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BİLİMSEL PROGRAM

24 Mayıs 2017, Çarşamba

A Salonu

11:00-12:30 Panel: Akılcı İlaç Kullanımı Paneli 
Oturum Başkanları: Ergün Bozoğlu, Burcu Balam Yavuz 
Polifarmasi Genel Bakış - Mustafa Kemal Kılıç 
Stop ve Start Kriterleri - Özgür Kara  
Beers Kriterleri - Muhammet Cemal Kızılarslanoğlu

12:30-13:30 Öğle Yemeği

13:30-15:00 Sık Kullanılan İlaçlar Pratik Noktalar 
Oturum Başkanları: Hüseyin Doruk, Berrin Karadağ 
PPI Kullanımı Doğrular ve Yanlışlar - Ismail Taşkıran 
Antibiyotik Seçimi - Zeynel Abidin Öztürk 
Demans Tedavisinde Ilaçlar - Ergün Bozoğlu

15:00-15:30 Kahve Molası  

15:30-17:00 Kronik İlaçlarda Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı 
Oturum Başkanları:  Sevnaz Şahin, Hakan Yavuzer
DPP4 ve SGLT Neye Göre Hangisini Ekleyelim? 
Pınar Tosun Taşar
Antihipertansif Ilaç Seçimi - Ümit Cintosun  
Osteoporozda Ilaç Seçimi - Aslı Tufan 
KOAH’da Ilaç Seçimi ve Yeni Ilaçlar - Hakan Yavuzer
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BİLİMSEL PROGRAM

25 Mayıs 2017, Perşembe 
A Salonu

08:45-09:00 Açılış
09:00 -10:15 Nöropatik Ağrı Tedavisi Paneli 

Oturum Başkanları: Ayşen Akıncı Tan, Belgin Erhan  
Gabapentine, Pregabaline - Belgin Erhan 
Duloxetine - Ayşen Akıncı Tan
Alfalipoikasit, Vitaminler - Nilay Şahin

10:15-10:30 Kahve Molası
10:30-11:15 Osteoporoz Paneli 

Oturum Başkanları: Alp Çetin, Nilay Şahin 
Parenteral Osteoporoz Tedavisi - Ilker Taşçı
Osteoporozda Oral Tedavilerde Ne Durumdayız? - Serap Yavuzer 

11:15-11:30 Kahve Molası
11:30-12:30 Uydu Sempozyumu

Diyabetik Nöropatide 30 Saniye
Oturum Başkanı : Ilhan Yetkin
Konuşmacı: Mustafa Cankurtaran

12:30-13:30 Öğle Yemeği 
13:30-14:30 Uydu Sempozyumu

Moderatör: Burcu Balam Yavuz
Multivitamin Kullanımı ve Sağlıklı Yaş 
Alma - Mustafa Cankurtaran

14:30-15:00 Kahve Molası 
15:00-16:30 Romatoloji’de Sık Kullanılan İlaçlar 

Oturum Başkanları: Vedat Hamuryudan, Ihsan Ertenli 
Ağrı Kesiciler - Ender Terzioğlu
Steroidler - Sedat Kiraz 
Biyolojik Ajanlar - Ihsan Ertenli  

16:30-16:45 Kahve Molası
16:45-17:45 Olgularla Akılcı İlaç Panelleri 

Oturum Başkanları: Mahir Cengiz, Serap Yavuzer  
Uyku Apne Sendromu - Erdal Çöl
Amnezi ile Prezente Olan Mesensefalotalamik Enfarkt Vakası 
Vasfiye Burcu Doğan  
Bir Olgu ile Antidepresan Kullanımı Arzu Hisarvant
Rasajilinin Ortostatik Tremor Üzerine Etkisi - Anıl Gürkan
Bir Olgu ile Diyabette Ilaç Seçimi - Özge Timur

21:00 Bar Gecesi - Soluk Mavi Sinaps
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BİLİMSEL PROGRAM

25 Mayıs 2017, Perşembe 
B Salonu

09:00 -10:15 Dislipidemi Tedavisi 2017 
Oturum Başkanları: Merih Kutlu, Arif Yüksel  
Statinlerde Aslında Son Durum Ne? - Uğur Kocabaş 
Ezetimibe Kime Ne Zaman? - Dilek Ural 
Lipid Tedavisinde Yeni Ilaçlar - Ali Deniz  

10:15-10:30 Kahve Molası
10:30-11:15 Hipertansiyon Tedavisi 2017 

Oturum Başkanları: Yunus Erdem, Lale Tokgözoğlu
Hipertansiyonda Kombinasyon Tedavisi Olguları; Hangi RAS 
Neyle Kombine? - Mustafa Arıcı
Betablokerler Hipertansiyon Tedavisinde Nerede? 
Enver Atalar 

12:30-13:30 Öğle Yemeği
15:00-16:30 Güncel Konular Güncel Öneriler 

Oturum Başkanları: Serhat Ünal, Alper Döventaş  
Multivitamin/ Element Kimlere Önerelim? 
Nursel Çalık Başaran
Erişkin Aşılama - Lale Özışık
Immün Destekleyiciler, Omega3 - Mehmet Ilkin Naharcı 

16:30-16:45 Kahve Molası
16:45-17:45 Olgularla Nörolojide Sık Kullanılan İlaçlar  

Oturum Başkanları: Banu Özen Barut, Şemsettin Okuyucu
Bir Parkinson Olgusu - Esra Okuyucu
Bir Başka Epilepsi Olgusu - Banu Özen Barut 
Bir Olgu ile Nöropatik Ağrıda Ilaç Seçimi - Kübra Batum 
Bir Olgu ile Nörolojide Girişimsel Tedavi - Anıl Tanburoğlu
Bir Olgu ile Epilepside Ilaç Yan Etkileri - Kasım Mulhan 
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BİLİMSEL PROGRAM

25 Mayıs 2017, Perşembe 
C Salonu

09:00 -10:15 Panel: Psikiyatri İlaçları 2017   
Oturum Başkanları: 
Semra Kaymak, Eylem Şahin Cankurtaran
Insomnia Ilaçları - Sertaç Ak
Antipsikotikler - Eylem Şahin Cankurtaran 
Yaşlı Hastalarda Antidepresan Ilaç Seçimi? Nasıl Seçelim?  
Çiçek Hocaoğlu

10:15-10:30 Kahve Molası
10:30-11:15 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri  

Oturum Başkanları: 
Nalan Metin Aksu, Sonay Özdemir 
Bir Olgu ile Diyabette Insülin Kullanımı - Mert Eşme
Bir Olgu ile Enteral Parenteral Beslenme Komplikasyonları 
Cemal Aytaç Ak
Bir Olgu ile Yaşlıda Ağrı Kesici Seçimi - Süheyla Kaya
Sigara Bırakma Ilaçlarına Bir Olgu ile Bakış - Sonay Özdemir

12:30-13:30 Öğle Yemeği
15:00-16:30 Gastroenterolojide Yenilikler 

Oturum Başkanları: Mesut Akarsu, Sevnaz Şahin 
Kronik Hepatit C Tedavisinde Yenilikler - Mesut Akarsu 
Kronik Hepatit B Tedavisinde Güncel Yaklaşım Müjde Soytürk  
Kronik Pankreatit Medikal Tedavisinde Son Gelişmeler Nevin Oruç
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BİLİMSEL PROGRAM

26 Mayıs 2017, Cuma 
A Salonu

09:00-10:15 Diyabet Paneli- I: Diyabette Sık Kullanılan OAD’ler  
Oturum Başkanları: Ilhan Yetkin, Temel Yılmaz 
Metformin, Pioglitazone - Pelin Tütüncüoğlu 
Sülfonilüre ve Glinidlerde Güncel Durum - Ayşegül Atmaca 
DPP4 Inhibitörleri Genel Bakış - Ilhan Tarkun

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 Diyabet Paneli-II: Daha Yeniler ve Yenilikler  
Oturum Başkanları: Kerim Güler, Reşat Dabak 
Olgularla SGLT Inhibitörleri - Derun Ertuğrul 
Olgularla GLP Analogları - Engin Güney 

11:15-11:30 Kahve Molası

11:30-12:30 Uydu Sempozyumu
Değişim Başladı! 
Olgular ile Tip 2 Diyabet Tedavisinde 
SGLT2 İnhibisyonu ve Çok Boyutlu Etkileri
Oturum Başkanı: Yüksel Altuntaş
Konuşmacılar: Mustafa Arıcı, Tevfik Demir

