındaki azalma sonucu kızamık gibi yeniden önem kazanan bulaşıcı hastalıklar erişkin-
lerin salgınlardan etkilenmesine yol açabilmektedir. Grip, tüm dünyada her yıl milyonlarca insanı hasta etmekte ve birçok eriş-
kinin grip ya da ilişkili komplikasyonlardan kaybedilmesine neden olmaktadır. Aynı şekilde pnömokoka bağlı sepsis ve zatürre 
gibi komplikasyonlar, özellikle altta yatan kronik hastalığı olan yaşlı insanlarda ciddi hastalık ve ölümle sonuçlanabilmektedir. 
Anlaşılacağı üzere erişkinlerin de aşılara ihtiyacı vardır ve bu nedenle sağlıklı yaşlanan bir toplum oluşturmak, genç ölümleri 
engellemek ve toplumun refahını arttırmak için ‘yaşam boyu aşı kavramı’ halk sağlığı programının temel taşlarından biri olma-
lıdır. Aşılar sadece bireylerde infeksiyon hastalıklarının ve infeksiyonlarla ilişkili komplikasyonların önlenmesi açısından değil, 
toplumsal bir bağışıklık oluşturarak aşısız bireylerin korunması için de önem arz etmektedir. Ayrıca hepatit B ve insan papilloma 
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virüs aşıları, bu infeksiyonlarla ilişkili kanserlerin önlenmesi için de oldukça etkindir. Her erişkin birey, yaşı ve eşlik eden risk 
faktörleri özelinde değerlendirilmeli ve her hekim ziyareti erişkin aşılaması için bir fırsat olarak görülmelidir. 

Kanserde Tarama ve Korunma
Prof. Dr. Saadettin Kılıçkap, İç Hastalıkları ABD Tıbbi Onkoloji Bilim Dalı 

Kanser, tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de kardiyovasküler sistem hastalıklarından sonra en sık görülen ve en sık ölüme 
neden olan ikinci hastalıktır. Dünya Sağlık Örgütü’nün 2030 yılı projeksiyonunda bu hızda artmaya devam ettiği taktirde kanser 
en sık görülen hastalık olacağı öngörülmektedir.  Kanser, erken tanı konduğu taktirde kür edilebilecek bir hastalıktır. 

Uygun tarama programları sayesinde kansere erken tanı koymak mümkündür. Erken tanı, aynı zamanda kansere bağlı ölüm 
oranlarında da azalmaya neden olacaktır. Amerika ve Avrupa kökenli kanser cemiyetleri meme kanseri, prostat kanseri, kolo-
rektal kanser, serviks (rahim ağzı) kanseri, melanom adı verilen cilt kanseri ve son zamanlarda akciğer kanseri için belli yaş ve 
risk grubundaki kişiler için erken tanı amaçlı tarama yapılmasını önermektedir. Ülkemizde ise Sağlık Bakanlığı meme kanseri, 
kolorektal kanser ve serviks kanseri için tarama yapılmasını önermektedir. Buna göre 40-69 yaş arası her kadın için yılda bir 
klinik muayene dışında 2 yılda bir mamografi yapılması, 30-65 yaş arası kadınlar için 5 yılda bir smear ve HPV-DNA testi uy-
gulanması, 50-70 yaş arası kadın ve erkekler için ise 2 yılda bir gaitada gizli kan testi ve 10 yılda bir kolonoskopi yapılmasını 
tavsiye etmektedir. Bu amaçla kanser taraması için KETEM adı verilen birimler her ilde hizmet vermektedir. 

Kanserin büyük bir kısmı çevresel faktörlerin etkisiyle ortaya çıkmaktadır. O nedenle kansere neden olabilecek çevresel fak-
törlerin kontrolü kansere yakalanma riskini azaltacaktır. Sigara ve diğer tütün ürünleri bilinen en kanserojen faktörlerdir. Bunun 
yanı sıra alkol, yanlış beslenme alışkanlıkları ve obezite, yetersiz fiziksel aktivite, radyasyon, bazı kimyasallara maruziyet ve 
HPV, HBV gibi bazı enfeksiyon ajanları kanserin diğer nedenleri arasında yer alır. Bu amaçla sigara ve alkolden uzak durmak, 
aşılama, egzersiz, yeterli ve dengeli beslenme ile özellikle mesleksel risk bulunan durumlarda bazı kimyasal ve fiziksel kaynaklı 
kanser yapıcı maddelerden uzak durmak kanserden korunmanın başlıca ilkeleridir. Bilimsel çalışmalarla etkisi ispatlanmış yu-
karıda da belirtilen koruyucu yaklaşımlar dışında, özellikle ilgili sağlık alanında uzmanlaşmamış kişi veya kurumlar tarafından 
önerilen ve kanser korkusu suistimal edilerek yayılmaya çalışılan alternatif yaklaşımlardan kaçınılması gerekemektedir. 

Tütün Kontrolü
Prof.Dr. A.Fuat Kalyoncu, Göğüs Hastalıkları ABD, Allerjik ve İmmünolojik Hastalıklar BD

Dünyada her yıl tütün ve tütün ürünlerine bağlı yaklaşık 7 milyon kişinin öldüğü kabul edilmektedir. Dünya Sağlık Örgütü 
(DSÖ), tütün kontrolü alanında acil ve kararlılıkla uygulanacak önlemler alınmadığı takdirde 2030 yılına dek bu rakamın 8 mil-
yonu bulacağını belirtmektedir. Tütün ve tütün ürünleri dünyanın sürdürülebilir sağlıklı yaşamı önünde bir engeldir. 

Sürdürebilir sağlıklı bir yaşam için, öncelikle sağlıklı bireylerin yetişmesi gerekir. 2016 Küresel Yetişkin Tütün Araştırma-
sının sonuçları, Türkiye’de 2012 yılına kadar görülen azalış eğiliminin durduğu ve 2012’den sonra artma yönünde bir eğilimin 
yaşandığına işaret etmektedir. Bu araştırmanın açıklanan ilk bulgularına göre; 2012’den sonraki dört yılda Türkiye’de tütün 
kullanım oranı hem erkek hem kadınlarda artmıştır. Herhangi bir tütün ürünü kullanıyor olma sıklığı 13-15 yaş kızlarda %12,8 
ve erkeklerde ise %20,3’tür. Araştırmalar sigara bağımlılığının ve sigaraya bağlı ölümlerin, gelir, sosyoekonomik ve eğitim dü-
zeyinin düşük olduğu koşullarda ve işsizlik oranlarının yüksek olduğu yerlerde daha fazla olduğunu göstermektedir.  

Temiz bir sağlıklı çevre ve olumlu iklim koşulları sürdürülebilir sağlıklı bir yaşamın gereklilikleri arasındadır. Dünyanın bir-
çok düşük ve orta gelirli bölgesinde, ormanlık alanlar tütün yetiştirmek için yok edilir. Bunun yanında, sigara izmaritleri, orman 
yangınlarının önemli bir nedenidir. Ormansızlaşma, iklim değişikliğinin sebeplerinden biridir. Tütün yetiştiriciliği, pestisitlerin 
ve kimyasal gübrelerin yoğun şekilde kullanıldığı bir süreçtir. Sigara dumanı iç ve dış ortam hava kirliliğine katkıda bulunur. Her 
yıl trilyonlarca izmarit ile tütün ürünlerinin paket ve plastik ambalajları doğayı kirletmektedir.

Üretim ve tüketim koşullarının kontrolü sürdürülebilir sağlıklı bir yaşam için önemli bir diğer konudur. Türkiye’de 2002 
–2014 yılları arasında yerli tütün üretimi azalmış, 2010 – 2015 arası dönemde tütün ithalatı artmıştır. 2011 – 2016 döneminde 
piyasaya tüketim amacıyla sunulan tütün ürünü sayılarında %99 düzeyinde artış mevcuttur. Türkiye’de 2011 – 2018 yılları 
arasında çok uluslu şirketlerin ürettiği sigara adedi, ülke içi satışı, ihracatı ve cirosu artmıştır.

Türkiye’de hayata geçirilen tütün kontrol politikaları ağırlıklı olarak tütün ürününü tüketen bireyi hedeflemekte, tütün ürünle-
rinin satışını ve üretimini yapan kesimleri göreli olarak daha az hedeflemektedir. İnsanları pasif içiciliğin zararlarından korumak, 
tütün kullanımını bırakmaları için yardım sunmak, tütünü zararları hakkında uyarmak, tütün reklam promosyon ve sponsorluk-
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larını yasaklamak bireyi hedefleyen ve sürekliliğin sağlanması gereken müdahaleler olarak mutlaka çok önemlidir. Bununla 
birlikte, konuyla ilgili yapılan bilimsel araştırmaların, tütün ürününün pazarlama ve üretim süreçlerini kısıtlayan özellikle vergi 
artırımı gibi önlemlerin daha fazla kullanılması gerektiğini gösterdiği akılda tutulmalıdır. Dünya Sağlık Örgütü, tütün endüstri-
sinin siyasi süreçlere müdahalesi ile mücadele etmek için sivil toplum kuruluşlarının desteklenmesinin de daha güçlü bir ulusal 
tütün kontrolü eylemine yol açacağının altını çizmektedir.

Tütün kullanımının bıraktırılması kadar kullanmaya başlamanın engellenmesi de çok önemli bir hedeftir. Geleceğimiz olan 
gençlerin sigara, nargile, e-sigara, ısıtılmış ve dumansız tütün ürünlerinin kullanmasına engel olabilecek reklam yasakları, ver-
gilendirme düzenlemeleri, kapalı alan yasaklarının kararlılıkla uygulanması da önemle üzerinde durulması gereken konuların 
başında gelmektedir. Unutulmamalıdır ki tütün salgınının yayılmasının önlenmesi sağlık haklarına saygı göstermek ve korumak 
anlamına gelmekte olup, bunun aksi bir insan hakkı ihlali olarak değerlendirilmelidir.
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Aşı ile önlenebilir hastalıklar sadece çocuklarda değil, eriş-
kinlerde de ciddi bir toplum sağlığı sorunu ve sağlıklı yaş al-
manın önünde önemli bir engel oluşturmaktadır. Yaşlanmanın 
bağışıklık sistemi üzerindeki etkileri; diyabet, kronik akciğer 
ve kalp hastalıkları gibi risk faktörleri aşı ile önlenebilir bulaşı-
cı hastalıklara yatkınlık oluşmaktadır. Tetanoz, difteri ve boğ-
maca gibi hastalıklar için çocukluk çağı aşılaması ile oluşan 
koruyucu antikorlar, yaşla beraber azalmakta ve erişkinleri de 
bu hastalıklara açık hale getirmektedir. Öte yandan, maalesef 
aşıların başarılarının göz ardı edilmesi nedeniyle aşılama oran-
larındaki azalma sonucu kızamık gibi yeniden önem kazanan 
bulaşıcı hastalıklar erişkinlerin de salgınlardan etkilenmesine 
yol açabilmektedir. Grip, tüm dünyada her yıl milyonlarca in-
sanı hasta etmekte ve birçok erişkinin grip ya da ilişkili komp-
likasyonlardan kaybedilmesine neden olmaktadır. Aynı şekilde 
pnömokoka bağlı sepsis ve zatürre gibi komplikasyonlar özel-
likle altta yatan kronik hastalığı olan yaşlı hastalarda ciddi has-
talık ve ölümle sonuçlanabilmektedir. 

Anlaşılacağı üzere erişkinlerin de aşılara ihtiyacı vardır 
ve bu nedenle sağlıklı yaşlanan bir toplum oluşturmak, genç 
ölümleri engellemek ve toplumun refahını arttırmak için ‘ya-
şam boyu aşı kavramı’ halk sağlığı programının temel taşların-
dan biri olmalıdır. Ancak maalesef aşılama oranları tüm dün-
yada ve ülkemizde hedeflenen değerlerin çok altındadır. Yaşam 
boyu aşılamada başarısız olunmasının altında yatan birçok 
sosyolojik, psikolojik ve lojistik neden vardır. Aşı paradoksu, 
aşılarla elde edilen başarı nedeniyle yüksek morbidite ve mor-
talite nedeni olan birçok infeksiyon hastalığının artık görül-
memesi ve bu yüzden aşıların değerinin unutulması, başka bir 
deyişle ‘aşıların kendi başarılarının kurbanı olmaları’ anlamına 
gelmektedir. Diğer yandan hem toplumdaki bireylerin hem de 
özellikle rol model olması gereken sağlık çalışanlarının aşılar-
la ilgili bilgi eksiklikleri, olumsuz algı ve tutumları aşılamada 
engeller oluşturmaktadır. 

Aşıların infeksiyon hastalıklarını azaltmadaki başarısını, 
ancak temel bir insan hakkı olarak kabul edilen ‘temiz su kul-
lanımı’ geçmiştir. Aşılar, kişinin ve toplumun sağlığını geliş-
tirmekte kullanılan en etkin araçlardır ve güçlü bir halk sağlığı 
programının temel taşlarıdır. Aşılarla elde edilen bireysel ve 
toplumsal faydalar Dünya Sağlık Örgütü’nün ilgili raporunda 
(https://www.who.int/bulletin/volumes/86/2/07-040089/en/) 
aşağıda şekilde sıralanmıştır:

Erişkin Aşılaması
Prof. Dr. Mine DURUSU TANRIÖVER

İç Hastalıkları ABD, Genel Dahiliye BD

1.	 Hastalığın kontrol altına alınmasının faydaları
§	Eradikasyon ve eliminasyon
§	Mortalite, morbidite ve komplikasyonların kontrol 

altına alınması 
§	Hastalık ciddiyetinin azaltılması
§	İnfeksiyonun (ve hastalığın) önlenmesi
§	Toplumsal bağışıklık veya kaynağın kurutulması 

yoluyla aşısız topluluğun korunması
§	İlişkili hastalıkların ve kanserin önlenmesi

2.	 Toplumsal kazanımlar ve diğer faydalar
§	Tasarruf
§	Antibiyotik direncinin gelişmesinin önlenmesi
§	Yaşam beklentisinin uzatılması
§	Güvenli seyahat ve hareketlilik
§	Birinci basamak sağlık hizmetlerinin güçlendirilmesi
§	Kadınların güçlendirilmesi
§	Biyoterorizme karşı koruma
§	Ekonomik büyümenin geliştirilmesi
§	Eşitliğin arttırılması
§	Barış tesis edilmesi

Aşılar sadece bireylerde İnfeksiyon hastalıklarının ve in-
feksiyonlarla ilişkili komplikasyonların önlenmesi açısından 
değil, toplumsal bir bağışıklık oluşturarak (‘herd immunity’) 
aşısız bireylerin korunması için de önem arz etmektedir. Yaşlı, 
kronik hastalığı olan kırılgan yaşlılarda influenza ve pnömo-
kokal infeksiyonlar hem infeksiyona bağlı komplikasyonlara 
hem de altta yatan kronik hastalıkla ilişkili akut komplikasyon-
lara yol açmaktadır. İnfluenza ve pnömokok aşılarının 65 yaş 
ve üstü kişilerde influenza ve pnömoniye bağlı yatışlarda ve 
gerek pnömoniye bağlı gerekse tüm nedenlerden gerçekleşen 
ölüm oranlarında %30-35 dolaylarında bir azalma sağlayabil-
diği gösterilmiştir (Christenson B, et al. Eur Respir J 2004;23: 
363-8). İnfluenza aşılaması ile yaşlılardaki kardiyak ve se-
rebrovasküler nedenli hastaneye yatış riskinin %20 ve ölüm 
riskinin de %50 dolaylarında azaltılabileceği ortaya konmuştur 
(Nichol KL, et al. N Engl J Med 2003; 348:1322-32). 

Aşıların infeksiyon hastalıklarının önlenmesindeki doğru-
dan etkileri yanında, hepatit B ve insan papilloma virüs (HPV) 
aşılarının bu infeksiyonlarla ilişkili kanserlerin önlenmesinde 
de oldukça etkin oldukları gösterilmiştir. Hepatit B aşılaması 
yapılan doğum kohortunda hepatoselüler kanser insidansında 
aşılanmamış kişilere göre anlamlı düşüş olduğu görülmüştür 
(Chang MH et al. Gastroenterology 2016; 151:472-480). Hu-
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man papilloma virusün 16 ve 18 suşlarının tüm servikal kan-
serlerin %70’inden sorumlu olduğu bilinmektedir. 6, 11, 16 ve 
18 suşlarını içeren dörtlü HPV aşısının 2006 yılında Ameri-
ka Birleşik Devletleri’nde kullanıma girmesi ile aşının erken 
etkilerini görmek için prekanseröz lezyonlar -Servikal intrae-
pitelyal neoplazi derece 2 (CIN 2)- aktif toplumsal sürveyans 
ile izlenmiştir. Aşılama oranı %40-60 arasında olduğu tahmin 
edilen bu kohorttaki aşılı ya da aşısız tüm kadınlarda HPV 16 
ve 18 pozitif CIN 2 lezyonların tüm CIN 2 pozitif vakalarda-
ki oranı %55.2’den %33.3’e gerilemiştir. Aşılı kadınlarda bu 
oran %55.2’den %33.3’e gerilerken, aşısızlar da ise %51’den 
%47.3’e bir düşüş söz konusu olmuştur. Bu bulgular HPV 
aşısının servikal kanseri önlemede hem doğrudan etkileri hem 
de aşılanan kişiler tarafından oluşturulmuş toplumsal bağışık-
lığın dolaylı etkileri olduğunu düşündürmektedir (McClung et 
al. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 2019; 28:602-609). 

Aşıların kişiyi ve o hastalığa yatkınlığı olan başka erişkin-
leri koruma yanında, henüz kendi bağışıklığını yeterli olarak 
geliştirememiş bebekleri de koruma etkisi vardır. Bu etkiye en 
güzel örnek gebelerin difteri-tetanoz-aselüler boğmaca aşısı ile 
aşılanması ile yenidoğan bebeğin boğmacaya karşı korunma-

sıdır. Maalesef boğmaca süt çocuklarında aşı ile önlenebilir 
bir hastalığın yol açtığı en sık hastaneye yatış nedenidir. 2012 
yılında Birleşik Krallık’ta boğmaca insidansında ve 3 ay altı 
bebeklerdeki boğmaca ilişkin ölümlerde belirgin bir artış olun-
ca ulusal salgın durumu ilan edilmiş ve difteri-tetanoz-aselüler 
boğmaca aşısı gebelik aşılama programına alınmıştır. Primer 
aşılama serisi ile kendi bağışıklığı gelişene kadar geçen sürede 
plasentadan geçen antikorlarla bebekler korunmaya başlan-
dıkça, boğmaca insidansı ve boğmaca ilişkili bebek ölümleri 
belirgin şekilde azalmıştır (Amirthalingam G. Arch Dis Child 
2013;98:552-555).

Aşılama kılavuzları güncel aşılama şemasına ulaşmak ve 
her erişkin bireyi, yaşı ve eşlik eden risk faktörleri özelinde 
aşı endikasyonları ve kontrendikasyonları açısından değerlen-
dirmek için bir araçtır. Güncel ulusal aşı kılavuzu (Tablo 1) 
ve Amerikan Bağışıklama Uygulamaları Danışma Komitesi 
kılavuzları (Tablo 2 ve 3) aşağıda sunulmuştur. Şemalarla ilgili 
detaylı bilgilere ilgili kaynaklardan ulaşılabilir. Her hekim 
ziyareti, koruyucu hekimlik ve erişkin aşılaması uygulama-
larının gözden geçirilmesi için bir fırsat olarak görülmelidir. 
Unutulmamalıdır ki, aşılar bilimin en büyük başarılarındandır.

Tablo 1. Aşı ve yaş gruplarına göre önerilen erişkin aşılama programı, Ulusal, 2019

Referans: http://www.ekmud.org.tr/emek/rehberler/1-ekmud-rehberleri
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Tablo 2. Aşı ve yaş gruplarına göre önerilen erişkin aşılama programı, ACIP, 2020

Tdab, tetanoz-difteri-aselüler boğmaca; Td, tetanoz-difteri; 
KKK, kızamık-kızamıkçık-kabakulak; VAR, suçiçeği; RZA, 
rekombinan zoster aşısı; CZA, canlı zoster aşısı; HPV, human 
papilloma virus; KPA13, 13 valanlı konjuge pnömokok aşısı; 
PPA23, 23 valan polisakkarit pnömokok aşısı; Hep A, hepatit 

A; Hep B, hepatit B; MenACWY, Meningokok ACWY; Men 
B, Meningokok B; Hib, Haemophilus influenzae

Kaynak: Advisory Committee on Immunization Practices. 
Ann Intern Med. doi:10.7326/M20-0046

Tablo 3. Aşı ve risk faktörlerine göre önerilen erişkin aşılama programı, ACIP, 2020

Tdab, tetanoz-difteri-aselüler boğmaca; Td, tetanoz-difteri; 
KKK, kızamık-kızamıkçık-kabakulak; VAR, suçiçeği; RZA, 
rekombinan zoster aşısı; CZA, canlı zoster aşısı; HPV, human 
papilloma virus; KPA13, 13 valanlı konjuge pnömokok aşısı; 
PPA23, 23 valan polisakkarit pnömokok aşısı; Hep A, hepatit 

A; Hep B, hepatit B; MenACWY, Meningokok ACWY; Men 
B, Meningokok B; Hib, Haemophilus influenzae

Kaynak: Advisory Committee on Immunization Practices. 
Ann Intern Med. doi:10.7326/M20-0046
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Kanserde Erken Tanı ve Tarama

Prof. Dr. Saadettin KILIÇKAP

İç Hastalıkları ABD, Tıbbi Onkoloji BD

Kanser, tüm dünyada kardiyovasküler sistem hastalıkla-
rından sonra görülen en sık hastalıktır. Nüfusun hızlı artışı, 
toplumlar için beklenen yaşam sürelerinin daha uzun olması, 
çevresel etkenler ve yanlış beslenme alışkanlıkları nedeniyle 
her geçen gün kanserli hasta sayısı artmaktadır. Bu artışa bağlı 
olarak 2030 yılında kanserin en sık görülen hastalık olacağını 
öngörmektedir. Gelişmiş ülkelerde kanser sık görülmesi yanı 
sıra en sık 2.nci ölüm nedenidir. Gelişmiş ülkelerde yaşayan 
her 3 erkekten 1‘i, her 4 kadından yine 1’i yaşamı boyunca 
kanser tanısı alacağı öngörülmektedir.

Sağlık Bakanlığı Kanser Savaş Dairesi Başkanlığı’na ait 
verilere göre ülkemizde kanser sıklığı erkeklerde her 100.000 
kişide 280, kadınlarda ise her 100.000 kişide 172’dir. Erkek-
lerde en sık görülen kanser türleri sırasıyla, akciğer kanseri, 
prostat kanseri, mesane kanseri, kolorektal kanser ve mide 
kanseri olarak sıralanmaktadır. Kadınlarda ise meme kanseri, 
tiroid kanseri, kolorektal kanser, korpus uteri kanseri ve ak-
ciğer kanseri olarak belirtilmiştir. Akciğer kanseri kadınlarda 
son yıllarda artış göstererek ilk 5 sıra içerisinde yerini almıştır. 

Kanser sıklığı yaşa bağlı olarak artmaktadır. Özellikle 35 
yaş ve sonrasında kanser sıklığının yaşla birlikte arttığı görül-
mektedir. Bu artış hızı erkelerde kadınlara göre daha yüksektir. 

Erken tanı kanser hastaları için oldukça önemlidir. Erken 
evre tümörlerin ileri evredekilere oranla daha uzun yaşadıkları, 
hatta bazı hastalarda kür sağlanabildiği bilinmektedir. Kanserli 
bir lezyonun 1 cm ve üzerine çıkması halinde radyolojik ola-
rak görünebilir hale geldiği düşünülürse erken tanının ve bu 
sayede uygulanacak tedavi ile kür elde edilmesinin ne kadar 
gerçekçi olabileceği anlaşılabilir. 

Kanserden korunma üç ayrı aşamada incelenmektedir. 
Birincil korunma, henüz kanser oluşmadan önce olası kanser 
etkenleri ile temasın kesilmesi veya genetik geçişli kanserle-
rin önceden saptanmasıyla oluşmaktadır. Buradaki hedef kitle 
sağlıklı bireylerdir ve henüz kanserli bir doku oluşmamıştır. 
Sigaranın içilmemesi/bırakılması, güneş ışınlarından korun-
ma, düzenli egzersiz ve sağlıklı beslenme birincil korunmaya 
birkaç örnek olarak verilebilir. İkincil korunmada ise hedef 
yine sağlıklı bireyler olmakla birlikte buradaki amaç asemp-
tomatik ancak artık kanserin oluştuğu bireylerde erken tanı 
yöntemleri ile kanser taraması yapmaktır. Meme kanseri için 
mamografi, kolorektal kanserli hastalar için gaitada gizli kan 
ve kolonoskopi bu tür korunma için uygun örneklerdir (Tab-

lo 1 ve 2). Üçüncül korunmada ise hedef kitle kanserli hasta-
lar olup amaç yaşam kalitesinin artması ve ikincil kanserlerin 
önlenmesidir. Ve riskli bireylerin taranması birbirinden fark-
lıdır. Tarama testlerinin yüksek duyarlılık ve özgüllüğe sahip 
olmaları gerekmektedir. Aksi halde gereksiz masraf, zaman 
kaybı, psikolojik stres gibi bazı olumsuzluklara neden olabilir. 
Bununla birlikte erken tanı koymadaki yetersiz testler kanser 
tanısının gecikmesine yol açabilir. Yanlış pozitiflik ve yanlış 
negatiflik kanser taraması için kullanılan testlerde en düşük 
oranda olmalıdır. Tarama testleri ile yavaş seyirli ve morta-
litesi düşük olan hastalıklarda daha sık tanı konabilir ve sık 
tanı konmasına neden olabilir. Doğal seyri değiştirilemeyen bir 
hastalık söz konusu olduğunda erken tanı konularak yaşamın 
uzatıldığı düşünülmekle birlikte aslında erken tanının hastaya 
ve topluma bir faydası söz konusu olmayabilir. 

Her kansere erken tanı amacıyla tarama testi önerilmez. Bir 
kanser türü için tarama testi yapılması için o kanserin ve tara-
ma tetkikinin bazı özellikleri olması gerekir. Kanser taraması 
yapılacak hastalığın toplumda sık görülen bir kanser olması ve 
önemli bir sağlık sorunu olması gerekir. Aynı zamanda erken 
tanı ile mortalitenin azalıyor olması gerekir. Bununla birlikte 
tarama testleri ile erken tanı konabilen hastalığın da tedavi edi-
lebiliyor olması oldukça önemlidir. Bu nedenle hızlı progrese 
olan ve tanı konduğunda tedavi seçenekleri kısıtlı ve tedavi 
edilebilir olmayan hastalıklar için tarama testi yapılması uy-
gun değildir. Meme kanseri, kolorektal kanser, prostat kanseri, 
rahim ağzı kanseri ve melanom gibi kanserler birçok ülkede 
tarama yapılması önerilen kanserlerdir.

MEME KANSERİ
Kadınlarda en sık görülen ve en sık ölüme neden olan kan-

serdir. Her 8 kadından biri hayatı boyunca meme kanseri tanısı 
almaktadır. Aynı zamanda bazı bireylerde genetik faktörler ne-
deniyle erken yaşta ve daha agresif kanser görülebilmektedir. 
Ailesel faktörler dışında ileri yaş, erken menarş ve geç me-
nopoz, doğum kontrol hapları ve hormon replasman tedavisi 
almış olmak ve radyoterapi almış olmak önemli risk faktörle-
rinden bazılarıdır. 

Meme kanserinde erken tanı amacıyla önerilen başlıca 3 
yöntem bulunmaktadır. Bunlardan ilki kendi kendine meme 
muayenesidir. Bu muayene yöntemi 20 yaş ve üzeri kadınlar-
da periyodik aralıklarla ayna karşısında meme dokusu ve ak-
siller bölgenin elle muayenesi tavsiye edilmektedir. Klinikte 
meme muayenesi ile de 20-40 yaş arasında her 3 yılda bir, 40 
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yaş üzerinde ise yılda bir hekim tarafından meme muayenesi 
yapılması önerilmektedir. Bu iki yöntem özellikle meme kanseri 
konusunda farkındalığın artırılması açısından önemlidir. En 
önemli tarama tetkiki ise mamografidir. Mamografi 40 yaşın 
üzerindeki kadınlarda yılda bir yapılmalıdır. Meme kanserinde 
tarama birinci derecede akrabalarında meme kanseri öyküsü 
lan bireylerde ve BRCA mutasyonu olan bireylerde daha erken 
yaşta başlanması önerilir. Ayrıca bu hastalarda mamografinin 
yararının sınırlı olması nedeniyle meme MRG yapılması uygun 
olabilir. Bununla birlikte meme kanserinin önlenmesi için; obe-
ziteden kaçınılması gereksiz hormonoterapi uygulamalarından 
kaçınılması ve alkol kullanımının sınırlanması önemlidir. 

KOLOREKTAL KANSER
Kolorektal kanser için en önemli risk faktörü beslenme 

şeklidir. İleri yaş, kırmızı etin fazla tüketimi, sebze ve meyve-
den fakir diyet, obezite, aile öyküsünün varlığı, inflamatuvar 
barsak hastalıkları ve düşük fiziksel aktivite önemli risk fak-
törlerinden biridir. Bazı non-steroidal antiinflamatuvar ilaçlar, 
düzenli egzersiz ve lifli gıdaları tüketilmesi kolorektal kanser 
için koruyucu olabilir.

Gaitada gizli kan (GGK) testi kolorektal kanser taraması 
için önerilen en basit yöntemdir. Yeni jenerasyon yöntemlerle 
yapılan GGK testi duyarlılığı yüksek bir testtir. Klasik yöntem-
lerle yapılan GGK testi yapılmadan 3 gün öncesinde kırmızı et 
tüketiminin bırakılması ve aspirin ve benzeri ilaçlardan kaçı-
nılması gerekir. 

Kolon kanserlerinin yaklaşık 2/3’ü rektum ve sigmoid ko-
londan köken almaktadır. Bu nedenle 50 yaş ve altı her sağlıklı 
bireyin yıllık rektal muayene yaptırması önemlidir. Rektum kan-
serlerinin yaklaşık %10’u sadece rektal muayene ile tespit edi-
lebilir. Bunun dışında tüm kolonun kolonoskopik yöntemlerle 
görüntülenmesi kolorektal kanserlerin erken tanısı için kullanı-
lan en güvenilir yöntemdir. Bu amaçla fleksibl sigmoidoskopi 
veya kolonoskopi önerilmektedir. Fleksibl sigmoidoskopi rek-
tosigmoid kökenli kanserlerin tanısı için yeterli olabilir. Tüm 
kolon kanserlerinin yaklaşık %65’i bu yöntemle tanı alabilir. 
Ancak sağ kolon yerleşimli tümörlerin de değerlendirilmesi için 
tüm kolonun değerlendirildiği kolonoskopi tercih edilmelidir.  
Birçok uluslararası kılavuz 50 yaş ve üzeri sağlıklı bireylere 
yılda bir GGK testi yanı sıra 10 yılda bir kolonoskopi veya 5 
yılda bir fleksibl kolonoskopi yapılmasını önermektedir. İşlem 
sırasında doku tanısı amacıyla biyopsi yapılmasına olanak sağ-
laması kolonoskopik yöntemlerin bir diğer avantajıdır.

Çift kontrastlı kolonoskopi ve bilgisayarlı tomografi ile 
yapılan sanal kolonoskopi günümüzde tarama amaçlı olarak 
bazı özel durumlar dışında nadiren kullanılmaktadır. Bu 
işlemlerin doku tanısı alınması için uygun olmaması en önemli 
dezavantajı olarak gözükmektedir.  

SERVİKS (RAHİM AĞZI) KANSERİ
Serviks kanserinin en önemli risk faktörleri arasında HPV 

enfeksiyonu, birden fazla cinsel partner, erken yaşta koitus, 
yüksek parite, düşük sosyoekonomik durum ve immunsüpres-
yon yer almaktadır. Güvenli cinsel hayat, sigara içilmemesi ve 
en önemlisi HPV aşısı ile serviks kanseri önlenebilir. HPV aşı-
sı ile serviks kanserlerinin %90’ı önlenebilir. 

Serviks kanserinin büyük bir kısmı HPV enfeksiyonu ile 
ilişkilidir. İnvaziv serviks kanseri HPV bulaşı sonrasında yak-
laşık 12-20 yıl içerisinde ortaya çıkmaktadır. Bu süreçte ser-
viksin intraepitelyal neoplazmaları farklı derecelerde ortaya 
çıkabilir. Serviks kanserinin bu aşamada yani henüz invaziv 
hale gelmeden tespit edilmesi kür sağlamak açısından oldukça 
önemlidir.  Bu nedenle serviks kanseri kanser taraması ve er-
ken tanı için en uygun hastalıklardan biridir. 

Kılavuzlar serviks kanseri erken tanı ve taraması amacıyla 
PAP Smear testi ve HPV-DNA tespiti yapılmasını önermekte-
dir.  Cinsel aktif hale geldikten sonraki 3 yılda veya en geç 21 
yaşında başlanması kaydıyla yıllık PAP Smear testi yapılmalı-
dır. 30 yaş üzerindeki bireylerde ise HPV-DNA bakılması öne-
rilmektedir. Her iki testin negatif olması halinde bu testlerin 3 
yılda bir yapılması yeterlidir. Ancak immunsüpresif hasta gibi 
riskli popülasyonda taramaya yıllık olarak devam edilmelidir. 

PROSTAT KANSERİ

Gelişmiş ülkelerde erkeklerde en sık görülen kanserdir. 
İnsidansı yaşla birlikte artış gösterdiği için ileri yaş erkelerde 
önemli bir sağlık sorunudur. Ülkemizdeki yaşlı nüfusun artıyor 
olması nedeniyle yakın gelecekte en sık görülen kanser olması 
beklenmektedir. 

Erken tanı amacıyla 50 yaş üzeri her sağlıklı erkek için 
yılda bir kez rektal muayene yapılması önerilmektedir. Buna 
ek olarak şüpheli durumlarda transrektal ultrasonografi yapıl-
malıdır. Prostat spesifik antijen (PSA) prostat kanseri tanı ve 
tedaviye yanıt değerlendirilmesi amacıyla kullanılan bir tümör 
belirtecidir. PSA’nın ilk keşfi sonrası prostat kanseri sıklığında 
çok ciddi bir artış tespit edilmiş ve bu artışın yalancı bir artış 
olduğu anlaşılmıştır. Çünkü PSA yüksek bulunan hastalarda 
yapılan biyopsi sonucu prostat kanseri tanısı almış olan bir çok 
hastanın aslında çok yavaş seyirli, normalde hayatı boyunca 
semptomatik olmayacak ve mortalite oranı oldukça düşük olan 
birçok hastanın gereksiz yere tanı aldığı ve tedavi edildiği or-
taya konmuştur. Bununla birlikte benin prostat hiperplazisi, 
prostatit, ejekulasyon, rektal muayene ve sonda takılması gibi 
birçok tümör dışı nedenlerle de PSA yüksekliği görülebilmek-
tedir. Bu nedenle PSA’nın prostat kanseri taraması amacıyla 
kullanılması halen tartışmalıdır. 

ASCO, NCCN gibi bazı kılavuzlar prostat kanseri taraması 
için 50 yaş ve üzerindeki asemptomatik sağlıklı bireyler için yılda 
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bir kez prostat muayenesi, transrektal ultrasonografi ve PSA bakıl-
masını önermektedir. Rektal muayene, transrektal ultrasonografi 
ve PSA’dan herhangi birinin şüpheli olması durumunda prostat 
biyopsisi yapılması önerilmektedir. Günümüzde ülkemizde pros-
tat kanseri taraması yapılması önerilmemektedir.

AKCİĞER KANSERİ
Akciğer kanseri tüm dünyada en sık görülen ve en sık ölü-

me neden olan kanser türüdür. Akciğer kanserinin %90’ından 
sigara sorumludur. Bu nedenle kanser erken tanı ve taraması 
için çok fazla araştırmaya neden olmuştur. Son zamanlarda 
yapılan çalışmalarda 55 yaş ve üzeri ve 30 paket/yıl üzerinde 
sigara tüketen kişilerde yılda bir kez yapılan düşük doz spiral 
bilgisayarlı tomografi ile akciğer kanseri taraması yapılması-
nın yararlı olabileceğini göstermektedir. Ancak halen birçok 
kılavuz tarafından tam kabul görmemiştir. 

DİĞER KANSER TÜRLERİ
Birçok çalışma sonucu over ve endometriyum kanseri gibi 

bazı kanserlerde kanser taramasının yararını gösterememiştir. 
Kronik hepatitli hastalarda batın ultrasonografisi ve AFP dü-
zeyinin tarama amaçlı kullanılabileceği savunulmakla birlikte 
mortailteyi azalttığı gösterilememiştir. Bunun dışında Barett 
özefagusu tanısı almış hastalarında periyodik aralıklarla en-
doskopik taraması önerilebilir. Ancak endoskopik tarama kıla-
vuzlar tarafından tüm sağlıklı bireyler için önerilmemektedir.