12:30-13:30 Öğle Yemeği 

13:30-14:30 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri  
Oturum Başkanları: Abdullah Ilhan, Nilay Şahin 
NASH’de (Non-Alkolik SteatoHepatit) Antioksidanlardan Zengin 
Diyet Tedavisi - Ayşenur Karagöl
Bir Olgu ile ASM’de Akılcı Ilaç Kullanımı - Mesut Ölmez 
Bir Olgu ile Oral Demir Preparatları ve PE Demir Tedavisi (Demir 
Karboksimaltoz) - Kadir Karışmaz
Bir Olgu ile Obsrüktif Uyku Apnesi Sendromlu Böbrek Nakilli 
Hastada SPAP ve Antihipertansif Ilaç Kullanımının Ortak Etkisi 
Alparslan Altunoğlu
Bir Olgu ile Sarkopeni’de Tedavi - Hacer Doğan

14:30-15:00 Kahve Molası 

15:00-16:30 Diyabet Paneli-III: DPPT Dosyası; Hangisi, Kime, Farklar, Riskler?  
Oturum Başkanları: Yüksel Altuntaş, Kubilay Karşıdağ 
Etkinlik - Kubilay Ukinç 
Kardiyak Güvenlik - Ibrahim Şahin
Yan Etkiler, Renal Farklar, Yaşa Göre Kullanımı Özgür Demir 

16:30-16:45 Kahve Molası

16:45-17:45 Sözlü BildirilerOturum Başkanları: Alper Döventaş, Cafer Balcı 

21:00 Sosyal Program - Aşk Delilik midir? - Eylem Şahin Cankurtaran
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BİLİMSEL PROGRAM

26 Mayıs 2017, Cuma 
B Salonu

09:00-10:15 Demans Tedavisi 2017  
Oturum Başkanları: Demet Özbabalık, Şükrü Torun 
Yüksek Doz Tedavi Neden Önemli ? - Yaprak Seçil
Erken / Geç  / Fiks Kombinasyon - Mustafa Bakar 
Alzheimer’da Yeni Ümitler - Özge Yılmaz Küspeci

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 Parkinson İlaçları 
Oturum Başkanları: Okan Doğu, Hakan Gürvit
Parkinson Hastasında Ilaç Seçimi - Cenk Akbostancı  
Olgularla Parkinson’da Tedavi - Başar Bilgiç

12:30-13:30 Öğle Yemeği

13:30-14:30 Olgularla Farklı Bakım Yerlerinde Malnutrisyon Tedavisi ve 
Yara Tedavisi 
Oturum Başkanları: Orhan Koç, Hüseyin Doruk
Olgularla Bakımevinde Malnutrisyon ve Yara Tedavisi - Nil Tekin
Olgularla Evde Bakımda Malnutrisyon ve Yara Tedavisi 
Pemra Cöbek Ünalan  
Olgularla Palyatif Bakımda Malnutrisyon ve Yara Tedavisi  
Volkan Atmış

14:30-15:00 Kahve Molası

15:00-16:30 Multipl Skleroz 2017 Paneli 
Oturum Başkanları: Yeşim Beckmann, Yusuf Tamam 
MS Ilaçları Pratik Bakış - Yeşim Beckmann 
MS Olgularım - Mesrure Köseoğlu 
MS Olgularım - Banu Tamam
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BİLİMSEL PROGRAM

26 Mayıs 2017, Cuma 
C Salonu

09:00-10:15 Olgularla Malnutrisyon Tedavisi 
Oturum Başkanları: Mutlu Doğanay, Barış Bayraktar
Yoğun Bakımda - Çetin Kaymak 
Hastane Malnutrisyon Olguları ve ONCA Projesi 
Mutlu Doğanay
Tüple Enteral Beslenme Olguları, Ürün Kararı ve Tercihi 
Jülide Ergil 
Ev Hastasında Malnutrisyon ve Sarkopeni Tedavisi Bülent Saka 

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 2 Konu -  2 Çözüm   
Oturum Başkanları: Gökhan Erkol, Hande Peynirci
Stroke Hastasında Malnutrisyon Tedavisi - Cihat Uzunköprü 
Disfaji ve Malnutrisyonda Tedaviye Etkisi - Numan Demir

12:30-13:30 Öğle Yemeği

13:30-14:30 Panel: Farklı Klinik Durumlarda İlaç Kullanımı 
Oturum Başkanları: Soner Duman, Sevnaz Şahin
Anemi Tedavisi - Soner Duman 
IBS Konstipasyon - Taylan Kav 
Yaşlı Hastada Akılcı Ilaç Kullanımı - Mehmet Küçük 
Akılcı Ilaç Kullanımı - Ender Hür 

14:30-15:00 Kahve Molası

15:00-16:30 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri 
Oturum Başkanları: Uzdan Uz, Yavuz Altunkaynak
Akut Edimsel Inflmatuar Nöropatiler - Didem Öz 
Bir Olgu ile Demans’da Ilaç Tedavisi 
Rabia Gökçen Gözübatık Çelik
Invitro Parkinson Hastalığı Modelinde Glikojen Sentaz Kinaz 3 
Beta Inhibitörünün Nöroprotektif Etkisi - Fulya Tuzcu Gürkan
Bir Olgu ile Onkolojide Kemoterapi Yan Etkileri - Ece Harman
Bir Olgu ile Nöropatik Ağrıda Ilaç Seçimi - Harika Ertem
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BİLİMSEL PROGRAM

26 Mayıs 2017, Cuma 
D Salonu

09:00-10:15 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı  
Oturum Başkanları: Ibrahim Kutluer, Sonay Özdemir
Bir Olgu ile Akılcı Insülin Kullanımı - Aslı Öztürkmen
Bir Olgu ile DPP4 Inhibitör Seçimi - Serdar Yıldız
Bir Olgu ile Antiviral Seçimi - Ayşe Inci
Bir Parkinson Olgusunda Ilaç Seçimi - Serdar Aykaç 
Bir Olgu ile JMML RAS - Ömer Doğru
Bir Olgu ile Parenteral Osteoporoz Ilaçları - Hatice Çalışkan

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri 
Oturum Başkanları: Lale Özışık, Filiz Kutluer 
Bir Olgu ile Dislipidemi de Ilaç Seçimi - Nazan Demir
Olgularla Ilaç Erupsiyonu - Sinan Özçelik
Bir Olgu ile KOAH Hastasına Klinik Yaklaşım - Pelin Pınar Deniz
Bir Olgu ile Nörolojik Hastalığı Olanlarda Preoperatif Değerlendirme ve 
Ilaçların Düzenlenmesi - Vasfiye Burcu Doğan 
Trafik ve Yaşlılık - Tolga Taymaz

12:30-13:30 Öğle Yemeği

13:30-14:30 Olgularla Akılcı İlaç Kullanım Panelleri 
Oturum Başkanı: Uğur Selek
Bir Olgu ile Antihipertansif  Ilaç Seçimi Uygun mu? - Elif Güven Çetin
Farklı Bir Olgu Farklı Bir Tanı Fikuchi-Fujimoto - Sümeyra Yıldırım
Bir Olgu ile Nörolojide Ilaç Seçimi - Didem Gökkurt 
Bir Olgu ile Alzheimer Tedavisinin Kolonerjik Kriz ve Tedavisi 
Bahar Erbaş 
Bir Olgu ile DPP4 Seçimi - Hande Peynirci
Bir Olgu ile Diabete Bağlı Görme Kayıplarında Yeni Tedaviler 
Sinan Emre

14:30-15:00 Kahve Molası

15:00-16:30 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri 
Oturum Başkanları: Lezzan Keskin, Pınar Karakaya, Alper Alp
Bir Olgu ile DPPT Inhibitörlerinde Güvenlik - Aylia Yeşilova 
Geriatrik Hastalarda Ağız Bakımı - Bilkay Emre
Bir Olgu ile Demansta Ilaç Tercihi - Yonca Topal 
Nöropatik Ağrıda Ilaç Seçimi - Ali Akar
Bir Olgu ile Vitamin D ve B12 Tartışmaları - Umut Safer
Ilaç Hatırlatıcı Mobil Uygulamalar - Taner Onay 
Bir Olgu ile Parkinson da Ilaç Tercihi - Hülya Yıldız Bayar
Bir Olgu ile Yeni Antidepresanlar - Basri Doğu 
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BİLİMSEL PROGRAM

27 Mayıs 2017, Cumartesi
A Salonu

09:00 -10:15 Panel: Tüm Yönleriyle Pnömoni  
Oturum Başkanları: Sevnaz Şahin, Berna Kömürcüoğlu
Ülkemizdeki Pneumokok Direnci Tedavi Yaklaşımımızı Değiştiriyor mu? - 
Tansu Yamazhan 
Ileri Yaştaki Hastalarda Tedavi Farklı mı? - Berna Kömürcüoğlu
Erişkin Aşılamada Yenilikler - Sezai Taşbakan

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 Akılcı İlaç Kullanımı Paneli
Oturum Başkanları: Bünyamin Yavuz, Alper Döventaş
T.C. Sağlık Bakanlığı Türkiye Ilaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu Temsilcisi - Ali 
Boray Başçı 
Akılcı Ilaç Kullanımı - Burcu Balam Yavuz

11:15-11:30 Kahve Molası

11:30-12:30 Uydu Sempozyumu
Rivaroksaban: Antikoagülan Tedavide 
Kazandıran Denge
Oturum Başkanı: Ali Oto
Atrial Fibrilasyon ve Türkiye - Ali Oto
Atrial Fibrilasyon’da YOAK Kullanımı ve Gerçek Dünya Datalarının Önemi 
- Bünyamin Yavuz 

12:30-13:30 Öğle Yemeği 

13:30-14:45 Onkoloji Paneli   
Oturum Başkanları: Ebru Çılbır, Saadettin Kılıçkap 
Kanserden Nasıl Korunuruz 2017 - Saadettin Kılıçkap
Onkolog Olmayanlar için Kanser Ilaçları - Mehmet Ali Şendur 
Kanser Hastasında Destek Tedaviler - Erdinç Nayır 
Kanserde Hedefe Yönelik Tedaviler - Ebru Çılbır

14:45-15:00 Kahve Molası 

15:00-16:30 Güncel Tedaviler  
Oturum Başkanları: Mehmet Cindoruk, Mehmet Hilmi Doğu 
Kabızlık Tedavisinde Yeni Yaklaşımlar Yeni Ürünler (Makrogol Benzeri 
Ürünler) Ne Değiştirdi? - Osman Ersoy
Inkontinans Ilaçları - Mete Kilciler 
Acilde Dispepsi Tedavisi - Ömer Salt
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BİLİMSEL PROGRAM

27 Mayıs 2017, Cumartesi
B Salonu

09:00 -10:15 Diyabet Paneli- IV: Bazal İnsülinler 
Oturum Başkanları:  Mustafa Araz, Teslime Ayaz
Olgularla Güncel Pratikte Bazal Insülinler - Reyhan Ersoy
Biyobenzer Insülinler Önemi ve Klinik Kullanım - Mustafa Araz
Insülin Degludec, U300 - Kemal Ağbaht

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 Diyabet Paneli- V: İnsülin Tedavisi Farklı Uygulamalar  
Oturum Başkanları: Hüseyin Demirci, Sema Basat
Olgularla Bazal Bolus Uygulamalar, Premiks Insülinler 
Murat Yılmaz
Olgularla Insülin Tedavisinde Ürün Seçimi Stratejiler 
Kubilay Ukinç 

12:30-13:30 Öğle Yemeği 

13:30-14:45 Diyabet Paneli- VI Diyabet Yönetimi   
Oturum Başkanları: Ekrem Orbay, Kemal Ağbaht
Gebelikte Diyabet Tedavisi - Okcan Basat  
Diyabet Ilaçları ile Kilo Vermek Mümkün mü? - Oya Topaloğlu 
Insülin Direnci Ölçümü Tartışmalar - Habib Bilen  
Yaşlıda Diyabet Tedavisi - Meral Mert 

14:45-15:00 Kahve Molası 

15:00-16:30 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri  
Oturum Başkanları: Tolga Koçum, Hakan Yavuzer
Bir Olgu ile Epilepside Ilaç Seçimi - Tolga Bayazıt
Bir Olgu ile Osteoprozda Ilaç Seçimi - Vildan  Binay Safer
Bir Olgu ile Vildagliptin Kullanımı - Semra Aytürk
Bir Olgu ile Diş Hekimliğinde Ilaç Kullanımı - Gülşen Keskin 
Atrial Fibrilasyon ’da Ilaç Seçimi - Tolga Koçum
Palyatif Radyoterapi - Zümrüt Bahat 
Bir Olgu ile Biyolojik Ajanlar - Şükran Erten
Bir Olgu ile HT Ilaç Seçimi - Özlem Yörük Yayar
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BİLİMSEL PROGRAM

27 Mayıs 2017, Cumartesi
C Salonu

09:00 -10:15 Olgularla Akılcı İlaç Kullanımı Panelleri 
Oturum Başkanları: Nursel Çalık Başaran, Vasfiye Burcu Doğan
Bir Olgu ile GLP Analog Kullanımı - Aslıhan Çalım
Diyabet Tedavisinde DPP4 Seçimi - Melisa Toprak 
Bir Olgu ile Migrende Akut Tedavi - Onur Keskin 
Bir Olgu ile Polifarmasi - Mehmet Yürüyen 
Bir Olgu ile Onkoloji Ilaçlarında Yan Etkiler ve Güvenlik 
Emrah Eraslan

10:15-10:30 Kahve Molası

10:30-11:15 KOAH’da Yeni İlaçlar Tedavi Yaklaşımını Nasıl Etkiliyor? 
Oturum Başkanları: Alper Döventaş, Adnan Levent Yaldıran
Yeni Ilaçlar LABA’lar LAMA’lar, COMBO’lar  ve  COMBI’ler: 
Pratik de Ben Ne Yapıyorum? - Çağlar Çuhadaroğlu  
KOAH’da MONO’ları, COMBO ve COMBI’leri Tedavime Nasıl 
Yerleştiriyorum? (Olgularla Tedavide Yeni Yaklaşımlar) 
Esra Uzaslan 

12:30-13:30 Öğle Yemeği 

13:30-14:45 Gastroenterolojide Popüler Konular  
Oturum Başkanları: Cem Kalaycı, Güldem Kilciler
Probiyotikler - Tarkan Karakan 
PPI Kullanımı Doğrular Yanlışlar - Mahir Cengiz 

14:45-15:00 Kahve Molası 

15:00-16:30 Astım ve Alerji İlaçları 
Oturum Başkanları:  Akın Kaya, Arif Yüksel
Astım Ilaçlarında Yenilikler Pratik Noktalar - Akın Kaya 
Alerjik Rinitte Ilaç Tedavisi - Bülent Bozkurt
Astım ve KOAH’da Ilaç Uyumu ve Cihaz Kullanımı - Cafer Balcı
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POLİFARMASİYE GENEL YAKLAŞIM
MUSTAFA KEMAL KILIÇ

T.C. SAĞLIK BAKANLIĞI ANKARA EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ

Tanım
Polifarmasi Yunanca “Poly” (birden fazla) ve “Pharma-
con” (ilaç) kelimelerinden köken almaktadır1. Tanımı ko-
nusunda fikir birliği yoktur. Bilimsel araştırmalarda sık-
lıkla beş veya daha fazla ilacın eş zamanlı ve uzun süreli 
kullanımı olarak tariflense de gereksiz olan tek ilacın 
sürekli olarak kullanımını da bu kapsamda gören ya-
zarlar mevcuttur. Bir başka tarife göre ise en az toplam 
altı ilaç ve en az bir ilacın gereksiz kullanımı polifarmasi 
kabul edilebilir2. Ilaç sayısından bağımsız olarak “endi-
ke olduğundan fazla sayıda ilaç kullanmak” şeklinde de 
tanımlanmaktadır3. 2014 yılında Cochrane Kütüphanesi 
tarafından gerçekleştirilen bir sistematik derlemede ise 
polifarmasi ≥4 ilaç kullanımı ve birden fazla kronik sağ-
lık sorunu varlığı olarak tanımlanmıştır4. 

Epidemiyoloji
Beklenen yaşam sürelerinin dünya genelinde uzamasıy-
la toplumlarda yaşlı insanların oranı artmaktadır. Türkiye 
Istatistik Kurumu’nun 2017 verilerine göre toplumumuz-
daki yaşlıların oranı %8,3’e ulaşmıştır. Doğumdan itibaren 
kadınların 80,7 sene ve erkeklerin 75,3 sene yaşaması 
beklenmektedir5. Bu durum kronik hastalıklarıyla yaşayan 
insan sayısının ve dolayısıyla çoklu ilaç kullanımının artı-
şına yol açmaktadır. Ülkemizde yapılan 60 yaş üstü evinde 
yaşayan erkeklerin incelendiği bir çalışmada polifarmasi 
kriteri ≥4 ilaç olarak belirlenmiş ve prevalans %55,3 ola-
rak saptanmıştır6. Aynı araştırmacılar tarafından evinde 
yaşayan yaşlı kadınların durumu incelenmiş, polifarmasi 
kriteri olarak >4 ve >5 sürekli ilaç kullanımı kabul edildi-
ğinde prevalans sırasıyla %63,2 ve %47,6 olarak saptan-
mıştır7. Ülkemizde bir huzurevinde yaşayan 60 yaş üstü 
erkeklerde ortanca yedi ilaç kullanıldığı tespit edilmiştir8. 
Toplumda yaşlı nüfus her ne kadar azınlıkta olsa da sağlık 
harcamalarının önemli bir kısmını yaşlılar teşkil etmekte-
dir. 1992-2008 yılları arasında ABD’de yaşlılarda ortalama 

yıllık sağlık harcaması en az beş kronik hastalığı olanlarda 
24.658$ iken kronik hastalığı olmayanlarda 5.520$ olarak 
hesaplanmıştır9,10. 2030 itibariyle ABD’de yaşlı nüfusun 
tüm nüfusun %20’sini ve sağlık harcamalarının %50’sini 
teşkil etmesi beklenmektedir11. Çoklu ilaç kullanımının 
doğrudan maliyeti dışında ilaç yan etkilerine bağlı hasta-
neye başvuru ve yatışlarda artış, düşme ve kırık gibi dolaylı 
maliyetleri de ortaya çıkmaktadır. 