Kaynaklar
1.	 www.kanser.gov.tr
2.	 www.nccn.org
3.	 www.esmo.org
4.	 www.cancer.org 

Tablo 1. Sağlık Bakanlığı Kanser Savaş Dairesi kanserde erken tanı ve tarama önerileri
Kanser Türü Tarama önerisi
Meme kanseri §	40 -70 yaş arası tüm kadınlara 2 yılda bir mamografi
Serviks kanseri §	30-65 yaş arası kadınlara 5 yılda bir

§	PAP Smear testi
§	HPV testi

Eğer son 2 test negatif gelirse tarama sonlandırılmalıdır
Kolorektal kanser 50-70 yaş arasındaki herkese

§	2 yılda bir gaitada gizli kan testi
§	10 yılda bir kolonoskopi

Tablo 2. Uluslararası bazı kılavuzlar tarafından kanser tarama önerileri
NCCN ACS ESMO

Meme kanseri Kendi kendine meme muayenesi: 
25 yaş üzeri düzenli olarak
Klinik muayene: 25-40 yaş arası 
1-3 yılda bir, 40 yaş üzeri yılda bir
Mamografi: 40 yaş ve üzeri 
herkese yılda bir 

Mamografi: 40 yaş ve üzeri 
herkese yılda bir 

Mamografi: 50-69 yaş arası 
kadınlara yılda bir kez

Kolorektal kanser 50 yaş ve üzeri herkese GGT 
yılda bir*
Kolonoskopi 10 yılda bir veya 
sigmoidoskopi 5 yılda bir

50 yaş ve üzeri herkese GGT 
yılda bir*
Kolonoskopi 10 yılda bir veya 
sigmoidoskopi 5 yılda bir

50-74 yaş arası herkese 1-2 yılda 
bir GGK testi ve kolonoskopi

Prostat kanseri 45 yaş üzeri herkese başlangıç PSA 
ve rektal muayene, PSA düzeyi <1 
ng/ml ve muayene normal ise 2-4 
yılda bir, 1-3 ng/ml ise 1-2 yılda bir 
tekrar, daha yüksek ise biyopsi 

50 yaş ve üzeri herkese yılda bir 
PSA ve Rektal muayene, takip 
sıklığı PSA düzeyine göre

Toplum tabanlı PSA taraması 
rutin önerilmez.

Serviks kanseri 21-30 yaş arası PAP smear testi 
3 yılda bir, 30-65 yaş arası PAP 
smear ve HPV testi 5 yılda bir

HPV DNA testi ve PAP smear 30 
yaş ve üzerinde kullanılabilir.

Akciğer kanseri 55-74 yaş arası 30 pk-yıl üzeri 
sigara tüketimi olanlarda düşük 
doz spiral BT

55-74 yaş arası 30 pk-yıl üzeri 
sigara tüketimi olanlarda düşük 
doz spiral BT

55-74 yaş arası 30 pk-yıl üzeri 
sigara tüketimi olanlarda düşük 
doz spiral BT.
Bireysel önerilmemelidir.

* DNA bazlı testler 3 yılda bir
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Tip 2 DM Tedavisinde Yeni İlaçlar ve Yeni Yan Etkiler
Uzm. Dr. Süleyman Nahit ŞENDUR

İç Hastalıkları ABD, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları BD

Diyabetin patogenezinde birçok farklı mekanizmanın rol 
aldığı saptanmıştır. Bu durum Tip 2 DM tedavisinde farklı pa-
tofizyolojik mekanizmaları hedefleyen yeni ilaçların geliştiril-
mesini mümkün kılmıştır. Günlük pratikte sıkça kullanılmaya 
başlanan bu ilaçların uzun dönemde etkilerini ve yan etkilerini 
değerlendiren çalışmalar mevcut değildir. Bu sunumda görece 
yeni antidiyabetik ilaçlar olan glukagon benzeri peptit 1 (GLP-
1) reseptör analogları, dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) enzim 
inhibitörleri ve sodyum glukoz co-transporter 2 (SGLT2) in-
hibitörlerinin etki ve yan etkileri mevcut veriler ışığında der-
lenmiştir.

İnkretin Bazlı Tedaviler
1.	 GLP-1 Reseptör Agonistleri
GLP-1 reseptör agonistleri doğal GLP-1 peptidinin et-

kilerini gösterir. Bu ilaçlar birçok mekanizma üzerinden kan 
şekeri kontrolünü sağlar. Glukoz bağımlı insülin sekresyonu 
artışı, gastrik boşalmanın yavaşlaması, postprandiyal glukagon 
sekresyonunda azalma ve besin alımının azalması bu etkiler 
arasında sayılabilir. 

GLP-1 reseptör agonistleri ortalama %1’lik bir HbA1c 
düşüşü sağlar. İştahı baskılayan bu ajanlarla ortalama 2-3 kg 
kadar kilo kaybı olduğu bildirilmiştir. Etkileri glukoz bağımlı 
olarak gerçekleştiğinden hipoglisemi oluşturmazlar. Ateroskle-
rotik kardiyovasküler hastalığı olan bireylerde kardiyovasküler 
hastalık sıklığını azaltmaları diğer avantajları arasında sayılır 
(liraglutide, semaglutide). 

GLP-1 reseptör agonistlerinin neden olduğu en sık yan 
etkiler gastrointestinal yan etkilerdir. İlacın başlandığı erken 
dönemde %50 oranında görülebilir. Bulantı, kusma, ishal ve 
kabızlık bu yan etkiler arasındadır. İlacın kullanılmasına de-
vam edilmesi ile birlikte bu yan etkiler azalır. Bu grup ilaçlarla 
sadece pankreas endokrin salgısı artmaz. Hayvanlarda yapı-
lan çalışmalarda ekzokrin pankreas sekresyonundan sorumlu 
asiner hücrelerde de histolojik değişiklikler bildirilmiştir. Bu 
ilaçların yaygın kullanımıyla birlikte pankreatit olguları bildi-
rilmiştir. Özellikle pankreatit açısından ek risk faktörleri olan 
bireyler (hipertrigliseridemi, alkol kullanımı, safra taşı, obe-
zite) daha duyarlıdır. Farelerde yapılan çalışmalarda GLP-1 
resptör agonistlerinin pankreatik duktal glandlarda hipertrofi 
ve displazi oluşturduğu izlenmiştir. Bu yüzden bu ilaçların kul-
lanımıyla birlikte pankreas kanseri riskinde artış olup olmadığı 
tartışma konusudur. Yapılan geniş çaplı meta-analizlerde pank-
reas kanseri riskinde artış saptanmamıştır fakat hem FDA hem 
de EMA konuyla ilgili uzlaşı raporlarında daha çok araştırma 

yapılması gerektiğini vurgulamıştır. Peptit yapıda olan bu ilaç-
ların kullanımıyla bazı hastalarda antikor gelişimi izlenmiştir. 
Yüksek titrede antikor geliştiren hastalarda ilaç etkinliği düşer. 
Yine bu ilaçların kullanımıyla hipersensitivite (anaflaksi de da-
hil olmak üzere) reaksiyonları bildirilmiştir. İlaçların piyasaya 
çıkmasından sonra akut böbrek hasarı olguları bildirilmiştir. 
Farelerde yapılan çalışmalarda liraglutidin tiroid bezinde yer-
leşik bulunan kalsitonin salgılayan C hücrelerinde hiperplaziye 
ve/veya adenom gelişimine sebep olduğu gösterilmiştir. İnsan-
larda yapılan çalışmalarda ise medüller tiroid kanseri risk artışı 
saptanmamıştır. Bu ilaçların medüller tiroid kanseri hikayesi 
olan bireylerde ya da ailesinde medüller tiroid kanseri hikayesi 
olan veya medüller tiroid kanseri riskini artıran MEN tip 2 gibi 
hastalıkları olanlarda kullanımı kontrendikedir.   

2.	 DPP-4 İnhibitörleri
Bu ilaçlar GLP-1’in yıkımından sorumlu olan DPP-4 enzi-

mini inhibe ederek etki gösterir. Böylece doğal GLP-1 seviye-
leri artar. Ortalama %0.7-0.8‘lik bir HbA1c düşüşü sağlarlar. 
Vücut ağırlığında herhangi bir değişiklik oluşturmazlar. Hi-
poglisemi riskinin düşük olması ve kronik böbrek hasarı olan 
bireylerde kullanılabilmeleri (renal replasman tedavisi alan 
hastalar dahil olmak üzere) avantajlarıdır.

Kardiyovasküler sonlanım çalışmalarında kardiyovaskü-
ler olay riskini artırmadıkları gösterilmiştir fakat saksagliptin 
kullanan hastalarda kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatış 
sıklığında artış olduğu bulunmuştur.

Baş ağrısı, nazofarenjit ve üst solunum yolu infeksiyonu 
en sık görülen yan etkilerdir. Bazı olgularda lenfopeni gelişe-
bilir. İmmün sistemde baskılanmaya bağlı olarak tüberküloz 
infeksiyonu ve salmonella sepsisi gelişen nadir olgu bildi-
rimleri mevcuttur. GLP-1 reseptör agonistleri gibi bu ilaçlarla 
da pankreatit olguları bildirilmiştir. Vildagliptin ile karaciğer 
enzimlerinde (AST ve ALT) yükselme olabilir. İngiltere’de 
yapılan retrospektif bir çalışmada bu ilaçların kullanımı art-
mış inflamatuvar bağırsak hastalığı riski ile ilişkilendirilmiştir. 
Anaflaksi de dahil olmak üzere hipersensitivite reaksiyonları 
görülebilir. Bu ilaçlar büllöz pemfigoid riskini artırabilir. DPP-
4 inhibitörleri immobilizasyona neden olacak düzeyde ciddi 
eklem ağrılarına neden olabilir. Saksagliptin ile rabdomyoliz 
gelişen olgular raporlanmıştır. 

SGLT2 İnhibitörleri
SGLT2 proksimal tübülde eksprese edilir ve glomerülden 

filtre olan glukozun büyük bir kısmının (%90) reabsorbsiyo-
nundan sorumludur. Tip2 DM hastalarında SGLT2 ekspres-
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Tip 2 DM Tedavisinde Yeni İlaçlar ve Yeni Yan Etkiler

yonunun arttığı gösterilmiştir. SGLT2 inhibitörleri bu kanalı 
inhibe ederek böbrekten glukoz reabsorbsiyonunu engeller ve 
kan şekerini düşürür. Kan şekeri düşürücü etkileri insülinden 
bağımsızdır. Glukoza bağımlı etki gösterdiklerinden hipoglise-
mi riski düşüktür. Glukozüri ile birlikte negatif enerji dengesi 
oluşturduklarından kilo kaybı sağlarlar.

Ortalama %0.8-1’lik bir HbA1c düşüşü sağlarlar. Kardi-
yovasküler sonlanım çalışmalarında kardiyovasküler hastalık 
nedenli ölümlerde azalma sağladıkları gösterilmiştir (empag-
liflozin, canagliflozin). Diüretik etkilerinden dolayı kalp yet-
mezliği nedenli hastane yatışı sıklığı bu ilaçların kullanımıy-
la azalmıştır. Sistolik ve diyastolik kan basıncında düşmeye 
neden olurlar. Diyabetin mikrovasküler komplikasyonlarına 
etkilerinin değerlendirildiği çalışmalarda diyabetik nefropati 
progresyonunu yavaşlattıkları bulunmuştur. Bunu renovaskü-
ler basıncı azaltarak gerçekleştirdikleri düşünülmektedir.

SGLT2 inhibitörleri glukozüriye neden olur. Bu yüzden 
bu ilaçların kullanımıyla genitoüriner infeksiyon sıklığı artar. 
Vulvovaginal kandidiasis, balanit, idrar yolu infeksiyonları, 
pyelonefrit, ürosepsis ve Fournier gangreni bu infeksiyonlar 
arasında sayılabilir. Faz çalışmalarında empagliflozin ve da-
pagliflozinin mesane kanseri riskini artırabilecekleri saptan-
mıştır. Fakat daha sonra yapılan geniş araştırmalarda bu risk 
artışı doğrulanmamıştır. İntravasküler volüm azalmasına bağ-
lı olarak hipotansiyona neden olabilirler. Ayrıca akut böbrek 
hasarı geliştirebilirler. Gerek postural hipotansiyona neden 
olmalarından dolayı gerekse kemik mineral dansitesini azalt-
malarından dolayı artmış kırık riski ile ilişkilendirilmişlerdir. 
Fatal olabilecek yan etkilerinden biri öglisemik diyabetik keto-
asidozdur. Öglisemik diyabetik ketoasidoz normal kan şekeri 
düzeyleri ile seyredebilir. Bu yüzden hem hasta hem de hekim 
tarafından atlanabilir ve tanı gecikebilir. Volüm deplesyonuna 
bağlı periferik dolaşım bozuklukları yapabilirler. Bu ilaçların 
kullanımıyla ampütasyon riskinin artabileceği raporlanmıştır.
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Olgularla Sık Görülen Ritim Bozukluklarına Yaklaşım
Doç. Dr. Hikmet Yorgun

Kardiyoloji ABD

SSVVTT;;  TTaannıımm

• Atriyal hızın >100 atım /dk olduğu, his demeti ve üzerindeki 
dokulardan kaynaklanan taşikardiler “supraventriküler taşikardi” 
olarak tanımlanmaktadır.

Atriyal taşikardiler
Sinüs taşikardisi

- Fizyolojik sinüs taşikardisi
- Uygunsuz sinüs taşikardisi
- Sinüs non reentran taşikardisi

Fokal AT
Multifokal AT
Makroreentran AT

KTI bağımlı MRAT
- Tipik atriyal flutter
- Diğer KTI bağımlı MRAT’ler

KTI bağımlı olmayan MRAT
- RA MRAT
- LA MRAT

AF
AV kavşak taşikardileri

AVNRT
- Tipik AVNRT
- Atipik AVNRT

Reentran olmayan AV nod
taşikardileri

- JET
- Diğer reentran olmayan taşikardiler

AVRT
- Ortodromik AVRT
- Antidromik AVRT

Purkinje
sistemi

SA nod

AV nod

DDaarr  QQRRSS’’llii ttaaşşiikkaarrddiilleerriinn  tteeddaavviissii;;  ggeenneell  yyaakkllaaşşıımm

Dar QRS’li taşikardilerin akut tedavisi 2003 2019

Verapamil / Diltiazem I IIa

Beta blokerler IIb IIa

AMIODARON VE DIGOKSINDEN BAHSEDİLMİYOR.

Dar QRS’li taşikardi

Hemodinamik
instabilite

Hayır Evet

Vagal manevralar
(I B)

Senkron 
kardiyoversiyon

(I B)

i.v. adenozin
(I B)

i.v. beta bloker
(IIa C)

i.v. Verapamil
/diltiazem

(IIa B)

Etkisiz olursa

Etkisiz olursa

Etkisiz olursa ESC 2019 SVT Kılavuzu
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AAVVRRTT  //  AAVVNNRRTT;;  ggeenneell  yyaakkllaaşşıımm

AMIODARON, SOTALOL, “PİLL 
IN THE POCKET” ‘DAN 

BAHSEDİLMİYOR.

AVNRT

Semptomatik
& 

rekürren

Evet Hayır

İlaç tedavisi 
isteği

Kateter
ablasyon

(I B)

Diltizem, verapamil, 
beta bloker veya 

diltizem + BB
(IIa B)

Evet

Hayır

Etkisiz olursa

AVRT

Semptomatik
& 

rekürren

Evet Hayır

Kateter
ablasyon

(I B)

İlaç tedavisi 
isteğiHayır

Evet

Ortodromik
AVRT

EvetHayır

Propafenon
veya Flekainid

(IIb B)

Diltiazem, 
verapamil, beta 

bloker
(IIa B)Etkisiz olursa Etkisiz 

olursa
ESC 2019 SVT Kılavuzu

FFookkaall AATT’’yyee  yyaakkllaaşşıımm
Fokal AT’nin akut tedavisi 2003 2019

Flekainid/Propafenon IIa IIb

Beta blokerler I IIa

Amiodaron IIa IIb

PROKAINAMID, SOTALOL VE DIGOKSİN’DEN 

BAHSEDİLMİYOR.

Fokal AT’nin kronik 
tedavisi

2003 2019

Beta blokerler I IIa

Verapamil/Diltiazem I IIa

AMIODARON, SOTALOL VE DIZOPİRAMİD’DEN 

BAHSEDİLMİYOR.

Fokal AT

Hemodinamik

instabilite

Hayır

Adenozin

(IIa B)
Senkronize KV

(I B)

i.v. Verapamil, 

diltiazem

(IIa C)

i.v. Beta bloker

(IIa C)

i.v. İbutilide, 

flekainid, 

propafenon, 

amiodaron

(IIb C)

Etkisiz olursa

Etkisiz olursa

Etkisiz olursaEtkisiz olursa

Evet

ESC 2019 SVT Kılavuzu
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FFookkaall AATT’’yyee  yyaakkllaaşşıımm
Fokal AT’nin akut tedavisi 2003 2019

Flekainid/Propafenon IIa IIb

Beta blokerler I IIa

Amiodaron IIa IIb

PROKAINAMID, SOTALOL VE DIGOKSİN’DEN 

BAHSEDİLMİYOR.

Fokal AT’nin kronik 
tedavisi

2003 2019

Beta blokerler I IIa

Verapamil/Diltiazem I IIa

AMIODARON, SOTALOL VE DIZOPİRAMİD’DEN 

BAHSEDİLMİYOR.

Fokal AT

Hemodinamik

instabilite

Hayır

Adenozin

(IIa B)
Senkronize KV

(I B)

i.v. Verapamil, 

diltiazem

(IIa C)

i.v. Beta bloker

(IIa C)

i.v. İbutilide, 

flekainid, 

propafenon, 

amiodaron

(IIb C)

Etkisiz olursa

Etkisiz olursa

Etkisiz olursaEtkisiz olursa

Evet

ESC 2019 SVT Kılavuzu

AA  fflluutttteerr
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11::11  iilleettiillii AA  fflluutttteerr ;;  nnee  yyaappaallıımm  ??

KKaarroottiiss ssiinnüüss  mmaassaajjıı
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AAttrriiyyaall FFlluutttteerr;;  yyaakkllaaşşıımm
Atriyal flutter kronik tedavi 2003 2019
DOFETİLİD, SOTALOL, FLEKAİNİD, PRPPAFENON, KİNİDİN, 
PROKAİNAMİD  VE DİZOPİRAMİD’DEN BAHSEDİLMİYOR.

Atriyal Flutter / MRAT

Semptomatik
& 

rekürren

Evet Hayır

İlaçla tedavi 
isteği

Evet Hayır

KTI bağımlı 
flutter

Evet Hayır

Kateter
ablasyon

(I A)

Kateter ablasyon
(deneyimli merkez) 

(I B)

Etkisiz olursa veya 
tolere edemezse

Etkisiz olursa

Amiodaron
(IIb C)

Kateter
ablasyon

(IIa B)

BB, 
diltiazem, 
verapamil

(IIa C)

ESC 2019 SVT Kılavuzu

OOrrttooddrroommiikk AAVVRRTT
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AAnnttiiddrroommiikk AAVVRRTT

PPrreeeekkssiittaassyyoonn
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Olgularla Sık Görülen Ritim Bozukluklarına Yaklaşım

AAsseemmppttoommaattiikk WWPPWW

• EKG’de WPW paterni oranı: 0.15- 0.25%
• Yaklaşık 35% hastada WPW intermitan veya zamanla 

tamamen kayboluyor.
• WPW sendromu olan hastaların

• %80 inde AVRT
• %20-30’unde AF gelişiyor.
• En korkulan durum ise preeksite AF gelişimi

ESC 2019 SVT Kılavuzu

Yüksek risk belirteçleri
AF’de en kısa preeksite RR 
intervali ≤ 250 ms, 
Aks yol ERP ≤ 250 ms, 
Çoklu aksesuar yol, 
İndüklenebilien AVRT

Düşük risk belirteçleri
Preeksitasyonun
intermitan kaybolması  
(egzersiz/ ilaç/ istirahat 
EKG’si, Holter)

Asemptomatik
preeksitasyon

2019

Risk belirlenmesi için EPS 
yapılabilir

IIa

Yüksek riskli hastalarda 
kateter ablasyon
yapılabilir

I

Aksesuar yolun iletim 
özelliklerinin belirlenmesi 
için non-invaziv tetkikler 
yapılabilir

IIb

Düşük riskli hastalara 
ablasyon yapılabilir

IIb

Sol ventrikül
disfonksiyonu olan 
hastalara ablasyon
yapılabilir

IIa

Preeksite AF’de
amiodaron
önerilmemektedir.

III

DOFETİLİD, SOTALOL, FLEKAİNİD, 
PRPPAFENON, KİNİDİN,PROKAİNAMİD  VE 
DİZOPİRAMİD’DEN BAHSEDİLMİYOR.

Asemptomatik
preeksitasyon

Evet

Evet

Evet

Hayır

Hayır

Hayır

Yüksek riskli 
meslek, 
sporcu

EPS
(risk stratif.)

(I B)

Yüksek risk
EPS

(risk stratif.)

(IIa B)

Non-invaziv
risk stratif.

(IIB B)

Ablasyon

(IIB C)
Takip
(IIa C)

Düşük risk

ESC 2019 SVT Kılavuzu

Ablasyon
(I C)
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PPrreeeekkssiittee AAFF

Preeksite AF’de yaklaşım 2019
Preeksite AF’de amiodaron önerilmemektedir. III

Preeksite AF

Hemodinamik
instabilite

Hayır Evet

Senkron KV
(I B)

i.v. ibutilid, 
prokainamid

(IIa B)

i.v. flekainid, 
prokainamid

(IIb B)

Etkisiz olursa

ESC 2019 SVT Kılavuzu
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29.12.2019 tarihinde yakın dönemde görülen bazı pnömo-
ni vakaları Huanan Deniz Ürünleri Pazarı ile ilişkilendirilmiş, 
31.12.2019 tarihinde de Wuhan Sağlık Komisyonu, Çin Halk 
Cumhuriyeti Ulusal Sağlık Komisyonu ve Çin Halk Cumhuri-
yeti Hastalık Kontrol ve Korunma Merkezi tarafından yeni bir 
salgının varlığı dünyaya duyurulmuştur. 08.01.2020 tarihinde 
bu yeni salgının sorumlusu olarak yeni bir koronavirüsün var-
lığı Çin Halk Cumhuriyeti Hastalık Kontrol ve Korunma Mer-
kezi tarafından resmi olarak ilan edilmiştir(1). 

2019 koronavirüs salgını ilk kez virüsün genetik yapısı ile 
birlikte Zhu ve ark. tarafından özet rapor olarak 24.01.2020 ta-
rihinde sunulmuştur. Bu raporda virüsün Betacoronavirus cin-
sinin Sarbecovirus alt-cinsine ait olduğu ve hücre kültüründe 
sitopatik etkisi olan virüsün yapılan filogenetik analizde yarasa 
kökenli SARS-like CoV (bat-SL-CoVZC45, MG772933.1) ile 
%86,9 oranında nükleotid sekans benzerliği taşıdığı gösteril-
miştir (2).

Bu dönemde salgının hızla yayılımı üzerine Çin Halk Cum-
huriyeti tarafından bir grup önlem alınmıştır. 10.01.2020 tari-
hinde Çin Halk Cumhuriyeti Hastalık Kontrol ve Koruma Mer-
kezi virüsün genom sekansını dünya ile paylaşmış, yeni PCR 
kiti tanı için hazırlanmıştır. Acil yanıt seviyesi de 15.01.2020 
tarihinde en yüksek seviye olan Seviye 1’e yükseltilmiştir. 
16.01.2020 tarihinde vücut sıcaklığı 37,3°C’nin üzerinde olan 
kişilerin Wuhan’dan çıkışına kısıtlama getirilmiş, DSÖ tara-
fından önerilmese de 23.01.2020 ve 24.01.2020 tarihlerinden 
itibaren öncelikle Wuhan şehrinde, sonrasında da Hubei eyale-
tinin genelinde karantina uygulamasına başlanmıştır(1, 3).

Salgının erken dönem yayılım dinamiklerini inceleyen en 
kapsamlı çalışma Li ve ark. tarafından 29.01.2020’de yayım-
lanmıştır. 425 laboratuvar onaylı hastada yapılan bu çalışmada 
ortalama yaş 59 olarak bulunmuş, hastaların %56’sının erkek 
olduğu görülmüştür. 01.01.2020 öncesinde hastaların %55’inin 
Huanan Deniz Ürünleri Marketi maruziyeti öyküsü varken, bu 
oranın 12.01.2020 sonrasında %6’ya indiği tespit edilmiştir. 

Bu durum salgının yayılımında kişiden kişiye bulaşın ana itici 
güç haline geldiğini göstermektedir. (1)

Salgının yayılımına yönelik çeşitli koruyucu önlemler alı-
nırken ve tahmin modelleri geliştirilirken, bir yandan da farma-
kolojik yaklaşımlar iyileştirilmeye çalışılmaktadır. Günümüz-
de koronavirüs infeksiyonlarına yönelik etkinliği kanıtlanmış 
herhangi bir tedavi ya da aşı protokolü bulunmamaktadır. Bu 
özetin yazıldığı tarihte (08.02.2020) DSÖ Yeni Koronavirüs 
19. Durum Raporu’nda küresel ölçekte doğrulanmış hasta sa-
yısı 34.886 olarak belirtilmiştir(4). 2019-nCoV infeksiyonuna 
bağlı 724 ölüm görülmüştür, önümüzdeki saatler içerisinde de 
ölüm sayısının SARS epidemisinin ölüm sayısını geçeceği ön-
görülmektedir. Türkiye’de ise henüz vaka görülmemiştir, fakat 
salgının Türkiye’ye de yayılma ihtimali bulunmakta, bu risk 
nedeniyle T.C. Sağlık Bakanlığı 2019-nCoV Hastalığı sağlık 
çalışanları rehberindeki koruyucu önlemlere uyulması gerek-
mektedir (5).
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Pansitopenik hastanın klinik değerlendirmesinde öykü, fi-
zik muayene ve laboratuvar bulguları birlikte ele alınmalıdır. 
Her bir basamak dikkatle değerlendirilmeli ve birbirini des-
tekleyici verilerle teşhise ulaşılmalıdır. Pansitopeni saptanmış 
hastanın öyküsü ve fizik muayenesi ile altta yatan durumun 
aydınlatılabileceği kritik patobiyolojik süreçler;

1.	 Hipersplenizm, 
2.	 B12, folat eksikliği 
3.	 İnfeksiyon (Bruselloz, Erlihyoz, Tüberküloz ve atipik 

mikobakteri infeksiyonları) 
4.	 Alkol 	
5.	 Radyasyon
6.	 Kimyasal (benzen)
7.	 İlaçlar (kloramfenikol, antiinflamatuar ilaçlar, antikon-

vulzanlar [felbamat, karbamazepin, mianserin], antia-
ritmikler, antiplatelet ilaçlar, allopurinol gibi) 

8.	 Paroksismal nokturnal hemoglobinuri
9.	 Transfüzyona bağlı graft versus host hastalığı
10.	Fulminan hepatit nedeni ile ortotopik karaciğer 

transplantasyonu 
11.	Gebelik 
12.	Sistemik lupus eritematozus, Sjögren sendromu
13.	Anoreksiya nervoza, açlık olarak sayılabilir. 

Pansitopeni nedeni hematolojik neoplaziler gibi histopato-
lojik ya da ileri laboratuvar testleri gerektiren durumlarda kri-
tik değerlendirmeler yapılmalıdır. Bu durumlar başlıca;

a.	 Akkiz aplastik anemi
b.	 Herediter aplastik anemi (Fanconi anemisi ve diğerleri) 

c.	 Bazı akut lösemiler
d.	 Lenfomaların kemik iliği tutulumu
e.	 Myelodisplastik sendromlar 
f.	 Paroksismal nokturnal hemoglobinuri 
g.	 Myelofibrozis
h.	 Saçaklı hücreli lösemi
i.	 Hipotiroidizm gibi durumlardır.

Pansitopenik hastaya yaklaşırken; Laboratuvar yöntemle-
ri kan ve idrar testleri ve ultrasonografi gibi invaziv olmayan 
görüntüleme yöntemleri testler ile başlanarak, bilgisayarlı to-
mografi gibi radyasyon içeren veya kemik iliği biyopsisi ya 
da farklı invaziv yöntemlerle alınmış dokuların biyopsileri 
gibi testlere kadar ilerlenebilir. Miyelodisplastik sendrom gibi 
hastalıklarda ya da kalıtsal sebeplerin saptanması için detaylı 
genetik analizlere ihtiyaç duyulmaktadır.

Pansitopeni nedeni saptanmış ise tedavi altta yatan hasta-
lığa yöneliktir. Ör: kanser tedavisi, B12 yerine konması, ilaç 
veya kimyasal maruziyetinin ortadan kaldırılması gibi.

Akkiz aplastik anemi hayatı tehdit eden önemli bir klonal 
hastalıktır. Ağır formları tedavi edilmediği takdirde, kanama 
veya infeksiyona bağlı olarak mortalite ile sonuçlanabilir.

Tedavi seçeneklerinde, genç ve uygun donörü olan hasta-
lar için en ideal tedavi allojeneik kök hücre nakli iken, yaşlı 
ya da uygun donörü olmayan hastalarda, ATG, siklosporin ve 
benzeri immün süpresif tedavilerle başarılı sonuçlar alınabilir. 
Tedaviye yanıtsız trombositopenisi olan aplastik anemi hasta-
larında yüksek doz eltrombopag tedavisi ile başarılı sonuçlar 
alınabilmektedir.

Pansitopenik Hastaya Yaklaşım
Prof. Dr. Salih AKSU

İç Hastalıkları ABD, Hematoloji BD
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Dispepsi toplumda çok sık görülen semptomların başında 
gelmektedir. Çoğunluğu fonksiyonel orijinli olmakla birlikte 
her zaman altta yatan daha ciddi bir hastalık veya peptik ül-
ser hastalığı olabileceği akılda tutulmalı ve hastalar uygun bir 
şekilde tetkik edilmelidir. Dispepsinin toplumun % 5 – 11 ini 
etkilediği göz önüne aldığımızda hasta sayısının ne kadar fazla 
olabileceği ortaya çıkmaktadır. Değişik tanımlamalar olmakla 
birlikte American College of Gastroenterology (ACG)nin öner-
diği ‘basitleştirilmiş dispepsi’ tarifi genel kullanım için olduk-
ça yeterlidir. Hastanın en azından 1 aydır devam epigastrik ağrı 
şikayeti, dispepsi olarak kabul edilmektedir ancak, şişkinlik, 
bulantı, kusma veya pirozis gibi şikayetler birlikte bulunabi-
lir. Bu tarifin olumsuz yanı çok fazla hastanın dispepsi tanısı 
alması ve bütün karın bulgularının dispepsi olarak değerlendi-
rilmesi olarak sayılabilir. Bu grup hastalar için “Araştırılmamış 
dispepsi” tanımı daha uygundur. 

Tanısal yaklaşımdaki en önemli faktör hastanın yaşıdır; 
yaşla birlikte Gastrointestinal sistem (GIS) malignansileri 
artmakta, ilaç etkileri özellikle nonsteroidal antiinflamatu-
var ilaçların (NSAİİ) yan etkileri veya Helikobakter pyloriye 
(Hp) bağlı kronik mide hastalıkları daha sık görülmektedir. 
Yaş sınırı, ne yazık ki, biraz belirsizdir. Yakın zamanlı ACG 
rehberinde ise yaş sınırı 60 olarak belirlenmiştir. Ülkemizde 
üst GIS kanserlerinin batı toplumlarından daha sık olduğu göz 
önünde bulundurulduğunda, 50 yaşın üzerinde dispeptik ya-
kınma ile başvuran her hastaya üst GIS endoskopisi yapılması 
önerilmelidir. Diğer önemli bir nokta ise alarm semptomlarının 
gözden geçirilmesidir ki bunlar: istemsiz kilo kaybı, ilerleyici 
disfaji, odinofaji, demir eksikliği anemisi, dirençli kusma, kitle 
veya lenfadenopati varlığı, ailede üst Gastrointestinal kanser 
öyküsü olarak özetlenebilir. 

Dispepsinin  tanı, ayırıcı tanı ve tedavisi aynı zamanda 
yapılmaktadır. Endoskopi sonucunda hastaların %80 inde bir 
patoloji saptanmaz ki bu durumda hastayı fonksiyonel dis-
pepsi olarak kabul etmek gereklidir. Dolayısıyla genç hasta-
larda tedaviye proton pompa inhibitörleri (PPİ) ile başlanması 
doğru bir yaklaşımdır. %10 civarında hastada ise peptik ülser 
hastalığı, duodenum veya mide ülserleri görebilmekteyiz. En-
doskopi sırasında hastaların Hp açısından tetkik edilmesi ve 
tedavilerinin sonuca göre değerlendirilmesi gerekir. Organik 
lezyonu bulunan bir hastada Hp pozitifliği eradikasyon tedavi-

sini gerektirir. Dispepsi tedavisinde PPİ ları 8 hafta kullanmak 
çoğunlukla yeterlidir. Beraberinde GÖRH şikayetleri varsa ya-
şam tarzı önerilerinde bulunmak faydalı olacaktır. Helikobak-
ter pyloriyi her hastada eradike etmek gerekli midir? Fonksi-
yonel dispepsi hastalarında eradikasyonla elde edebileceğimiz 
cevabın çok az oranda olduğunu belirtmeliyiz. Yakın zamanlı 
bir meta-analizde 5000 den fazla Hp varlığı, fonksiyonel dis-
pepsi hastası değerlendirilmiş ve eradikasyon ile şikayeti geçen 
hasta oranının düşük olduğu belirtilmiştir, ayrıca eradikasyon 
tedavisi kısa süreli yaşam kalitesi üzerine etkin bulunmamıştır. 
Başka bir meta analizde ise number need to treat (NNT): 14 
olarak hesaplanmıştır. Bu nedenle fonksiyonel dispepside Hp 
eradikasyonu başlangıç tedavileri etkisiz ise düşünülmelidir.

Koroner Arter Hastalığı ve stent uygulamaları sonrasında 
uzun süreli Dual Antiplatelet (DAPT) tedaviler verilmektedir. 
Bilindiği üzere DAPT tedavisi ve/ veya Warfarin tedavisi ka-
nama riskini artırmaktadır, özellikle uzun süre kullanımlarda 
risk daha da fazla artmaktadır. Akut koroner sendrom veya 
stent uygunlanmış hastalarda GI kanama nedeniyle myokard 
infarktüsü, dolayısıyla mortalite artmaktadır. Riskin büyüklü-
ğünün kanama geçirmemiş hastalara oranla 3 ila 7 kat arasında 
değiştiğini belirtmeliyiz. Ancak GI kanama riskini azaltmak 
için PPI verildiğinde klopidogrelin antiplatelet etkinliğinin 
azaldığı uzun zamandır bilinmektedir. Yapılan çeşitli çalışma-
larda klopidogrel tedavisi altındayken PPİ kullanan hastalar-
da kardiyovasküler olayların daha sık olduğu gösterilmiştir. 
Özellikle omeprazolün belirgin etkisi olduğu bildirilmektedir. 
Literatür verilerine dayanarak FDA tarafından özellikle omep-
razolden kaçınılması gerektiği belirtilmiştir. Klopidogrel bir ön 
ilaç olup aktif formuna dönüşebilmek için karaciğerde p450 
sistemindeki 2C19 tarafından metabolize edilmesi gereklidir. 
Bilindiği üzere PPİ’lar çoğunlukla aynı enzim üzerinden meta-
bolize olmaktadırlar. İki ilaç etkileşimini en aza indirmek için 
atılabilecek en iyi adım 2C19 üzerinden metabolize olmayan 
veya çok az oranda metabolize olan PPİ’ın seçimidir ki, bu 
ilaç Rabeprazoldür. Yukarıdaki meta analizde de görüldüğü 
gibi majör kardiyovasküler olay sıklığını artırmayan tek PPİ 
rabeprazoldür. 

Aspirin ve NSAİİ kullanan hastaların neredeyse % 50 sinde 
endoskopik bir lezyon bulunabilmekte ve bu hastaların (KAH 
olmasa bile) ölüm riskinin 5 kat arttığını bilmekteyiz. Ancak 
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tek başına aspirin değil klopidogrelin de GI kanama riskini 
arıttırdığını unutmamak gereklidir. Bu nedenle kanama riski 
yüksek olan hastaları belirleyip, peptik ülser veya kanamaya 
yol açabilecek lezyonların oluşumunu engellemeliyiz. NSAİİ 
veya aspirin kullanan hastalarda peptk ülser gelişimi için risk 
faktörleri ve risk oranları tabloda özetlenmiştir. Bu tabloya 
göre hastanız; yaşının >65 olması, komplike olmayan peptik 
ülser öyküsü ve Hp infeksiyonu varlığı gibi risk faktörlerinden 
dolayı DAPT altında kanaması muhtemel bir hastadır. NSA-
İİ ve GI kanama üzerine yapılan çalışmalarda kanama riskini 
azaltmak için yapılacak en önemli adımın ilk etapta Hp eradike 
etmek olduğunu biliyoruz. Hp varlığında aspirin mukozal ha-
sarı artmaktadır. Benzer hastalarda kanama riski HP negatiflere 
oranla 6 kattan fazla artmaktadır. Hastalara öncesinde Hp era-
dikasyonu verildiğinde ülser gelişme (OR: 0.43)  ve kanama 
riskinde (OR:0.13) belirgin azalma olmaktadır. Eradikasyon 
sonrasında uzun dönem PPİ ile gastroproteksiyon yapılması 
kanamayı engellemede en uygun yaklaşımdır. Ancak hastanın  
PPİ ı uygun bir şekilde ve yeterli süre kullanması gereklidir. 
PPİ lar %80 den fazla oranda düzenli alındıklarında etkileri 
belirgindir, aralıklı veya istem üzerine tedaviler ile hastalarda 
kanamayı engellemek mümkün değildir. Uyumsuz hastalarda 
ise risk hemen yükselmektedir. PPİ uyumundaki her yüzde 10 
azalma kanama riskini %16 artırmaktadır. 