Polifarmasi nedenleri
Reçetesiz ürünlerin (gıda takviyeleri, bitkisel ürünler) 
doğrudan tüketiciye tanıtıldığı reklam harcamalarında 
son yıllarda artış olduğu bilinmektedir12. Bu reklamlar 
aracılığıyla bilgilenen hastalar doktorlarına bu ürünler 
hakkında daha fazla soru sormaktadırlar. Bu da polifar-
masi ve uygunsuz ilaç kullanımı riskini beraberinde ge-
tirmektedir2. Ayrıca eğitim seviyesi düşüklüğü nedeniy-
le, hasta yakınlarının kendilerinde faydalı olan ilaçları 
diğer bireylere de uygulama isteklerine bağlı uygunsuz 
ilaç kullanımının örneklerine de sıkça rastlanmaktadır.

Kanıta dayalı tıp kapsamında kılavuzlar oluşturulurken 
mevcut çalışmaların meta-analizlerinden yararlanıl-
maktadır. Yaşlılar çoğu zaman genel sağlık durumları-
nın elvermemesi ya da çoklu hastalıkları gibi karıştırıcı 
etkenlere sahip olup klinik araştırmalardan dışlanmak-
tadırlar. Genç deneklerden elde edilen sonuçların yaşlı-
lara aynen uygulanması polifarmasiye ve uygunsuz ilaç 
kullanımına neden olabilmektedir. Yaşlı bireylerde hiç-
bir hastalık olmasa dahi fizyolojik olarak organ sistem-
lerindeki değişiklikler (renal klirenste azalma, karaci-
ğerde faz 1 metabolizmasında azalma, yağda çözünen 
ilaçların dağılım hacminde ve etki süresinde artış, suda 
çözünen ilaçların konsantrasyonunda artış, barsaklar-
dan emilimde azalma) nedeniyle polifarmasinin zararlı 
etkilerinin ortaya çıkma eşiği daha düşüktür.
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Çoklu hastalıkları nedeniyle her biri kendi hastalığı açı-
sından bakan çok sayıda uzman hekimce takip edilen 
yaşlılarda çoklu reçeteleme nedeniyle polifarmasiye 
ve olumsuz sonuçlarına maruziyet görülebilmektedir. 
Benzer şekilde bakım şartlarının değiştiği, ilaç listesi-
nin yenilendiği hastaneye yatış ve taburculuk dönem-
lerinde sağlık çalışanları arasındaki iletişimin yeterli 
olmaması da polifarmasi ve uygunsuz ilaç kullanımına 
neden olabilmektedir13. Bu konuda yapılan bir çalışma-
nın sonuçlarına göre hastaneye yatış esnasında ortala-
ma 4,9 ilaç kullanan bir hasta grubunun ortalama altı 
ilaçla taburcu edildiği bildirilmiştir14.

Rossi ve arkadaşlarının bulgularına göre sağlık du-
rumlarının başka birisi tarafından belirlenemeyeceği 
inancında olan hastalarda polifarmasiye daha sık rast-
lanılmaktadır. Hekimin kararına daha çok itibar eden 
hastalar ise ilaçların kullanımı için yazılı talimatları 
daha fazla talep etmektedirler. Bu çalışmada hasta-he-
kim iletişiminin ortak karar verme açısından iyileştiril-
mesinin gereği vurgulanmaktadır15. 

Reçeteleme kısır döngüsü nedeniyle gereğinden fazla 
ilaç kullanılabilmektedir. Ilaç yan etkilerine vakıf olun-
maması nedeniyle ortaya çıkan yeni bir yakınmanın 
başka bir ilaçla tedavi edilmeye çalışılması uygunsuz 
ilaç kullanımına yol açmaktadır16. Bu nedenle ortaya 
çıkan her yeni yakınmanın aksi ispat edilene kadar bir 
ilacın yan etkisi olabileceği akılda tutularak ilaç listesi 
gözden geçirilmelidir17. Sıklıkla yaşlı hastalar ilaç yan 
etkilerini hastalıklarının ilerlemesi şeklinde bildirmek-
te ve hekimleri yanlış tarafa yönlendirmektedirler9.

Eskiden ölümcül olan hastalıkların tedavi edilebilir hale 
gelmesiyle yaşam süresi uzamakta ve eş zamanlı ilaç 
sayısı artmaktadır2.

Polifarmasinin sonuçları
Polifarmasi sağlık harcamalarında hem hasta hem de 
devlet açısından artışa neden olarak maddi külfet ge-
tirmektedir. Bir çalışmanın sonuçlarına göre polifarma-
si uygunsuz ilaç kullanımı riskini artırarak hastaneye 
başvuru ve yatışlarda artışa bağlı %30’luk ek maliyete 
neden olmaktadır18. 

Eş zamanlı ilaç sayısının artışıyla beklenmedik ilaç 
reaksiyonlarının ve yan etkilerin ortaya çıkma ihtimali 
artmaktadır. Evinde yaşayan bir hasta grubunda yapılan 
çalışmada beş veya daha fazla ilaç alanlarda daha az ilaç 
alanlara kıyasla ilaç reaksiyonu ihtimalinin %88 arttığı 

gözlemlenmiştir19. Benzer bir çalışma huzurevi hasta-
larında dokuz veya daha fazla ilaç kullananlarda daha 
az ilaç kullananlara göre ilaç reaksiyonu ihtimalinin iki 
kat sık olduğu bildirilmiştir20. En sık sorun yaşanan ilaç 
grupları arasında antikoagülanlar, non-steroid anti-inf-
lamatuar ilaçlar, kardiyovasküler ilaçlar, diüretikler, an-
tibiyotikler, anti-konvülzanlar, benzodiazepinler ve anti-
diyabetikler yer almaktadır1, Ilaç sayısı artışıyla ilaç-ilaç 
ve ilaç-hastalık etkileşimi ihtimali artmaktadır. Eş za-
manlı olarak 5-9 ilaç alan bireylerde ilaç-ilaç etkileşimi 
ihtimali %50 iken ≥20 ilaç kullanımıyla bu oran %100’e 
ulaşmaktadır22. Kırılgan yaşlılarda ilaç-hastalık etkile-
şimi prevalansı %15-40 aralığında bildirilmektedir23. 

Ilaç sayısı artışı ve listenin karmaşık hale gelmesi has-
ta uyumunu olumsuz etkilemektedir. Eş zamanlı olarak 
dört veya fazla ilaç kullanımı halinde hasta uyumsuzlu-
ğu oranı %35 olarak bildirilmiştir. Alınmayan ilaçlar ne-
deniyle hastalıklar ilerleyerek hastaneye yatışa ve hatta 
mortaliteye sebep olabilmektedir24. 

Polifarmasinin yaşlılarda işlevselliği azalttığına dair çok 
sayıda yayın mevcuttur. Özellikle benzodiazepinler ve 
anti-kolinerjik etkili ilaçların olumsuz etkileri defaaten 
gösterilmiştir. Anti-hipertansif ve anti-depresanların 
etkisi konusunda ise çelişen sonuçlar elde edilmiştir25. 

Ilaç sayısı artışının doğrudan deliryuma zemin hazırla-
dığı bilinmektedir 26. Prospektif bir çalışmanın sonuçla-
rına göre ≤5 ilaç alan yaşlılarda 6-9 ilaç ve ≥10 ilaç alan-
lara kıyasla sırasıyla %22, %33 ve %54 oranında bilişsel 
işlev azalması olduğu gösterilmiştir27.