PPİ ları düzenli almak kadar uygun PPİ seçmek çok önem-
lidir. PPİ ve klopidogrel etkileşimi yukarıda anlatılmıştı. Bu 
nedenle etkileşimi en az olan PPİ lardan Rabeprazol ün seçil-
mesi önemlidir. Rabeprazolün karaciğerdeki sitokrom sistemi 
üzerine etkisinin az olması ilaç etkileşiminin – özellikle Clo-
pidogrel ile -  olmaması KAH ve DAPT kullanması gereken 
hastalarda göz önünde bulundurulması gereken bir durumdur.  
Hastanın ülseri varsa DAPT geciktirmek mi gereklidir. Bu ko-
nuya yönelik yapılmış olan bir çalışmada. DAPT almakta olan 
ve peptik ülser hastalığı olan hastalara Rabeprazol 12 hafta 
verildiğinde Aspirin grubunda %86.2, Clopidogrel grubunda 
ise %90 civarında ülser iyileşmesi sağlamıştır. Her ne kadar 
DAPT mukozayı tahriş ediyor olsa da Rabeprazol altında iyi-
leşme oranları oldukça iyidir. İyileşme olmayan hastaların ise 
başlangıçta ülserlerinin çok büyük olduğu ve iyileşme olduğu 
belirtilmiştir, muhtemelen uzun süreli tedavilerde tama yakın 
iyileşme görülebilir. Çok büyük ülseri olan vakalarda Rabep-
razolü başlangıçta çift doz vermek uygun bir yaklaşım olabilir. 

Sonuç olarak Rabeprazol; hızlı etki eden, üst gastrointesti-
nal sistem şikayetlerini hızlı ortadan kaldıran bir PPİ olmasının 
yanında, non- enzimatik metabolize olması ve sitokrom CYP 
2C19 üzerinde metabolize olmaması sayesinde Clopidogrel 
etkinliğini azaltmaz. DAPT planlanan hastalarda güvenle se-
çilebilecek bir ilaçtır.  

Tablo: NSAİİ ilişkili Peptik Ülser (PU) Gelişimi için Risk 
faktörleri

Risk Faktörü Risk oranı 
(OR)

Komplike PU  öyküsü 13.5

NSAİİ + Antikoagülan kullanımı 12.7

Farklı NSAİİ birlikte kullanılması 9

Yüksek doz NSAİİ 7

NSAİİ + SSRI 6.33

Komplike olmayan PU öyküsü 6.1

NSAİİ + hemodiyaliz 5.8

NSAİİ + düşük doz aspirin kullanımı 5.6

H. Pylori infeksiyonu 3.5

Yaş > 65 y 3.5

İki veya daha fazla komorbid hastalık 2.26

NSAİİ + kortikosteroid kullanımı 2.2

Bir komorbid hastalık 1.4
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Antikoagülan Tedavi Yönetimi
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VENÖZ 
TROMBOEMBOLİZM

ARTERİYEL TROMBOEMBOLİZM
• PERİFERİK ARTER TROMBOZU
• ASAP/Mİ
• SEREBROVASKÜLER TROMBOEMBOLİZM

PROFLAKSİ TEDAVİ PROFLAKSİ TEDAVİ

ANTİKOAGÜLANLAR
•STAZ ORTAMLARINDAKİ  
(VEN, KALP) FİBRİNDEN 
ZENGİN PIHTILARIN 
ÖNLENMESİ-TEDAVİSİ
•GENİŞ ARTERLERİ 
İLGİLENDİREN PIHTILAR
•ASAP/Mİ (YARDIMCI TEDAVİ)

EVET EVET •AF: Tromboembolizm öyküsü, MS 
varlığı ya da aşağıdakilerden ≥2 (1?):
(Yaş >75, HT, DM, SV disfonksiyonu
ve/veya KKY)
•KARDİYOVERSİYON
•PROSTETİK KALP KAPAĞI
•KMP/ANEVRİZMA
•ARTER YAMASI
•PERKUTAN KORONER GİRİŞİMLER

•AMİ 
(Öz. Q DALGASIZ Mİ)
•ASAP
•MURAL TROMBUS

ANTİAGREGANLAR HAYIR HAYIR EVET EVET

TROMBOLİTİK İLAÇLAR HAYATI ya da 
UZVU TEHDİT 
EDEN TROMBUS

•AMİ
•BAZI ARTERİYEL TE

ANTİTROMBOTİK AJANLARIN ENDİKASYONLARI
ANTİKOAGÜLAN TEDAVİ: KİME?

• VTE’nin YILLIK İNSİDANSI = ~ 100/100 000
(Yaşam boyu risk= %2-5)
Archives of Internal Medicine 1998;158:585
Circulation 2003;107(23 Suppl 1):I4-8

• AMİ YILLIK İNSİDANSI = ~ 300/100 000
• İNME YILLIK İNSİDANSI = ~ 250/100 000

Heart Disease and Stroke Statistics -- 2008 Update American Heart Association. 
http://www.americanheart.org/presenter.jhtml?identifier=3000090

VENÖZ TROMBOEMBOLİZM (VTE): SIK BİR KLİNİK PROBLEM

45



Antikoagülan Tedavi Yönetimi

KLASİK ANTİKOAGÜLAN İLAÇLAR: BAŞLICA SORUNLAR

1. Düşük molekül ağırlıklı heparinlerin sık ciltaltı
injeksiyonla verilmesi

2. Oral vitamin K antagonistlerinin;
q Antikoagülan etkilerinin tahmin edilememesi 

ve besin-ilaç-genotip vs etkileşimleri
q Dar terapötik indeks ve kanama riski (özellikle 

VKA)
q Etkilerinin geç başlaması

3. Bazı durumlarda ideal antikoagülasyon süresinin 
belli olmaması

İDEAL ANTİKOAGÜLAN İLAÇ

1. Hızlı etkili 
2. Potent
3. Güvenli (terapötik indeksi geniş ve ciddi 

hemostaz dışı yan etkisi olmayan) 
4. Kolay uygulanabilir
5. Besin-ilaç etkileşimsiz 
6. Tahmin edilebilir doz-yanıt ilişkisi nedeniyle 

lab izlemi gerektirmeyen
7. Olası bir kanama sorununda antidotu olan 
8. Uygun maliyetli

9. Hasta uyumunun izlenebildiği

Standart 
Heparin

Düşük Mol Ağırlıklı 
Heparin

VTE: 
Primer/akut önleme 
ve erken tedavi

Eşit ya da DMAH üstün*

Miyokard İnfarktüsü
Rutin heparin kullanımı tartışmalıdır. 

Trombolitik tedaviye ek olarak verildiğinde 
DMAH standart heparinden daha etkin; 
ama kanama riski daha yüksek olabilir

Non Q Miyokard
İnfarktüsü / USAP

Eşit ya da DMAH üstün*

Vs

* Hastalara aspirin verilip verilmemesi gibi ek faktörler sonucu etkiliyor olabilir.
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Yahya Büyükaşık

q 80 IU/kg yükleme
q 18 IU/kg/saat infüzyon ile idame
q Yüklemeden 6 saat sonra APTT ile kontrol

İnfüzyona 1 saat ara ver, daha sonra 
infüzyon hızını 3 IU/kg/saat azalt

Referans aralığı ortalamasının > 3 katı

İnfüzyon hızını 2 IU/kg/saat azaltReferans aralığı ortalamasının 2.5-3.0 
katı

Değişiklik yapma (terapötik aralık)Referans aralığı ortalamasının 1.5-2.5
katı

40 IU/kg yükleme yap, infüzyon hızını 2 
IU/kg/saat artır

Referans aralığı ortalamasının 1.2-1.5 
katı

80 IU/kg yüklemeyi tekrar et, infüzyon
hızını 4 IU/kg/saat artır 

Referans aralığı ortalamasının < 1.2 katı

Doz AyarıAPTT

İnfüzyona 1 saat ara ver, daha sonra 
infüzyon hızını 3 IU/kg/saat azalt

Referans aralığı ortalamasının > 3 katı

İnfüzyon hızını 2 IU/kg/saat azaltReferans aralığı ortalamasının 2.5-3.0 
katı

Değişiklik yapma (terapötik aralık)Referans aralığı ortalamasının 1.5-2.5
katı

40 IU/kg yükleme yap, infüzyon hızını 2 
IU/kg/saat artır

Referans aralığı ortalamasının 1.2-1.5 
katı

80 IU/kg yüklemeyi tekrar et, infüzyon
hızını 4 IU/kg/saat artır 

Referans aralığı ortalamasının < 1.2 katı

Doz AyarıAPTT

Monitorizasyonun devamı:

q Her doz değişikliğinden 6 saat sonra APTT tekrarı
q Ardışık 2 APTT değeri terapötik aralıkta olduktan  sonra 24 saattte bir APTT takibi

Tedavi monitörizasyonunda APTT sonucunun normal Lab ortalamasına oranı dikkate alınmalıdır. 
Terapötik aralık genellikle 1.5-2.5 düzeyindedir. 

•0.3-0.7 Anti Xa/ml plazma heparin 
düzeyine karşılık gelen APTT aralığıdır.

•Terapötik aralık kullanılan kitlere göre 
değişebilir. Belirlenmelidir.

DMAH ile Tedavi Edilen Hastalarda Rutin Lab 
İzlemine Gerek Yoktur !

İstisnai Durumlar: 

1. Renal yetmezliği olanlar ve yaşlılar (> 70 yaş) 
2. Çocuklar (< 2 yaş)
3. Gebeler (Aylık ya da her trimesterde bir kez)
4. Aşırı kilolu (> 120) ya da zayıf (< 50 kg) kişiler

5. Uzun süre tedavi dozunda DMAH alması 
gerekenler (kanser, miyeloproliferatif hastalık, 
antifosfolipid sendrom, varfarin allerjisi)

6. Kanama ya da ilaca rağmen tromboz 

}İlaç farmakokinetiğinde
değişiklikler olur. 
Doz-düzey ilişkisi bozulur.

}Kanama ya da tromboz 
gelişmesini belirleyen
koşullardan birisi muhtemelen
hastanın ne kadar süre hedef 
düzeyin dışında kaldığıdır.

İleri yaşlarda kretinin 
klerensi yarı yarıya azalır
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Antikoagülan Tedavi Yönetimi

Genel Cerrahi, Orta Risk
• Dalteparin 1x2500 U SC
• Enoxaparin 1x20 mg SC
• Nadroparin 1x2850 U
• Tinzaparin 1x3500 U
Genel Cerrahi, Yüksek Risk
• Dalteparin 1x5000 U SC
• Danaparoid 1x750 U SC
• Enoxaparin 1x40 mg SC
• Enoxaparin 2x30 mg SC
Ortopedik Cerrahi
• Dalteparin 1x5000 U SC
• Danaparoid 1x750 U SC
• Enoxaparin 2x30 mg SC
• Enoxaparin 1x40 mg SC
• Nadroparin 1x38 U/kg SC
• Tinzaparin 1x75 U/kg SC
• Tinzaparin 1x4500 U SC

Tıbbi Durumlar
• Dalteparin 1x2500 U SC
• Danaparoid 2x750 U SC
• Enoxaparin 1x40 mg SC
• Nadroparin 1x2850 U SC

Dozlar Anti-Xa ünitesi şeklindedir. Enoxaparin için 1 mg= 100 anti-Xa ünitesi’dir.
Majör cerrahi geçiren hastalarda proflaksiye ne zaman başlanması ve ne kadar sürdürülmesi gerektiği konuları net değildir. Genellikle 12-24 saat 
sonra başlanması önerilir. Ancak ortopedik cerrahi sonrası 6-8. saat daha uygun olabilir. Cerrahi sonrası proflaksiye en az 7-10 g devam edilmesi 
önerilmektedir. Majör ortopedik cerrahi geçiren ve ek risk faktörleri (kanser, DVT öyküsü, vb) olan hastalarda uzamış proflaksi (3 hafta daha) 
uygun olur. Kaynaklar: Chest 2001;119:132S--2003;124:386S—2003;124:379S

DMAH ile VTE PROFLAKSİSİ ve TEDAVİSİ

• Enoxaparin 2x1 mg/kg ya 
da 1x1,5 mg/kg

• Dalteparin 2x100 U/kg
• Nadroparin 2x90 U/kg
• Tinzaparin 1x175 U/kg

Sağlanan Plazma Düzeyi
~ 0.2-0.5 AntiXa/ml

Sağlanan Plazma Düzeyi
~ 0.5-1.5 AntiXa/ml

• Standart heparinin yarıömrü doza bağımlıdır. Ortalama 6 saattir. DMAH 
yarıömrü 12-24 saat. Heparinin kesilmesi ya da doz azaltılması. Lüzumu halinde 
taze donmuş plazma ve protamin.

• DMAH renal eliminasyon ile temizlenir. Üremik hastalar doz aşımına 
eğilimlidir !

• DMAH nötralizasyonunda protaminin faydası azdır.

HEPARİNLERİN NEDEN OLDUĞU PIHTILAŞMA BOZUKLUKLARININ 
DÜZELTİLMESİ
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VARFARİN DOZ AŞIMI için RİSK FAKTÖRLERİ
• Etkileşen ilaç kullanımı (antibiyotikler, parasetamol dahil)
• İshal
• Oral alım bozukluğu
• Önerilen dozların üstünde ilaç alımı
• Genetik polimorfizm
• Malabsorbsiyon
• Malnütrisyon
• KC-bilier hastalık
• Konjestif kalp yetmezliği
• Kanser
• Ateşli hastalıklar
• Hipertiroidizm

VARFARİN DİRENCİNİN NEDENLERİ
• Yüksek vit K içeren diyet
• İlaçlar
• Genetik polimorfizm
• Nefrotik sendrom
• Hipotiroidizm
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Antikoagülan Tedavi Yönetimi

VARFARİNİN NEDEN OLDUĞU PIHTILAŞMA 
BOZUKLUKLARININ DÜZELTİLMESİ

• Varfarin etkisini gidermek için;
– İlaç kesilir.

– Ayrıca kanama varlığı, şiddeti ve riskine (INR düzeyi) göre
• Vitamin K (durumun aciliyetine göre 1-10 mg ciltaltı ya da İ.V.)

±
• Taze donmuş plazma ya da APCC

• INR’ın vit K ile düzelmemesi karaciğer hastalığı, dissemine 
intravasküler koagülasyon gibi eşlik eden bir hastalığı 
düşündürmelidir.

Doku Faktörü/VIIa

VIIIa IXa

IXX

Xa

Va

II IIa

Fibrinojen Fibrin

Rivaroxaban   
Apixaban
Edoxaban

Dabigatran

YENİ ORAL ANTİKOAGÜLAN İLAÇLAR 
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KULLANIM ONAYLARI veya İLERLEMİŞ KLİNİK ÇALIŞMALARI OLAN YENİ ORAL 
ANTİKOAGÜLAN İLAÇLAR 

RIVAROXABA
N 

APIXABAN DABIGATRAN 

Hedef Faktör Xa 
(direkt inhibisyon)

Faktör Xa 
(direkt inhibisyon)

Trombin 
(direkt inhibisyon)

Antidot Andexant Andexant Idarucizumab

Kaynak Sentetik Sentetik Sentetik 

Biyoyararlanım (%) 60- 80 50- 85 4- 10 

Cmax için süre (saat) 2-4 3 2

Eliminasyon Hepatik/
renal (% 35)

Hepatik/
renal (% 25)

Renal (% 80-85)

Yarıömür (saat) 6- 9 9- 15 14- 17 (çoklu dozlama)
7- 9 (tekli dozlama)

Doz 1x20 mg 2x2,5 mg
2x5
2x10

2x150 mg

Onay Sonraki slayt

Antidot Andaxanet
(veya protrombin
kompleks 
konsantresi [PCC])

Andaxanet
(veya protrombin
kompleks 
konsantresi [PCC])

İdarucizumab
(veya aktive PCC)

YENİ ANTİKOAGÜLAN İLAÇLARIN GELİŞTİRİLMESİNDE 
FAZ II VE III AŞAMALARDA İZLENEN YOL

1. MAJÖR ORTOPEDİK CERRAHİLERDE VTE ÖNLENMESİ

2. GELİŞMİŞ OLAN VTE’NİN TEDAVİSİ

3. ATRİAL FİBRİLLASYONA BAĞLI ARTERİYEL 
TROMBOEMBOLİZMİN ÖNLENMESİ VE AKUT KORONER 
SENDROMLAR 
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Antikoagülan Tedavi Yönetimi

1. ENDİKASYONLAR ve KULLANIM:
-- Nonvalvüler AF
-- VTE tedavi (5-10 gün parenteral antikoagülan
ile birlikte) ve ikincil proflaksisi
2. DOZAJ ve UYGULAMA:
-- Non-valvüler AF:

CrCl >30 mL/dk ise 2x150 mg/gün oral
CrCl 15-30 mL/dk ise 2x75 mg/gün oral

-- DVT ve PTE tedavi ve sekonder önleme
CrCl >30 mL/dk olan hastalarda 2x150 mg oral (5-
10 gün parenteral antikoagülasyon sonrası)

3. DOZAJ FORMLARI:
75 mg ve 150 mg kapsüller
4. KONTRENDİKASYONLAR:
Aktif patolojik kanama
İlaca ciddi aşırı duyarlılık öyküsü
Mekanik prostetik kalp kapağı
5. UYARI ve ÖNLEMLER:
Ciddi kanamalara yol açabilir. Mekanik prostetik
kalp kapağı varlığında önerilmez.
6. YAN ETKİLER
En sık (>%15) gastrit benzeri semptomlar ve
kanama
7. SPESİFİK POPULASYONLARDA
KULLANIM
Geriatrik kullanım: Kanama riski yaşla birlikte
artar
8. İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ
P-gp indükleyiciler rifampin: PRADAXA ile
kullanmaktan kaçın
CrCl 30-50 mL/dk olan hastalarda P-gp
inhibitörleri: Kaçın ya da doz azaltmayı düşün
CrCl <30 mL/dk olan hastalarda P-gp
inhibitörleri: Önerilmez.

1. ENDİKASYONLAR ve KULLANIM:
-- Nonvalvüler AF
-- VTE tedavi si ve ikincil proflaksisi
-- TKP ve TDP sonrası DVT önleme
2. DOZAJ ve UYGULAMA:
-- Nonvalvüler AF: 

CrCl >50 mL/dk ise 1x20 mg oral akşam yemeği ile birlikte
CrCl 15-50 mL/dk ise 1x15 mg oral akşam yemeği ile birlikte

-- VTE tedavi si ve ikincil proflaksisi:
İlk 21 gün 2x15 mg oral yemekle birlikte, bu ilk periyoddan sonra 
1x20 mg oral yemekle birlikte.

-- TKP ve TDP sonrası DVT önleme:
1x10 mg/g oral yemekle birlikte ya da değil

3. DOZAJ FORMLARI:
10 mg, 15 mg ve 20 mg tabletler
4. KONTRENDİKASYONLAR:
Aktif patolojik kanama
İlaca ciddi aşırı duyarlılık öyküsü
5. UYARI ve ÖNLEMLER:
Ciddi kanamalara yol açabilir. Mekanik prostetik kalp kapağı
varlığında önerilmez. Obstertrik kanama ve acil doğum riski
nedeniyle gebelerde dikkatli kullanılmalıdır.
6. YAN ETKİLER
En sık (>%5) kanama
7. SPESİFİK POPULASYONLARDA
KULLANIM
Emziren anneler: İlaç veya emzirme kesilmeli
Renal yetmezlik: Kullanılmamalı ya da CrCl’ye göre doz
ayarlanmalıdır
Hepatic yetmezlik: Child-Pugh B ve C hastalarında ve
koagülopati ile seyreden her derece hepatik bozuklukta
Kullanmaktan kaçınmak gerekir.
8. İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ
Kombine P-gp ve güçlü CYP3A4 inhibitörleri ve
indükleyicileri: Eşzamanlı kullanmaktan kaçın
Antikoagülanlar: Eşzamanlı kullanmaktan kaçın

DABİGATRAN (PRADAXA) (FDA):
Direkt trombin inhibitörü

RİVAROXABAN (XARELTO) (FDA): 
Faktör Xa inhibitörü

1. ENDİKASYONLAR ve KULLANIM:
-- Nonvalvüler AF
-- VTE tedavisi ve ikincil proflaksisi
-- TKP ve TDP sonrası DVT önleme
2. DOZAJ ve UYGULAMA:
-- Nonvalvüler AF: 2x5 mg oral. Eğer yandaki 
özelliklerden 2 ya da fazlası varsa 2x2,5 mg oral: ≥80 
yaş, ağırlık ≤60 kg, serum kreatinin ≥1.5 mg/dL
-- VTE tedavisi ve ikincil proflaksisi: Tedavi için ilk 7 
gün 2x10 mg, sonra 2x5 mg oral. İkincil proflaksi için 
2x2,5 mg oral
-- TKP ve TDP sonrası DVT önleme: 2x2,5 mg oral
3. DOZAJ FORMLARI:
2.5 mg ve 5 mg tabletler
4. KONTRENDİKASYONLAR:
Aktif patolojik kanama
İlaca ciddi aşırı duyarlılık öyküsü
5. UYARI ve ÖNLEMLER:
Ciddi kanamalara yol açabilir. Mekanik prostetik
kalp kapağı varlığında önerilmez.
6. YAN ETKİLER
En sık (>%1) kanama
7. SPESİFİK POPULASYONLARDA
KULLANIM
Gebelik: Önerilmez 
Emziren anneler: İlacı ya da emzirmeyi kes
Ağır karaciğer bozukluğu: Önerilmez
8. İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ
Güçlü P-gp ve CYP3A4 dual inhibitörleri: 
Apixiban kan düzeyini artırırlar. Eşzamanlı 
kullanmaktan kaçın ya da doz azalt.
Güçlü P-gp ve CYP3A4 dual indükleyicileri: 
Apixaban kan düzeyini azaltırlar. Eşzamanlı 
kullanmaktan kaçın

APİXABAN (ELIQUIS) (FDA): 
Faktör Xa inhibitörü

1. ENDİKASYONLAR ve KULLANIM:
-- Nonvalvüler AF (Clcr> 95 ml/dk kullanılmaz!)
-- VTE tedavisi (5-10 gün parenteral antikoagülandan sonra)
2. DOZAJ ve UYGULAMA:
NVAF: 
Tedavi öncesi Clcr değerlendir
-- Clcr 50-95 ise 60 mg/g. Clcr > 95 ml/dk ise kullanılmaz
-- Clcr 15 - 50 ml/dk ise doz 30 mg/g’e indirilir
DVT ve PE: 
-- Önerilen doz 60 mg/g
-- Clcr 15 – 30 ml/dk ise, VA 60 veya altı ise veya bazı P-gp inhibitörleri
alanlarda önerilen doz 30 mg/g 
3. DOZAJ FORMLARI:
-- 60 mg, 30 mg ve 15 mg 
4. KONTRENDİKASYONLAR:
-- Aktif patolojik kanama
5. UYARI ve ÖNLEMLER:
-- Kanama: Ciddi ve potansiyel fatal kanama. İvedilikle bulguları 

değerlendir.
-- Mekanik kalp kapakları veya ort-ağır mitral stenoz: Kullanım 

önerilmez
6. YAN ETKİLER
-- NVAF tedavisi: En sık izlenen yan etkiler (?  %5) kanama ve anemidir.
-- DVT ve PTE tedavisi: En sık izlenen yan etkiler (?  1%)
kanama, döküntü, anormal KCFT ve anemidir.
7. İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ
-- Antikoagülanlar: Eş zamanlı kullanımdan kaçın
-- Rifampin: Eş zamanlı kullanımdan kaçın
8. SPESİFİK POPULASYONLARDA
KULLANIM
-- Emziren anneler: İlacı veya emzirmeyi bırak
-- Bozulmuş renal fonksiyon (Clcr 15 to 50 ml/dk): Doz azalt
-- Orta-ağır hepatik bozulma: Önerilmez

EDOXABAN (SAVAYSA) (FDA): 
Faktör Xa inhibitörü
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J Thromb Thrombolysis 2016;41:32

TEDAVİ İKİNCİL ÖNLEME

ASIL KARŞILANMAYAN İHTİYAÇ.
VARFARİN vs YENİ AJAN 
ÇALIŞMALARINA İHTİYAÇ VAR!

YENİ ORAL ANTİKOAGÜLANLAR: 
RANDOMİZE KLİNİK ÇALIŞMALARA GÖRE ETKİNLİK ve GÜVENLİLİK

(ÖZET)
ETKİNLİK KANAMA

ÜSTÜN KÖTÜ EŞİT ÜSTÜN KÖTÜ EŞİT

•TK(D)P
(DMAH kıyasla)

ÖÖ ==*

•VTE
TEDAVİSİ
(VKA kıyasla)

== ÖÖ

İKİNCİL
ÖNLEME

(plasebo kıyasla)

ÖÖ ↓

İKİNCİL
ÖNLEME¥

(Tek çalışma RE_MEDY:
Dabigatran vs VKA)

== ÖÖ

•AF
(VKA kıyasla)

ÖÖ ÖÖ**

•AKS
(vs yalnız antiagregan)

ÖÖ ↓

•MEKANİK KAPAK 
(Dabigatran vs VKA, 
RE-ALIGN)

↓ ↓

* R sınırda daha riskli ¥ Akut koroner sendrom dabigatran ile daha sık ** GİS kanama hariç
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Antikoagülan Tedavi Yönetimi

• ESAS İHTİYAÇ OLAN VTE’de SEKONDER ÖNLEME HAKKINDA VARFARİN ile 
KIYASLAMALI RANDOMİZE KLİNİK ÇALIŞMALAR HENÜZ YETERİNCE YOKTUR.

• BAZI RANDOMİZE KLİNİK ÇALIŞMALARDA SONUÇLAR COĞRAFİ BÖLGELER ARASINDA 
BELİRGİN FARKLILILAR GÖSTERMEKTEDİR (Örneğin Blood 2017;129:2980):

– GENETİK POLİMORFİZM? HASTA İZLEM STANDARTLARI?

• YENİ ORAL ANTİKOAGÜLANLAR BELLİ ENDİKASYONLARDA (AF) EN AZ VARFARİN 
KADAR ETKİLİ

• HER ENDİKASYONDAKİ ETKİLERİ AYNI ÖLÇÜDE İNCELENMEMİŞTİR

• BİR ENDİKASYONDAKİ ETKİLERİ BAŞKA BİR ENDİKASYON için GENELLENMEMELİDİR

• BU İLAÇLAR BİRBİRLERİNDEN FARKLIDIR

• ÇEŞİTLİ ENDİKASYONLARDA BU AJANLARA DİREKT BAŞLAMA ile VARFARİN’den GEÇME 
NETİCELERİ (SIRASIYLA VARFARİN’e BAŞLAMA ve VARFARİN ile DEVAM ETMEYE 
KIYASLA) AYNI OLMAYABİLİR (VARFARİN’in İLK AYLARI DOZ AYARLAMA NEDENİYLE RİSKLİ?)

YENİ ORAL ANTİKOAGÜLANLAR HAKKINDA BAZI TESPİTLER

KLASİK ANTİKOAGÜLAN İLAÇLAR: BAŞLICA SORUNLAR

1. Düşük molekül ağırlıklı heparinlerin sık ciltaltı
injeksiyonla verilmesi

2. Oral vitamin K antagonistlerinin;
q Antikoagülan etkilerinin tahmin edilememesi 

ve besin-ilaç etkileşimleri
q Dar terapötik indeks ve kanama riski (özellikle 

VKA)
q Etkilerinin geç başlaması

3. Bazı durumlarda ideal antikoagülasyon süresinin 
belli olmaması

İDEAL ANTİKOAGÜLAN İLAÇ

1. Hızlı etkili 
2. Potent
3. Güvenli (terapötik indeksi geniş ve ciddi 

hemostaz dışı yan etkisi olmayan) 
4. Kolay uygulanabilir
5. Besin-ilaç etkileşimsiz 
6. Tahmin edilebilir doz-yanıt ilişkisi nedeniyle 

lab izlemi gerektirmeyen
7. Olası bir kanama sorununda antidotu olan 
8. Uygun maliyetli

9. Hasta uyumunun izlenebildiği

ÖÖ (DABİGATRAN ve EDOKSABAN HEPARİN ile BAŞLANIYOR)

ÖÖ

ÖÖ
ÖÖ (İLAÇ ETKİLEŞİMLERİ VAR)

ÖÖ

X? (KOMPLİKASYON ve NÜKSÜN MALİYETLERİ?
ZAMANLA MALİYET AZALACAKTIR

ÖÖ ?

YENİ ORAL ANTİKOAGÜLANLAR İDEAL İLAÇLAR MIDIR?

X

ÖÖ
(idarucizumab ve
andexanet) 
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HEPARİN (DMAH) HEPARİN
(STANDART)

APIXABAN

VARFARİN?

DOZ AZALTARAK
DİĞER AJANLAR??

HEPARİN (DMAH)

BAŞLICA ÖZEL DURUMLAR
GEBELİK RENAL YETERSİZLİK KANSER

YENİ ORAL ANTİKOAGÜLANLAR ve BÖBREK

1) BFT BOZUKLUĞU OAK ALAN HASTALARDA KANAMA için BİR RİSK FAKTÖRÜDÜR.

2) GFR  <30 (50) ml/dk ise DABİGATRAN ve RİVAROXABAN (ve EDOXABAN) için DOZ 

AYARI GEREKİR.

3) GFR <15 ml/dk ise DABİGATRAN ve RİVAROXABAN (ve EDOXABAN) 

KULLANILMAMALIDIR.
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VENÖZ TROMBOEMBOLİZM’DE NÜKS
(Thromb Haemost 2001; 86: 452-63)

VTE  (ÖZELLİKLE İLK 2 YIL OLMAK ÜZERE) NÜKS ETME RİSKİ YÜKSEK OLAN BİR HASTALIKTIR.

Thromb Haemost 2014; 112: 255

55



Antikoagülan Tedavi Yönetimi

Antikoagülan Tedavi Altında 
Kanama Risk Faktörleri ve 
Tahmini Majör Kanama Riski
Risk faktörleri (a)

Yaş > 65

Yaş >75

Kanama öyküsü

Kanser

Metastatik kanser

Renal yetmezlik

Karaciğer yetmezliği

Trombositopeni

İnme öyküsü

Diyabet

Anemi

Antiagregan tedavi

Kötü antikoagülan kontrolü

Komorbidite ve azalmış fonksiyonel kapasite

Yakın tarihli cerrahi (b)

Sık düşme

Alkol bağımlılığı

Non-steroidal antiinflamatuvar ilaç*

Tahmini mutlak majör kanama riski, %
Kanama riski kategorizasyonu
(c)

Düşük risk (0 risk faktörü) (d) Orta risk (1 risk faktörü) (d) Yüksek risk (≥2 risk faktörü) 
(d)

0-3 ay antikoagülasyon

Bazal risk* (%) 0,6 1,2 4,8

Artmış risk* (%) 1 2 8

Total risk (%) 1,6 (e) 3,2 12,8 (f)

İlk 3 aydan sonra antikoagülasyon (g)

Bazal risk (%/y) 0,3 (h) 0,6 ≥2,5

Artmış risk (%/y) 0,5 1 ≥4

Total risk (%/y) 0,8 (i) 1,6 (i) ≥6,5

*Bazal risk: Antikoagülansız risk. Artmış risk: Antikoagülan tedavi altındaki risk

(a) Bir risk faktörüne bağlı kanama riski (1) risk faktörünün şiddetine (örn, metastatik hastalığın yeri ve yaygınlığı, trombosit sayısı), (2) 

zamansal ilişkilere (örn, cerrahi ve önceki kanamadan geçen süre) ve (3) önceki kanamanın ne kadar etkili tedavi edildiğine bağlı olarak 

değişecektir. (b) Parenteral antikoagülasyon (yani ilk 10 gün) için önemlidir. Daha uzun süreli antikoagülasyon için daha az önemlidir. (c)
Risk faktörlerinin prevelansı ile kanama riskinin arttığı yönünde birçok kanıtlar olsa da bu kategorizasyon şeması valide edilmemiştir. Ayrıca 

tek bir risk faktörü bile olsa eğer ağırsa yüksek kanama riski ile sonuçlanacaktır (örn, son 2 günde majör cerrahi, ağır trombositopeni). (d)
Düşük riskli hastalara kıyasla orta risk hastaların 2, yüksek risklilerin ise 8 kat majör kanama riski taşıdıkları ön görülmüştür. (e) %1,6  

Standart veya düşük mol ağırlıklı heparinile başlangıcı izleyen VKA tedavisine karşılık gelen ortalama majör kanamaya karşılık gelmektedir. 

Bazal risk antikoagülasyon ile 2,6 kat relatif majör kanama riski olduğu varsayımıyla tahmin edilmiştir. (f) Yüksek riskli hastalarda literatürde 

tanımlanan majör kanama riski ile uyumludur (Bkz. makaledeki orijinal tabloda geçen referans). (g) Uzamış antikoagülasyonun standart 

antikoagülasyon süresi ile kıyaslanmasına dayanarak antikoagülasyonun majör kanama riskini 2,6 kat arttırdığı tahmin edilmiştir. Tedavinin 

ilk 3 ayındaki göreceli risk uzamış VKA tedavisinden daha yüksek olabilir. Çünkü; (1) parenteral antikoagülasyon ön tedavisini izleyen 

antikoagülasyon VKA tedavisinden daha intensif olabilir, (2) ilk 3 aydaki antikoagülasyon daha az stabil olacaktır, (3) hastanın

antikoagülasyona bağlı kanama eğilimi henüz keşfedilmemiş olabilir. Fakat akut koroner sendrom hastalarındaki çalışmalar parenteral 

antikoagülasyon (standart veya düşük mol ağırlıklı heparin) ile 2,6 kat göreceli risk göstermemiştir. (h) ACCP’nin tahmin ettiği bazal majör 

kanama riskidir.  Orta ve yüksek risk gruplarına belirtildiği gibi ayarlanmıştır. (i) Prospektif çalışmalarda VTE için uzamış antikoagülasyon 

sırasındaki majör kanama sıklığı ile uyumludur.

Kaynak: Antithrombotic Therapy and Prevention of Thrombosis, 9th ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines. 

Chest 2012; 141(2)(Suppl):e419S

*AT9’da olmayıp sonradan eklenmiştir (Chest 2016;149:315)

VENÖZ TROMBOEMBOLİZM
•Distal DVT için 3,
• Proksimal DVT ve PTE için 6 ay antikoagülasyon

RUTİN TROMBOFİLİ LAB İNCELEMESİ GEREKLİ DEĞİLDİR. KLİNİK 
YAKLAŞIMI DEĞİŞTİREBİLECEĞİ DÜŞÜNÜLÜYORSA İSTENEBİLİR.

TETİKLENMİŞ VTE İDİOPATİK VTE
(İLK 2 YIL % 7,4/HASTA YILI
NÜKS RİSKİ VARDIR)

• AĞIR ATAK
• NÜKS HALİNDE AĞIR SONUÇLAR
•MÜKERRER ATAKLAR
• ANTİFOSFOLİPİD SENDROM (DÜZELİNCEYE KADAR)
• AKTİF KANSER ve/veya KANSER TEDAVİSİ
(HASTALIK/TEDAVİ SONLANINCAYA KADAR)

ANTİKOAGÜLAN 
TEDAVİYİ KES

• CERRAHİYE BAĞLI ATAK 
DURUMUNDA NÜKS RİSKİ –İLK 2 
YIL % 0,7/HASTA YILI– DİĞER 
TETİKLEYEN FAKTÖRLERE GÖRE –
İLK 2 YIL % 4,2/HASTA YILI–
BELİRGİN DAHA AZDIR.

TEDAVİYE DEVAM

•DÜŞÜK NÜKS RİSKİ TAŞIYAN İDİOPATİK VTE HASTALARINI 
BELİRLEMEK için ÇEŞİTLİ  RİSK DEĞERLENDİRME MODELLERİ İLERİ 
SÜRÜLMÜŞTÜR. İLERİDE DOĞRULUĞU TEYİT EDİLMİŞ BÖYLE BİR 
MODEL KULLANILARAK ANTİKOAGÜLAN TEDAVİNİN 
KESİLEBİLECEĞİ İDİOPATİK VTE HASTALARI BELİRLENEBİLİR.  

•KANAMA RİSKİ YÜKSEKSE FAYDA-ZARAR DENGESİ 
DÜŞÜNÜLEREK LİMİTSİZ ANTİKOAGÜLASYON KARARI 
DEĞİŞTİRİLEBİLİR.

Kaynaklar:
Genet Med 2011;1367
Arch Intern Med 2010;170:1710
Semin Respir Crit Care Med 2012;33:186

Not: Spesifik bazı VTE tipleri (örn. yüzeyel ven trombozları, retinal ve serebral venöz trombozlar gibi) farklı yaklaşım gerektirebilir.

Düşük (veya 
orta?) kanama 
riskli proksimal 

DVT/PTE ve
hasta istekli ise

Distal DVT ise 3 ay antikoagülasyon yeterlidir.
Proksimal DVT/ PTE için 3-6 ay antikoagülasyon (ACCP 2012’de 3 ay)

Yüksek kanama 
riski veya distal 
DVT veya hasta 
istemiyor
KES
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Yahya Büyükaşık

3 AY ANTİKOAGÜLASYON 
YAP ve SONRA 
DEĞERLENDİR

İZOLE DİSTAL 
DVT

3 AYDA KES

DÜZELİR TETİKLEYİCİ 
FAKTÖR

3 AYDA KES

TETİKLENMEMİŞ 
PROKSİMAL DVT veya 

PTE

YÜKSEK KANAMA 
RİSKİ VEYA HASTA 
HER HALÜKARDA 

KESMEK İSTİYOR(1)
3 AYDA KES

DİĞERLERİ
TEDAVİYİ KES VE 1 AY 
SONRA D-DİMER BAK

NEGATİF D-
DİMER

TEDAVİ BİTTİ

POZİTİF D-
DİMER

TEDAVİYE 
TEKRAR BAŞLA 
VE LİMİTSİZ VER

YÜKSEK KANAMA RİSKİ YOK VE 
HASTA TEDAVİYE HER 

HALÜKARDA DEVAM ETMEK 
İSTİYOR (2)

LİMİTSİZ DEVAM ET

İKİNCİ VTE 
ATAĞI

LİMİTSİZ TEDAVİ

KANSER
UCU OLMAYAN 

ANTİKOAGÜLASYON veya 
KANSER İNAKTİF OLUNCAYA 

KADAR

(1) İLK YILDA NÜKS RİSKİ ERKEK için %16, KADIN için %10
(2) İLK YILDA NÜKS RİSKİ ERKEK için %8, KADIN için %5 Kaynak: Blood 2014;123:1794

İLK VTE ATAĞI SONRASI TEDAVİ ve İKİNCİL ÖNLEME
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Kronik Tromboemboliye Bağlı PH Tanı ve İlaç Tedavisi
Prof. Dr. E. Barış KAYA

Kardiyoloji ABD
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Malnütrisyon iç hastalıkları pratiğinde sık görülen 
problemlerden olmasına karşın farkındalığı azdır. Malnütris-
yon her hasta grubunda görülebilirken özellikle yaşlı hasta-
lar, yoğun bakım hastaları, majör cerrahiye gidecek hastalar 
ve kanser hastaları malnütrisyon açısından daha büyük risk 
altındadır. Yaşlı hastalar yaşlanmayla oluşan fizyolojik deği-
şiklikler, yaşlanma anoreksisi, eşlik eden hastalık sayısının ve 
ilaç kullanımının artması ve psikososyal faktörlerin etkisiyle 
yetersiz beslenme açısından artmış riske sahiptir. Yaşlı birey-
lerde malnütrisyon hem daha sık görülür hem de mortalite, 
morbidite, fiziksel fonksiyon ve sağlık hizmeti kullanımı so-
nuçları üzerinde önemli bir etkiye sahiptir. Yaşlılarda malnüt-
risyon prevalansı, hasta popülasyonuna, yaş dağılımına, ko-
morbid durumlara, hastanede yatış durumuna, yaşanılan yere 
ve malnütrisyon tanımında kullanılan kriterlere bağlı olarak 
değişmektedir. Malnütrisyon prevalansı  toplumda yaşayan 
yaşlılarda  %5-15, hastanede yatan yaşlılarda %20-65 ve ku-
rumlarda kalan yaşlılarda  %25-85’dir.  Türkiye’de yapılan ça-
lışmalar polikliniklerde görülen veya toplumda yaşayan yaşlı-
ların %13-28’inin, hastaneye başvuran yaşlıların %25-45’inin, 
hastanede yatan yaşlıların %20-60’inin ve kurumlarda kalan 
yaşlıların %30-70’inin malnütrisyon veya malnütrisyon riskin-
de olduğunu göstermektedir. 

İç Hastalıkları Uzmanı Gözüyle Malnütrisyona Yaklaşım
Prof. Dr. Meltem Gülhan HALİL

İç Hastalıkları ABD, Geriatri BD

Yaşlı bireylerde, kilo kaybı ve yetersiz nutrisyonun isten-
meyen sonuçları arasında; hastanede kalış süresinde uzama, 
hastaneye daha fazla bağımlı olma ya da tekrar başvurularda 
artış, infeksiyonlar, yürüyüş bozuklukları, düşmeler, kırıklar, 
kötü yara iyileşmesi, bağımlı olma riskine artış ve mortalite 
artışı sayılabilir.

Malnütrisyon tanım ve sınıflaması
ESPEN’in yeni malnütrisyon tanı ve sınıflama rehberin-

de malnütrisyon beslenme yetersizliği olarak tanımlanmakta-
dır. Besin öğelerinin alımındaki azalmaya bağlı olarak vücut 
kompozisyonunda değişme (özellikle yağsız vücut kütlesinde 
azalma) ve vücut kütlesinde azalma sonucu fiziksel ve men-
tal fonksiyonlarda ve klinik sonuçlarda bozulmayı ifade eder. 
Malnütrisyon açlık ve/veya hastalık ve/veya yaşlanma sonucu 
olabilir. 

ESPEN’in yeni malnütrisyon tanı ve sınıflama rehberinde 
malnütrisyon etyolojiye göre 3 ana grupta incelenmektedir 
(Şekil 1).

Şekil 1: Malnütrisyonun yeni sınıflaması
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1.	 Hastalık İlişkili MN-İnflamasyon var
Eşlik eden hastalıklar sonucu oluşur. Patogenezde infla-

masyon önemlidir. İnflamasyon başlıca 2 mekanizmayla mal-
nütrisyona sebep olur:

§	Artmış katabolizma; doku yıkımı, kas kaybı, 
§	Anoreksi; gıda alımında azalma, kilo kaybı

İleri yaş inflamatuar duruma katkıda bulunabilir. İnaktivite 
ve yatak istirahati kas katabolizmasını hızlandırabilir.

Fazla kilolu/obez hastalarda da hastalık, travma veya yük-
sek enerjili düşük kaliteli diyetler sonucu malnütrisyon gelişe-
bileceği unutulmamalıdır. Altta yatan mekanizma; enerji alımı, 
enerji harcaması ve besin alımı kalitesindeki dengesizliklerdir. 
Yağ dokusu/adipositler özellikle santral obezitesi olanlarda 
artmış inflamasyona neden olur ve malnütrisyona katkıda bu-
lunur.

a.	Akut hastalık ilişkili malnütrisyon
Bu grupta yoğun bakım hastalari (akut hastalık veya trav-

ma; majör infeksiyonlar, yanıklar, kafa travması) ve majör 
cerrahi prosedürlere gidecek hastalar yer almaktadır. Stres me-
tabolizması (artmış pro-inflamatuar aktivite, artmış kortikoste-
roid ve katekolamin salınımı, insülin direnci), immobilite, gıda 
alımının olmaması veya gıda alımında azalma patogenezde 
önemlidir. Bu hasta grubunda vücut ağırlığı veya diğer antro-
pometrik ölçümler ne olursa olsun acil nütrisyonel bakım planı 
yapılmalıdır.

b.	 Kronik hastalık ilişkili malnütrisyon
Kronik hastalık ilişkili malnütrisyon ‘Kaşeksi’ olarak 

da adlandırılmaktadır. Altta yatan hastalığa (kanser, kronik 
obstrüktif akciğer hastalığı, kalp yetmezliği, kronik böbrek 
hastalığı vb.) bağlı gelişir. Kas kütlesi kaybı ile karakterize 
(yağ doku kaybı eşlik edebilir veya etmeyebilir). En belirgin 
özelliği kilo kaybıdır.

Kaşektik fenotip=Kilo kaybı+düşük Vücut kütle indek-
si (VKI)+kas kütlesi ve fonksiyonunda azalma  +artmış inf-
lamasyon ile karakterizedir. Sistemik inflamasyon daha hafif 
derecededir.  

2.	 Hastalık ilişkili malnütrsiyon-inflamasyon yok
Bu grup hastada malnütrisyon nedenleri şu şekilde 

özetlenebilir:

§	Disfaji 
	− Üst gastrointestinal system (GIS) obstrüksiyonu
	− Nörolojik hastalıklar (İnme, Parkinson hastalığı, 

demans)
§	Psikiyatrik hastalıklar

	− Anoreksiya nervosa
	− Depresyon

§	Malabzorbsiyon
	− Kısa barsak sendromu

§	Yaşlanma anoreksisi

3.	 Hastalık olmadan malnütrsiyon
Açlık ilişkili veya sosyoekonomik/psikolojik sorun ilişkili 

(yoksulluk, sosyal eşitsizlik, kötü bakım, ihmal, kötü diş hijye-
ni) malnütrisyon bu grupta yer alır. Hem enerji alımında azal-
ma vardır hem de besin kalitesi kötüdür. 

Malnutrisyonun erken dönemde saptanması ve önlenme-
si oldukça önemlidir. Nütrisyonel taramada amaç nutrisyonel 
faktörlere bağlı meydana gelecek olası olumsuz sonuçların ön-
görülmesi ve nütrisyon tedavisi ile engellenmesidir. Nütrisyo-
nel tarama ve değerlendirme sadece besin alımı ve nütrisyonel 
gereksinimleri hedef almamalı, ayrıca tıbbi, fonksiyonel, biliş-
sel ve sosyal alanları da içine almalıdır. 

Malnütrisyonun saptanması:
Malnütrisyonu tanımada yardımcı olan parametreler Şekil 

2’de özetlenmiştir. 

§	Medikal Öykü: İştahsızlık, kilo kaybı, eşlik eden 
hastalıklar ve ilaçlar, diyet kısıtlaması, sigara ve 
alkol kullanımı, fonksiyonel kısıtlamalar ve sosyal 
çevre sorgulanmalıdır.

§	Malnütrisyon bulguları: Özellikle kas kaybı, sub-
kütan yağ kaybı, periferal ödem değerlendirilmeli-
dir.

§	Oral alım kayıtları: Mümkünse 1-3 günlük diyet 
kayıtları görülerek, günlük alınan enerji ve protein 
miktarı hesaplanmalıdır. 

§	Antropometri: Vücut ağırlığı ve VKI en sık kulla-
nılan antropometrik ölçümlerdir. Baldır çevresi, üst 
orta kol çevresi ölçümleri yapılabilir.

§	Laboratuvar ölçümleri: En sık kullanılan laboratu-
var parametreleri albümin ve prealbumin değerle-
ridir. Albuminin yarı ömrü uzun olduğu için daha 
çok kronik süreçte gelişen malnütrisyon hakkında 
bilgi verir. Prealbuminin yarı ömrü daha kısadır, 
akut nütrisyonel değişiklikler hakkında bilgi verir. 
Her ikisinin de dezavantajı negatif akut faz reaktanı 
olmalarıdır.

§	Tarama ve değerlendirme araçları: Bu araçlar ge-
nellikle kilo kaybı, VKI, azalmış gıda alımı ve eşlik 
eden hastalıkları birleştirir. ESPEN, hospitalize has-
talarda Nütrisyonel Risk Taraması (Nutrition Risk 
Secreening)-2002 (NRS-2002)’yi, yaşlı insanlar 
için Mini Nütrisyonel Değerlendirme (Mini Nutriti-
onal Assessment) (MNA)’nın tam veya kısa formu-
nun (MNA-SF) kullanımını önermektedir. 
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Şekil 2: Malnütrisyonu tanımada kullanılan yöntemler

Nütrisyonel Tedavi
Malnütrisyonu veya malnütrisyon riski olan her hastaya 

nütrisyon tedavisi planlanmalıdır. 

a. Erişim yollarının belirlenmesi: Nütrisyon tedavisi plan-
lanırken hastanın yutma fonksiyonu, beslenme süresi, gastro-
intestinal sistemin fonksiyonelliği (emilim ve motilite) ve eşlik 
eden hastalıklar göz önünde bulundurulmalıdır. Oral alımı ve 
yutma fonksiyonları normal olan hastada öncelikli olarak oral 
nütrisyon solüsyonları (ONS) düşünülmelidir. Oral alamayan 
(veya yetersiz alan) hastalarda öncelikli olarak enteral nütris-
yon (EN) düşünülmelidir. Enteral nütrisyon, barsak hormon 
sekresyonlarını ve kanlanmasını düzenleyerek mukoza bütün-
lüğünü korur, böylece bakteriyel translokasyonu da engeller. 
EN aynı zamanda parenteral nütrisyona (PEN) göre daha fiz-
yolojik ve daha ekonomiktir. 4-6 haftadan kısa süreli enteral 
beslenmelerde nazogastrik, nazoduodenal veya nazojejunal 
beslenme tüpleri kullanılabilir. Daha uzun süreli beslenmeler-
de gastrostomi veya jejunostomi düşünülmelidir. PEN, EN’un 
kontrendike olduğu durumlarda veya yetersiz olduğu durum-
larda (tamamlayıcı olarak) düşünülmelidir. İki haftadan kısa 
süreli PEN tedavisinde periferik yol kullanılabilir, 2 haftayı ge-
çen PEN tedavisinde santral yollar kullanılmalıdır. Nütrisyonel 
tedavi şeklinin planlanması şekil 3’te özetlenmiştir.

Şekil 3: Nütrisyonel tedavi şeklinin belirlenmesi (GIS: Gastrointestinal sistem, ONS: Oral nütrisyon solüsyonu, PEN: Pa-
renteral nütrisyon)

vb. Nütrisyonel gereksinimlerin belirlenmesi: Enerji ihti-
yacının belirlenmesinde altın standart indirekt kalorimetri yön-
temidir. Fakat her zaman ulaşılması kolay bir yöntem değildir. 
Pratikte daha çok Harris-Benedict eşitliği veya hastanın vücut 
ağırlığına göre hesaplama (kcal/kg) kullanılmaktadır. Yaşlı 
bireylerin nütrisyonel tedavisi planlanırken ve beslenme yolu 

seçilirken genel nütrisyonel prensipler uygulanır. Burada dik-
kat edilmesi gereken önemli nokta sarkopeni açısından dikkatli 
olunmasıdır. Düşük proteinli diyetten beslenme sarkopeni için 
önemli bir risk faktörüdür.  Birçok yaşlı birey diyetle gerektiği 
kadar protein almamakta, bu durum da yağsız vücut kütlesinde 
azalmaya ve artmış fonksiyonel bozukluğa neden olmaktadır.  
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Malnütrisyon tedavisi ile yara iyileşmesi düzelmekte, in-
feksiyöz komplikasyonlar, kas kaybı ve düşmeler, hastanede 
yatış süresi ve mortalite azalmaktadır. Bu nedenle nütrisyonel 
değerlendirme medikal değerlendirmenin bir parçası olmalı, 
her hasta malnütrisyon açısından değerlendirilmeli ve uygun 
şekilde tedavi edilmelidir.

Kaynaklar
1.	 Cederholm T, Barazzoni R, Austin P, Ballmer P, Biolo 

G, Bischoff SC, et al. ESPEN guidelines on definitions 
and terminology of clinical nutrition. Clin Nutr. 2017 
Feb;36(1):49-64. doi: 10.1016/j.clnu.2016.09.004. 
Epub 2016 Sep 14.

2.	 Cederholm T, Bosaeus I, Barazzoni R, Bauer J, Van 
Gossum A, Klek S et al. Diagnostic criteria for malnutri-
tion - An ESPEN Consensus Statement. Clin Nutr. 2015 
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Epub 2015 Mar 9.

3.	 Gomes F,  Schuetz P , Bounoure L, et al. ESPEN gu-
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Son dönemlerde yapılan çalışmalarda eskiden önerilen 0.8 gr/
kg/gün protein alımının yaşlılarda yetersiz olduğu ve optimal 
sağlık durumunun sağlanabilmesi için protein alımının 1,2-
1,3 gr/kg/gün’e artırılması gerektiği belirtilmektedir. Özellik-
le zorunlu inaktivite dönemlerinde 1,5g/kg/gün protein alımı 
önerilmektedir. Günlük protein alımının gün içinde öğünlere 
orantılı bir şekilde dağıtılması gerekmektedir. Yeni nütrisyo-
nel önerilerde sarkopeni tanı ve tedavi yönetiminde her has-
tanın 25 (OH) vitamin D düzeylerinin ölçülmesi ve replasman 
ile vitamin D düzeylerinin optimum düzeylerde tutulması 
önerilmektedir. Proksimal kas güçsüzlüğü vitamin D eksikli-
ğinin klinik olarak en sık semptomudur ve yaşlılarda vitamin 
D eksikliği prevelansı yüksektir. Nütrisyonel tedavi yanında 
fiziksel aktivitenin artırılması (özellikle direnç egzersizleri) da 
sarkopeniden korunmada ve tedavide önemlidir.

c. Nütrisyon tedavisi alan hastanın izlemi:  Nütrisyon 
tedavisi alan hastalar tedavinin yeterliliği ve olası komplikas-
yonlar açısından takip edilmelidir. Nütrisyon tedavisinin ye-
terliliğini değerlendirmede kilo artışı, iştahın düzelmesi, pre-
albümin ve albümin değerlerinde artma, fonksiyonellikte artış 
göz önünde bulundurulmalıdır. Nütrisyon tedavisi alan hastalar 
erişim yollarına ait komplikasyonlar (beslenme tüpünün tıkan-
ması, tüpün çıkması, PEN için kateter takılmasına bağlı komp-
likasyonlar, infeksiyon), gastrointestinal (ONS ve EN tedavisi 
alan hastalarda bulantı, kusma, diare) ve metabolik komplikas-
yonlar (hiperglisemi, elektrolit bozukluğu, hipervolemi) açı-
sından takip edilmelidir.
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Osteoporoz kemik kütlesinde azalma ve kemik mikromi-
marisinde bozulma ile karakterize sistemik bir kemik hastalığı-
dır. Kemik kırılganlığında artışa neden olarak kırık oluşumuna 
yatkınlık yaratır. 

Osteoporozda kemik kırıklarını önlemek birincil hedef ol-
malıdır. Postmenopozal 50 yaşında bir kadında ömür boyu os-
teoporoza bağlı kırık gelişme riski vertebra için %35, kalça için 
%18 ve distal radius için %17 olarak bildirilmiştir. Özellikle, 
kalça kırıkları kişilerin başkalarına bağımlı hale gelmelerine, 
hatta mortaliteye neden olabildikleri için önemlidir. 

Osteoporotik kırıklar en sık vertebra, ön kol, femur boynu 
ve proksimal humerusta meydana gelir. İleri yaşla birlikte kal-
ça kırıklarının sıklığı artış gösterir. 

Postmenopozal kadınların osteoporoz için taranmasına 65 
yaşında başlanması önerilmektedir. Ancak risk faktörlerinin 
varlığında <65 yaşta tarama yapılmalıdır. Düşük vücut ağır-
lığı, daha önce patolojik kırık öyküsü veya ebeveynde kalça 
kırığı öyküsü olanlar, sigara/alkol veya osteoporoz açısından 
risk oluşturan ilaç (glukokortikoid, tiroid hormon supresyon 
tedavisi gibi) kullananlar bu gruptadır. Ayrıca kemik kaybına 
neden olan kronik hastalıkları olan kişiler de 65 yaşından önce 
taranmalıdır: Romatoid artrit, tedavi edilmemiş hipogonadizm, 
tip 1 ve 2 diyabet, KOAH, tedavi edilmemiş hipertiroidi, vb. 
Ayrıca fizik muayenede >4 cm boy kısalması ve/veya torasik 
kifoz saptanan hastaların da osteoporoz açısından tetkik edil-
mesi gerekmektedir. 

Osteoporoz tanısında en sık kullanılan araç; dual enerji 
X-ışını absorbsiometri (DXA) ile kemik mineral dansitomet-
risi (KMD) ölçümüdür. Bu ölçüm ile elde edilen T skorları 
kişilerin genç bireylerde beklenen ortalama KMD değerinden 
saptığı standart deviasyon değerini gösterir. Buna göre T skoru 
-2.5 ve daha düşük olanlar ‘osteoporoz’ tanısı alır. Bu tetkikin 
belirli kısıtlılıkları olsa da (osteomalazi varlığından, dejenera-
tif değişikliklerden, skolyozdan ve önceki kırıklardan etkilenir) 
çekim yapan personelin iyi eğitilmesi ile bazı kısıtlılıklar 
giderilebilmektedir. 

Kırık riskini değerlendirmek için en sık kullanılan yöntem 
ise ülkeye özgü FRAX skorlamasıdır (sheffield.ac.uk/FRAX/
tool.aspx?country=6). Bu skorlamayı kullanarak hesaplanan 
10 yıllık majör osteoporotik kırık riski ≧ %20 veya kalça kırı-
ğı riski  ≧ %3 ise ilaç tedavisine başlanılması önerilmektedir.

Postmenopozal Osteoporoz
Uzm.Dr. Seda H. OĞUZ BAYKAL 

İç Hastalıkları ABD, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları BD

Diyette günlük 800-1200 mg kalsiyum alınması ve kırık 
riski olan postmenopozal kadınların 800 IU/gün kolekalsiferol 
replasmanı almaları önerilmektedir. Kalsiyum ve D vitamini 
replasmanları, hastanın laboratuvar değerlerine göre başlanır. 
Kişinin durumu değerlendirilerek kendisine uygun ağırlık kal-
dırma ve denge egzersizleri önerilmelidir. Düşme riski özel-
likle yaşlı hastalarda değerlendirilmeli, düşmeyi önlemek için 
alınması gereken önlemler anlatılmalıdır. 

İlaç tedavileri için karar verilirken FRAX skorlamasında-
ki majör osteoporotik ve femur kırığı riski kullanılır. Ancak 
her hasta için ayrı değerlendirme yapılmalı, sadece KMD veya 
sadece FRAX değerleri ile karar verilmemesi gereken özellikli 
hasta gruplarına dikkat edilmelidir. Hastaların öyküleri ve risk 
faktörleri iyi değerlendirilmelidir. 

Oral bisfosfonatlar (alendronat, risedronat ve ibandronat) 
genellikle ilk basamak tedaviyi oluşturur. Oral bisfosfonatların 
biyoyararlanımı oldukça düşüktür (yaklaşık %1) ve emilim-
leri gıdalardan etkilenmektedir. Yarılanma ömürleri ise uzun-
dur. Alendronat 70 mg/hafta veya risedronat 35 mg/hafta en 
sık kullanılan oral bisfosfonatlar olup hem vertebral hem de 
non-vertebral kırık riskini azalttıkları gösterilmiştir. İbandronat 
150 mg/ay olarak oral kullanılabilir, non-vertebral kırık riskini 
azaltmada diğer oral bisfosfonatlar kadar etkili bulunmamış-
tır. En sık yan etkileri gastrointestinal yan etkilerdir, özofajit 
nadirdir. 

Oral bisfosfonatı tolere edemeyen kişilerde IV ibandronat 
(3 mg/3 ay), zoledronik asit (5 mg/yıl) önerilebilir. IV bisfos-
fonatlar ile geçici akut faz yanıtına bağlı ateş, kas eklem ağrısı 
ortaya çıkabilir. Bu etki ilk dozda en sık iken tekrarlayan infüz-
yonlarda genellikle pek görülmez. IV bisfosfonat verilmeden 
önce böbrek fonksiyonlarının kontrol edilmesi gerekir. 

Çene osteonekrozu daha çok kanser tedavisi sırasında zo-
ledronik asit veya pamidronat alan hastalarda tanımlanmış olsa 
da osteoporoz hastaları için de risk vardır. Özellikle IV teda-
vi verilecek olan kişilerin diş bakımı ve diş tedavilerinin ilaç 
başlanmadan önce yapılması önemlidir. Önemli bir başka yan 
etki de uzun süreli bisfosfonat kullanımına bağlı gelişen subto-
rakanterik atipik femur kırıklarıdır. Özofageal kanser gelişimi 
açısından henüz yeterli veri bulunmamaktadır. 

IV bisfosfonat tedavisi alanlarda 3 yıl, oral bisfosfonat 
tedavisinde ise 5 yıl sonra hastaların mutlaka yeniden değer-
lendirilmesi ve tedaviye devam edilip edilmeyeceği kararının 
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verilmesi gerekmektedir. Bu tedavi sürelerinin ardından 1-2 yıl 
kadar ‘ilaç tatili’ verilebilir. 

Denosumab da bisfosfonatlar gibi antirezorptif etkiye sa-
hiptir. Osteoklastların farklılaşması, aktivasyonu ve sağkalı-
mında rol oynayan RANK reseptörünün ligandına (RANKL) 
karşı geliştirilmiş monoklonal insan antikorudur. Her 6 ayda 
bir 60 mg subkutan olarak uygulanır. Vertebra, kalça ve di-
ğer osteoporotik kırıkları azalttığı gösterilmiştir. Ancak, bis-
fosfonatlar kemik dokuda uzun sürelerle kalırken denosu-
mab tedavisi kesilince etkileri hızlıca kaybolmaktadır. İlaç 
kesilmesinin ardından vertebral kırıklarda artış meydana 
geldiği bildirilmiştir. Dolayısıyla ani kesilmesi önerilmemekte, 
kesilirse de ardından diğer tedavilere (anabolik ajanlar) geçil-
mesi uygun görülmektedir. Ayrıca, çene osteonekrozu ve uzun 
kullanımda atipik femur kırıkları denosumab tedavisi ile de 
meydana gelebilir. Denosumab renal yetmezlik durumlarında 
kullanılabilir. 

Teriparatid, paratiroid hormonun 1-34 N-terminal parçasın-
dan oluşmakta olup osteoporozda anabolik etki göstermekte-
dir. Günde 20 mcg dozda subkutan olarak uygulanmaktadır. 
Hem vertebral hem de vertebral olmayan kırıkların insidansı-
nı azalttığı gösterilmiştir. Tedavi süresi 18-24 ay olup tedavi 
sonlandırıldıktan 30 ay sonrasına kadar yararlı etkilerin devam 
ettiği bildirilmiştir. Kullanım süresinin kısıtlı olmasının nedeni 
fare çalışmalarında uzun dönemde osteosarkom insidansında 
artışa yol açmış olmasıdır. Kırık riski çok yüksek olan veya 
çoklu osteoporotik kırık öyküsü olan hastalarda kullanılmak-
tadır. En sık yan etkileri bulantı, baş ağrısı, baş dönmesidir. 
Ayrıca, hastalarda hafif bir hiperkalsemi gelişebilir. Kemik 
döngüsünün arttığı hastalık ve durumlarda teriparatid kontren-
dikedir (örneğin hiperkalsemi, hiperparatiroidi, Paget hastalı-
ğı, açıklanamayan ALP yüksekliği, kemik kanseri veya kemik 
metastazı varlığı). Ciddi renal yetmezlikte de kontrendikedir. 
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Romatoid artrit (RA) en sık görülen, kronik inflamatuar art-
rittir. Tipik olarak el, ayak küçük eklemleri ve bilekleri tutsa 
da diz, dirsek ve omuz gibi büyük eklemlerin tutulumu da gö-
rülebilmektedir. RA eklem tutulumunun yanı sıra yorgunluk, 
subkütan nodüller, akciğer tutulumu, perikardit, periferik nöro-
pati, vaskülit ve hematolojik anormallikler gibi çeşitli eklem 
dışı (eksra-artiküler) sistemik bulgulara neden olabilir.

Romatoid artritli hastalarda klinik semptomlar çoğunlukla 
birkaç hafta ile aylar içerisinde, yavaş bir şekilde başlar. Ek-
lem bulgusu sıklıkla simetrik poliartrittir. Hastalığın geç tanısı, 
tedavide uyumsuzluk veya yetersizlik durumunda kuğu boynu 
ve düğme iliği gibi deformiteler görülebilse de son yıllarda tanı 
testlerindeki yenilikler ve tedavide etkin ajanların kullanıma 
girmesi ile belirtilen deformiteler oldukça az görülmektedir.

Erken tanıda siklik sitrüline peptide (anti-CCP) karşı anti-
korlar, eklem ultrasonografisi (USG), manyetik rezonans gö-
rüntüleme (MRG) oldukça avantajlar sağlamaktadır. 

İnflamatuar artritlerde eklem harabiyeti semptomların baş-
langıcından birkaç hafta sonra başlar; erken tedavi hastalığın 
progresyon hızını azaltır. Romatoid artrit düşünülen hastalarda, 
ilk üç ay içerisinde tanı doğrulanmalı ve hastalık modifiye edici 
ilaçlar  (Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs-DMARD) 
başlanmalıdır. DMARD’ların etkisinin başlaması zaman alaca-
ğından tedavi başlangıcında bir nonsteroidal anti-inflamatuar 
(NSAI) ve/veya düşük doz glukokortikoidle birlikte başlanır. 

Nonsteroid Anti-inflamatuar İlaçlar: Ağrı ve tutukluk gibi 
semptomların tedavisinde önemlidirler, ancak altta yatan hastalık 
sürecine etkileri minimaldir. RA tedavisinde semptomatik 
tedavi olarak, DMARD’lara ek olarak kullanılabilir. Yan etkileri 
minimize etmek için kısa süreli kullanılmalı ve kortikosteroid 
tedavisi ile birlikte kullanıyorsa gastroproteksiyon yapılmalıdır.

Kortikosteroidler: En güçlü anti-inflamatuar ilaçlar arasın-
dadır. Etkisi hızlı başlar.  RA’da semptomatik tedavi yanı sıra 
radyolojik progresyonu da azaltır, alevlenmelerde kısa süreli 
kullanımı hızlı düzelme sağlar. Ancak uzun dönem kullanım-
larında yan etki potansiyelleri oldukça fazla ve yıkıcıdır. RA 
tedavisinde DMARD’lar olmadan yalnız başına kullanılma-
malıdır. Köprü tedavisi olarak ya da alevlenmelerde 10mg/gün 
(prednizon) dozunu geçmeyecek şekilde kullanılmalı, etkin en 
düşük doza hızla azaltılmalıdır. Yüksek doz kortikosteroidlerin 
RA’nın vaskülit, sklerit, interstisyel akciğer hastalığı gibi eks-
traartiküler tutumlularında kullanılması gerekebilir. Beraberin-

de osteoporoz profilaksisi yapılmalıdır.

Hastalık modifiye edici ilaçlar (Disease Modifying Anti-R-
heumatic Drugs- DMARD): Hastalık sürecine etki ederek, hastalı-
ğın doğal seyrini değiştirirler. Eklem/organ hasarını inhibe ederler. 
Semptom ve bulgular dışında, uzun dönem prognoz ve fonksiyo-
nel sonuçlara etkilidirler. Konvansiyonel sentetik DMARD olarak 
tanımlanan ilaçlar (Metotreksat, Sülfasalazin, Hidroksiklorokin, 
Leflunomid) RA tedavisinde uzun yıllardır kullanılmaktadır. Has-
talık bulguları üzerine etkileri geç ortaya çıkar. Eklemlerde ağrı ve 
şişliği azaltır, akut faz yanıtını düşürür, progresif eklem hasarını 
sınırlar ve fonksiyonları düzeltir. Kombine kullanılabilir, etkin-
likleri bu şekilde daha yüksektir. Kombinasyon tedavisi 2 veya 
3 temel etkili ilaç ile yapılabilir. En sık kullanılan 2’li kombinas-
yon metotreksatın; sülfasalazin, antimalaryal veya leflunomid gibi 
ajanlardan biri ile birlikte kullanılmasıdır. Üçlü kombinasyonda 
da metotreksat esas ilaçtır. Metotreksatın yanına bir antimalaryal 
ve sülfasalazin eklenmesi en çok tercih edilen kombinasyondur. 
Metotreksatın + biyolojik ilaçlarla (tek bir biyolojik DMARD 
ile) kombinasyonu ağır ve dirençli hastalarda kullanılmaktadır. 
Konvansiyonel DMARD tedavilerinin takibinde, başlangıçta 
ayda bir, sonrasında 3-6 ayda bir tam kan sayımı, ALT/AST 
bakılmalıdır. Hidroksiklorokin kullanan hastalarda yıllık göz mu-
ayenesi yaptırılmalıdır.

Biyolojik DMARD’lar: Son yıllarda birçok biyolojik 
DMARD, RA tedavisinde yerini almıştır. İlk kullanıma giren ve 
en sık kullanılanları tümör nekrozis faktör inhibitörleridir (TNF-i) 
(infliksimab, etanersept, adalimumab, golimumab, sertolizumab 
pegol). RA tedavisinde etkinlikleri açısından birbirlerinden çok 
farklıkları olmasa da, etki mekanizmaları, yarı ömürleri ve kul-
lanım sıklıkları değişmektedir. Bunların dışında CD-20 pozitif 
B- hücrelerini selektif olarak hedef alan ve B- hücre deplesyonu 
yapan Ritüksimab, T hücre ko-stimulasyonunun inhibitörü aba-
tasept ve interlökin-6 (IL-6) reseptör antagonisti tosilizumab RA 
tedavisinde kullanılan diğer biyolojik DMARD’lardır. 

Biyolojik ilaçlar, Romatolojide özellikle konvansiyonel teda-
vilere dirençli hastalarda önemli tedavi alternatifleri olmuşlardır. 
Buna karşın hedefe yönelik moleküller olmaları nedeniyle latent 
tüberküloz (TB) reaktivasyonu, hepatit B virüs (HBV) reaktivas-
yonu ve demiyelinizan hastalıklar gibi çeşitli yan etkilere neden 
olabilmektedir. Bu nedenle biyolojik tedavi öncesi hastaların ö-
zellikle latent TB veya HBV açısından taranması; gerektiğinde 
profilaktik tedavi uygulanması önerilmektedir. 

Romatoid Artrit Tedavisi & Biyolojik İlaçlar: Dahiliyecilere 
Öneriler

Uzm. Dr. Gözde YARDIMCI, Dr. Öğr. Üyesi Levent KILIÇ, Prof.Dr. Ömer KARADAĞ
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Biyolojik tedavi aday/kullanan hastaların farmakovijilans 
formu oluşturulmakta; standart olarak latent tüberküloz infek-
siyonu taramasıyla eş zamanlı olarak Hbs, AntiHBs ve antiH-
Bc tetkikleriyle değerlendirilmekte ve laboratuvar sonucuna 
göre uygun profilaktik tedavi (Gastroenteroloji veya İnfeksi-
yon Hastalıkları işbirliği içerisinde) veya gerekiyorsa aşılama 
programı uygulanmaktadır. 

Yine hastaların tedavi öncesi influenza ve pnömokok açı-
sından aşılanmaları önerilmektedir.  Non-melanom cilt kanse-
ri dışında, malignite riski artışı yaptıklarına dair yeterli kanıt 
yoktur. Hastaların tedavi öncesi, yaş gruplarına uygun olarak 
rutin malignite taramalarını yaptırmaları, ilaç sonrası takipte 
1-2 yılda bir cilt taraması yapılması önerilmektedir. 