Polifarmasi düşme riskini artırmakta ve denge testleri-
ni (tek ayak üstünde durma süresi gibi) bozmaktadır28.  
Bakımevi hastalarında yapılan bir çalışmada son 1 ayda 
düşme ihtimalinin eklenen her bir ilaçla %7 arttığı gö-
rülmüştür29. Bu nedenle düşme riski yüksek yaşlılarda 
yeni bir ilaç eklerken iki kez düşünmek gerekmektedir.

Eş zamanlı kullanılan ilaçların hem sayısı hem de nite-
liği yeni gelişen üriner inkontinans açısından risk teş-
kil etmektedir. Yetmiş yaş üstü kadınların dahil edildiği 
prospektif bir çalışmada alt üriner sistem yakınmaların-
da polifarmasiyle birlikte artış olduğu gösterilmiştir30. 

Polifarmasi hastaların beslenme durumu üzerine 
olumsuz etkilere sahiptir. On veya daha fazla ilaç alan-
ların yarısında malnutrisyon geliştiği ya da malnutris-
yon riski olduğu görülmüştür27. Polifarmasiyle birlikte 
vitamin, mineral ve lif alımının azaldığı; kolesterol, glu-
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koz ve sodyum alımının arttığı gösterilmiştir31. 

Polifarmasinin önlenmesine yönelik yaklaşımlar
Yukarıda da bahsedildiği gibi polifarmasinin olumsuz 
sonuçları nedeniyle hastalar üzerindeki ilaç yükünün 
hafifletilmesi öncelikli olarak hedeflenmelidir. Buna yö-
nelik olarak farklı girişimlerde bulunulmuştur. Hizmet 
içi eğitim toplantıları katılımın yeterli olması ve klinik 
farmakologlar veya eğitimli eczacılar tarafından yöne-
tilmesi halinde etkili olabilmektedir. Katılımcıların pasif 
olarak ders dinlediği kurslardan veya broşür dağıtımın-
dan ziyade aktif olarak bir uzman tarafından yüz yüze 
önerilerde bulunulmasının daha etkili olduğu görül-
müştür. Ancak bu yöntemde süreklilik esastır. Geri bil-
dirim alınması etkinliği artırmaktadır32. Bakımevindeki 
hastalara doğru ilaç uygulaması konusunu inceleyen 16 
çalışmanın derlendiği bir makalede dört farklı yönte-
min etkinliği kıyaslanmıştır. Personel eğitimi, multidi-
sipliner ekip toplantıları, ilaç listelerinin eczacılar tara-
fından gözden geçirilmesi ve bilgisayar destekli klinik 
karar verme programları arasından en etkili yöntemin 
yüz yüze personel eğitimi olduğu sonucuna varılmış-
tır33. Bilgisayar aracılı karar verme desteği sağlayan 
sistemlerin çeşitli sağlık kurumlarında hatalı ilaç yazıl-
masını azalttığı hususunda yeterli kanıt mevcuttur. Fa-
kat bu sistemlerin mortalite, morbidite, maliyet, bilişsel 
ve işlevsel durum üzerine etkileri hakkında bilgilerimiz 
kısıtlıdır34. Insan faktörünün dışlanması ve sadece bil-
gisayarlara güvenilmesinin sakıncalı olduğunu bildiren 
yazarlar örneğin hastaya çok sayıda ancak birbiriyle et-
kileşmeyen ilacın eş zamanlı verilmesi halinde hastala-
rın zarar göreceğinden endişe etmektedirler35.

Polifarmasinin önlenmesine yönelik geliştirilen araç-
lar arasında en çok atıf alan Beers kriterleridir. Ilk defa 
1991’de huzurevinde kalan yaşlılarda uygunsuz ilaç kul-
lanımını derecelendirmek üzere geliştirilmiş olan kriter-
ler 1997, 2003, 2012 ve 2015’te güncellenmiştir. Temel 
olarak ilaçlar üç grupta listelenir. Yaşlılarda kullanılması 
mutlak kontrendike ilaçlar, belli hastalıklarda kullanıl-
ması kontrendike olan ilaçlar ve de risk alarak kullanıla-
bilir ilaçlar olarak sınıflandırma yapılmıştır34. Etkinliğine 
dair çalışmalar kısıtlıdır. Beers kriterlerine benzeyen, 
fakat kardiyovasküler, non-steroid anti-inflamatuar ve 
psikotrop ilaçları öne çıkaran IPET’in (Improved Prescri-
bing in the Elderly Tool)  beklenmedik ilaç reaksiyonları-
nı, mortaliteyi ya da sağlık kurumu başvurularını azalttı-
ğına dair kanıtlar sınırlıdır36,37. STOPP (Screening Tool of 
Older Person’s Prescriptions) ve START (Screening Tool 

to Alert Doctors to the Right Treatment) gereksiz ilaçları 
kesmenin yanı sıra gereken ama yaşlı hastada başlan-
masına cesaret edilemeyen ilaçların da göz önünde bu-
lundurulduğu kapsamlı araçlardır38,39. Beers kriterleriyle 
kıyaslandığı bir çalışmada STOPP kriterlerinin uygunsuz 
ilaçları tespit etmekte daha duyarlı olduğu gösterilmiş-
tir40. Ikinci versiyonu geliştirilmiş ve kapsam genişletil-
miştir41. Sıklıkla atıfta bulunulan bu araçlar haricinde 
ülkelere özgü PRISCUS (Almanya) ve PIEA (Avustralya) 
gibi araçlar da mevcuttur42,43. SMART (Specific, Measu-
rable, Acceptable, Realistic, well-Time-framed), ACOVE 
(Assessing Care of Vulnerable Elders), ARS (Anti-choli-
nergic Risk Scale), DBI (Drug Burden Index), FORTA (Fit 
for the Aged Criteria), CRIME (Criteria to Assess Approp-
riate Medication Use Among Elderly Complex Patients) 
etkinlikleri araştırılan diğer araçlardır44-49. Ilaçların net 
bir şekilde risk gruplarına ayrıldığı araçlar haricinde al-
goritmik olarak ilaç kesmeye veya başlamaya yardımcı 
olan araçlar da geliştirilmiştir. POM (Prescribing Opti-
mization Method), MAI (Medication Appropriateness In-
dex), ARMOR (Assess, Review, Minimize, Optimize, Reas-
sess), PATH (Palliative and Therapeutic Harmonization), 
The Garfinkel GPGP (Good Palliative Geriatric Practice) 
bunlara örnek gösterilebilir. Bu yöntemlerde ilaçların 
gerekliliği, güvenliği, maliyeti, kanıt düzeyi ve hastaların 
kırılganlık seviyesi gibi etkenler ardışık olarak değerlen-
dirilerek her bir ilacın kullanımına karar verilmektedir34.

Öneriler
Polifarmasinin neden olduğu sorunlar ve iyatrojenik kö-
kenli oluşu düşünüldüğünde önlenebilmesinde birincil 
sorumluluk biz hekimlere aittir. Ilaç yan etkilerine vakıf 
olunabilmesi için hizmet içi seminerler ile sağlık çalı-
şanlarının iletişiminin artırılması önem arz etmektedir. 
Hastaların bizzat neden olduğu polifarmasi için kamu 
spotlarının yaygınlaştırılması etkili olabilir. Ayrıca re-
çetesiz olarak “gıda takviyesi” adı altında satılan ürün-
lere ulaşımın denetlenmesi gerekmektedir. Bunların 
ötesinde uygunsuz ilaç kullanımının önüne geçilmesi 
açısından hasta-hekim iletişiminin verimli ve interaktif 
olduğu muayene koşullarının sağlanması yöneticilerin 
sorumluluğundadır. Hekimlere yol göstermek üzere re-
çeteleme esnasında ilaç-ilaç ve ilaç-hastalık etkileşim-
leri yönünden uyarıcı bilgisayar programlarının yaygın 
olarak kullanıma girmesi faydalı olacaktır. Geriatri uz-
manları haricindeki hekimlerin de kırılganlık kavramı-
na aşina hale getirilmesi, kılavuz önerilerinin sorgula-
maksızın uygulanmasının önüne geçecektir. 
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Giriş
Uygunsuz ilaç kullanımı yaşlı hastalar için önemli bir 
sendrom olarak değerlendirilmektedir. Gerek morbidi-
te gerekse mortalite artışına neden olan bir sorun ola-
rak karşımıza çıkmaktadır. Polifarmasi ve uygunsuz ilaç 
kullanımının önüne geçebilmek için her geçen gün yeni 
yaklaşımlar öne sürülmektedir. Uygunsuz ilaç kullanı-
mı ile mücadele için hazırlanmış bazı algoritmalar ve 
kriterler mevcuttur. En sık kullanılan kriterlerden birisi 
de Beers kriterleridir. Bu yazıda Beers kriterleri 1 ile 
ilgili bilgiler paylaşılacaktır.