Tablo 1. Hastalık Modifiye Edici Antiromatizmal İlaçlar (DMARD)

İlaç Doz Yan etki İlaç Öncesi 
Değerlendirme Takip

KONVASİYONEL SENTETİK DMARDLAR (CSDMARDS)
Metotreksat 10–25 mg/hafta oral 

ya da sc,
Folik asit (Folbiol) 5 
mg haftada 1 – 2 defa 
toksisiteyi azaltır 

Bulantı, ishal, mukozit, 
saç dökülmesi, yorgunluk, 
hepatotoksite, kemik iliği 
süpresyonu, infeksiyon, 
interstisyel pnömoni, teratojenik

Tam kan sayımı, KCFT, 
viral hepatit paneli, 
Akciğer grafisi

2-3 ayda bir tam 
kan sayımı, KCFT, 
kreatinin

Hidroksiklorokin 200–400 mg/gün oral 
(≤6,5 mg/kg)

Bulantı, ishal, baş ağrısı, döküntü, 
ciltte koyulaşma, retinal hasar, kan 
diskrazisi, kardiyotoksite

> 40 yaş ya da oküler 
hasarı olanlarda göz 
muayenesi

Yıllık fundoskopik 
ve görme alanı 
muayenesi

Sülfasalazin Başlangıç: 2x 500 mg/
gün oral 
İdame: 2x1000–1500 
mg/gün 

Bulantı, ishal, baş ağrısı, 
Hipersensitivite, granülositopeni, 
hemolitik anemi (G6PD 
eksikliğinde)

Tam kan sayımı, KCFT İlk 3 ay 2-4 haftada 
bir, sonrasında 3 
ayda bir tam kan 
sayımı

Leflunomid 10–20 mg/gün oral Saç dökülmesi, ishal, 
hipertansiyon hepatotoksite, 
kemik iliği süpresyonu, 
infeksiyon, teratojenik

Tam kan sayımı, KCFT, 
viral hepatit paneli,

2-3 ayda bir 
tam kan sayımı, 
KCFT, kreatinin

Hedefe yönelik sentetik DMARD (tsDMARD)
Tofasitinib 2x 5 mg/gün oral ÜSYE, ishal, baş ağrısı, 

İnfeksiyon riskinde artış, KCFT 
yüksekliği, dislipidemi, nötropeni, 
gastrointestinal perforasyon

PPD ya da QFT-TB
Akciğer grafisi

tam kan sayımı, 
KCFT, Lipid profili

BİYOLOJİK HASTALIK MODİFİYE EDİCİ İLAÇLAR (bDMARD)
Tümör Nekrozis Faktör inhibitörleri
İnfliksimab 3- 4,5 mg/kg 0., 2. ve 

6 haftalarda yükleme, 
sonrasında 6-8 haftada 
bir iv

Enjeksiyon/infüzyon reaksiyonu, 
KCFT yüksekliği, alerjik 
reaksiyonlar, bakteriyel ve 
fungal infeksiyon riskinde 
artış, tüberküloz reaktivasyonu, 
lenfoma riskinde artış 
(tartışmalı), non-melanom cilt 
kanserinde artış, demiyelinizan 
hastalıklar ve otoimmün hastalık 
riskinde artış

PPD ya da QFT-TB
Akciğer grafisi

KCFT, infüzyon 
ya da injeksiyon 
reaksiyonu 

Etanersept 2x 25mg/hafta mg 
veya 50 mg/hafta sc

Adalimumab 40 mg/ 2 haftada bir sc
Golimumab 50 mg/ ayda bir sc
Sertolizumab 
pegol

0., 2, 4. haftalarda 
400 mg yükleme 
sonrasında 200-400 
mg/ 2 haftada bir sc

Diğer biyolojik DMARD’lar
Ritüksimab 0. ve 15. günlerde 

1000 mg  intravenöz , 
6 ayda bir

Döküntü, ateş, bakteriyel ve viral 
infeksiyonlarda artış, infüzyon 
reaksiyonu, sitopeni, hepatit b 
reaktivasyonu 

Tam kan sayımı, viral 
hepatit paneli

Tam kan sayımı

Abatasept   <60 kg: 500 mg 
60–100 kg: 750 mg 
>100 kg: 1000 mg 
intravenöz 
  ya da 125 mg/ hafta sc 

Bulantı, baş ağrısı, bakteriyel ve 
viral infeksiyonlarda artış

PPD ya da OFT-TB İnfüzyon ya 
da injeksiyon 
reaksiyonu

Tosilizumab 4-8 mg/ kg ayda bir iv İnfeksiyonlarda artış, infüzyon 
reaksiyonu, KCFT yüksekliği, 
dislipidemi, sitopeni

PPD ya da OFT-TB Tam kan satımı, 
KCFT

KCFT: Karaciğer fonksiyon testleri, G6PD: Glukoz 6-fosfat dehidrogenaz, ÜSYE: Üst solunum yolu enfeksiyonu, PPD: 
Tüberkülin deri testi, QFT: Quantiferon
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Romatoid Artrit Tedavisi & Biyolojik İlaçlar:  Dahiliyecilere Öneriler

Biyolojik tedavi kullanan Romatolojik hastalara 
yaklaşım önerileri
Biyolojik ajanlar günümüzde romatoid artrit tedavisinde 

sıklıkla kullanılan güvenilir ilaçlar haline gelmişlerdir ancak bu 
hastaların izleminde dikkat edilmesi gereken önemli noktalar 
mevcuttur. Dahiliye hekimleri ilaç başlanması öncesinde oldu-
ğu kadar, tedavinin devamında da gelişebilecek kontraendikas-
yonlara dikkat etmelidir. Biyolojik tedavi alan tüm hastalarda 
aktif ve kronik infeksiyonlar, iyi tedavi edilmemiş infeksiyon 
öyküsü, hipersensitivite reaksiyonları, demiyelinizan hastalık-
lar her vizitte detaylı olarak sorgulanmalıdır. 

Romatoid artritli hastalarda artmış miyokard infarktüsü ris-
kinin, TNF-i alan grupta azalmış olduğu gösterilmekle birlikte, 
bu tedavilerle altta yatan kalp yetmezliği alevlenebilmektedir. 
Bu nedenle TNF-i tedavilerinin NYHA Evre 3-4 kalp yet-
mezliği ve ejeksiyon fraksiyonu ≤%50 altında olan hastalarda 
kontraendike olduğu unutulmamalıdır ve izlemde hastalar kalp 
yetmezliği açısından değerlendirilmelidir. Yine ritüksimab te-
davisi alan hastalar kardiyovasküler hastalık ve kalp yetmezli-
ği açısından dikkatle izlenmelidir. 

Tocilizumab tedavisi alan hastalar divertikülit bulguları 
açısından bilgilendirilmeli ve dislipidemi açısından izlenmeli-
dir. Tofasitinib tedavisi kullanmakta olan hastalar zona ve de-
rin ven trombozu açısından yakın izlenmelidir. 

Biyolojik tedavi kullanan hastaların izleminde her kontrol-
de ayrıntılı öykü alınmalı ve fizik muayene yapılmalı, tam kan 
sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, kreatinin ve CRP ölçümü 
3 ay aralıklarla yapılmalıdır. Kronik ve geçirilmiş HBV infek-
siyonlu ve HBV infeksiyonu geçirerek bağışıklanmış hasta-
ların antiviral tedavi uyumu kontrol edilmeli, 6 ay aralıklarla 
HBV-DNA takibi yapılmalıdır. Hastaların aktif tüberküloz in-
feksiyonu olup olmadığı kontrol edilmeli, hastalar latent tüber-
küloz infeksiyonu açısından yıllık taranmalıdır. 

Biyolojik tedavi alan hastalar planlanmamış gebelikler açı-
sından bilgilendirilmeli, gerekirse kontrasepsiyon için öneri-
lerde bulunulmalıdır. Biyolojik tedavi altında Varisella zoster 
virüs (VZV) ve kızamık, kabakulak, kızamıkçık (KKK) gibi 
canlı aşıların yapılamayacağı konusunda hastalara bilgi veril-
melidir. Hastalar tedavi başlangıcı öncesinde aşılanmamış ise-
ler pnömokok, influenza ve HBV aşıları için yönlendirilmelidir. 
Hastalar infeksiyon bulguları ve infeksiyonların atipik seyre-
debileceği konusunda bilgilendirilmeli, infeksiyon durumla-
rında tedavisine ara vermesi gerektiği öğretilmeli, genel hijyen 
önlemleri ve dental hijyen konusunda eğitilmelidir. Gelişebi-
lecek infeksiyonları önlemek için elektif cerrahiler öncesinde 
biyolojik tedavilere ara verilmeli, cerrahi bir sonraki planlanan 
ilaç dozu uygulanmadan yapılmalıdır. Tofasitinib tedavisi alan 
hastalarda yine cerrahi öncesi bir hafta süre ile tedaviye ara ve-

rilmelidir. Cerrahi sonrası biyolojik tedavi yara yeri iyileşmesi 
gerçekleştikten, dikişler alındıktan ve cerrahi ilişkili/yara yeri 
infeksiyonu olmadığına emin olduktan sonra başlanmalıdır.

Hastalar malignite açısından sorgulanmalı, hastaların yaşa 
uygun tarama testlerine devam edilmelidir. Biyolojik tedavi 
altında malignite şüphesi olduğunda tedaviye ara verilmeli, 
hastanın fizik muayenesi yapılmalı, meme ve serviks kanseri 
için taramaları yapılmalı, akciğer filmi veya toraks bilgisayarlı 
tomografi (BT) çekilmeli, gaytada gizli kan tetkiki/kolonos-
kopi yapılmalı, dermatolojik ve kulak burun boğaz muayenesi 
yapılmalıdır. Hastada malignite saptanır ise farmakovijilans 
merkezlerine bildirilmeli ve hastalığın uygun tedavisine baş-
lanmalıdır. 

Biyolojik tedavi kullanan Romatoloji hastalarında 
infeksiyon durumunda nasıl yaklaşalım?
Romatoid artritli hastalarda sağlıklı popülasyona kıyasla 

özellikle septik artrit, osteomiyelit ve yumuşak doku infeksi-
yonu sıklığı, hastalığın kendisine bağlı olarak artmıştır. Bu risk 
artışına ek olarak uzun süreli gözlemsel çalışmalar ve meta-
analizler inflamatuvar artritlerde, artmış infeksiyon sıklığının 
biyolojik ajanlarla olan ilişkisini de göstermiştir. Bu infeksi-
yon riski altta yatan hastalığın aktivitesi, komorbiditeler ve 
eş zamanlı kullanılan diğer ilaçlarla da ilişkilidir. İnfeksiyon 
gelişme sıklığı, hatta infeksiyon bölgesi ve gelişen infeksiyo-
nun tipi farklı etki mekanizmalı ilaçlar arasında değişkenlik 
göstermektedir. 

TNF-α, vücut savunmasında önemli bir proinflamatuvar 
sitokin olduğu için, TNF-i tedavisi alan hastalarda, özellikle 
hücre içi infeksiyöz ajanlarla olan infeksiyonlar daha belirgin 
olmakla birlikte, her türlü infeksiyona yatkınlık artmaktadır. 
Ritüksimab, abatasept ve tosilizumab tedavilerinde de artmış 
infeksiyon riski gösterilmiştir. Biyolojik tedavi altında üst so-
lunum yolu infeksiyonu, sinüzit, farenjit, bronşit ve idrar yolu 
infeksiyonu gibi daha az ciddi infeksiyonlar yanında, pnö-
moni, sellülit, septik artrit, eklem protez infeksiyonları, apse, 
divertikülit, piyelonefrit ve sepsis gibi ciddi infeksiyonlar da 
görülebilir. 

Romatoid artritli, özellikle biyolojik tedavi alan hastalarda 
infeksiyonların erken tanınması ve doğru tedavi edilmesi 
önemlidir. Bazı olgularda sistemik immünsupresyon nedeniy-
le, klasik infeksiyon bulguları ortaya çıkmayabilir veya infek-
siyonlar atipik seyredebilir. Bu nedenle biyolojik tedavi uygu-
lanan hastalar ciddi ve fırsatçı infeksiyonlar açısından yakın 
takip edilmelidir. 

Biyolojik tedavi altında gelişen bakteriyel veya fırsatçı 
infeksiyon varlığında tedaviye ara verilmeli, yatış gerektiren 
ciddi infeksiyon veya yoğun bakım ihtiyacı açısından hasta 
değerlendirilmelidir. Bakteriyel infeksiyonun belirlenmesi için 
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Biyolojik tedavi altında aktif tüberküloz infeksiyonu sap-
tanırsa yine biyolojik tedavi kesilerek tüberküloz tedavisi baş-
lanmalıdır. 

uygun kültürler alınmalı, solunum sistemi bulguları mevcutsa 
akciğer filmi çekilmelidir. İnfeksiyon türüne göre uygun antibi-
yotik başlanmalı, kültür sonuçları takip edilmelidir. İnfeksiyon 
tedavisi sonrasında hafif infeksiyonlar için biyolojik tedavi 
başlanmadan bir hafta beklenmeli, ciddi infeksiyon durumla-
rında bu süre bir aya kadar uzatılmalıdır. 

81



Romatolojik Testlerin Akılcı Kullanımı: Kime Ne Zaman?
Dr. Öğr. Üyesi Levent KILIÇ

İç Hastalıkları ABD, Romatoloji BD
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Nonsteroid Anti-İnflamatuar İlaçlar ile Alevlenen 
Hava Yolu Hastalığı

Doç. Dr. Ebru ÇELEBİOĞLU

Göğüs Hastalıkları ABD, Allerji ve Klinik İmmünoloji BD

Nonsteroid anti-inflamatuar ilaçlar (NSAİİ) ile alevlenen 
hava yolu hastalığı (N-ERD), üst ve alt hava yollarının kronik 
eozinofilik bir hastalığıdır. Astım ve nazal polipozisle birlik-
te kronik rinosinüzit semptomları olan hastalarda NSAİİ veya 
aspirin kullanımı sonrası sıklıkla bir saat içinde solunumsal 
semptomlarda artış ile karakterizedir. NSAİİ kullanımı ile orta-
ya çıkan reaksiyon ağır astım atağı ve/veya şiddetli rinit semp-
tomları şeklinde olabileceği gibi, reaksiyona ürtiker, anjioö-
dem, karın ağrısı, bulantı, kusma, hipotansiyon eşlik edebilir.  
Geçmiş yıllarda Samter Sendromu, Widal Sendromu, aspirinle 
alevlenen hava yolu hastalığı, aspirin- intolerant astım şeklinde 
isimlendirilmiştir. 

Toplum temelli çalışmalara, dahil edilen astımlı hasta gru-
bunun özelliklerine, NSAİİ aşırı duyarlılığını göstermek için 
provokasyon testlerinin yapılıp yapılmamasına bağlı olarak 
prevelans %1,8-%21 arasında değişir. Nazal polipozisin eşlik 
ettiği ağır astımda sıklık daha yüksek olsa da daha hafif astımı 
olan hastalarda da karşımıza çıkabilir. Bir grup hastada üst 
solunum yolu semptomları daha ön planda olabilir. 

Aile öyküsü ve nazal polipozis nedeniyle özellikle birden 
fazla kez geçirilen endoskopik sinüs cerrahi öyküsü önemlidir. 
Daha önce herhangi bir nedenle alınan NSAİİ ve sonrasında 
görülen rekasiyon detaylı sorgulanmalıdır. Astım tanılı bir has-
ta NSAİİ’ları sorunsuz kullanabiliyorsa ya da öyküde şüphede 
kalınan hastada aspirin provokasyon testinde reaksiyon göz-
lenmezse tanı dışlanmış olur. NSAİİ, özellikle son 5 yıl içinde 
hiç kullanılmamışsa N-ERD şüphesi devam eder.  

Tanıda altın standart oral aspirin provokasyon testidir. As-
pirin provokasyon testi bu konuda deneyimli uzman kişiler-
ce, allerji uzmanı gözetiminde ve yoğun bakım imkanlarının 
olduğu merkezlerde uygulanmalıdır. Lenfosit transformasyon 
testi ve bazofil aktivasyon testi gibi in vitro yöntemler yeterli 
duyarlılık ve özgüllüğe sahip olmamaları ve her mekezde bu-
lunmamaları nedeniyle pratikte kullanılmamaktadır. 

N-ERD tanısı konulan hasta aspirin ve diğer NSAİİ’ları 
kullanmamalıdır. Sadece reaksiyona neden olan ilaçlar değil, 
tüm siklooksijenaz-1 (COX-1) enzim inhibitörleri yasaklanır. 
Non-asetil salisilatlar ve 1000 mg altında dozlarda parasetamol 
hastaların çoğu tarafından iyi tolere edilir. Hastaların büyük 
kısmı selektif COX-2 inhibitörlerini güvenle kullanabilirler. 
COX-1 enzimini zayıf inhibe eden nimesulid/meloxicam ve 

COX-2 inhibitörleri provokasyon testleri ile güvenli oldukları 
ispat edildikten sonra hastalara önerilmelidir. Bu testlerin de 
allerji uzmanı gözetiminde yapılması önerilir. 

Yapılan değerlendirme ve provokasyon testlerinden sonra 
hastalara her zaman yanlarında taşıyabilecekleri, kullanımı ya-
saklanan ve güvenli olan ilaçların isimleri ve etken maddeleri-
ni içeren bir ilaç kartı düzenlenir. 

Mevcut rinosinüzit ve astım ulusal ve uluslararası rehber-
ler doğrultusunda tedavi edilir. Uygun tedaviye rağmen astımı 
kontrol altına alınamayan ve /veya nazal polipozis nedeniyle 
tekrarlayan endoskopik sinüs cerrahisi geçiren hastalar aspi-
rin desensitizasyonu ve sonrasında düzenli aspirin tedavisine 
devam açısından değerlendirilirler. Desensitizasyon işlemi 
aspirinin düşük dozları (sıklıkla 25 mg) ile başlanarak giderek 
artan dozlarda verilmesi ve bu şekilde bir tolerans oluşturulması 
mantığına dayanır. N-ERD hastalarında desensitizasyon sonra-
sı en az 300 mg/gün olacak şekilde düzenli aspirin tedavisine 
devam edilmesi polip rekürrens hızını azaltır, astım ve rinosi-
nüzit semptomlarında iyileşme sağlar.

Hastaların her hangi başka bir nedenle düzenli aspirin 
kullanmaları gerektiği durumlarda da aspirin desensitizasyon 
işlemi uygulanabilir. 
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Erişkinde Primer İmmün Yetmezlikler
Dr. Öğr. Üyesi Nursel ÇALIK BAŞARAN

İç Hastalıkları ABD Genel Dahiliye BD

Erişkinde immün yetmezliklerin en sık nedenleri; malig-
nansiler, immün supresif ilaçlar, kronik medikal hastalıklar, 
organ/doku nakli ve insan immün yetmezlik virüs (HIV) infek-
siyonu olarak karşımıza çıkmaktadır. Primer immün yetmez-
likler (PİY), daha çok çocukluk çağı hastalıkları olarak kabul 
edilmektedir. Ancak tanı olanaklarının ve PİY farkındalığının 
artması ile erişkinlerde de farklı tipte primer immün yetmez-
liklerin sayısı giderek artmaktadır. Ayrıca uygun tedavilerle 
çocukluk çağında tanı almış PİY hastaları erişkin yaşa ulaş-
maktadır ve iç hastalıkları uzmanları olarak bu hasta grupları 
ile daha sık karşılaşılmaktadır. 

PİY doğal ve adaptif immün sistem elemanlarının (nötrofil-
ler, dendritk hücreler, makrofajlar, T lenfositler, B lenfositler, 
kompleman sistem proteinleri vb.) etkilendiği klinik ve genetik 
olarak heterojen olan bir hastalıklar grubudur. Bazı çeşitleri sık 
görülürken, bazı çeşitleri nadir hastalıklar grubuna girer. Örne-
ğin selektif IgA eksikliği 1/300-700 sıklığında, Omenn sendro-
mu 1/100000 sıklığında görülebilmektedir. ABD’de yapılan bir 
telefon anketine göre sıklığı 1:2000 olarak saptanmıştır. 1976-
1980 yılları arasında 2.4/100 bin kişi-yıl iken 2001-2006 yılları 
arasında 10.3/100bin kişi-yıl sıklığına çıktığı görülmüştür. Bu 
artışta gelişen teknoloji ile genetik ve fonksiyonel çalışmaların 
yapılabilir olmasının katkısı büyüktür. 

PİY grubundaki hastalıklar, 2000’li yılların başında sayılı 
iken günümüzde 430 farklı PİY tipi tanımlanmıştır ve sayı hız-
lıca artmaktadır. Çoğu tek gen hastalığı, otozomal resesif, oto-
zomal dominant veya X’e bağlı geçiş sergileyebilmektedir. Av-
rupa’da yapılan bir araştırmada erişkinde PİY sıklığı 1/10000 
olarak bulunmuştur. PİY’lerin %25-40’ının erişkin hayatta 
tanı aldığı düşünülmektedir. Primer immün yetmezlikler baş-
lıca; humoral immün sistem bozuklukları (%50-60), T hücre 
defektleri (%10-15), kombine immün yetmezlikler (%15-29), 
fagositer sistem defektleri (%10-15), kompleman sistem bo-
zuklukları (%13) olarak karşımıza çıkmaktadır. Genellikle 
yaygın değişken immün yetmezlik (common variable immu-
nodeficiency, CVID), selektif IgA eksikliği veya IgG alt sınıf 
eksiklikleri görülmektedir. Hastalığın başlama yaşı sıklıkla ço-
cukluk çağında ve %80’i yaşamın ilk yılındadır ancak çeşitli 
nedenlerle PİY’lerin %5’i erişkin yaşta başlamaktadır. Bu geç 
başlangıcın nedeni, hipomorfik mutasyonlar olabilmektedir.

Bir hastada şu durumlar varsa allta yatan bir primer immün 
yetmezlik tablosundan şüphelenilmelidir: 

§	Tekrarlayan, ağır veya atipik infeksiyonlar (Pneu-
mocystis jirovecii gibi fırsatçı bir infeksiyon, beyin 

absesi, serebral toksoplazmoz, pnömokokkal artrit 
gibi atipik yerleşimli infeksiyonların varlığı, uygun 
antibiyotik tedavisine yanıt vermeyen veya tekrarla-
yan veya kronikleşme gibi kötü seyirli bir infeksi-
yon varlığı, ağır infeksiyon tablosunun olması veya 
erişkinde yılda 3 veya daha fazla ve her biri 4 haf-
tadan uzun süreli bakteriyel infeksiyon geçirilmesi)

§	Granülomatöz lezyonlar (akciğer, lenf nodu, cilt vb)
§	Otoimmün hastalıklar (otoimmün sitopeni veya di-

ğer hastalıklar)
§	Tekrarlayan ateş (periyodik ateş, hemofagositoz vb)
§	Egzema (erken başlangıçlı, atipik, tedaviye dirençli)
§	Lenfoproliferatif hastalık (kronik benign lenfadeno-

pati, splenomegali)
§	İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (erken başlangıç-

lı, atipik ve tedaviye dirençli formlar)
§	Allerjiler
§	Kanserler (nadir kanserler, erken yaşta başlaması 

vb.) 
§	ve immün defektlere eşlik eden anatomik bozukluk-

ların olması durumunda ileri araştırma gerekir. 

Aşağıda erişkinlerde tanımlanmış ve sık görülen PİY türle-
rine örnekler verilecektir. 

Yaygın değişken immün yetmezlik (CVID) erişkin yaşta en 
sık görülen PİY’dir. Avrupa İmmün yetmezlik Derneği (Euro-
pean Society for Immunodeficiency, ESID) 2012 verilerine 
göre Avrupa’da 65 yaş üzeri 692 hasta PIY ile takip edilmek-
te ve hastalarda en sık primer antikor yetersizlikleri (%89.4) 
görülmektedir ve onların içerisinde de CVID birinci sıklıkta-
dır. CVID, hipogammaglobulinemi, B hücre sayısında azalma 
ile karakterizedir ve pnömokok aşısında antikor cevabında 
bozukluk vardır.  Otoimmün hastalıklar (otoimmün hemolitik 
anemi, immuntrombositopenik purpura, Evans sendromu vb.), 
lenfoproliferatif hastalıklar, gastrik kanserler ve granüloma-
töz hastalıklar ve kapsüllü bakterilere bağlı sık sinopulmoner 
infeksiyonlar görülür. Fransa’da yapılan bir çalışmada 2004-
2007 yılları arasında toplam 341 hastanın CVID tanısı aldığı, 
median yaşın 44 yıl olduğu, ilk belirtilerin görüldüğü median 
yaşın 19 olduğu ve ortalama 6.9 yıl tanıda gecikme olduğu tes-
pit edilmiştir. Bu hastaların %37’sinde otoimmün hastalık ve 
%17.6’sında otoimmün sitopeni saptanmıştır. 

Kronik granülomatöz hastalık da erişkin hayatta tanı ala-
bilen bir diğer PİY’dir. NADPH fagosit oksidaz kompleksini 
kodlayan 5 gende mutasyon sonucu gelişen bu hastalıkta Stap-

94



Nursel Çalık Başaran

hylococcus aureus, gram negatif enterobakterler veya Asper-
gillus gibi mantarlarla derin doku infeksiyonları (karaciğer ab-
sesi vb) ve granulom oluşumları, inflamatuvar hastalık gelişimi 
ile karakterizedir. Erişkinde X-bağlı geçiş gösterir. Bu hasta-
larda infeksiyon dışı akciğer bulguları erişkinlerde çocuklara 
göre daha sık görülmektedir. 

X’e bağlı agammaglobulinemi (XLA), Bruton kinaz ge-
ninde mutasyon sonucu görülebilmektedir. Kemik iliğinde B 
hücre serisinin gelişimi durur ve ağır hipogammaglobulinemi 
ortaya çıkar. Kapsüllü bakterilerle sinopulmoner infeksiyonlar, 
mikoplazma artritleri, polio dışı enterovirüslere bağlı santral 
sinir sistemi infeksiyonları görülebilir.  600’den fazla mutas-
yon hastalığa yol açabilmektedir, erişkin başlangıçlı XLA’da B 
hücre sayısı çok azalmışken IgG düzeyi orta düzeyde azalmış 
görülebilir. Mutasyonlar aynı olsa da çevresel faktörler veya 
modifiye edici genlerin etkisi ile hastalık tablosu farklı yaşlar-
da prezente olabilmektedir. 

IL12/Th1/IFN-gamma ve IL23/Th17 yolak defektleri so-
nucu farklı etkenlerle infeksiyon riskinin arttığı PİY tabloları 
görülmektedir. IL-12 üretimi patojen spesifik Th1 oluşumu-
nu sağlar ve Th1 hücreleri IFN gamma üreterek mononük-
leer fagosit hücrelerin öldürme potansiyelini artırır. IL-23, 
Th17 artışına yol açar, IL-17 ve IL- 22 artışı olur, bunlar da 
nötrofillerin hücre dışı bakterileri öldürme gücünü ve epitel 
hücrelerin bariyer ve antimikrobik etkilerini artırır. IL12P40 
veya IL12RB1 gen defektleri Th1 ve Th17 eksikliğine yol açar. 
IL12RB1 eksikliği olan kişilerin %20 kadarı 20 yaşına kadar 
semptom vermeyebilir; erken yaşta BCGosis, tüberküloz dışı 
mikobakteri infeksiyonları, ekstraintestinal Salmonelloz ve re-
kürren mukokütanöz kandidiyazis ile prezente olur. 

Good’s sendromu, timoma ve hipogammaglobulinemi ile 
ilişkili erişkin başlangıçlı bir PİY’dir. Anemi, lökopeni, B len-
fosit düşüklüğü, fonksiyonel ve kantitatif T hücre eksikliği gö-
rülebilir. Myastenia gravis eşlik eder. Ortalama başlangıç yaşı 
59 yaştır. İnvazif infeksiyonlar ve otoimmün komplikasyonlar 
sık görülmektedir. Tedavide Ig replasmanı uygulanır ve fırsatçı 
infeksiyonlar açısından takip edilmelidir.

ADA (adenozin deaminaz) eksikliği nadiren geç yaşlarda 
tanı alır. Çocukluk çağındakine göre daha hafif seyirlidir. Tek-
rarlayan otit, sinüzit gibi üst solunum yolu infeksiyonları, pal-
moplantar siğiller, papiloma virüs infeksiyonları, sitopeniler, 
allerjiler, artmış IgE yüksekliği, anti-tiroid antikor pozitifliği, 
kronik pulmoner yetmezlik görülebilmektedir.    

PİY listesi her geçen gün artmakta ve yeni genetik defekt-
ler ve/veya klinik prezentasyonlar bildirilmektedir. Özellikle 
akraba evliliklerinin yaygın olduğu ülkemizde de yeni PİYler 
özellikle çocuk hastalıkları ve immünoloji uzmanları tarafın-
dan tanımlanmaktadır. 

Erişkinde bir immün yetmezlik tablosu ile karşılaştığımız-
da öncelikle sekonder immün yetmezlik nedenlerini (kronik 
organ yetmezlikleri, kronik medikal hastalıklar, kanserler, im-
munsupresif ilaçlar, HİV vb) dışlanmalıdır. Ayrıca erişkinde 
sık/tekrarlayan/atipik/invazif infeksiyonlar, alerjik hastalıklar, 
otoimmün veya otoinflamatuvar hastalıklar, atipik /erken baş-
langıçlı/çoklu kanserler, bronşiektazi, dismorfik bulgular var-
lığında primer immün yetmezlik akla gelmelidir ve bu yönden 
inceleme yapılmalıdır. Bu hastalarda iyi bir öykü alınmalıdır: 
çocukluk çağından başlayarak infeksiyon öyküsü, büyüme ge-
lişme problemleri, egzama,astım, anjioödem, kanama diatezi, 
canlı aşılar sonrası ağır infeksiyon öyküsü, bronşiektazi var-
lığı, hematolojik problemler (sitopeniler, lenfoproliferasyon 
vb) iyice sorgulanmalıdır. Aile öyküsü alınmalı ve aile ağacı 
çıkarılmalıdır.    

PİY açısında temel istenecek testler tam kan sayımı, peri-
ferik yayma, absolüt nötrofil ve lenfosit sayıları, kantitatif im-
munglobulin seviyeleri (Ig A, G, M, E), izohemaglütinin titresi 
(ABO kan gruplarına karşı gelişen IgM antikorları), gecikmiş 
tip hipersensitivite testleri (tüberkülin deri testi (PPD), candida 
testi), akciğer grafisi, CH50 aktivitesi, NBT testi yapılmalıdır. 
Daha ileri immün inceleme gerekli görüldüğünde hümoral 
immünite için IgG altgrup tayini, spesifik antikor yanıtı, has-
talığa spesifik antikorların ölçümü; hücresel immünitenin de-
ğerlendirilmesi için lenfosit alt grup ölçümü, lenfoproliferatif 
yanıt testi; kompleman aktivitesi için C1-C9 ölçümü; fagositer 
sistemin değerlendirilmesi için kemotaksis, adezyon molekül 
ekspresyonu, fagositoz, DHR testleri yapılabilir. Radyolojik 
olarak timusun görüntülenmesi, akciğerde bronşiektazilerin 
gösterilmesi yardımcı olabilir. ESID kılavuzlarında PİY için 
olası tanı, yüksek olasılıklı tanı ve kesin tanı PİY tiplerine göre 
tarif edilmiştir. 

Tedavi, PİY tipine göre farklılık gösterir. Temel tedavi 
prensibi normal ya da normale yakın bir şekilde hastalıksız ya-
şamayı sağlayabilmektir. Tedaviler spesifik veya küratif, des-
tekleyici ve koruyucu tedaviler olarak özetlenebilir. İntravenöz 
veya subkutan düzenli immunglobulin replasmanları, bakte-
riyel infeksiyon riskini, hastane başvuru sayısını, antibiyotik 
kullanım süresini ve ateşli gün sayısını azaltmaktadır. 3-4 haf-
tada bir 0.4-0.6 g/kg dozunda uygulanabilmektedir. Protein 
kaybettiren durumlarda 2 g/kg dozuna çıkılabilir. Profilaktik 
antibakteriyal ilaç kullanımı sık tekrarlayan infeksiyonları ön-
lemek için verilebilmektedir. Yeterli antikor yanıtı oluşturabi-
len PİY hastalarına koruyucu aşılar yapılabilir ama canlı aşılar 
kontrendikedir. Koloni stimüle edici faktörler, gamma interfe-
ron tedavileri, IL-2, monoklonal antikorlar, CTLA4 inhibitör-
leri, ADA enzimi replasmanı gibi altta yatan probleme yönelik 
spesifik tedaviler zaman içerisinde çoğalmaktadır. Kemik iliği/
kök hücre nakli çocuk yaş grubundaki hastalarda kesin tedavi 
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yöntemi iken erişkin yaşta yüksek mortalite riski nedeniyle se-
çilmiş vakalarda tercih edilmektedir. Gen tedavisi konusunda 
çalışmalar sürdürülmektedir. 

Erişkin PİY’li hastalar günlük pratiğimizde daha sık karşı-
laşacağımız bir hastalık grubudur. Erken tanı için klinik şüphe 
önemlidir ve hastalığın seyrine katkı sağlanabilmekte, kompli-
kasyonlar önlenebilmektedir.  Ayrıca ortaya çıkarılan her yeni 
genetik defekt ve klinik prezentasyonunun bilime katkı sağla-
yacağı da unutulmamalıdır.   
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Olgularla Şok Hastasının Ayırıcı Tanısı ve Yaklaşım
Dr. Öğr. Üyesi Burçin HALAÇLI

İç Hastalıkları ABD, Yoğun Bakım BD

Şok yaşamı tehdit eden dolaşım yetmezliği tablosudur. 
Mikro düzeyde ise şok; azalmış oksijen sunumu ve/veya ok-
sijen tüketiminin artması veya oksijen kullanımının bozulması 
ile giden hücresel ve doku hipoksisi olarak tanımlanır. Başlan-
gıçta şok geri dönüşümlü olsa da hızlı tanınıp uygun tedaviler 
uygulanmazsa geri dönüşümsüz hale gelebilir, sonunda çoklu 
organ yetmezliği (ÇOY) ve ölüm kaçınılmaz olur. Şok hipotan-
siyon ile karşımıza çıkabileceği gibi, hipertansif ya da normo-
tansif bir hasta bile şokta olabilir. Bir hastada taşikardi, oligü-
ri, bozulmuş mental durum, takipne, soğuk ve siyanotik deri, 
nedeni bilinmeyen metabolik asidoz ve laktat yüksekliği varsa 
aksi kanıtlanana kadar hasta şok olarak değerlendirilmelidir. 

Şok tablosu preload, kardiyak pompa yetersizliği ve after-
loadda meydana gelen patolojilerde görülebilir. Temel olarak 
dört çeşit şok tipi vardır. Distributif, kardiyojenik, hipovole-
mik ve obstrüktif şok. Fakat hemen her zaman birden fazla 
şok tipi beraber seyreder ve miks tip şok olarak adlandırılır. 
Distributif şok periferik vazodilatasyon ile karakterizedir ve 
vazodilatatör şok olarak da adlandırılır. Septik şok hem bütün 
şok tiplerinin hem de distributif şokun en sık nedenidir. Sep-
sis infeksiyon ajanına karşı konağın verdiği disregüle yanıta 
bağlı gelişen organ yetmezliği olarak ve septik şok ise yeterli 
sıvı resüstasyonuna rağmen ortalama arteryel basıncı 65 mm 
Hg ve üstünde tutmak için vazopresör ihtiyacı olması ve laktat 
>2 mmol/l üzerinde olması olarak tanımlanır. Pankreatit, ya-
nık, amnion, yağ ve hava embolisi gibi nedenlere bağlı gelişen 
sistemik inflamatuar yanıt sendromu da distributif şokun diğer 
önemli bir sebebidir. Onun dışında nörojenik şok, anaflaktik 
şok, ilaç ya da toksin uyarımlı şok ve adrenal kriz de distributif 
şokun ayırıcı tanısında vardır. Kardiyojenik şok da ise temel 
patofizyoloji kardiyak pompa yetmezliğine bağlı kardiyak out-
put düşüklüğüdür. Sol ventrikülün %40’ından fazla dokusunda 
infarkt gelişmesi, yaygın çoklu damar etkilenmesine bağlı mi-
yokard enfarktüsü (MI) olması, ciddi sağ ventrikül enfarktüsü 
ve kalp yetmezliğinin akut kötüleşmesi durumunda kardiyomi-

yopatik nedenli kardiyojenik şok gelişebilir. Bunların dışında 
ciddi aritmiler; kapaklardaki, septum ve ventrikül duvarındaki 
mekanik ciddi yetersizlik tabloları da kardiyojenik şok ile kar-
şımıza çıkabilir. Diğer şok çeşidi de intravasküler volüm azlığı 
yani preloadda azalma ile seyreden hipovolemik şoktur. Ma-
sif kanamalara bağlı görülebileceği gibi diyare kusma, sıcak 
çarpması ve yanık gibi ve üçüncü boşluğa sıvı kaçışı nedeniyle 
sıvı kayıplarına bağlı da görülebilir. Son şok tipi de obstrük-
tif şoktur. Sıklıkla kalp dışı nedenlere bağlı kardiyak pompa 
yetersizliğine bağlı gelişir. Hemodinamik anlamlı pulmoner 
emboliye bağlı gelişen sağ kalp yetmezliği en tipik örneğidir. 
Onun dışında tansiyon pnömotoraks ve perikardiyal tamponad 
gibi tablolarda da obstrüktif şok görülebilir. 

Şoktaki hastanın ilk değerlendirilmesinde hava yolu 
güvenliği sağlanmalı, yeterli intravenöz (IV) yol açılmalıdır. 
Hemodinamik instabil olan hastalar vakit kaybetmeden entübe 
edilmelidir. Tek istisnası ise tansiyon pnömotorakstır. Bu has-
talarda entübasyondan kaçınılmalı neden ortadan kaldıracak 
drenaj işlemi uygulanmalıdır. Santral katater takılması gecike-
cek ise vazopresör tedavisi geçici olarak periferik damar yo-
lundan verilebilir. Gerekli kan tetkikleri alındıktan sonra bolus 
sıvı resüsitasyonu yapılmalıdır. Şokun ayırıcı tanısındaki olası 
nedenleri değerlendirmek için hastanın tüm fizik muayenesi 
yapılmalı, volüm durumu değerlendirilmelidir. Yaşam kurtarıcı 
tedavi gereken hastalarda acil invaziv müdahale gereksinimini 
değerlendirmek için yatak başı ultrason değerlendirmesi ile 
tansiyon pnömotoraks ve perikardiyal tamponad değerlendiril-
meli, göğüs tüpü ve tamponad drenajı yapılmalıdır. Anaflaktik 
şok için IV epinefrin, sepsis için ilk bir saatte antibiyotik teda-
visi, adrenal kriz için steroid replasmanı başlanması, MI tablo-
su için revaskülarizasyon işlemine hastanın alınması, mekanik 
kapak ya da ventrikül hasarları için hastanın acil cerrahi işleme 
alınması gerekebilir. Pulmoner emboli hastasında da tromboli-
tik tedavi düşünülmelidir.    
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PPI’ların Akılcı Kullanımı
Doç. Dr. Onur KESKİN

İç Hastalıkları ABD, Gastroenteroloji BD 

Proton pompa inhibitörleri (PPI), midede parietal 
hücrelerdeki hidrojen potasyum ATPase (H+/K+ ATPase) enzi-
mini bloke edip, gastrik asit sekresyonunu inhibe etmektedir. 
PPI’lar 1990’lı yıllardan itibaren tüm Dünya’da yaygın bir şe-
kilde kullanılmaya başlanmıştır. İlk olarak 1988 yılında omep-
razol kullanıma girmiş, ardından omeprazol molekülündeki 
modifikasyonlarla sırasıyla lansoprozol, pantoprozol, rabepra-
zol ve esomeprozol üretilmiş ve piyasaya girmiştir. Bu ilaçla-
rın yarı ömürleri genelde kısadır. Biyoyararlanımları molekül-
ler arasında farklılık gösterebilmektedir. Günümüzde PPI’ların 
FDA onaylı kullanım endikasyonları: eroziv özofajit, komplike 
gastroözofagiyal reflü hastalığı (GÖRH), H pylori tedavisi, ül-
ser tedavisi, non steroidal antiinflamatuvar ilaç (NSAİİ) ilişkili 
yakınmalar, NSAİİ ilişkili ülserlerin tedavisi, NSAİİ ilişkili ül-
ser gelişimini önleme, patolojik hipersekretuvar durumlar (ör. 
Zollinder Ellison Sendromu), mekanik ventilatördeki hastalar 
(>2 gün ise) ve fonksiyonel dispepsi kısa süreli tedavisidir. 
Uzun süreli kullanımda ise endikasyonlar: GÖRH idame te-
davisi, eroziv özofajit idamesi, Barrets özofagusu, uzun süreli 
NSAİİ kullanan risk altında hastalar, uzun süre antiplatelet te-
davisi kullanan risk altındaki hastalardır. 

Hp ülkemizde sıklıkla görülmektedir. Hp tedavisi; peptik 
ülser, düşük dereceli MALTOMA, erken mide kanseri, alarm 
semptomları varlığı, NSAİİ veya aspirin kullanımı öncesi, İTP 
ve demir eksikliği anemisi durumlarında verilmelidir.  Teda-
vide ikili antibiyotik (metronidazol ve tetrasiklin), bizmut 
subsalisilat ve PPI içeren bir kombinasyon uygulanmaktadır. 
PPI’leri bu tedavide antibiyotik duyarlılığını artırmakta, bak-
teriyal üreaz inhibitörü olarak etki göstermekte ve mukus vis-
kozitesini artırmakta ve antimikrobiyallerin mukusta daha çok 
birikmesini sağlamaktadır. 

NSAİİ kullanımından önce hastalar dikkatli bir şekilde de-
ğerlendirilmeli, tedaviden önce Hp eradikasyon yapılmalı uy-
gun hastalarda PPI tedavi verilmelidir. 

PPI’ların güvenliğine ilişkin literatürde çok sayıda tar-
tışmalı ve birbiriyle çelişen veriler vardır. İlacın yan etkileri 
hastaların da hekime sıklıkla sorduğu bir konudur. PPI’ların 
kanser gelişimine neden olduğuna dair bir bulgu yoktur. Kal-
siyum ve demir emilimini bozmamakta fakat yine de vitamin 
B12 eksikliği olan hastalarda, malnütrisyonlu bireylerde ve 
yaşlılarda dikkatli kullanılması gerekmektedir. Diğer tartışmalı 
konu da PPI’ların kemik sağlığı üzerine etkileridir. Bu ilaçların 
kemik yoğunluğunda veya osteoporozda artış yapmadığı fakat 
kırık riskinde hafif artışa neden olduğu düşünülmektedir. Uzun 
dönem PPI kullanan hastalara kalsiyum, vitamin B12 ve mag-
nezyum alımını artırmaları önerilmektedir.

Bu ilaçlar mutlaka aç alınmalı (kahvaltıdan önce), eğer iki 
doz kullanmak gerekiyorsa da ikinci doz akşam yemeğinden 
önce verilmelidir. Bu ilaçlar hem semptomları baskılamada, 
hem de çoğu mide rahatsızlığının tedavisinde oldukça etkin ve 
başarılıdır. Esasında, kısa ve uzun süreli kullanımlarında endi-
kasyonlar sınırlı olsa da bu kadar başarılı bir ilacın beklendiği 
üzere uygunsuz kullanımlarını sıklıkla görmekteyiz. Yapılan 
çalışmalar PPI kullanımının neredeyse %50 vakada uygunsuz 
olduğunu göstermektedir. PPI’ların, yatan hastalarda (taburcu 
olurken de reçete ediliyor), yaşlılarda, ek hastalığı olanlarda, po-
lifarmasi durumlarında uygunsuz kullanımı görülebilmektedir. 
Hasta isteği ve alışkanlıklar da uygunsuz kullanıma neden 
olabilmektedir. Uzun dönem kullanımda endikasyon aralıklı 
olarak kontrol edilmelidir. İlacın kullanım endikasyonu mut-
lak değilse hastaya en azından bir kere ilacı kesmesi öneril-
melidir. NSAİİ kullanan her hastada GIS semptomu yoksa PPI 
gerekli olmayabileceği akılda tutulmalıdır. Sirotik hastalarda 
kullanımının bir faydasının olmayacağı hastaya anlatılmalıdır. 
İlacı kesmeye karar verilen olguda ilaç birden kesilmemelidir. 
Asit-rebound etkisi dikkate alınmalıdır. Uygun olgularda dü-
şük doz ve gün aşırı kullanım teşvik edilmelidir. Gerekli olgu-
larda H2RB ve antiasitle müdahale edilmelidir. 
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Yaşlı Hastada Reçetede Sık Yapılan Yanlışlar
Uzm. Dr. Çağatay ÇAVUŞOĞLU, Prof. Dr. Mustafa CANKURTARAN
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Akılcı ilaç kullanımı, Dünya Sağlık Örgütü’nün tanımına 
göre; hastaya doğru tanının konması, değişik seçenekler içeri-
sinden, etkinliği kanıtlanmış ve güvenilir bir tedavi seçilmesi, 
hastaya açık bilgiler vererek tedaviye başlanması, tedavinin 
sonuçlarının izlenmesi ve değerlendirilmesini kapsayan sis-
tematik bir yaklaşım biçimidir. Akılcı ilaç kullanımını daha 
iyi anlayabilmemiz içim öncelikle polifarmasi kavramını an-
lamamız gerekir. Polifarmasi, ‘çoklu ilaç kullanımı’ anlamına 
gelmektedir. Polifarmasi ile ilgili birden çok tanım mevcuttur. 
Bunlardan bazıları aşağıda sıralanmıştır:

§	Birden fazla endikasyon için çok sayıda ilaç 
kullanımı

§	İki ya da daha fazla ilacın en az 240 gün süreyle bir 
arada kullanımı

§	Dört ya da daha fazla ilacın birlikte kullanımı 
§	En az bir gereksiz ilaç kullanımı
§	Bir ilacın yan etkisini tedavi etmek için başka bir 

ilaç kullanımı
§	5 ya da daha fazla ilaç kullanımı
§	3 veya daha fazla ilaç kullanımı
§	Klinik endikasyondan fazla ilaç kullanımı 

Bu tanımlardan en sık kullanılanı, 5 ya da daha fazla ilaç 
kullanımıdır.

Polifarmasi giderek artan, küresel bir sağlık sorunudur. Ge-
lişmiş ülkelerde 65 yaş ve üzeri yetişkinlerin yaklaşık %30’u 
5 veya daha fazla ilaç almaktadır. Yapılan bir çalışmada 75 
yaş üzeri hastalarda ülkeler arasında farklılık izlenmekle 
birlikte, polifarmasi sıklığı %40 dolaylarında saptanmıştır. 
Görülme sıklığı topluluk içinde yaşayan yaşlılar ile bakım 
evinde yaşayan yaşlılar arasında da farklılık göstermektedir. 
Topluluk içinde yaşayan hastalar arasında, %41, %43.4, 
%35.8, %46.8 oranındaki görülme sıklıkları sırasıyla İzlanda, 
ABD, Avustralya ve İtalya’dan bildirilmiştir. Shelter çalışma-
sının bir raporu olarak 8 farklı Avrupa ülkesindeki bakım evle-
rinden bildirilen en son çalışmada, polifarmasi görülme sıklığı 
%49.7 olarak bildirilmiştir. Ayrıca, ABD’de, bakım evinde 
kalan yaşlıların yaklaşık %40’ının aynı anda ≥9 ilaç kullan-
dığı bildirilmiştir. Yaşlılarda kronik hastalıkların da arttığı 
düşünülürse, polifarmasiden kaçınmak oldukça zor olacaktır. 
Aynı zamanda yaşlanma ile beraber, vücut fizyolojisinde de 
değişiklikler olmaktadır. Bu da ilaç etkilerini değiştirebilmek-
tedir. Yaşlanmayla birlikte vücuttaki yağ yüzdesi arttığı ve vü-
cuttaki su ile serbest yağ kütlesi azaldığı için, dağılımın artan 

veya azalan hacmi, verilen bir ilacın fiziksel özelliklerine göre 
sonuçlanabilir. Suda çözünebilen ilaçlar (örn; gentamisin, di-
goksin, lityum, teofilin) daha az dağılım hacmine sahiptirler ve 
bu durum daha yüksek serum seviyeleri ile sonuçlanır. Bu ne-
denle, digoksin, lityum zehirlenme ve gentamisin ve teofilinin 
yan etkileri daha çok yaşlılarda görülür. Yağda çözünen ilaçlar 
ise (örn; benzodiazepinler, morfin, lidokain, amiodaron) daha 
büyük dağılım hacimlerine sahiptir ve bu artmış yarı ömür ile 
sonuçlanır.

Polifarmasi etiyolojisinde en sık rol oynayan faktör çoklu 
komorbiditelerdir. Polifarmasi etiyolojisinde diğer bir önemli 
faktör çoklu hastalığı olan bireylerin farklı uzman hekimlere 
başvuruları sırasında hekimlerin birbirinden habersiz ilaç reçe-
telemeleridir. Bunun neticesinde birden fazla aynı içerikli mu-
adil ilaçların kullanımı dahil çoklu ilaç kullanımı ortaya çık-
maktadır. Hekimlerin ilaç yan etkileri veya ilaç- ilaç etkileşimi 
ile ilgili yeterince bilgi sahibi olmaması, ilaç yan etkisi ile dok-
tora başvuran bir yaşlının mevcut şikayetinin yeni bir hastalığa 
ait bir semptom olarak algılanmasına ve o semptomu gidermek 
için yeni bir ilaç reçetelenmesine sebebiyet verebilmektedir. 
Bu durum ‘reçeteleme kaskadı’ olarak tanımlanmaktadır. Ayrı-
ca ileri yaş, kadın cinsiyet, düşük eğitim seviyesi, huzurevinde 
yaşama, son 6 ayda hastane yatışı, fiziksel ve kognitif yetersiz-
liklerin olması, bakıcı yetersizliği, hekimlerin ilaç reçeteleme-
ye ve ilaç değişikliğine meyilli olması, hasta memnuniyeti ve 
tanıdan ziyade semptoma yönelik ilaç başlanması da çoklu ilaç 
kullanımına sebep olan diğer önemli faktörlerdendir.

Uygunsuz ilaç kullanımı ciddi ilaç yan etkilerine yol aça-
bilir. Hekimlerin, ilaç yan etkilerini iyi değerlendirmesi gerek-
mektedir. Bunlar iyi değerlendirilmediğinde istenmeyen ya et-
kiyi gidermek için farklı bir ilaç başlanmasına “reçete kaskadı” 
adı verilmektedir. Bu da hastada oluşabilecek istenmeyen yan 
etkilerin riskinde artışa yol açabilmektedir. Kullanılan ilaç sa-
yısının 3 den fazla olması, hastanın ilaç yan etkisi ile acile baş-
vurma riskini 3-4 kat arttırmaktadır. Polifarmasi, ilaç yan etkisi 
dışında, ilaç-ilaç etkileşimine, ilaç-hastalık etkileşimine, ilaç 
uyumsuzluğuna, kalça kırığına, kilo kaybına, düşmeye, fonk-
siyonel ve bilişsel durumda kötüleşmeye, hastaneye yatışlarda 
artışa, huzur evine yerleştirilmelerde artışa, ölüme ve maliyette 
artışa yol açabilmektedir.

Aşırı ilaç kullanımı, klinik olarak ihtiyaç duyulandan daha 
fazla ilaç kullanımı olarak tanımlanabilir. İlaç aşırı kullanım 
örnekleri: aynı gruptan iki ilacın bir arada kullanılması (iki 
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tane NSAİİ [nonsteroidal anti inflamatuar ilaç] kullanımı), tıb-
bi endikasyon olmaksızın ilaç kullanımı (örneğin, endikasyon 
olmadan proton pompa inhibitörü [PPI]) veya etkili olmayan 
bir ilacın kullanımı olarak belirtilebilir. Başka bir örnek olarak 
majör depresyon tedavisi için SSRI [selektif seratonin gerialım 
inhibitörleri] başlanması uygundur ama SSRI grubundan iki 
ilacın birden kullanılması ise son derece yanlıştır ve hiponatre-
mi gibi istenmeyen yan etkilere yol açabilir.

Yaşlılarda büyük bir dikkatle kaçınılması veya kullanılması 
gereken ilaçlar vardır. Bunlardan en önemlileri antikolinerjik 
ve sedatif ilaçlardır. Bunlar fiziksel ve bilişsel performansı 
kolaylıkla zedeleyebilirler. Yan etkileri arasında hafızanın za-
yıflaması, konfüzyon, halüsinasyon, ağız kuruluğu, görmede 
bulanıklık, kabızlık, mide bulantısı, üriner retansiyon, terle-
me ve taşikardi gösterilebilir ve bunlar yaşlılar için oldukça 
zarar verici olabilir. Özellikle üriner inkontinans için verilen 
ilaçların, ciddi kognitif yan etkileri olabilmektedir ve dikkatli 
olunmalıdır. Ayrıca, digoksin, hipoglisemiye yol açan ilaçlar 
ve varfarin yaşlılarda oldukça dikkatli bir şekilde kullanılması 
gereken diğer 3 gurup ilaçtır. İlginçtir ki, bu ilaçlar yaşlıların 
acil servise gitme oranının 1/3’ünden sorumlu görülmektedir.

 Yaşlıda potansiyel uygunsuz ilaçlar için çeşitli rehberler 
geliştirilmiştir. Beers kriterleri yayınlanmıştır. Daha sonrasın-
da STOPP/START (Screening Tool of Older Person Prescrip-
tion/ Screening Tool of Alert Doctors to Right i.e. Appropriate 
Treatment) adı verilen bir kılavuz oluşturulmuştur. Bu kılavuz 
87 kural üzerinde durularak hazırlanmıştır. STOPP kriterleri 
yaşlıda en sık görülen ve tehlikeli uygunsuz reçete örnekle-
rini sunarak kaçınılması gerekliliğini vurgulamıştır. Yaşlılarda 
ilaçların çok kullanımının yanı sıra az kullanımı da yaşlıya 
zarar vermektedir. Potansiyel olarak faydalı olan ilaçların az 
kullanılmamasına yönelik START çalışması tasarlanmıştır. 
2015 yılında STOPP/START kriterleri tekrar gözden geçiril-
miş ve 114 kural belirlenmiştir. Yeni STOPP kriterlerinde an-
tiplatelet ve antikoagulan ilaçlardan, ilaç etkilerinden, renal 
fonksiyonu etkileyen ve antikolinerjik yükü arttıran ilaçlardan 
bahsedilirken START kriterlerinde ise ürogenital sistem ilaç-
larından, analjeziklerden ve aşılardan bahsedilmiştir. 2019 
yılında Akademik Geriatri Derneği tarafından TIME kriterleri 
yayınlanmıştır. Toplamda 112 TIME-to STOP ve 40 TIME-to 
START kriteri oluşturulmuştur. Bu kriterler içinde vücudun 7 
farklı sistemine ait kullanılan ilaçlardan ve antikolinerjik yükü 
arttıran ilaçlardan bahsedilmiştir. TIME kriterlerinde, diğer 
yayınlanan kriterlerden farklı olarak ilk defa suplemanlardan 
bahsedilmiştir. TIME-to STOP kriterleri yaşlıda kullanılma-
sı uygun olmayan ilaçlardan bahsetmektedir. Bu grup ilaçla-
rın, kriter içeriğindeki durumlarda kullanımı yaşlılarda ilaç-
hastalık, ilaç-geriatrik sendrom ve/veya ilaç-ilaç etkileşimi 
nedeniyle “yüksek” yan etki potansiyeli taşımaktadır ve “po-

tansiyel uygunsuz ilaç kullanımı” olarak nitelendirilmektedir-
ler. TIME to START ise kullanılması uygun olan ilaçları temsil 
etmektedir. Bu grup ilaçların, kriter içeriğindeki durumlarda 
kullanımının yaşlılarda endikasyonu ve potansiyel faydalanı-
mı vardır ancak klinik pratikte sıklıkla gözden kaçabilmek-
te veya ileri yaş nedeniyle, geçerli ek bir sebep olmaksızın, 
verilmemektedir. Bu ilaçların kriter içeriğindeki durumda 
kullanılmaması “potansiyel uygunsuz ilaç kullanımı” olarak 
nitelendirilmektedirler. 

Yaşlıda ilaç kullanımında, kılavuzlar tedaviye yön verme 
açısından önemli olsa da yaşlı hastaların her birinin mevcut 
fonksiyonel, kognitif ve sosyal durumu, dolayısı ile kırılganlık 
durumu ve yaşam beklentisi dikkate alındığında, aynı yaşta, 
aynı komorbid duruma sahip iki yaşlıda bile tedavi stratejileri 
ve hedeflerinin farklı olabileceği göz önünde bulundurulmalı-
dır. Amaç her yaşlının kapsamlı geriatrik değerlendirmesinin 
yapılarak, fonksiyonelliği olumsuz etkilemeyen, maksimum 
fayda sağlayan, yan etkiyi minimalize eden, minumum ilaç 
sayısı ile bireye özgü uygun akılcı ilaç tedavisinin planlanma-
sıdır.

Sonuç olarak polifarmasi, morbidite ve mortaliteyi arttıran, 
yaşam kalitesini bozan ve tedavi maliyeti arttıran önemli bir 
geriatrik sendromdur. Bu nedenle yaşlıda uygun ilaç tedavisi-
nin düzenlenmesi, geriatrik hasta yönetiminde önde gelen he-
deflerden biri olmalıdır. Polifarmasi yönetiminde, yaşlı hastaya 
yeni bir ilaç başlanmadan önce hastanın kapsamlı geriatrik de-
ğerlendirmesi yapılarak bireye özgü tedavi hedefleri belirlen-
meli ve akılcı ilaç kullanımı ilkeleri doğrultusunda en uygun 
tedavinin verilmesi amaçlanmadır. Yaşlı bireylerde güncel kı-
lavuzların ışığında uygunsuz ilaç kullanımının tespiti, tedaviye 
bağlı ilaç -ilaç etkileşimi ve ilaç yan etkilerin yakın takibi ile 
reçeteleme kaskadından kaçınarak polifarmasi ve uygunsuz 
ilaç kullanımını azaltmak, tedavinin önemli hedeflerinden ol-
malıdır.
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Günümüzde bir halk sağlığı krizi kabul edilen, hekimlerin 
tükenmişlik sendromunun, kariyerlerinin erken dönemlerinde, 
tıp eğitimleri sırasında ortaya çıktığını gösteren kanıtlar giderek 
artmaktadır. Tükenmişlik sendromu; özellikle insanlarla yüz 
yüze çalışılan mesleklerde görülen, iş yerinde maruz kalınan 
yoğun stres durumuna karşı çalışanlarda gelişen bir fenomen-
dir. En fazla tükenmişlik oranının görüldüğü gruplar arasında 
sağlık alanında çalışan hekimler ve hemşireler bulunmaktadır. 
Hekimlerde tükenmişlik, duygusal tükenme, duyarsızlaşma 
ve azalmış kişisel başarı hissini içeren, işle ilgili bir sendrom 
olarak tanımlanmaktadır ve küresel olarak epidemik düzeylere 
gelmiştir. Mayıs 2019’ da güncellenen Hastalıkların Uluslara-
rası Sınıflandırması’nın (ICD) 11. revizyonunda (ICD-11), tü-
kenmişliğin daha ayrıntılı bir tanımı sağlamıştır ve üç boyutlu 
bir sendrom olarak nitelendirilmiştir. Bu boyutlar, enerji tüken-
mesi ya da tükenme duyguları; işine karşı zihinsel mesafenin 
artması ya da işiyle ilgili olumsuzluk ya da kötümser duygular 
ve azalan mesleki etkinliktir. Tükenmişlik, ICD-11’de tıbbi bir 
durumdan ziyade mesleki bir fenomen olarak vurgulanmıştır 
ve “Sağlık durumunu etkileyen veya sağlık hizmetleri ile te-
ması etkileyen faktörler” bölümünde açıklanmıştır. Bu bölüm, 
insanların sağlık hizmetlerine başvurma nedenlerini içeren, 
ancak hastalık veya sağlık koşulları olarak sınıflandırılmayan 
durumları içermektedir. Maslach tükenmişliği 3 boyutlu bir 
model olarak açıklamıştır. Bu üç temel boyut, duygusal tüken-
me, duyarsızlaşma ve kişisel başarı hissinde azalmadır. Bu üç 
boyut birbiriyle bağlantılıdır. Tükenmişlik sendromunun anah-
tar noktası duygusal tükenmede artıştır. Tükenmişliğe sebep 
olan faktörler, bireysel ve örgütsel (çevresel) faktörler olarak 
ikiye ayrılmaktadır. 

Tükenmişlik bir ruh hastalığı olarak kabul edilmese de he-
kimlerde son zamanlarda sık görülen bir fenomen olarak kabul 
edilmektedir. Sağlık çalışanlarının potansiyel ruh sağlığı sorun-
larına eğilim yaratan; mükemmeliyetçilik, abartılı sorumluluk 
duygusu, başarı için zorlama ve yardım isteme konusunda güç-
lük yaşama gibi bazı özelliklere sahip oldukları kabul edilmek-
tedir. Şüphesiz sağlık çalışanları; kronik stres, büyük iş yükleri 
ve merhamet yorgunluğu gibi sayısız faktörler nedeniyle ruh 
hastalığı geliştirme riski altındadırlar. Ruh hastalıklarının, işle-
rinin bu yüksek stresli doğası nedeniyle, sağlık çalışanlarında 
anlamlı şekilde daha yüksek olması şaşırtıcı değildir, ancak 
çoğunun hala rapor edilmediğine inanılmaktadır. Araştırmalar, 
hekimlerin %39’ unun depresyon yaşadığını ve bu oranın genel 

nüfusun iki katı olduğunu göstermektedir. Amerika Birleşik 
devletleri (ABD)’nde her yıl yaklaşık 400 doktor intihar ne-
deniyle hayatını kaybetmektedir. İntihara zemin hazırlayan en 
önemli etkenlerden birinin hekimlerin tükenmişlik düzeyleri 
olduğu gösterilmiştir. Amerika Birleşik Devletleri’nde Meds-
Cape isimli bir tıp platformunun 2018’de internet üzerinden, 
toplam 15069 hekimin katılımıyla yaptığı bir anket çalışma-
sında, hekimlerin %44’ünde tükenmişlik sendromu olduğu, 
%1’inin intihar düşüncesi olduğu ve %1’inin daha önce intiha-
rı denediği saptanmıştır. Diğer kaynaklarda da tükenmişliğin 
ABD’deki hekimlerin yarısından fazlasını etkilediğini ve gi-
derek artmakta olduğunu göstermektedir. Amerika Hekimleri 
Uygulama Örüntüleri ve Perspektifleri 2018 Anketi, 2016’ dan 
bu yana, %4 artışla hekimlerin %78’inde tükenmişlik sendro-
mu olduğunu göstermiştir. Ayrıca, İngiliz Tabipler Birliği 2019 
anketinin sonuçlarına göre, doktorların %80’inde yüksek veya 
çok yüksek tükenmişlik sendromu riski olduğu, genç doktor-
ların en çok risk altında olduğu, ardından pratisyenlerin onları 
takip ettiği raporlanmıştır. Hekimlerde tükenmişlik sendromu, 
birçok yüksek gelirli ülkede, giderek artan bir şekilde, halk 
sağlığı krizi olarak kabul edilmektedir. Çünkü bu durum sade-
ce hekimlerin kişisel yaşamlarını ve iş memnuniyetini etkile-
mekle kalmamakta, aynı zamanda tüm sağlık sistemi üzerinde 
ciddi baskılar yaratmaktadır, diğer bir deyişle özellikle hasta-
ların bakımını ve güvenliğini tehdit etmektedir.

Son 5 yıl içerisinde, hekimlerde tükenmişliğin kökenleri-
nin tıp fakültesinde başladığını gösteren artan sayıda makale 
yayınlanmaktadır.  ABD’ de tıp öğrencilerinde yapılan dokuz 
çalışmanın verilerini inceleyen bir sistematik derlemede, tıp 
öğrencilerindeki tükenmişlik prevalansının %45 ile %71 ara-
sında olduğu rapor edilmiştir. Ayrıca, depresyon ve intihar 
düşünceleri tıp fakültesi sırasında, çalışma hayatına başlamış 
olan hekimlere göre daha yaygın olarak görülmüştür. İngilte-
re ve ABD’nde tıp öğrencileri arasında önemli ölçüde alkol 
ve uyuşturucu gibi disfonksiyonel başa çıkma stratejilerinin 
kullanımı ve yüksek depresyon skorları görülmektedir. Bu da 
tıp öğrencilerinin kişisel psikiyatrik problemler için, yardım 
arayışında bulunmadıklarını genellikle sadece bir kriz ortaya 
çıktığında yardım arayışına girdiklerini göstermektedir. Bunun 
sebebi, tıp öğrencilerinin damgalanmaktan korkmaları ve buna 
ek olarak diğer fiziksel hastalıkları ruh hastalıklarından daha 
çok önemsemeleridir, daha da kötüsü, yapılan çalışmalarda 
bu yaklaşımın üst sınıflara doğru gittikçe daha sık görüldüğü 
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bildirilmiştir. TTB aracılığı ile Türkiye’de yapılan, 1750 he-
kimin katıldığı bir çalışmada, tükenmişliğin her üç boyutuna 
ait yüksek puanlar elde edilmiştir. Kullanılan ölçeğin Türkiye 
için bir kesim noktası olmadığı için tükenme düzeylerini be-
lirlemek güçtür ancak literatürde yapılan yabancı çalışmalarla 
benzer sonuçlar elde edilmiştir. Tükenmişliği etkileyen çeşitli 
faktörler belirlenmiştir. 

Tükenmişlik araştırmalarında, etkili başa çıkma yöntemle-
rinin uygulanması ve araştırılması gibi konulara da yer veril-
miştir, ancak sistematik araştırmalar yok denecek kadar azdır. 
Çeşitli müdahale stratejileri önerilmiştir, bazıları tükenmişli-
ği oluştuktan sonra tedavi etmeyi önermekte, bazıları ise tü-
kenmişliğin nasıl önleneceğine odaklanmaktadır. İlginçtir ki, 
tartışmaların çoğu, tükenmişlikle başa çıkma yolları olarak 
öncelikle çalışanın işten çıkarılması, çalışan için kişisel stra-
tejiler gibi bireysel merkezli çözümler üzerine odaklanmıştır. 
Araştırmalar, tükenmişlikte, durumsal ve örgütsel faktörlerin 
bireysel olanlardan daha büyük bir rol oynadığını gösterirken 
ve bu tür başa çıkma yolları paradoksal kabul edilmektedir. Bi-
reysel odaklı yaklaşımlar (örneğin, etkili başa çıkma becerileri 
geliştirme veya derin gevşeme teknikleri öğrenme) bireylerin 
duygusal tükenmişliğini hafifletmekle birlikte, diğer iki bileşe-
ne bir faydası olmamaktadır. Ayrıca, bireysel stratejiler işyerin-
de nispeten etkisizdir, çünkü kişilerin stres üzerindeki kontrolü 
iş yerinde hayatın diğer alanlarından daha azdır. 

Bireysel Boyutta Başa Çıkma Yöntemleri
Literatürde tükenmişlikle başa çıkma yöntemleri olarak 

aşağıdaki stratejiler görülmektedir:

§	Tükenmişliğin farkında olmak. 
§	Uygun iş seçimi yapmak. İşte yetki ve sorumluluk-

ları net bir şekilde bilmek.
§	İş yerindeki molaları iyi değerlendirmek, 10-15 da-

kika molalar vermek.
§	İş dışı aktivitelerde bulunmak, hobiler edinmek.
§	Egzersiz yapmak. 
§	Sağlık çalışanları için hastalara daha profesyonel 

yaklaşmak.
§	İş dışında sosyal destekleri arttırmak, iş ile sosyal 

hayatı ayırmak.
§	Sigara, alkol ve madde kullanımından kaçınmak.

Örgütsel Boyutta Başa Çıkma Yöntemleri
Literatürdeki bulgular doğrultusunda, tükenmişlikle başa 

çıkmak için, çalışanla birlikte iş ortamına da odaklanmak ge-
reklidir. Araştırmalar, en etkili müdahale yolunun, yönetimsel 
olarak iş yükü, kontrol, ödül, aidiyet, adalet ve değerler olarak 
sınıflandırılan altı örgütsel alana dair değişiklikler yapmak ve 
bunları eğitimsel müdahalelerle birleştirmek olduğunu göster-
mektedir. Yönetimsel değişiklikler etkilidir ancak tek başına, 

çalışan eğitimiyle çalışanların beceri ve tutumları değişmedik-
çe yetersiz kalır. Her ikisi de entegre bir şekilde geliştiğinde 
etkili değişim meydana gelir. Bu örgütsel başa çıkma yöntem-
lerinden bazıları:

§	İşe yeni başlandığında kişilere alışma süresi ve iş 
uyumu için oryantasyon eğitimi verilmesi. 

§	Çalışanların kişilik özelliklerinin bilinerek, değer-
lendirilmesi. 

§	İş yerindeki rollerin ve sorumlulukların net ve ada-
letli bir şekilde belirtilmesi. 

§	Çalışanlara tükenmişlik sendromu ve başa çıkma 
yollarıyla ilgili eğitim verilmesi. 

§	Tükenmişlik sendromu, saptananlara uygun destek 
verilmesi ve mümkünse çalıştığı yerden bir süreliği-
ne uzak kalmasının sağlanması.

§	Kişilerin sürekli aynı yerde çalışmasının önlenmesi 
için iş yerinde rotasyonların sağlanması. 

§	Çalışma saatlerinin net bir şekilde belirlenmesi, 
uzun süreli çalışılması gerektiğinde vardiyalı çalı-
şılması, özellikle sağlık sektöründe nöbet ertesi din-
lenme olanağının sağlanması. 

§	Tükenmişlik sendromu yaşayan çalışanların dene-
yimlerini anlatabileceği ortamların yaratılması.

§	Kariyer planlanmasının sağlanması.
§	Hizmet içi eğitimlerinin belli aralıklarla tekrar edil-

mesi
§	Etkin bir ödüllendirme sisteminin oluşturulması, 

maaşların düzenlenmesi 
§	Fiziki çalışma koşullarının yeterli, güvenli ve kon-

forlu olmasına dikkat edilmesi
§	Çalışan sayısının iş yükünün gerektirdiği düzeyde 

olmasına dikkat edilmesi 
§	Sağlık çalışanlarında, mesai saatlerinin tümünün 

hasta ile yüz yüze geçirilmemesinin sağlanması, 
eğitim ve araştırmaya vakit ayrılması 

§	Kurum içi ilişkilerin sağlıklı olmasına dikkat edil-
mesi.
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Kronik böbrek hastalığı (KBH) böbrek fonksiyonlarının 
değişik nedenlere bağlı olarak kronik süreçte ilerleyici ve geri 
dönüşümsüz olarak kaybı ile karakterizedir. Günümüzde ka-
bul gören KBH tanımı altta yatan neden ne olursa olsun üç ay 
veya daha fazla süre ile glomerüler filtrasyon hızının (GFH) 60 
mL/dak/1,73 m²’nin altında olması veya üç ay veya daha faz-
la süre ile GFH’den bağımsız olarak böbrekte objektif bir ha-
sar belirteci olması durumudur. Bu hasar belirteçleri arasında 
proteinüri, idrar sediment anormallikleri, tübüler bozukluklara 
bağlı anormallikler, histolojik olarak saptanmış anormallikler, 
görüntüleme ile saptanmış yapısal anormallikler ve böbrek 
nakli öyküsü yer alır. KBH’nın evrelenmesi, GFH değeri ve 
albüminüri miktarına göre yapılmaktadır (Tablo 1).

Tablo 1. Kronik Böbrek Hastalığının Evrelendirilmesi

GFH evreleri GFH (ml/
dak/1,73m2) Açıklama

G1 ≥ 90 Normal veya 
yüksek GFH

G2 60 – 89 Hafif düşük GFH

G3a 45 – 59 Hafif ila orta düşük 
GFH

G3b 30 – 44 Orta ila ciddi düşük 
GFH

G4 15 – 29 Ciddi düşük GFH
G5	 < 15 Böbrek yetersizliği
Albüminüri 
Evreleri

AAH (mg / 24 
saat) Açıklama

A1 < 30 Normal / Yüksek 
normal

A2 30 – 300 Yüksek
A3 > 300 Çok yüksek

AAH: Albümin atılım hızı GFH: Glomerüler filtrasyon hızı

2011 yılında yapılmış olan CREDIT (Chronic REnal Di-
sease In Turkey) çalışmasında Türkiye’de KBH sıklığı %15,7 
bulunmuştur. KBH, sıklığının fazla olması, kardiyovasküler 
olaylara bağlı olarak ciddi oranda artmış mortalite riski ile iliş-
kili olması hem de ileri evrelerinde ihtiyaç duyulan diyaliz ve 
böbrek nakli gibi renal replasman tedavilerinin toplum ekono-
misi üzerine getirdiği maliyet nedeniyle önemli bir halk sağlığı 
sorunudur. 

Kronik böbrek hastalarının takiplerinde arteriyovenöz fis-
tül açılması, ortopedik işlemler ve kardiyak cerrahiler başta 
olmak üzere değişik cerrahiler olmaları gerekebilir. KBH’lı 
hastalarda perioperatif dönemde akut böbrek hasarı, başta hi-

perkalemi ve hiponatremi olmak üzere elektrolit anormallik-
leri, hipervolemi, hipertansiyon, kanama, infeksiyon, kardiyo-
vasküler olaylar ve ölüm gibi komplikasyonlarda artış vardır. 
Kronik böbrek hastalarında cerrahinin riskini belirleyen temel 
faktörler cerrahinin türü, acil ya da elektif olması, böbrek 
fonksiyon bozukluğunun derecesi, eşlik eden komorbiditeler 
ve ileri yaştır. Kardiyak cerrahiler ve damar cerrahileri akut 
böbrek hasarı gelişimi açısından en yüksek riskli cerrahilerdir. 
Acil cerrahilerde komplikasyonlar elektif cerrahilere göre daha 
sık olmaktadır. İleri yaş ve yoğun komorbidite varlığında riskte 
artış olmaktadır.

Bahsedilen riskleri azaltmak adına cerrahiye girecek kronik 
böbrek hastalarına özenli bir preoperatif inceleme yapılmalı, 
hastalar en optimum koşullarda cerrahiye alınacak şekilde 
hazırlıklar yapılmalı, intraoperatif ve postoperatif dönemde 
birçok noktaya dikkat edilmelidir. 

Preoperatif dönem:
Preoperatif süreçte kronik böbrek hastalarından istenmesi 

gereken testler arasında tam kan sayımı, üre, kreatinin, elekt-
rolitler, bikarbonat, seçilmiş vakalarda kanama zamanı ve sıvı 
yükünü değerlendirmek için akciğer grafisi yer alır.

Bir kronik böbrek hastasında preoperatif dönemde böbrek 
fonksiyonları yorumlanırken tabloya eklenmiş akut bir böbrek 
hasarı olup olmadığı değerlendirilmeli, böyle bir durumda akut 
böbrek hasarına yönelik uygun tedavi yapılıp bazal böbrek 
fonksiyonlarına ulaşmadan elektif cerrahiden kaçınılmalıdır.

Preoperatif önemde hastaların övolemik durumda olmaları 
sağlanmalıdır. Nadiren hastalar preoperatif dönemde hipovo-
lemik olup hidrasyona ihtiyaç duyarlar. Daha sık olarak ise 
hipervolemiye yönelik tedavi gerekir. Bu durumda prediyaliz 
hastalarda diüretikler uygulanırken, hemodiyaliz hastalarında 
ultrafiltrasyon yapılarak uygun kuru ağırlığa ulaştırılmaları ge-
rekir.