Beers Kriterleri
Beers kriterlerinin yaşlı hastalarda özellikle konfüz-
yon, düşme ve mortalite artışının da içinde bulunduğu 
bazı kötü klinik sonuçlarla ilişkili olduğuna dair bilgi-
ler mevcuttur 2. Dolayısıyla tespit edilen bu kriterler-

le mücadele kötü klinik sonuçları azaltmak adına çok 
önemlidir. Beers kriterleri ilk olarak 1991’de yayınlan-
mış, daha sonra 1997, 2003, 2012 yıllarında güncellen-
miş ve en son güncelleme 2015 yılında yapılmıştır. Son 
güncelleme ile uygunsuz ilaç kullanımı noktasında eski 
kriterlere 2 önemli ekleme yapılmıştır:

1. Böbrek fonksiyonları açısından doz ayarlanması 
gereken ilaçlar

2. Ilaç-ilaç etkileşimleri
 
Mevcut klinik çalışmalar ışığında yaşlı hastalarda po-
tansiyel olarak uygunsuz ilaç kullanımına dair literatür-
deki veriler kapsamlı olarak değerlendirildikten sonra 
tablolar halinde öneriler sunulmuştur. Bu tablolar özet-
lenerek aşağıda sunulmuştur.     

YAŞLILARDA UYGUNSUZ İLAÇ KULLANIMI: BEERS 
KRİTERLERİ

MUHAMMET CEMAL KIZILARSLANOĞLU
GAZİ ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, İÇ HASTALIKLARI ANABİLİM DALI, GERİATRİ BİLİM DALI

Tablo 1. Yaşlı Hastalarda Potansiyel Uygunsuz Ilaç Kullanımı için 2015 Amerikan Geriatri Derneği Beers Kriterleri
Organ Sistem, Terapötik Kategori, 
İlaçlar

Gerekçe Öneri Kanıt Kalitesi Öneri Gücü

Antikolinerjikler
 - Birinci jenerasyon 

antihistaminikler
 - Klemastin, 
 - Dimenhidrinat, 
 - Doksilamin ve Hidroksizin gibi

Yüksek derecede 
antikolinerjiklerdir.
Yaşla birlikte klerens azalır 
ve tolerans gelişir.
Konfüzyon, ağız kuruluğu, 
konstipasyon görülebilir.

Kaçın Orta Güçlü

Antiparkinson ilaçlar
 - Benztropin (oral)
 - Triheksifenidil 

Daha etkili ilaçlar mevcut Kaçın Orta Güçlü

Antispazmodikler
 - Atropin
 - Belladona alkaloidler
 - Skopolamin vs.

Yüksek antikolinerjik 
etkiler,
Etkinlikleri kesin değil

Kaçın Orta Güçlü

Antitrombotikler
 - Dipiridamol (oral kısa etkili)

Ortostatik hipotansiyon,
Daha etkili alternatifler 
mevcut,

Kaçın Orta Güçlü

 - Tiklopidin Daha güvenli, ancak etkili 
alternatifler mevcut

Kaçın Orta Güçlü
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Anti-infektif ajanlar

 - Nitrofurantoin 
Pulmoner ve 
hepatotoksisite, periferal 
nöropati,
Daha güvenli alternatifler 
mevcut

Kreatinin klerensi 
<30ml/dk olanlarda, 
uzun süreli 
bakteriyel supresyon 
durumlarında 
Kaçın

Düşük Güçlü

Kardiyovasküler

Periferal alfa 1 blokörler
 - Doksazosin
 - Prazosin
 - Terazosin

Ortostatik hipotansiyon 
riski yüksek, alternatif 
ilaçlar mevcut

Antihipertansif olarak 
kullanımdan 
Kaçın

Orta Güçlü

Santral alfa blokörler
 - Klonidine
 - Guanabenz
 - Guanfacine
 - Metildopa
 - Rezerpin

Santral sinir sistemi 
yan etki riski yüksek, 
bradikardi ve ortostatik 
hipotansiyon, 

Kaçın Düşük Güçlü 

 - Disopramid Negatif inotrop, güçlü 
antikolinerjik, 

Kaçın Düşük Güçlü 

 - Dronedarone Kronik atriyal fibrilasyon 
(AF) ve dekompanze 
kalp yetmezliğinde kötü 
sonuçlara neden olabiliyor

Gerekçede bahsedilen 
hastalarda 
Kaçın

Yüksek Güçlü

 - Digoksin AF’de kullan ancak 
ilk tercih olarak diğer 
alternatifleri başlanmalı. 
Alternatif ilaçlar daha 
etkin. Mortalite artışı 
yapabiliyor 

AF’de ilk tercihte 
Kaçın

AF: Orta AF: Güçlü

Kalp yetmezliğinde 
(KY) etkisi soru işareti, 
mortalite artışına neden 
olabilir, yüksek dozları 
daha etkin değil ve 
toksisite riskini artırabilir

KY’de ilk tercihte 
Kaçın

KY: Düşük KY: Güçlü

Renal klerens azalmışsa 
toksisite riski artar

>0,125 mg/gün dozdan 
Kaçın

>0,125 mg/gün 
doz: Orta

>0,125 mg/
gün doz: 
Güçlü

 - Nifedipin, hızlı salınımlı Hipotansiyon yapabilir, kalp 
krizini indükleyebilir

Kaçın Yüksek Güçlü

 - Amiodaron AF’de ritm kontrolü 
tedavisinde diğer 
alternatiflerine göre daha 
toksik. Kalp yetmezliği veya 
sol ventrikül hipertrofisi 
varsa ve AF’de ritim kontrolü 
yapılmak isteniyorsa ilk 
tercih olabilir  

AF’de ilk tercih olarak
Kaçın 
(Kalp yetmezliği 
veya sol ventrikül 
hipertrofisi yoksa)

Yüksek Güçlü

Santral sinir sistemi

Antidepresanlar 
 - Amitiriptilin 
 - Paroksetin
 - Imipramin vs.

Yüksek antikolinerjik 
etki, sedasyon, ortostatik 
hipotansiyon

Kaçın Yüksek Güçlü 

Antipsikotikler (tipik veya atipik) Demans hastalarında 
kognitif düşüş, mortalite 
ve strok gelişme riskini 
artırıyor, ilaç dışı yöntemler 
ile kontrol alınamayan 
durumlar gelişinceye kadar 
kullnılmamalıdırlar

Kaçın 
(şizofreni, bipolar 
bozukluk ve 
kemoterapi süresince 
anti-emetik olarak 
kullanım dışında)

Orta Güçlü 



KONUŞMA METİNLERİ

26

Barbitüratlar Fiziksel bağımlılık riski 
yüksek, uyku verici etkisine 
tolerans gelişimi, düşük 
dozlarda bile doz aşımı 
riski yüksek

Kaçın Yüksek Güçlü 

Benzodiazepinler 
 - Kısa ve orta etkililer 

Yaşlılarda bu ilaçlara 
duyarlılık yüksek, uzun 
etkililerin metabolizması 
azalıyor, kognitif bozukluk, 
deliryum, düşme, düşme, 
kırık ve araç ile trafik 
kazası riskinde artış 
mevcut

Kaçın Yüksek Güçlü 

 - Uzun etkililer Nöbet tedavisinde, REM 
uyku bozukluğunda, 
alkol ve benzodiazepin 
çekilme semptomlarının 
tedavisinde, ciddi 
anksiyetede, 
preoperatif dönemlerde 
kullanılabilirler. 