Kronik böbrek hastalarında hipertansiyon sık olarak görül-
mektedir. Genel anlamda antihipertansif tedaviye perioperatif 
dönemde devam edilmelidir. Öte yandan eğer hipervolemi te-
davisi için verilmiyorsa diüretiklere cerrahiden 2-3 gün önce 
ara verilmesi uygun olacaktır. Bunun amacı intraoperatif hipo-
volemi ve hipotansiyonu dolayısıyla böbrek fonksiyonlarında 
bozulmayı engellemektir. Benzer şekilde ACE inhibitörleri ve 
ARB’lerin de özellikle anestezi indüksiyonu esnasında intra-
operatif hipotansiyon riskini arttırması nedeniyle genel görüş 
mümkünse bu ilaçlara cerrahiden bir gün öncesinden ara verip 
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postoperatif süreçte akut böbrek hasarı olmadığı görüldükten 
sonra tekrar başlanması yönündedir. Beta blokör kullanan 
hastalarda bu ilaçlara perioperatif dönemde devam edilmesi 
kardiyak riskte azalma ile ilişkilidir. Perioperatif dönemde 
endişe ve ağrı gibi faktörlerin etkisiyle kan basıncında ciddi 
yükselmeler olabileceği ve oral alamayan hastalarda intrave-
nöz verilen ilaçlara gerek duyulabileceği göz önünde bulun-
durulmalıdır.

Kronik böbrek hastalarında preoperatif dönemde hiper-
kalemi sık olarak gözükmektedir. Cerrahi esnasındaki doku 
yıkımının ve kan transfüzyonlarının, cerrahi sonrası da geli-
şebilecek olan asidozun potasyumun daha da yükselmesine 
yol açma ihtimali mevcuttur. Bu nedenle hemodiyalize giren 
hastalara cerrahiden bir gün önce diyaliz yaparak, prediyaliz 
hastalara ise medikal tedavi uygulayarak potasyum düşürülme-
lidir. Polisteren sulfonat ile kolonik nekroz riskinin periope-
ratif dönemde daha yüksek olduğu bilinmektedir. Cerrahi için 
güvenli potasyum sınırı bilinmemekle beraber genellikle <5,5 
mEq/L olması tercih edilmektedir. Kronik böbrek hastalarında 
sık olarak görülen hafif metabolik asidozun perioperatif riski 
belirgin şekilde arttırmadığı düşünülmektedir. Bununla bera-
ber bazı lokal anestetiklerin etkisi metabolik asidozda azal-
maktadır.

Üremiye bağlı trombosit disfonksiyonu nedeniyle kronik 
böbrek hastalarında kanama riski artmıştır. Bir dönem cerrahi 
öncesi sık kullanılan kanama zamanı testinin değeri net değil-
dir ve günümüzde rutin kullanımı önerilmemekte ve seçilmiş 
vakalarda kullanılmaktadır. Kanama zamanının 10-15 dakika-
dan uzun olması artmış kanama riskini gösterebilir. Kanama 
zamanı uzun olanlarda veya geçmişte üremik kanama hikayesi 
olanlarda dezmopressin (0,3 mcg/kg IV veya sc), kriyopresi-
pitat (10 ünite 30 dakika içerisinde), transfüzyon ile hematok-
ritin %30’un üzerine çıkarılması, oral östrojen tedavisi (5 gün 
süreyle 0,6 mg/kg/gün) ve eğer diyaliz hastası ise preoperatif 
diyaliz uygulanması önerilir. Diyaliz hastalarına diyalizin cer-
rahiden bir önceki gün yapılması hem üremik kanama riskini 
azaltacak hem de verilecek olan heparinin etkisinin cerrahiye 
kadar ortadan kalkmasını sağlayacaktır. Aspirin tedavisinin 
günümüzde birçok cerrahi için kesilmesine gerek olmamak-
tadır. Öte yandan klopidogrel kullanımı genelde daha büyük 
sıkıntı yaratmaktadır. Özellikle yakın dönemde koroner stent 
yerleştirilmiş hastalarda klopidogrelin kesilmesi artmış stent 
içi trombozla ilişkilidir. Klopidogrel kullanan hastalarda ilaca 
ara verilip verilmeyeceğine altta yatan klopidogrel endikasyo-
nu, stenti olan hastalarda ilaç kaplı/çıplak stent uygulanmış ol-
ması, stentin uygulanma zamanı, cerrahinin aciliyeti, cerrahi-
nin kanama riski gibi birçok faktör göz önünde bulundurularak 
karar verilmelidir. 

Cerrahi öncesi anemi mümkünse tedavi edilmelidir. Gü-

venli bir preoperatif hemoglobin değeri söylemek pek müm-
kün olmamakla beraber hematokritin %20-26’nın altında ol-
duğunda intraoperatif komplikasyonların arttığını gösteren 
çalışmalar mevcuttur. İdeal olarak cerrahi öncesi yeterli zaman 
varsa demir ve eritropoetin uygulanarak hemoglobin 10-11 gr/
dL seviyesine getirilmelidir. Preoperatif, intraoperatif ya da 
postoperatif dönemde yapılacak transfüzyonların hiperkale-
miye yol açma ve sensitizasyona sebep olarak ileride başarılı 
böbrek naklini zora sokma ihtimali vardır.

Rutin hemodiyaliz hastalarının ideal olarak cerrahiden bir 
gün önce diyalizlerini yapmak gerekir. Daha önce de belirtildi-
ği gibi bu sayede hem kanama riski azaltılacak hem de hastanın 
hemodiyalize bağlı gelişebilecek bir elektrolit anormalliği ve 
hipovolemi ile cerrahiye girmesi de engellemiş olacaktır.

Kronik böbrek hastalarının çok yüksek kardiyovasküler 
riskleri olması nedeniyle preoperatif dönemde mutlaka çok iyi 
bir kardiyolojik değerlendirme yapılması şarttır.

İntraoperatif süreç:
Genel anestezi uygulanması renal kan akımında azalmaya 

yol açar. İnhale anestezikler (halotan, desfluran, isofluran, se-
vofluran, NO) intravenöz ajanlara göre daha güvenlidir. Me-
toksifluran ve enfluran nefrotoksik oldukları için tercih edil-
mezler. Genel anestezide intravenöz kullanım için propofol 
proteinlere bağlanmasının olmaması ve metabolitlerinin kara-
ciğerden atılması nedeniyle, remifentanil de plazma ve doku 
esterazları tarafından metabolize olduğu için güvenlidir. 

Nöromüsküler blokaj için belirgin hiperkalemi yapıcı etkisi 
nedeniyle süksinil kolin kullanılmamalıdır. Diğer nöromüskü-
ler bloke edici ajanların bir kısmının da renal klerensi olma-
sı nedeniyle yarı ömründe uzama olur. Böbrek yetmezliğinde 
metabolizması değişmeyen atraküriyum ve cisatraküriyum 
kronik böbrek hastalarında tercih edilebilecek nöromüsküler 
bloke edici ajanlar arasında yer alırlar.

Bu hasta grubunda dikkat edilmesi gereken bir diğer nokta 
arteriyovenöz fistül ya da greftlerle ilgilidir. Hastaların fistül 
ya da greft olan kollarından kan alınmaması, intravenöz ya da 
intraarteriyal kateter yerleştirilmemesi ve kan basıncı ölçü-
mü yapılmaması gerekmektedir. Fistül ya da grefti olmayan 
ama yakın gelecekte hemodiyaliz ihtimali olan kronik böbrek 
hastalarında da dominant olmayan kollarındaki damarların 
korunmasına dikkat edilmesi ve dominant kolda da mümkün 
olduğunca el dorsumundaki damarların kullanılması uygun 
olacaktır. Santral ven kateterizasyonu gereken hastalarda ar-
teriyovenöz fistül olan taraf kullanılmamalı ve uzun dönemde 
stenoz riski nedeniyle mümkün olduğunca subklavian vene ka-
teter takmaktan kaçınılmalıdır.

İntraoperatif hipotansiyon akut böbrek hasarının nedenle-
rinden birisidir. Bu nedenle cerrahi esnasında yakın kan basın-
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cı izlemi ve uygun sıvı, kan replasmanı ve gerektiğinde inotrop 
ajanlarla hipotansiyona müsaade edilmemelidir.

Postoperatif dönem:
Postoperatif dönemde hipotansiyon ve hipertansiyon, hipo-

volemi ve hipervolemiden kaçınılması gerekmektedir. Kan ba-
sıncı ve volüm durumunun optimum seviyede olmaması hem 
akut börek hasarı hem de artmış mortalite ile ilişkilidir. Kronik 
böbrek hastalarının idrarı konsantre ve dilüe etme kapasitele-
rindeki azalma nedeniyle hipovolemi ve hipervolemiye yat-
kınlıkları fazladır. Hipovolemi gibi hipervolemi de organlarda 
ödem ile akut böbrek hasarına yol açabilir. Diüretik kullanımın 
nefrotoksik etkilerinden dolayı mümkün olduğunca kaçınıl-
malıdır. Özellikle idrar çıkışı olmayan rutin diyaliz hastalarına 
cerrahi servislerde bu durumları göz önünde bulundurulmadan 
standart protokollerle yüksek volümde sıvı verilmesi zaman 
zaman pulmoner ödem tablolarına yol açmaktadır. Postope-
ratif sıvı gereksinimi olan hastalarda kristaloid solüsyonlar 
kolloid solüsyonlara göre daha ön planda tercih edilmektedir-
ler. Cerrahilerden sonra sıklıkla uygulanan ringer laktat solüs-
yonlarının içeriğinde potasyum bulunduğu ve kronik böbrek 
hastalarında hiperkalemi riskinde artışa yol açtığına dikkat 
edilmelidir. Yoğun salin infüzyonu ise hiperkloremik metabo-
lik asidoz ve hiperkloremiye bağlı renal vazokonstriksiyon ve 
akut böbrek hasarı riski ile ilişkilidir. Postoperatif dönemde 
artmış ADH salınımı nedeniyle yoğun hipotonik sıvı verilmesi 
durumlarında hiponatremi gelişebilir. Kolloid ihtiyacı oldu-
ğunda nefrotoksik olduğu bilinen hidroksi etil starch yerine 
albümin ya da gelofusin kullanılması daha uygundur.

Postoperatif analjezi amacıyla opiodler yaygın olarak kul-
lanılmaktadır. Böbrek fonksiyon bozukluğu durumunda mepe-
ridinin aktif metaboliti olan normeperidin birikerek nöbetlere 
yol açabilmektedir. Tam tersine morfin kullanan hastalarda ise 
biriken metaboliti morfin glukoronid uzamış sedasyona yol 
açabilir. Bu nedenlerle kronik böbrek hastalarında morfin ve 
meperidin kullanımından kaçınılmalıdır. Fentanil ve tramadol 
kullanımında sakınca gözükmemektedir.

NSAİİ’lar diyaliz hastalarında böbreğe yönelik bir endişe 
olmadan kullanılabilirler. Bununla beraber bu ilaçlara bağlı 
artmış gastrointestinal kanama riski göz önünde bulundurul-

malıdır. Öte yandan prediyaliz hastalarda nefrotoksisite riski 
nedeniyle NSAİİ kullanımı sınırlı olmalıdır. Asetaminofen doz 
ayarı olmadan kullanılabilir.

Diyabetik kronik böbrek hastalarında post operatif 
dönemde kan glukozu 180 mg/dL’nin altında tutulacak şekilde 
tedavi uygulanması önerilmektedir. Bir dönem önerilen daha 
sıkı glisemik kontrolünün artmış hipoglisemi riski ile ilişkili 
olduğu gösterilmiştir.

Postoperatif dönemde üremiye bağlı kanama geliştiğinde 
dezmopressin (0,3 mcg/kg IV veya sc), kriyopresipitat (10 üni-
te 30 dakika içerisinde), transfüzyon ile hematokritin %30’un 
üzerine çıkarılması ve eğer diyaliz hastası ise diyaliz uygulan-
ması önerilir.

Postoperatif dönemde hemodiyalizin mümkün olduğunca 
ilk 24 saat içerisinde yapılmaması uygun olacaktır. Bu 
uygulamanın temel nedeni diyaliz esnasında kullanılacak olan 
heparinin yaratacağı kanama riskidir. Bununla beraber ilk 24 
saatte diyaliz yapılması zorunlu olursa ya da daha sonrasın-
da kanama riski devam ediyorsa heparinsiz diyaliz yapılabilir. 
Vasküler giriş yolu ile ilgili noktalara post operatif izlemde 
de dikkat edilmeli ve çok zorda kalmadıkça hemodiyaliz ka-
teterleri sıvı tedavisi veya hemodinamik monitörizasyon için 
kullanılmamalıdır. 

Hastaların kardiyak risklerinin yüksek olması nedeniy-
le postoperatif dönemde kardiyak olaylar yönünden dikkatli 
olunmalıdır. Kardiyak enzimlerin yorumlanmasının böbrek 
fonksiyon bozukluğu olan hastalarda zorluk yarattığı bilin-
mektedir.

Sonuç olarak sorunsuz bir cerrahi süreci geçirilebilmesi 
için hastaların preoperatif dönemde elektrolit bozuklukları, 
volüm durumu, kardiyovasküler risk ve kanama riski yönün-
den değerlendirilmeleri, perioperatif dönemde hipo ve hiper-
tansiyondan, hipo ve hipervolemiden kaçınılması, nefrotoksik 
ajanlardan mümkün olduğunca uzak durulması, hastanın kul-
lanmakta olduğu potansiyel nefrotoksik ajanlara ara verilmesi 
ve postoperatif dönemde yakın böbrek fonksiyon testleri ve 
aldığı çıkardığı izlemi yapılması gerekmektedir. 
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P 01 
RENAL ARTER TROMBÜSÜNÜN 
NADİR BİR SEBEBİ: 
METİLENTETRAHİDROFOLAT 
REDÜKTAZ (MTHFR) MUTASYONU 

Emine Büşra Ata1, Elifcan Karakulak2, Ceren Önal3, 
Ömer Karadağ4, Salih Aksu2, Mustafa Arıcı3 

1. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Dahiliye Anabilim Dalı  
2. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Dahiliye Anabilim 
Dalı, Hematoloji Bilim Dalı  
3. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Dahiliye Anabilim 
Dalı, Nefroloji Bilim Dalı 
4. Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Dahiliye Anabilim 
Dalı, Romatoloji Bilim Dalı 

Özet : 
Renal arter trombüsü, klinik pratikte sık görülen bir durum 

değildir. Bu çalışmada, karın ağrısı ile acil servise başvuru 
yapan bir hastada nadir bir neden olarak görülen renal arter 
trombüsünü sunarak; etiyolojisinden, tedavi yaklaşımdan ve 
nadir bir etiyolojik faktör olan metilentetrahidrofolat redüktaz 
(MTHFR) mutasyonuna yaklaşımdan bahsederek bu konuya 
dikkat çekmek istedik. 

Giriş: 
Renal arter trombüsü nadir görülen bir durumdur, acile 

başvuruların yaklaşık 4/100.000’ünü oluşturur (1). Renal arter 
trombüsünün en sık nedeni atrial fibrilasyon olmak üzere, baş-
lıca sebepler kardiyojenik sebepler, renal arter hasarıyla giden 
durumlar, hiperkoagulasyonun sebep olduğu hasarlar ve idiyo-
patik sebepler olarak gruplandırılabilir (2). Acile ani başlayan 
karın ağrısıyla başvuran ve sebebi bulunamayan vakalarda re-
nal arter trombusü akılda tutulmalıdır. 

Olgu: 
Kırk yedi yaşında kadın hasta bir başka hastaneye umbli-

kus bölgesinde ağrı ile başvurmuştur. Hastanın özgeçmişinde 
mitral yetmezlik ve eser triküspit yetmezlik dışında başka da-
hili hastalığı yoktur. Hastaya, dış merkezde çekilen abdomen 
bilgisayarlı tomografisinde (BT) sol böbrek üst pol ve orta la-
teral kesimde infarkt ile uyumlu olabilecek kontrastlanmayan 
parankim görülmüş ve renal arter trombozu tanısı koyulmuş-
tur. Alt pol düzeyinde kolleteral dolum görülmüş olup böbrek 
fonksiyonu bozulmadığı için herhangi bir girişim düşünülme-
yerek, antikoagulan tedavi başlanıp taburcu edilmiştir. Hasta 
ağrıları geçmediği için 3 gün sonra hastanemizin acil servisine 
başvuruyor. Başvuru sırasında umblikus bölgesinde hassasiyet 
mevcut olup, defans, rebound bulunmamaktaydı. Hastanın re-
nal doppler incelemesinde, renal arter trombozu ile uyumlu 
görünüm saptanması üzerine hastalığın etiyolojisi araştırılmak 
üzere servise yatışı yapıldı. 

Özgeçmişinde 30 paket/ yıl sigara kullanımı dışında özellik 
olmayan hastanın anti fosfolipid sendromu (AFS) antikor-
ları negatif, Protein C, S, Anti trombin III seviyeleri normal, 
JAK 2 mutasyonu (-), ANA, ANCA profili (-) bulundu. Has-
tanın mitral yetmezliği de olması nedeniyle infektif endokar-
dit açısından transözefagial ekokardiyografi (TEE) yapıldı. 
İntrakardiyak trombüs saptanmadı. Malignite açısından boyun, 
toraks, abdomen BT, serviks smearı yapılan hastanın maligni-
te lehine bulgusu saptanmadı.  Hastanın trombofili panelinde 
MTHFR 1298 heterozigot mutasyonu saptandı. Homosistein 
düzeyi 16.8  µmol/L  (N <15 ) ve folik asit seviyesinin nor-
mal olması üzerine MTHFR mutasyonu anlamlı kabul edilerek 
hastaya folik asit, asetil salisilik asit ve enoksaparin sodyum 
tedavisi verilerek taburcu edildi. Hastanın başvurusunda renal 
fonksiyonları normaldi,  takiplerinde anlamlı düşüş olmadı.

Tartışma :
Renal arter trombüsü acile başvuran hastalarda nadir görü-

len bir sebep olmakla birlikte, ani başlayan karın ağrısı, bulan-
tı, kusma, ateş gibi semptomlarla başvuran hastada diğer akut 
karın sebepleriyle beraber akılda tutulmalıdır (3). Renal arter 
trombüsünde, trombüsün yeri, olayın başlangıcından itibaren 
geçen süre, böbrek fonksiyonlarının durumu göz önüne alına-
rak tedavi yaklaşımları uygulanır. Erken başvuruda, trombüs 
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ana renal arteri ya da majör segmental arteri tıkıyorsa, böbrek 
fonksiyonları bozulmuşsa trombektomi, stent uygulaması gibi 
girişimsel işlemlerin yeri vardır. Uzun dönem tedavide altta 
yatan durumun düzeltilmesi, uzun süreli antikoagulan ve an-
tiplatelet tedavi uygulanır (4). Hiperkoagulasyonla giden du-
rumlar renal arter stenozunun nadir sebeplerindendir (%6.6). 
Homosistein yüksekliği; anti fosfolipid antikor sendromu 
(AFS), malignite, nefrotik sendrom, paroksismal noktürnal he-
moglobinüri (PNH) gibi hiperkoagulabilite yapan sebeplerden 
biridir ve renal arter trombüsü vakalarının yaklaşık %0.01 in-
den sorumludur (2).

Metilen tetrahidrofolat eksikliği homosistein yüksekliğine 
neden olan en sık genetik nedendir. Hastalarda inme, tekrar-
layan gebelik kayıpları, miyokard infarktüsü gibi kompli-
kasyonlar görülmektedir. Metilen tetrahidrofolat eksikliğine 
bağlı renal arter trombüsü vakaları nadir de olsa bildirilmiş-
tir. Hastalarda folik asit ve B12 replasmanıyla homosistein 
düzeylerinde düşüş olsa bile komplikasyonları engellemede 
etkinliği gösterilememiştir. Bu nedenle literatürde MTHFR 
mutasyonuna, hiperkoagulopati vakalarında rutin olarak ba-
kılması önerilmemektedir (5). Ancak vakamızda olduğu gibi, 
altta yatan sebebin bulunamadığı durumlarda faydalı olabilir. 
Bu mutasyona sahip bireylerde uzun süreli antikoagulasyon 
ve antiplatelet tedavi önerilmektedir. Sonuç olarak acile ge-
len karın ağrısı vakalarında altta yatan sebebin bulunamadığı 
durumlarda, görüntüleme yöntemleri kullanılmalı, renal arter 
trombüsü vakalarında hiperkoagulabilite yaratan durumlar 
akılda tutulmalıdır. 

Kaynaklar: 
1.	 Huang CC, Lo HC, Huang HH et al. ED presentations of 

acute renal infarction. Am J Emerg Med. 2007;25:164-
169.

2.	 Oh YK, Yang CW ,Kim YL et al . Clinical Characte-
ristics and Outcomes of Renal Infarction Am J Kidney 
Dis. 2016;67:243-50

3.	 Bourgault M,  Grimbert P,  Verret C et al . Acute re-
nal infarction: a case series. Clin J Am Soc Neph-
rol. 2013;8:392-8.

4.	 Ouriel K, Andrus CH, Ricotta JJ et al . Acute renal ar-
tery occlusion: when is revascularization justified? J 
Vasc Surg. 1987;5:348-55.

5.	 Liew SC,  GuptaED.Methylenetetrahydrofolate  reduc-
tase  (MTHFR) C677T polymorphism: epidemiology, 
metabolism and the associated diseases Eur J Med Ge-
net. 2015;58:1-10. 

P02 
PEMBROLİZUMAB VE/VEYA PAZOPANİB 
TEDAVİSİNE İKİNCİL TEKRARLAYICI 
SERONEGATİF PİTTİNG ÖDEMLİ 
SİMETRİK SİNOVİT GELİŞEN RENAL 
HÜCRELİ KARSİNOM OLGUSU

Onur Baş1, Aral Özbek1, Deniz Can Güven2,  
Oktay Aktepe2, Levent Kılıç3, Neyran Kertmen2, 
Mustafa Erman2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları ABD 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları ABD, 
Tıbbi Onkoloji BD 
3 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları ABD, 
Romatoloji BD

Giriş: İmmünoterapatik ilaçlar ve anjiogenez inhibitörleri 
renal hücreli karsinom için güncel tedavi seçeneklerindendir ve 
klinik pratikte sıklıkla kullanılmaktadırlar. İmmünoterapatik 
ilaçlar bağışıklık sisteminin aktivasyonu nedeniyle; anjiyoge-
nez inhibitörleri ise anjiyogenez inhibisyonu nedeniyle çeşitli 
advers olaylara neden olurlar.

Vaka Sunumu: 60 yaşında erkek hasta her iki elde olan 
şişlik ve kızarıklık nedeniyle kliniğimize başvurdu. Metasta-
tik renal hücreli karsinom nedeniyle KEYNOTE-679 çalış-
ması kapsamında pembrolizumab tedavisi başlamıştık. 6 kür 
pembrolizumab tedavisi sonrasında yapılan kontrolde akciğer 
metastazı saptamıştık. Bunun üzerine hastanın tedavisini pa-
zopanib olarak değiştirmiştik. Pazopanib tedavisinin 6.ayında 
hastanın her iki elinde de şişlik ve kızarıklık gelişti. Romatoid 
faktör, anti-nükleer antikor ve anti siklik sitrüllenmiş peptid 
negatifti. Yapılan eklem ultrasonografisinde akut tenosinovit 
saptadık. Hastaya Romatoloji konsültasyonu ile birlikte tek-
rarlayıcı seronegatif pitting ödemli simetrik sinovit (RS3PE) 
tanısı koyduk. Günlük 10mg prednizolon tedavisi başladık. 
Hastanın semptomları steroid tedavisine dramatik yanıt verdi. 
Pazopanib tedavisine devam ettik. Hastayı romatoloji polikli-
nik kontrolüne gelmek üzere günlük 10 mg prednizolon teda-
visi ile taburcu ettik.

Tartışma ve Sonuç: Olgumuz pembrolizumab ve/veya pa-
zopanib tedavisine ikincil RS3PE tanısı alan literatürdeki ilk 
hastadır. İmmünoterapötik ilaçların ve anjiogenez inhibitörle-
rinin kullanımının artması nedeniyle kas-iskelet sistemi ilişkili 
advers olaylarla daha sık karşılaşılmaktadır. Bu advers olaylar 
kronik hastalıklara dönüşebileceğinden, erken tanınması ve ro-
matoloji konsültasyonu yapılması onkologların klinik pratiği 
için önem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Pembrolizumab,  Pazopanib, tekrarla-
yıcı seronegatif pitting ödemli simetrik sinovit, İmmünoterapi
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P03 
TİP 1 DİABETES MELLİTUSA EŞLİK 
EDEN, NADİR VE YAŞAMI TEHDİT 
EDEN ÇÖLYAK HASTALIĞI: ÇÖLYAK 
KRİZİ

Beste Ekin Sandalcı Yıldırım1, Jabrayil Jabrayilov2, 
Cem Şimşek3, Altan Kavuncuoğlu4, Mustafa Arıcı2, 
Tomris Erbaş5

1 Hacettepe Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı,  
2 Hacettepe Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı 
Nefroloji Bilim Dalı,  
3 Hacettepe Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı 
Gastroentereloji Bilim Dalı,  
4 Hacettepe Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı,  
5 Hacettepe Tıp Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı 
Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dalı5

GİRİŞ
Çölyak hastalığı, genetik yatkınlığı olan bireylerde diyette-

ki gluten maruziyeti ile ortaya çıkan ve malabsorbsiyona neden 
olan kronik otoimmün ince barsak hastalığıdır1. Çölyak krizi ise 
ilk kez 1953 yılında tanımlanmış ve 2010 yılında tanı kriterle-
ri ortaya konmuştur. Akut başlangıçlı ve hızlı seyreden Çölyak 
krizinde şiddetli dehidratasyon, hemodinamide bozulma, akut 
böbrek hasarı, metabolik asidoz ve elektrolit imbalansı görülür. 
Oldukça nadir görülen bu klinik durum, literatürde 42 olguda ta-
nımlanmıştır2. Bu olgu sunumunda acil servise kusma ve diyare 
yakınması ile başvuran; izleminde metabolik asidoz, akut böb-
rek hasarı, elektrolit imbalansı, pankardit ve sol kalp yetmezliği 
gelişen Çölyak krizli bir hasta tanımlanmıştır. 

OLGU SUNUMU
Tip 1 Diabetes Mellitus ve Hashimoto tiroiditi tanısı olan 

31 yaşındaki erkek hasta; halsizlik, kusma, sulu vasıflı defe-
kasyon ve disüri yakınmaları ile Hacettepe Tıp Fakültesi Acil 
Servisi’ne başvurdu. 

Üç gün kadar önce halsizlik ve iştahsızlık yakınması ile 
başvurduğu bir Devlet Hastanesinde plasma glukozu 295 mg/
dL, kreatinin 2.4 mg/dL olarak bulunmuş. Hipopotasemi, hipo-
natremi ve metabolik asidoz tanıları ile hastaya hidrasyon tedavisi 
uygulanmış. Hastanın mevcut durumunu açıklayacak kadar şid-
detli kusma, diyare veya yeme bozukluğu yokmuş. Bilinen böb-
rek ve kas hastalığı, diüretik, antibiyotik ya da laksatif kullanımı 
tanımlamayan hasta iki yıl önce sağ medial malleol kırığı nede-
niyle cerrahi operasyon geçirmiş. Yirmi beş yaşında iken; çok su 
içme, sık acıkma, sık idrara çıkma ve kilo kaybı şikayetleri ile Tip 
1 Diabetes Mellitus ve Hashimoto tiroiditi tanısı alan hasta baş-
vurusu sırasında 50 mcg/gün levotiroksin ve bazal bolus insülin 
tedavisi kullanıyormuş (glulisin- glarjin insülin). 

Hastanemiz acil servisine başvurduğunda kaşektik ve soluk 
görünümde olan hastanın vücut kitle indeksi 15.3 kg/m2 ve kan 
basıncı 85/50 mmHg idi. Trousseau bulgusu pozitif olan hasta-
nın sol el 4. parmak distal falanksta geçirilmiş travmaya bağlı 
kırık deformitesi vardı. Abdomen muayenesinde distansiyon 
tespit edildi, alt ekstremiteleri soğuktu ve kıllarda azalma vardı. 

Hastanın acil serviste yapılan ilk laboratuvar bulguları tab-
lo 1’de özetlenmiştir. EKG değerlendirilmesinde (Hız: 98 atım/
dk) V3 -V6 derivasyonlarında 1 mm’lik ST depresyonu tespit 
edilmesi üzerine bakılan Troponin-l: 754 ng/L ve CK-MB: 
16 µg/L bulundu ve kardiyak semptomları olmayan hastanın 
enzim yüksekliği gastroenterit ile hipopotasemi tablosuna bağ-
landı. Ayırıcı tanıda enfeksiyöz miyokardit düşünüldü ve NS-
TEMI ekarte edilemediği için yoğun bakımda izlenmesi uygun 
görüldü. Koroner anjiyografisi normal olan hastanın kardiyak 
MR görüntülemesinde ejeksiyon fraksiyonu %36, sol ventrikül 
global fonksiyonunda ileri derecede bozulma saptandı. Bulgu-
lar pankardit lehine yorumlandı ve ASA 100 mg, ramipril 5 
mg, karvedilol 12,5 mg olarak başlandı. Pankardit etyolojisi 
açısından yapılan değerlendirmede Parvovirus PCR, solunum 
yolu viral ve bakteriyal paneli negatif olarak bulundu. Dışkı 
kültüründe ve kan kültüründe üreme olmadı. 

Servisteki izlemi sırasında hipokalemisine, hipokalsemi 
(6.5 mg/dL) ve hipomagnezemi (1.1 mg/dL) eklenen hasta-
nın yirmi dört saatlik idrarında potasyum 15 mEq/gün, sod-
yum 209 mEq/gün, kalsiyum 169 mg/gün, fosfor 607 mg/
gün ve magnezyum 532 mg/gün bulunması üzerine elektrolit 
bozukluğu böbrek tübüler hasarı ile malabsorbsiyona bağ-
landı. İntravenöz hidrasyon ve elektrolit replasmanı yapıldı. 
İzleminde düzeltilmiş kalsiyumu 6.59 mg/dL‘ye kadar dü-
şen ve fosforu 2.9 mg/dL bulunan hastanın paratiroid hormonu 
93 pg/mL , 25-OH vitamin D düzeyi ise  5.6 µg/L olarak tespit 
edildi. Kemik mineral dansitesinde femur boyun Z skoru - 4.5 
olarak ölçüldü ve D vitamini replasmanı yapıldı. 

Malabsorbsiyon ve osteoporoz etyolojisine yönelik olarak 
öyküsü derinleştirilen hastanın 6 yıldır yaklaşık 20 kg kadar kilo 
kaybına eşlik eden yumuşak vasıflı defekasyonu olduğu öğrenil-
di. Çocukluk döneminde gelişme geriliği olmayan; Tip 1 Diabe-
tes Mellitus ve Hashimoto tiroiditi gibi otoimmün hastalıkları 
bulunan hastanın Çölyak açısından değerlendirilmesi planlandı. 

Hastanın Çölyak tanısını destekleyecek şekilde Çölyak an-
tikorları pozitif idi (Tablo 2). Üst endoskopide polip ve duo-
denit ile Çölyak açısından anlamlı bulgular görüldü. Patolojik 
değerlendirme; duodenumda intraepitelyal lenfosit artışı,  tama 
yakın villus atrofisi,  bulbusta hiperplastik değişiklikler, kronik 
gastrit olarak rapor edildi (Resim 1, 2). Histopatolojik sınıflan-
dırması ise Marsh 3c olarak kabul edildi. Hastaya Çölyak ile 
uyumlu diyet ve demir eksikliği anemisine yönelik oral demir 
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replasman tedavisi başlandı. Tedaviden dört ay sonra hastanın 
gastrointestinal yakınmalarının düzeldiği ve sekiz kilogram 
aldığı öğrenildi. Öğünlerle 10-14 ünite insülin aspart ve 
sabah 26 ünite insülin glarjin altında, öncesine göre daha 
iyi glisemik kontrol sağlandığı; 60 mg/dL altında ve 200 
mg/dL üstünde kan şekeri ölçülmediği görüldü. 

TARTIŞMA
Batı toplumunda Çölyak hastalığı prevelansı %1 olarak bildi-

rilmektedir3. Çölyak hastalığı erişkinlerde sıklıkla diyare ve karın 
ağrısı şikayetlerine neden olur; aynı zamanda kilo kaybı, demir 
eksikliği anemisi, hipokalsemi, hipoproteinemi ve osteoporoz ile 
seyredebilir3. “Çölyak krizi” ise hastalığın az bilinen ve yaşamı 
tehdit eden akut başlangıçlı seyrini tanımlamak için 1950’li yıl-
larda ilk kez kullanılmıştır. Jamma ve arkadaşları tarafından 2010 
yılında Çölyak krizi tanı kriterleri ortaya konulmuştur4 (Tablo 3). 
Kısa sürede belirgin kilo kaybı ile gelen hastamızda Çölyak krizi 
tanısı; hospitalizasyonu gerektiren metabolik asidoz, elektrolit 
imbalansı (hipokalsemi, hipokalemi ve hipomagnezemi), hi-
poproteinemi, akut böbrek hasarı ile konmuştur. Hastalıkta teda-
vinin ana prensibini glutenden fakir diyet oluşturur5. Hastamızda 
da glutenden fakir diyet başlandıktan sonra gastrointestinal yakın-
malarının düzeldiği, hastanın kilo aldığı, toplam insülin dozu de-
ğişmeksizin kan şekerinin regüle olduğu gözlemlenmiştir. Çölyak 
hastalığında lamina propriaya ulaşan gluten, doku transglutami-
naz ile deamine edilir ve antijen presente eden hücreler üzerindeki 
HLA-DQ2 veya HLA-DQ8’ e bağlanarak CD4 + T hücreleri ak-
tive eder. Th1 ağırlıklı inflamatuar cevap, özellikle duodenumun 
lamina proprium ve epitelyumunda kronik inflamasyon ve villöz 
atrofi oluşturur. Bu adaptif immün cevap, Çölyak hastalığının pa-
togenezinde rol oynar3,6. 

SONUÇ
Erişkinlerdeki Çölyak hastalığı, hastamızda olduğu gibi 

Çölyak krizi şeklinde tanımlanabilir. Tedavi edilmediği tak-
dirde yüksek morbidite ve mortaliteye sahiptir7. Otoimmün 
hastalıkların eşlik edebildiği bu durum; akut gastrointestinal 
yakınmalar tarifleyen ve açıklanamayan şiddetli metabolik 
asidoz, akut böbrek hasarı, serum elektrolit dengesizliği gö-
rülen hastalarda akılda tutulmalıdır. Burada tartışılan Çölyak 
krizinin pankardit ile tetiklenmiş olabileceği, günümüze kadar 
yayınlanan vakalar içerisinde bu olgunun yerini özel kılar. 
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Tablo 1 

Hemoglobin 10.6 gr/dL
MCV 65 fL
MCHC 18 gr/dL
RDW 20.9 %
Sedimentasyon 28 mm/saat
CRP 1.4 mg/dL
Prokalsitonin 0.38 ng/mL
Glukoz (açlık) 281 mg/dL
HbA1c 15.3 %
Sodyum 127 mEq/L
Potasyum 2.1 mEq/L
Klor 110 mEq/L
Magnezyum 2.29 mg/dL
BUN 32 mg/dL
Kreatinin 2.2 mg/dL
GFR 37 mL/dk/1.73m²
ALT 12 U/L
AST 29 U/L
ALP 238 U/L
GGT 16 U/L
Düzeltilmiş kalsiyum 8.5 mg/dL
Fosfor 3.2 mg/dL
Albumin 3.9 gr/dL
Globulin 4.1 gr/dL
Tam idrar tetkiki Protein +
pH 7.07
cHCO3 (standart) 7.8 mMol/L
pCO2 20.4 mmHg
Anyan gap 11
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Tablo 3 
IgA 409 mg/dL 82-453
IgG 847 mg/dL 751-1560
Anti gliadin antikor lgA 154 negatif
Anti gliadin antikor lgG negatif negatif
Anti endomisyum IgA 4 +pozitif negatif

Tablo 34 
Hospitalizasyon ve/veya parenteral nutrisyon gerektiren; 
akut başlangıçlı ya da hızlı progrese olan Çölyak hastalığı 
ile ilişkili gastrointestinal semptomlar ve aşağıdakilerden en 
az ikisi;
Hemodinamik instabilite veya ortostatik değişikliklere 
yol açan dehidratasyon
Nörolojik disfonksiyon
Renal disfonksiyon: kreatinin > 2.0 g/dL
Metabolik asidoz: pH < 7.35
Hipoproteinemi : albümin < 3 g/dL
Anormal elektrolitler: hiper/hiponatremi, hipokalsemi, 
hipokalemi veya hipomagnezemi
Kilo kaybı

Resim 1: Duodenal biyopsi örneğinde villus yapıları seçile-
memektedir; villuslarda totale yakın atrofi ve düzleşme dikkati 
çekmektedir. Lamina propria inflamatuar hücre infiltrasyonu 
nedeniyle genişlemiştir ve intestinal kriptlerde hiperplazi eşlik 
etmektedir. Hiperplastik kriptlerde mitoz mevcuttur. (10X)

 
Resim 2: Büyük büyütmede intraepitelyal lenfositlerde be-

lirgin artım dikkati çekmektedir (Hemen her enterositi atake 
eden bir lenfosit mevcuttur). Lamina propriadaki inflamatuar 
hücre popülasyonunun büyük oranda lenfositler ve plazma 
hücrelerinden oluştuğu gözlenmektedir. (20X)

P 04 
PANKREATİTE SEKONDER DUODENAL 
İNTRAMURAL HEMATOM: OLGU 
SUNUMU VE LİTERATÜRÜN GÖZDEN 
GEÇİRİLMESİ

Enes Erul1
, Taha Koray Şahin 1, Ertuğrul Çağrı Bölek2, 

Umut Kalyoncu2, Erkan Parlak3

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Ana 
Bilim Dalı 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Ana 
Bilim Dalı Romatoloji Ana Bilim Dalı 
3 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Ana 
Bilim Dalı Gastroenteroloji Ana Bilim Dalı 

Duodenal intramural hematom (DİH) tanımı ilk 1838 yı-
lında McLauchlan tarafından yapılmıştır. Bu durum genellikle 
künt abdominal travmalarla ilişkili olup spontan nontravmatik 
duodenal intramural hematom nadirdir. Spontan DIH genellik-
le koagülopati, antikoagülan tedavi ve endoskopik prosedürler 
ile ilişkilidir. Şimdiye kadar literatürde tek olgu şeklinde bu 
konuda toplam 14 vaka bildirilmiştir.