 - Meprobamat Fiziksel bağımlılık riski 
yüksek, ciddi sedasyon 

Kaçın Yüksek Güçlü 

Non-benzodiazepin hipnotikler Yaşlılarda benzodiazepinler 
gibi yan etkileri var, 
hastaneye başvuru ve acil 
servislere başvurularda 
artış, araç ile trafik kazası 
riskinde artış 

Kaçın Yüksek Güçlü 

Endokrin 

Androjenler Potansiyel kardiyak 
problemler; prostat kanseri 
olanlarda kontraendike

Klinik semptomlarla 
birlikte giden 
hipogonadizm 
olmadıkça 
Kaçın  

Orta Zayıf 

Östrojenler (progestinlerle veya 
yalnız)

Meme ve endometriyum 
kanseri riskinde artış, 
kardiyoprotektif etkileri ve 
kognitif koruyucu etkileri 
ile ilgili bilgiler az, vajinal 
östrojenler atrofik vajinitte 
güvenle kullanılabilir

Oral ve topikal patch 
uygulamalarından
Kaçın
(vajinal krem veya 
tabletler: düşük dozda 
disparoni tedavisi, 
düşük alt üriner 
sistem infeksiyonları 
ve diğer vajinal 
semptomlarda etkin)

Oral ve topikal 
patch: Yüksek 
vajinal krem 
veya tabletler: 
Orta 

Oral ve 
topikal patch: 
Güçlü 
vajinal krem 
veya tabletler: 
Zayıf

Büyüme hormonu Ödem, artralji, karpal tünel 
sendromu, jinekomasti, 
bozulmuş açlık glukozu

Kaçın, 
(Hipofizektomi yapılan 
hastalar dışında)

Yüksek Güçlü

Megesterol Trombotik olay riski ve 
ölüm riskinde artış

Kaçın Orta Güçlü 

Sulfonilüreler

 - Klorpropamid Klorpropamid uzun 
yarılanma ömrü nedeniyle 
hipoglisemi riski yüksek

Kaçın Yüksek Güçlü 

 - Glibürid Ciddi hipoglisemi riski Kaçın Yüksek Güçlü 

Gastrointestinal 

Metoklopramid Ekstrapiramidal yan etki Kaçın 
(gastroparezi 
olmadıkça)

Orta Güçlü 
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Proton pompa inhibitörleri Clostridium difficile 

infeksiyon riski, osteoporoz
Yüksek riskli hasta 
olmadıkça (oral 
steroit ve kronik NSAII 
almadıkça, eroziv 
özefajit gibi) 
Kaçın

Yüksek Güçlü 

Ağrı kesiciler

Meperidin Nörotoksisite Kaçın
Özellikle kronik 
böbrek hastalığında

Orta Güçlü 

Non-siklooksijenaz selektif non-
steroit anti inflamatuar ilaçlar

Peptik ülser hastalığı ve 
gastrointestinal kanama 
riski

Kronik kullanımdan 
Kaçın

Orta Güçlü 

 - Indometazin
 - Ketorolak 

Peptik ülser hastalığı ve 
gastrointestinal kanama 
riski, santral sinir sistemi 
yan etkisi ve akut böbrek 
hasarı 

Kaçın Orta Güçlü 

Kas gevşeticiler Antikolinerjik etki, 
sedasyon, kırık riskinde 
artış

Kaçın Orta Güçlü 

Dezmopressin Hiponatremi riski yüksek Noktüri ve noktürnal 
poliüri tedavisinde 
Kaçın

Orta Güçlü 

Tablo 2. Ilaç-Hastalık ve Ilaç-Sendrom Açısından Yaşlı Hastalarda Potansiyel Uygunsuz Ilaç Kullanımı için 2015 
Amerikan Geriatri Derneği Beers Kriterleri
Hastalık veya 
Sendrom

İlaçlar Gerekçe Öneri Kanıt Kalitesi Öneri Gücü

Kalp 
yetmezliği

NSAII ve COX-2 
inhibitörleri, 
non-dihidropiridin 
kalsiyum kanal 
blokörleri, 
tiazolidinedionlar, 
silostazol, 
dronedaron

Sıvı retansiyonu ve 
kalp yetmezliğinde 
alevlenme

Kaçın NSAII: Orta
Kalsiyum kanal 
blokörleri: Orta 
Tiazolidinedionlar: 
Yüksek
Silostazol: Düşük
Dronedaron: Yüksek

Güçlü

Senkop ACEI
Periferal alfa-1 
blokerler
Tersiyer Trisiklik 
antidepresanlar
Klorpromazin
Thioridazin
Olanzapin

Ortostatik 
hipotansiyon ve 
bradikardi riskinde 
artış

Kaçın Alfa blokerler: Yüksek
Diğerleri: Orta

ACEI,  TCA: 
Güçlü
Alfa blokör ve 
antipsikotikler: 
Zayıf

Kronik Nöbet 
ve Epilepsi 

Bupropion
Chlorpromazine
Clozapine
Maprotiline
Olanzapine
Thioridazine
Thiothixene
Tramadol

Düşük nöbet eşiği Kaçın Düşük Güçlü



KONUŞMA METİNLERİ

28

Deliryum Anticholinergics 
Antipsychotics
Benzodiazepines
Chlorpromazine
Corticosteroidsa
H2-receptor 
antagonists
Cimetidine
Famotidine
Nizatidine
Ranitidine
Meperidine
Sedative hypnotics

Deliryumda olan veya 
deliryum riski yüksek 
hastalarda deliryumu 
indükleyebilir veya 
kötüleştirebilirler

Kaçın Orta Güçlü

Demans 
veya Kognitif 
Bozukluk

Anticholinergics
Benzodiazepines
H2-receptor 
antagonists
Nonbenzodiazepine, 
benzodiazepine 
receptor
agonist hypnotics
Eszopiclone
Zolpidem
Zaleplon
Antipsychotics

Santral sinir sistemi 
yan etkileri nedeniyle 
kaçın 

Kaçın Orta Güçlü

Düşme veya 
Kırık Öyküsü

Anticonvulsants
Antipsychotics
Benzodiazepines
Nonbenzodiazepine, 
benzodiazepine 
receptor
agonist hypnotics
Eszopiclone
Zaleplon
Zolpidem
TCAs
SSRIs
Opioids

Ataksi, psikomotor 
fonksiyonlarda 
bozulma, senkop 
riskinde artış

Alternatif 
tedavi 
seçeneği 
olan 
durumlarda 
kaçın

Yüksek
Opioidler için: Orta

Güçlü
Opioidler için: 
Güçlü

Insomnia Oral decongestants
Pseudoephedrine
Phenylephrine
Stimulants
Amphetamine
Armodafinil
Methylphenidate
Modafinil
Theobromines
Theophylline
Caffeine

Santral sinir sistemi 
stimulan etki

Kaçın Orta Güçlü 

Parkinson 
Hastalığı

Antipsychotics 
Antiemetics
Metoclopramide
Prochlorperazine
Promethazine

Parkinsonizm 
semptomlarını 
kötüleştirebilirler

Kaçın Orta Güçlü 

Peptik Ülser 
Hikayesi

Aspirin (>325 mg/gün)
Non-COX-2 selective 
NSAI ilaçlar

Ülseri alevlendirebilir 
veya yeni ülserlere 
neden olabilir

Kaçın Orta Güçlü
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Kronik böbrek 
hastalığı 
(kreatinin 
klerensi 
<30ml/dk)

NSAI ilaçlar Akut böbrek hasarı 
riskinde artış

Kaçın Orta Güçlü 

Üriner 
inkontinans

Östrojen
Peripheral alpha-1 
blockers
Doxazosin
Prazosin
Terazosin

Inkontinansı agreve 
edebilirler

Kadınlarda 
Kaçın 

Östrojen: Yüksek
Alfa blokör: Orta

Östrojen: 
Güçlü
Alfa blokör: 
Güçlü

Alt üriner 
sistem 
semptomları, 
benign prostat 
hiperplazisi

Güçlü antikolinerjikler Üriner retansiyon 
yapabilirler

Erkeklerde 
Kaçın

Orta Güçlü 

Beers kriterlerinde aynı zamanda yaşlı hastalarda dik-
katli kullanılması gereken ilaçlar da vurgulanmıştır. 
Kardiyak olayların primer olarak önlenmesi için aspirin 
kullanımının 80 yaş ve üzerinde yeterli kanıt olmaması 
nedeniyle dikkatli bir şekilde kullanılması önerilmiştir. 
Aynı şekilde prasugrel kullanımının yaşlı hastalarda 
kanama riskinde artışı beraberinde getirebilmesi nede-
niyle özellikle 75 yaş ve üzeri hastalarda dikkatli bir şe-
kilde kullanılması tavsiye edilmektedir. Yine yaşlı hasta-

larda uygunsuz antidiüretik hormon salınımı sendromu 
riskini artırabilecek ilaçların dikkatli bir şekilde kulla-
nılmaları gerektiği vurgulanmaktadır ki bu ilaçlara ör-
nek: antipsikotikler, diüretikler, SSRI, TCA gibi antidep-
resanlar, vinkristin, karbamazepin ve karboplatin gibi. 
Senkop öyküsü olan yaşlılarda vazodilatör kullanımının 
senkop epizodlarını alevlendirebilme riskleri nedeniyle 
dikkatli bir şekilde kullanılmaları tavsiye edilmektedir.