Amaç 
Akut pankreatite bağlı gelişen duodenal intramural he-

matom olgusu ortaya koymak ve daha önceki akut pankreatit 
ilişkili duodenum intramural kanama vakalarıyla ilgili literatür 
taraması yapmak. 
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Vaka
Bilinen HT dışında dahili hastalığı olmayan 53 yaşındaki 

erkek hasta travma öyküsü olmadan gece aniden başlayan epi-
gastrik bölgede başlayıp sırta yayılan kuşak tarzı yakıcı karın 
ağrısı, göğüs ağrısı kusma şikayetleri ile acil polikliniğine baş-
vuruyor. Bakılan kan labarotuvar değerlerinde Amilaz (Kan) 
- 948 U/L, Pankreatik amilaz  (Kan) - 761,5 U/L, Lipaz - 7244 
U/L gelmesi üzerine akut pankreatit olarak değerlendirilip ora-
li kapatılarak takip edildi. Hastanın karın ağrısı artıp hipotan-
siyon takibinde 3 gr/dl den fazla hemoglobin düşüşleri oldu-
ğu için diseksiyon şüphesi üzerine çekilen BTA’da pankreas 
baş kesiminde pankreatite sekonder gelişmiş nekrotik alan ve 
nekrotik alan içerisine aktif arteryal kanama, bu alanın hemen 
komşuluğunda duodenum duvarında olduğu düşünülen 5x4 cm 
boyutlarında hematom izlendi. Girişimsel radyoloji tarafın-
dan selektif anjiyoembolizasyon ile gastroduodenal arterdeki 
aktif kanama durduruldu. Pankreatite sekonder gelişen psö-
dokist içine kanamış olarak değerlendirildi. Psödokistin hızlı 
büyüdüğü görülerek genel cerrahiye cerrahi açısından danışıldı. 
Genel cerrahi acil cerrahi girişim düşünmedi. Hastanın oralinin 
kapalı şekilde izlenmesi planlandı. Daha sonra yapılan ERCP 
de bulbus apeksinde 3-4 cm büyüklüğünde lümeni kısmen da-
raltan subepitelyal kabarıklık hematom izlendi. Biliyer sfink-
terotomi yapıldı, balonla milimetrik, siyah renkli taş parçaları 
çıkartıldı. 

Tartışma
DİH pankreatit takibinde çok nadir görülen bir komplikas-

yondur. Bununla birlikte DİH, yarıdan fazla vakanın künt abdo-
minal travma olduğu olgularda yaygındır. DİH’lar genellikle du-
odenumun ikinci ve üçüncü kısımlarında görülür. Duodenumun 
ikinci ve üçüncü bölümlerinin posterior vertebral korpuslara 
yakınlığı, submukozal yüksek vaskülariteleri ve periton tarafın-
dan sabitlenmesi duodenumun bu segmentlerini intramural he-
matomlar da dahil olmak üzere yaralanmaya yatkın hale getirir. 
Akut veya kronik pankreatitli hastalarda proteolitik enzimlerin 
ekstravazasyonu nedeniyle vasküler erozyon oluşabilir. Hemog-
lobin 2 gr/dl’den fazla azalması ile seyreden ölümcül kanama 
bu hastaların yaklaşık% 1 ila % 5’inde görülen nadir kompli-
kasyondur. En çok etkilenen damarlar, pankreasa yakınlıkla-
rı nedeniyle, alt mezenterik arterlerin küçük dalları ile birlikte 
gastroduodenal, pankreatoduodenal, splenik, gastroepiploik ve 
sol gastrik arterlerdir. Semptomlar ağrı, melena, hematemez ve 
retroperitoneal kanamayı içerir. Teşhiste endoskopi, BT ve anji-
yografi yer alır. Daha önce bildirilen vakaların çoğundan konser-
vatif tedavinin mümkün olduğunu görüyoruz, ancak bu yöntem 
daha uzun hastanede kalış süresi ve daha fazla kan transfüzyonu 
ihtiyacı ile ilişkilidir. Girişimsel işlemler, cerrahi onarımı, endos-
kopik ve endovasküler teknikleri içerir. Endoskopinin faydaları, 
diğer tedavi seçenekleriyle karşılaştırıldığında minimal invaziv 
olması ve radyasyona maruz kalmamayı içerir. Bununla birlikte, 

bağırsak lümenine erişilemeyen kanama alanları için kullanıla-
madığı göz önüne alındığında, kısıtlılıkları vardır. Arteriyel em-
bolizasyon, kanamanın tedavisi için etkili gibi görünmektedir. 
Hemoglobin stabilizasyonu, şok belirti ve semptomlarının olma-
ması ile karakterize kanama kontrolü olduğunda embolizasyon 
başarılı kabul edilir. Kanama tedavisi için laparotomi sadece he-
modinamik olarak stabil olmayan hastalar için düşünülmelidir. 
Vasküler girişimsel radyolojideki ilerlemeler, bu yöntemin tercih 
edilen tedavi seçeneği haline gelmesine neden olmuştur

Sonuç 
DİH pankreatitin nadir görülen bir komplikasyondur. Se-

çici embolizasyon tercih edilen tedavi biçimidir, ancak viseral 
iskemi ve perforasyon riski göz önünde bulundurulmalıdır.

Kısaltmalar:  DİH=Duodenal intramural hematom, 
ERCP= Endoscopik retrograde kolanjiyopankreatografi, BTA= 
Bilgisayarlı tomografi anjiyografi

Anahtar Kelimeler: Duodenal intramural hematom, pankreatit

P 05 
ADRENAL YETMEZLİKLERDE 
UNUTULAN ETYOLOJİ: 
X-ADRENOLÖKODİSTROFİ

Polat Ercan1, Selçuk Dağdelen1,2, Ersin Tan3, 
Tomris Erbaş1,2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve 
Metabolizma Bilim Dalı 
3 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Nöroloji Anabilim Dalı

X-linked adrenolökodistrofi (X-ALD) toplumda 1:17000 
doğumda bir görülen, beyaz cevher, spinal kord, periferik si-
nir, adrenal bezler ve daha nadiren gonadların tutulumu ile 
giden bir peroksizomal hastalıktır. Hastalıkla ilişkili ABCD1 
geni X kromozomunda yer alır, resesif kalıtılır, olgular bu se-
beple çoğu zaman erkek bireylerdir. Tanısı çok uzun zincirli 
yağ asitlerinin (VLCFA) ölçümü ve genetik analiz ile konulur. 
Otoimmün adrenalitin ekarte edildiği erkek primer adrenal yet-
mezlik vakalarında, X-ALD önemli ve hatırlanması gereken 
bir etyolojidir. Bu olgu sunumunda X-Adrenolökodistrofi’ye 
eşlik eden adrenal yetmezlikli bir olgu takdim edilmiştir. 

Olgu
41 yaşında erkek hasta, alt ekstremitelerde güçsüzlük ve his 

kaybı yakınmaları ile araştırılmış, farklı merkezlerde multiple 
skleroz düşünülerek pulse steroid ve IVIG tedavileri verilmiş; 
fakat uygulanan bu tedavilerden fayda görmemiş. Ailesinde 
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nörolojik öyküsü olmayan hastaya HÜTF Nöroloji’de here-
diter etiyolojiler açısından yeni nesil sekanslama yapılması 
önerilmiş ve ABCD1 gen mutasyonu saptanmış. X-ALD ta-
nısı alan hasta adrenal gland fonksiyonlarının değerlendiril-
mesi açısından Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dalı’na 
yönlendirilmiş. Üç senedir süregelen halsizlik dışında adrenal 
yetmezliğe dair bir semptom ya da fizik muayene bulgusu 
olmayan hastanın serum biyokimyasında ve tiroid fonksiyon 
testlerinde anormallik saptanmamış. Bazal ACTH: 251 pg/mL, 
bazal kortizol: 10.6 mcg/dL, DHEA-SO4: 60.7 mcg/dL olarak 
bulundu (Tablo). VLCFA düzeyleri ise X-ALD tanısını destek-
leyecek şekilde yüksek olarak tespit edildi (Tablo). 

Düşük doz (0.25 mg) ACTH stimülasyon testi yapıldı 
(Grafik), serum kortizolü 0. dakikada 11.03 mcg/dL, 30. da-
kikada 13.57 mcg/dL, 60. dakikada 13.61 mcg/dL şeklinde 
sonuçlandı. ACTH’ya yetersiz kortizol yanıtı görülen hasta-
ya X-ALD’ye bağlı primer adrenal yetmezlik tanısı konuldu. 
Adrenal BT görüntülemesi normal bulunan hastaya 5 mg/gün 
dozunda prednizolon tedavisi başlandı.

X-ALD olgularının yaklaşık %80’inin tanı anında saptanan 
semptomatik veya asemptomatik adrenal fonksiyon bozukluğu 
bulunmaktadır. Adrenal yetmezliği kliniğe yansımayan olgu-
larda, bizim olgumuza benzer şekilde ACTH stimülasyon tes-
tine yetersiz kortizol cevabı sıklıkla saptanmaktadır. Adrenal 
tutulumu engellediği ya da yavaşlattığı gösterilmiş bir tedavi 
modalitesi bulunmamaktadır; öte yandan, steroid replasman-
larından belirgin fayda görürler. Adrenal yetmezlik ve adrenal 
kriz bu hastalar için önemli morbidite ve mortalite sebeplerin-
dendir, bu sebeple nöroloji, fiziksel tıp ve rehabilitasyon bö-
lümleriyle birlikte düzenli endokrinolojik takipleri hayat kali-
teleri ve süreleri için elzemdir.

Sonuç Referans
Hormonlar
ACTH (pg/mL) 251 0-46
Kortizol (mcg/dL) 10.59 6.7-22.6
FSH (mIU/mL) 2.23 0.95-11.95
LH (mIU/mL) 4.54 0.57-12.07
Testosteron (ng/dL) 437.41 47-981
DHEA-SO4  (mcg/dL) 60.7 139-484
TSH (mIU/mL) 0.997 0.38-5.33
Serbest T4 (pmol/L) 9.40 7.86-14.41
Serbest T3 (pmol/L) 6.01 3.6-6
Anti-triglobulin antikor (IU/mL) <0.9 0-4
Anti-TPO antikor (IU/mL) 0.3 0-9
VLCFA
C26:0 (μmol/L) 2.34 0.6-1.3
C24:0 (μmol/L) 91.22 37.4-79.4
C22:0 (μmol/L) 57.21 41.1-90.3
C24:0/C22:0 1.59 0.689-1.008
C26:0/C22:0 0.04 0.011-0.026
Fitanik asit (μmol/L) 1.33 0.42-3.77
Pristanik asit (μmol/L) 0.11 0-0.15

P 06 
NÖROLOJİDEN DAHİLİYEYE UZUN 
İNCE BİR YOL: NÖROJENİK MESANE 
VE AKALAZYA İLE SEYREDEN BİR 
DİSOTONOMİ VAKASI

Bahadır Köylü1, Yunus Günegül1, 
Beste Ekin Sandalcı Yıldırım1, Gülay Sain Güven2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı, Genel Dahiliye Bilim Dalı

Giriş
Otonom şikayetler klinik pratikte sık karşılaşılan durum-

lardır. Klinik tabloda ortostatik semptomların yanı sıra gast-
rointestinal motilite bozuklukları, nörojenik mesane, ağız/göz 
kuruluğu, sıcak/soğuk intoleransı gibi nonortostatik semptom-
lar da görülebilir.

Olgu
Bilinen dahili hastalığı olmayan 21 yaşında kadın hastada 3 

yıl önce aynı gün içinde 3 defa senkop gelişmiş. EKG ve trans-
torasik ekokardiyografisi normal olan hastada TİLT testinde 
taşikardi ve presenkop gelişmiş, propranolol önerilmiş. Takip 
eden süreçte disfaji, yemeklerden sonra kusma, oral alım bo-
zukluğuna bağlı 3 yılda 30 kg kaybı, idrar miktarında azalma ve 
sıklığında artma şikayetleri olan hastada endoskopide eritema-
töz gastrit ve H.pylori, abdominal USG’de mesane duvarında 
trabekülasyon artışı ve psödodivertiküler görünüm saptanmış. 
Miksiyon sonrası idrar miktarında belirgin azalma olmaması 
üzerine nörojenik mesane tanısıyla Temmuz 2019’da mesane-
ye botoks uygulanmış ve aralıklı kateterizasyona başlanmış. 

Disotonomi ile seyreden polinöropatilerin araştırılması için 
Temmuz 2019’da Hacettepe Üniversitesi Nöroloji bölümüne 
yatışı yapılan hastada kraniospinal MRG ve EMG normal so-
nuçlanmış. Toraks ve abdomen BT’lerde özefagusta belirgin 
dilatasyon saptanmış. Paraneoplastik panel testi negatif sonuç-
lanmış. Serumda Borrellia IgM(+), IgG(-), EBV EBNA IgG(+), 
EBV VCA IgG(+), VCA IgM(-), EBV EA IgG(-), Western Blot 
ile B.garinii pozitif saptanmış. Nöroloji bölümünce pridostig-
min 3x60 mg ve haftada 2 gün 0.4 gr/kg IV immunoglobulin 
başlanmış. İleri tetkik planıyla Dahiliye tarafından devralınan 
hastaya BT’lerde özefagial dilatasyon ve günde 15-20 defa 
kusma şikayeti olması nedeniyle endoskopi yapıldı; gastropa-
rezi ve akalazya olarak değerlendirilmesi üzerine manometri 
yapıldı. Alt özefagus sfinkter basıncı 30 mmHg ve aperistaltik 
kontraksiyon yüzdesi %100 olan hastaya akalazya tanısı ko-
nuldu. Bir defa pnömatik balon dilatasyon yapıldı. İşlem önce-
si oral ilaçları dahi tolere edemeyen hastanın işlem sonrası kus-
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ma şikayeti tamamen düzeldi, aşamalı olarak rejim-3’e geçildi. 
Ganglionik asetilkolin reseptör otoantikoru negatif sonuçlandı. 
Serumda Borrelia IgM(+) olan hastanın senkop öyküsünden 3 
hafta önce Amasya’da kırsal bölgede piknik yaptığı öğrenildi. 
Kene ile temas öyküsü olmayan hastanın piknik sonrası yak-
laşık 2 hafta süren, antihistaminik ile geçmeyen ve o zaman 
ürtiker olarak değerlendirilen cilt lezyonlarının olduğu öğrenil-
di. Mevcut nörolojik bulguların Lyme hastalığının geç dönem 
atipik prezentasyonu olabileceği düşünülerek Enfeksiyon Has-
talıkları önerisiyle 14 gün 2x2 gr IV seftriakson verildi. Antibi-
yotik tedavisi öncesinde LP tekrarlandı. BOS’tan çalışılan Bor-
relia IgM/IgG, Borrelia PCR, EBV DNA negatif sonuçlandı. 

Sonuç
Otonomik disfonksiyon primer olabileceği gibi diğer has-

talıklara sekonder olarak da meydana gelebilir. Etyolojide oto-
immün, inflamatuar, metabolik, enfeksiyöz, malign süreçler rol 
oynayabilir ve nedenin saptanmasında ayrıntılı öykü ve fizik 
muayene ile birlikte multidisipliner bir yaklaşım gerekmek-
tedir. Özellikle endemik bölgelerde kene ile temas ve Lyme 
hastalığı akılda bulundurulmalıdır.

P 07 
KOD ADI HHV-4: HERPES AİLESİNİN 
TETİKÇİSİ EPSTEIN-BARR VİRUS

Bahadır Köylü1, Nur Yazdalı1, Sadık Yavuz1, 
Ömrüm Uzun2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, Enfeksiyon 
Hastalıkları Anabilim Dalı

Giriş
Kronik aktif EBV enfeksiyonu (KAEBV), altta yatan bili-

nen bir immün yetmezliği olmayan hastalarda belirti/bulgula-
rın en az 3 ay süreyle devam ettiği, kanda yüksek EBV DNA 
düzeyi ve organların EBV(+) lenfositler tarafından infiltras-
yonu ile seyreden, oldukça nadir görülen progresif bir klinik 
tablodur. Ateş, lenfadenopati, splenomegali, EBV hepatiti ve/
veya pansitopeni sıklıkla görülür. Zamanla progresif hücresel 
ve humoral immün yetmezlik durumu gelişir ve tedavi edilme-
yen vakalarda hemofagositoz, çoklu organ yetmezliği, fırsatçı 
enfeksiyonlar, EBV ilişkili lenfoproliferatif hastalıklar görüle-
bilir. 

Olgu
Bilinen dahili bir hastalığı olmayan hasta 1 yıl önce ateş, 

bilinç bulanıklığı, uykuya meyil, laboratuvar olarak KCFT 
yüksekliği ile prezente olan bir klinik tablo ile hastaneye baş-

vurduğunda destek tedavi ile taburcu edilmiş. 6 ay önce sağ 
kolda kasılma şeklinde parsiyel nöbet geçirmeye başlayan has-
tada sonraki dönemde jeneralize tonik-klonik nöbetler geliş-
miş. Nörolojik muayenesinde dizartri, hızlı fazı bakış yönünde 
nistagmus, paraparezi ve spastisite mevcut olan hastaya çeki-
len difüzyon MRG’de bilateral bazal ganglion düzeyinde si-
metrik hiperintens alanlar saptanmış, intoksikasyon ile uyumlu 
olarak değerlendirilmiş. Madde kullanımı açısından araştırıl-
mış, tetkikler normal sınırlarda sonuçlanmış. Aspirasyon pnö-
monisi nedeniyle entübe edilmiş, uygun medikal tedavi sonra-
sında ekstübe edilmiş. LP’de direkt bakıda hücre görülmemiş, 
BOS biyokimyasında anlamlı patoloji saptanmamış. Limbik 
ensefalit paneli negatif sonuçlanmış. Bilateral bazal ganglion 
düzeyinde lezyonlar olması ve KCFT yüksekliği nedeniyle 
Wilson hastalığı araştırılarak ekarte edilmiş. Takipte Raynaud 
fenomeni ve livedo reticularis paterni izlenmiş; serolojik tet-
kikler(ANA, ANCA, anti-ds DNA, ENA) negatif sonuçlanmış. 
Vaskülit ön tanısıyla 100 mg/gün MPZ başlanmış. Bisitopeni 
nedeniyle kemik iliği aspirasyonu-biyopsisi(KİAB) yapılmış; 
“Hemofagositoz; selülarite %70, retikülin lif derecesi grade 
0/4, amiloid reaksiyonu(-); immunohistokimyasal tetkiklerde 
CD3 artmış T lenfositlerde(+), CD20 reaktif B lenfositler-
de(+), CD34(-), CD117(-)” olarak raporlanmış. KİAB tekrar-
lanmış; “Normoselüler kemik iliği. İnfiltrasyon yok, displazi 
yok, megakaryositler yeterli. Amastigot izlenmedi.” olarak 
raporlanmış, hemofagositoz tanısı dışlanmış. Hastada perites-
tiküler lezyon ve perianal akıntı saptanması üzerine çekilen 
pelvik MRG’de bilateral perineal selülit ve sol gluteal kasta 5 
cm’lik koleksiyon saptanmış; spontan drene olması nedeniyle 
cerrahi planlanmamış. Abdomen MRG’de hepatosplenome-
gali, karaciğerde çok sayıda portal venöz şant görünümü ve 
dalak parankiminde farklı zamanlarda oluşmuş infarkte alan-
lar, dalak parankimi içerisinde seyreden uç splenik arter dal-
larında trombozla uyumlu görünüm saptanmış, hastaya tedavi 
dozunda enoksaparin başlanmış. Portal venöz sistemde trom-
büs görülmemiş. Transözefagial ekokardiyografide vejetasyon 
lehine bulgu saptanmamış. Genital bölgede yeni gelişen ülsere 
lezyon, splenik arterde tromboz, nöbet öyküsü ve yaygın papü-
lopüstüler lezyonlar nedeniyle hasta Behçet hastalığı açısından 
Romatoloji bölümü tarafından değerlendirilmiş, Behçet hasta-
lığı düşünülmemiş. Göz muayenesinde üveit saptanmamış, pa-
terji testi negatif sonuçlanmış. Tüberküloz, Brucella, TORCH 
açısından gönderilen tetkikler negatif sonuçlanmış. Hasta bu 
tetkiklerin yapıldığı süre boyunca antibiyoterapi ve antiepilep-
tik tedavi ile izlenmiş.

Hastanın klinik belirti/bulguları ve laboratuvar sonuçla-
rının ADA-2 mutasyonu ile ilişkili sistemik vaskülopatiyle 
uyumlu olabileceği düşünüldü; çalışılan ADA-2 düzeyi 145 
U/L(N:15-45 U/L) olarak sonuçlandı, ADA-2 eksikliği dış-
landı. Karaciğer biyopsisi EBV hepatiti olarak sonuçlandı. 
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Tam kandan çalışılan EBV DNA PCR 1.548.816 kopya/ml, 
BOS’tan EBV DNA PCR 13.363 kopya/ml olarak sonuçlandı; 
kronik aktif EBV enfeksiyonu olarak değerlendirilen hastaya 
2x5 mg/kg gansiklovir başlandı. Servis izleminde yanıtsızlık 
nedeniyle tedaviye direnç geliştiği düşünüldü, rituksimab te-
davisinin verilmesi planlandı. Tek küratif tedavi yöntemi olan 
hematopoietik kök hücre transplantasyonu(HSCT) açısından 
hastanın yakınlarından HLA doku uyumu için örnekler gönde-
rildi. Uygun vericinin bulunması halinde hastaya HSCT yapıl-
ma planı mevcuttur.

Sonuç
KAEBV enfeksiyonu, tedavisinde gecikildiğinde klonal 

proliferasyona, multiple organ tutulumlarına ve buna bağlı 
yetmezliklere, progresif seyreden immün yetmezliklere neden 
olabilir ve fırsatçı enfeksiyonlarla mortal seyredebilir. Antivi-
ral, IFN, konvansiyonel kemoterapi tedavilerine refrakter olan 
KAEBV için siklosporin, rituksimab, steroid gibi immunsupre-
sif ajanlar ve kombinasyon olarak eklenen bortezomib, gansik-
lovir tedavileri denenmektedir. [3, 4] Tek küratif tedavi yönte-
mi hematopoietik kök hücre transplantasyonudur. Retrospektif 
çalışmalarda HSCT yapılmayan vakaların tanıdan sonra 10-15 
yıl içinde ölümle neticelendiği, ölümün genellikle organ yet-
mezliği(özellikle hepatik yetmezlik), hemofagositik sendrom 
veya lenfomaya bağlı gerçekleştiği görülmüştür. Oldukça na-
dir olması sebebiyle nedeni bilinmeyen ateş etiyolojisi araştı-
rılırken çoğunlukla akla gelmeyen bu hastalık, uzun süre sebat 
eden inflamasyon ve birçok sistem tutulumunun olduğu klinik 
tablolarda klinisyenlerin ayırıcı tanıları arasında bulunmalıdır.

P 08 
FAKTÖR VIII’E KARŞI INHIBITOR 
GELIŞEN HEMOFILI A HASTASINDA 
RENAL PELVISTE SPONTAN 
SUBEPITELYAL KANAMA (ANTOPOL-
GOLDMAN LEZYONU) : OLGU 
SUNUMU VE LITERATÜRÜN GÖZDEN 
GEÇIRILMESI

Taha Koray Şahin1, Elifcan Aladağ2, 
Emil Setterzade3,  Gülay Sain Güven4, 
İbrahim Celalettin Haznedaroğlu2,  Salih Aksu2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları  Ana 
Bilim Dalı , Ankara,   
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları  Ana 
Bilim Dalı Hematoloji  Ana Bilim Dalı , Ankara,   
3 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları  Ana 
Bilim Dalı Radyoloji  Ana Bilim Dalı , Ankara,   
 4 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları  Ana 
Bilim Dalı Genel Dahiliye Ana Bilim Dalı , Ankara

Renal pelviste subepitelyal kanamayı ifade eden Anto-
pol-Goldman Lezyonu (AGL) ilk kez 1948’de Antopol ve Gold-
man tarafından tanımlanmıştır. Klinik ve radyolojik olarak üriner 
sistem neoplazileri ile karışabildiği için bazı vakalar nefroktomi 
ile tedavi edilirken son yıllarda vakalar konservatif olarak izlen-
mektedir. Şimdiye kadar literatürde bu konuda 39 vaka bildiril-
miş, ancak hemofili tanısı olan hastada AGL bildirilmemiştir. 

Amaç
Konjenital hemofili A hastasında ilk AGL vakasını bildirmek 

ve daha önceki AGL vakalarıyla ilgili literatür taraması yapmak

Vaka
Konjenital hemofili A tanılı ve inhibitor pozitifliği (7.4 BU) 

olan 32 yaşındaki erkek hasta (FVIII = %2) ani başlangıçlı yan 
ağrısı ve makroskobik hematuri şikayetleri ile Hacettepe Üni-
versitesi Acil Polikliniğine başvurdu. Abdominal BT’de sol 
üreteopelvik bileşkede 56 HU dansitesinde kanamayla uyumlu 
hiperdens lezyon izlendi. Hastaya 5 gün boyunca günde 2 kez  
4500 IU FEIBA(faktör eight inhibitor bypass activity)  baş-
landı. Sonrasında 2 gün boyunca günde 1 kez 4500 IU FEIBA 
uygulandı. Tedavinin dördüncü gününde hastanın şikayetleri 
kayboldu. Sonraki günlerde hematüri ve yan ağrısı izlenmedi. 
3 ay sonra yapılan kontrol abdomen BT’de hiperdense lezyo-
nun tamamen kaybolduğu görüldü.

Sonuç
Çok nadir olmasına rağmen renal pelvik kanamasının 

ayırıcı tanısında AGL düşünülmelidir. Altta yatan koagulopati 
öyküsü bulunan hastalarda  AGL farkındalığı ile nefrektomi 
önlenebilir.
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Kısaltmalar : AGL=Antopol-Goldman Lezyonu, BU = 
Bethesda ünitesi, BT=Bilgisayarlı tomografi , FEIBA = faktör 
sekiz inhibitor bypass activity

Anahtar Kelimeler : Antopol-Goldman Lezyonu ; Hemofili

P 09 
NİVOLUMAB TEDAVİSİ İLE TAM YANIT 
ELDE EDİLEN METASTATİK KAPOSİ 
SARKOMA OLGUSU

Engin Çeşmeci1, Deniz Can Güven2, 
Burak Yasin Aktaş2, Sercan Aksoy2

1 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı 
2 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları 
Anabilim Dalı Tıbbi Onkoloji Bilim Dalı

Giriş: 
Kaposi sarkomu (KS), insan herpesvirus 8 (HHV-8) ile 

ilişkili olan ve en sık immünsupresif hastalarda görülen anji-
yoproliferatif bir malignitedir. Özellikle ileri yaş hastalarda, 
immünsupresyon ve HIV ile ilişkisiz klasik KS vakaları da 
görülmektedir. Klasik KS vakalarının çoğu alt ekstremitelerde 
kutanöz lezyonlar ile tanı almakta ve indolen bir göstermek-
tedir. İleri evre vakalarda ise sistemik kemoterapi başlıca te-
davi seçeneğidir. Son dönemde viral neoantijenler içeren bu 
tümörlerde immün kontrol noktası inhibitörlerinin (ICI) kul-
lanılabileceği fikri ortaya atılmıştır ancak bu konudaki tecrübe 
son derece yetersiz olup literatürde az sayıda vaka ile sınırlıdır. 
Biz burada, nivolumab tedavisi ile tam yanıt elde edilen bir 
metastatik KS olgusunu sunuyoruz.

Olgu Sunumu:
Hipotiroidi dışında dahili hastalığı olmayan 82 yaşındaki 

erkek hasta, 4 hafta önce fark ettiği uyluk posteriorundaki pru-
ritik lezyonlar ile kliniğimize başvurdu. Punch biyopsi ile kla-
sik KS tanısı konuldu. HIV için yapılan ELISA testi negatifti. 
Abdomen BT’de sağ inguinal multipl lenfadenopatiler görülen 
hastaya, primer kitle ve lenf nodlarına radyoterapi uygulandı. 
Radyoterapiden 4 ay sonra yapılan görüntülemelerinde lokal 
nüks saptandı. Interferon tedavisini kabul etmeyen hasta, ilaç-
sız izleme alındı. Takiplerin 1. yılında prostat kanseri tanısı da 
alan hasta, kemik metastazları nedeniyle androjen deprivasyon 
tedavisi (ADT) ile izlenmeye başladı. İzlemde ilk KS tanısın-
dan 4 yıl sonra, midede KS lezyonları ve yeni kemik metas-
tazları saptandı. Yeni kemik lezyonlarının, PSMA tutmaması 
ve PSA progresyonu olmaması nedeniyle kemik metastazları 
KS ile uyumlu bulundu. Hastaya sistemik kemoterapi önerildi 
ancak performans çekinceleri ile hasta ve yakınları tarafından 

kabul edilmedi. Hasta immünoterapi kullanmak istediğini be-
lirtti ve nivolumab 180 mg/2 hafta dozundan başlandı. On iki 
kür nivolumab tedavisi sonrası PET-BT’de tam metabolik ya-
nıt görülen hastanın immünoterapisi kesildi. Hasta, tedaviden 
6 ay sonra halen remisyonda izlenmektedir.

Tartışma:
Kaposi sarkomunda ICI tedavisinin etkinliği konusundaki 

verilerimiz yetersizdir ancak tümörün viral neoantijenlerle bir-
likteliği göz önüne alındığında, ICI tedavisi KS’de potansiyel 
bir tedavi alternatifi olabilir. Hastamızda olduğu gibi, kemote-
rapi toleransı iyi olmayacağı düşünülen KS hastalarında im-
münoterapi tedavisi bir seçenek olarak akılda tutulmalıdır.

Referanslar:
1.	 Stiller CA, Trama A, Brewster DH, et al. Descriptive 

epidemiology of Kaposi sarcoma in Europe. Report 
from the RARECARE project. Cancer Epidemiol 
2014;38:670–678.

2.	 Saller, J., Walko, C. M., Millis, S. Z., et al. Response 
to Checkpoint Inhibitor Therapy in Advanced Classic 
Kaposi Sarcoma: A Case Report and Immunogenomic 
Study J Natl Compr Canc Netw 2018;16:797-800

3.	 Pourcher V, Desnoyer A, Assoumou L, Lebbe C, Curjol 
A, MarcelinAG, et al. Phase II trial of lenalidomide in 
HIV-infected patients with previously treated Kaposi’s 
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P10 
AKUT BÖBREK HASARI VE 
RABDOMİYOLİZ ALTINDA YATAN 
NADİR BİR SEBEP: NEKROTİZAN FASSİT 
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Safa Can Efil1, Fatma Yalçınkaya1, Lale Özışık3, 
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Nefroloji Bilim Dalı 
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Dahiliye Bilim Dalı

Giriş: 
Nekrotizan fasiit (NF) yumuşak doku ve fasyaların hızla 

yayılan nekrozuyla karakterize, anında ve uygun bir antibiyo-
tik ve cerrahi debridman tedavisi ile tedavi edilmezse ölümcül 
seyreden invazif bir infeksion tablosudur. Diyabet, lokal trav-
ma, parafimozis, perirektal-perianal infeksiyonlar, cerrahi giri-
şimler predispozan faktörlerdendir.

Olgu: 
Bilinen kronik bir hastalığı olmayan hasta yerden kalkar-

ken sol dirsekten destek alarak kalkmaya çalışmış. Bu sırada 
tüm ağırlığını dirseğe vermiş ve kolunda şiddetli bir ağrı or-
taya çıkmış. Dış merkeze başvurmuş, röntgeninde kolunda kı-
rığı olmadığı söylenmiş, kas gevşetici ve ağrı kesici yapılmış. 
Kol ağrısının şiddetlenmesi üzerine 21 Aralık günü Hacettepe 
Üniversitesi Acil Servise başvurmuş. Görüntülemelerinde kırık 
saptanmamış. Gelişinde ölçülen tansiyon değerleri 90/60 mm 
Hg olması üzerine toplam 1500 cc iv sıvı verilmiş. Sağ radiyal 
nabız alınamaması üzerine Doppler ultrason yapılmış. Akım 
saptanmış. Ortopedi tarafından fleksör tendon origosunda ze-
delenme düşünülmüş, kompartman sendromu düşünülmemiş. 
Ortopedi tarafından hastanın kolu atele alınmış, buz ve elevas-
yon önerilmiş. Hastanın on beş gün önceki kreatinin 0,96 mg/dl 
iken, acilde bakılan kreatinin değeri 1,81 mg/dl olarak gelmiş. 
Çekilen üriner USG’sinde herhangi bir akut patoloji saptanma-
mış. Hastanın PTE öyküsü olması nedeniyle PTE-protokollü 
BT çekilmiş. BT’sinde PTE ile uyumlu herhangi bir patoloji 
saptanmamış. Aynı zamanda çekilen sol dirsek BT’sinde her-
hangi bir patoloji saptanmamış. Hasta izlem amacıyla dahi-
liye servisine kabul edildi. Miyoglobin değeri >4000 ve CK 
değeri 2177’den 8243’e yükselen hasta, nefroloji bölümüne 
de danışılarak SF ile hidrasyon tedavisi başlandı. Transtorasik 
EKO’sunda EF normal ama asendan aort dilatasyonu saptandı. 

Acil serviste ateşi olan hastaya yapılan infeksiyon tara-
malarında Prokalsitonin 68, laktat düzeyi 7 gelmesi, taşikardi 
ve takipnesi gelişmesi üzerine infeksiyon hastalıklarına danı-

şıldı, piperasilin tazobaktam ve teikoplanin tedavisi başlandı. 
Taşikardisi nedeniyle EKG çekildi, sinüs taşikardisi saptandı. 
Hastanın izlemde oksijen ihtiyacı gelişmedi. Ortopedi bölümü 
tarafından tekrar değerlendirilen hastaya kol ve önkol fasioto-
mi planlandı. 

Hasta operasyon hazırlığı yapılırken ani kardiyak arrest 
gelişti, etkin kardiyopulmoner resüsitasyona rağmen yanıt 
vermeyen hasta exitus kabul edildi. Hastanın alınan kan kültü-
ründe postmortem dönemde Streptoccocus pyogenes üremesi 
oldu. Hasta invazif S.pyogenes infeksiyonuna bağlı nekrotizan 
fassit kabul edildi.

Tartışma  :
Nekrotizan fassit, diğer ismiyle “flesh-eating disease”, de-

rin doku infeksiyonu ile giden şiddetli ve hızlı ilerleyen bir 
hastalıktır. İnfeksiyon kaynağı genel olarak cildin bütünlüğünü 
bozan bir çizik veya yanıktır. Bakteriyel ektenler olarak Stap-
hylococcus aeurus, Streptococcus pyogenes ve Enterokoklar 
suçlanmaktadır. Doku nekrozuna bağlı rabdomiyoliz gelişme 
olasılığı vardır.  

Nekrotizan fasiitin genel tedavisi cerrahi debridman ve uy-
gun antibiyotik tedavisidir. Özellikle toksin üretimini ve salgı-
lamasını azaltmak için klindamisin ve steroid tedavisi kullanı-
labilmektedir. En etkin yöntem ve tedavi hastanın infekte olan 
bölgenin acil cerrahi debridmanı veya ampüte edilmesidir.

Kaynaklar: 
1.	 Uptodate,”Nekrotizan fassitis”
2.	 Stevens DL, et al. Necrotizing soft tissue infection. 

NEJM 2017 Dec 7;377(23):2253-2265.  
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Bu kitap, bundan önceki Hacettepe İç Hastalıkları Mezuniyet 
Sonrası Eğitim Kursu kitapları gibi; ‘Hacettepe Dahiliye Ailesi’ 

olarak titizlikle ve işbirliğiyle hazırlanmıştır.

Ülkemizdeki İç Hastalıkları asistan ve uzmanlarıyla bu 
konularla ilgili tüm meslektaşlarımıza faydalı olması 

temennisiyle!
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