Tablo 3. Ilaç-Ilaç Etkileşim Riski Açısından Yaşlı Hastalarda Beers Kriterleri Önerileri
İlaç grubu Etkileşme riski olan 

ilaçlar
Risk Gerekçesi Öneri Kanıt 

Kalitesi
Öneri 
Gücü

ACEI Amilorid veya triamteren Hiperkalemi Rutin kullanımdan Kaçın Orta Güçlü

Antikolinerjik Antikolinerjik Kognitif kötüleşme Kaçın Orta Güçlü

Antidepresanlar ≥2 SSS aktive edici 
ilaçlar

Düşme riski Toplam ≥3 SSS aktive edici 
ilaçtan Kaçın 

Orta Güçlü

Antipsikotikler ≥2 SSS aktive edici 
ilaçlar

Düşme riski Toplam ≥3 SSS aktive edici 
ilaçtan Kaçın

Orta Güçlü

Benzodiazepin veya 
non-benzodiazepin 
ilaçlar

≥2 SSS aktive edici 
ilaçlar

Düşme ve kırık 
riski

Toplam ≥3 SSS aktive edici 
ilaçtan Kaçın

Yüksek Güçlü 

Kortikosteroitler NSAI ilaçlar Peptik ülser, GIS 
kanaması

Kaçın, mümkün değilse 
gastroproteksiyon ile beraber ver

Orta Güçlü

Lityum ACEI Lityum toksisite 
riski

Kaçın Orta Güçlü 

Lityum Loop diüretikler Lityum toksisite 
riski

Kaçın Orta Güçlü 

Opioid analjezikler ≥2 SSS aktive edici 
ilaçlar

Düşme riski Toplam ≥3 SSS aktive edici 
ilaçtan Kaçın

Yüksek Güçlü 

Periferal alfa 
blokörler

Loop diüretikler Kadınlarda üriner 
inkontinans

Kadınlarda Kaçın Orta Güçlü 

Teofilin Simetidin Teofilin toksisite riski Kaçın Orta Güçlü 

Varfarin Amiodaron Kanama riski Kaçın Orta Güçlü 

Varfarin NSAI ilaçlar Kanama riski Kaçın Yüksek Güçlü 

*ACEI: Anjiotensin dönüştürücü enzim inhibitörü, GIS: Gastro intestinal sistem, SSS: Santral sinir sistemi, NSAI: 
Non-steroit anti-inflamatuar  
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Böbrek fonksiyonlarında yaşla birlikte azalma olması 
nedeniyle bazı ilaçların klerensinde değişiklikler yaşan-
maktadır. Dolayısıyla serum ilaç düzeylerinde meydana 
gelen değişiklikler neticesinde bir takım potansiyel yan 

etkiler görülebilmektedir. Bu nedenle 2015 Beers kri-
terlerinde kreatinin klerensine göre bir takım öneriler-
de bulunulmuştur. Bu öneriler tablo-4’te özetlenmiştir.

Tablo 4. Böbrek fonksiyonlarına göre ilaç dozu ayarlanması veya kesilmesi gereken ilaçlar
İlaç grubu Kreatinin 

Klerensi, ml/dk 
Gerekçe Öneri Kanıt 

Kalitesi
Öneri 
Gücü

Amilorid <30 Potasyum yüksekliği, 
sodyum düşüklüğü

Kaçın Orta Güçlü 

Apiksaban <25 Kanama riski Kaçın Orta Güçlü 

Dabigatran <30 Kanama riski Kaçın Orta Güçlü 

Edoksaban 30-50
<30 veya >95

Kanama riski Doz azalt
Kaçın

Orta Güçlü 

Enoksaparin <30 Kanama riski Doz azalt Orta Güçlü 

Fondaparinux <30 Kanama riski Kaçın Orta Güçlü 

Rivaroksaban 30-50
<30

Kanama riski Doz azalt
Kaçın

Orta Güçlü 

Spironolakton <30 Potasyum yüksekliği Kaçın Orta Güçlü 

Triamteren <30 Potasyum yüksekliği Kaçın Orta Güçlü 

Duloksetin <30 Bulantı, ishal Kaçın Orta Zayıf 

Gabapentin <60 SSS yan etkisi Doz azalt Orta Güçlü 

Levatirasetam ≤80 SSS yan etkisi Doz azalt Orta Güçlü 

Pregabalin <60 SSS yan etkisi Doz azalt Orta Güçlü 

Tramadol <30 SSS yan etkisi Doz azalt
Uzun salınımlı 
formundan Kaçın

Orta Güçlü 

Simetidin <50 Mental durum değişikliği Doz azalt Orta Güçlü 

Famotidin <50 Mental durum değişikliği Doz azalt Orta Güçlü 

Nizatidin <50 Mental durum değişikliği Doz azalt Orta Güçlü 

Ranitidin <50 Mental durum değişikliği Doz azalt Orta Güçlü 

Kolşisin <30 GIS, nöromusküler, kemik 
iliği toksisitesi

Doz azalt Orta Güçlü 

Probenesid <30 Etkisi azalmakta Kaçın Orta Güçlü 
*GIS: gastrointestinal sistem, SSS: Santral sinir sistemi, 

Sonuç olarak güncel çalışmalar ışığında revize edilen ve 
yaşlı hastalarda polifarmasi ile mücadelede önemli yeri 
olan bu kriterler ile ilgili yaşlı hasta gören hekimler ta-
rafından farkındalığın arttırılması ve günlük pratiğimize 
yansıması olası ilaç-ilaç, ilaç hastalık etkileşimlerini ve 
yan etki ihtimallerini azaltmaya yarayacaktır.  

Kaynaklar
1. By the American Geriatrics Society Beers Criteria 

Update Expert P. American Geriatrics Society 2015 
Updated Beers Criteria for Potentially Inappropri-
ate Medication Use in Older Adults. Journal of the 
American Geriatrics Society 2015;63(11):2227-46.

2. Stockl KM, Le L, Zhang S, et al. Clinical and eco-
nomic outcomes associated with potentially inapp-
ropriate prescribing in the elderly. Am J Manag 
Care 2010;16(1):e1-10.
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Proton pompa inhibitörlerinin ilk temsilcisi omep-
razolün 1988’de piyasaya çıkması ile gastroente-
rolojide yeni bir mucize yaşama damgasını vurdu. 

Asit-pepsin ile ilgili hastalıkların tedavisinde dev bir 
adım daha atıldı. Asit-pepsin ile ilişkili üst gastrointesti-
nal sistem hastalıklarına yönelik cerrahi girişimler gün-
demden düşerek cerrahi kendine yeni alanlar yaratma 
çabasına girdi. Proton pompa inhibitörleri dünyada en 
çok kullanılan ilaçlar listesinde ilk üç arasındadır. Dün-
ya sağlık örgütü tarafından hazırlanan güvenilir ilaçlar 
listesinde ön sırada yer alır1.

Proton Pompa İnhibitörlerinin Kullanım Alanları
• Fonksiyonel Dispepsi
• Gastroözofageal reflü hastalığı
• Peptik ülser (Mide-duodenum)
• Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçların, aspirinin 

yan etkilerini önlemek ya da oluşan yan etkileri 
tedavi etmek için 

• Helicobakter pylori eradikasyonu
• Eroziv gastroduodenitis
• Asit-pepsin ile ilişkili hastalıklara bağlı üst gast-

rointestinal  sistem kanamalarının tedavisi
• Stres ülseri profilaksisi ve tedavisi
• Hemokromatozisde demir absorbsiyonunu azalt-

mak için
• Reflüde darlık ve Barret özefagusu, kanser geli-

şimini önlemek için1

 
Proton Pompa İnhibitörleri Etki Mekanizması
Kullanmakta olduğumuz proton pompa inhibitörleri 
(omeprazol, lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol, eso-
meprazol) benzimidazol türevleridir. Mide asidine daya-
nıksız olmaları nedeni ile  ince barsakta açılacak şekilde 
hazırlanan formda üretilmektedirler. Ince barsaktan ab-
sorbe olan PPI’lerinin metabolizması karaciğerde gerçek-

leşir. Ilk geçişte metabolize olmadan sistemik dolaşıma 
geçebilen PPI’leri paryetal hücrenin kanaliküler lüme-
nine sekrete edilir ve orada konsantre olurlar. Oradaki 
asit ortamdan H+ iyonu alan PPI’lar sulfonamid formuna 
dönüşerek aktif hale gelirler. Aktif hale gelen PPI’lar H+/
K+-ATPaz alt ünitelerindeki sistein moleküllerine bağla-
narak pompayı inhibe ederler. Pompa inhibe edildiği için 
de asit sekresyonu bloke olur. PPI’lar H+/K+-ATPaz’ı irre-
versibl olarak inhibe ederler. Bu nedenle PPI’ların etkisi 
etkisi uzun sürer (24-48 saat). Asit salınımının uyarılması 
için yeni H+/K+ATPaz’ın sentez edilmesi ya da inhibe edil-
memiş pompaların devreye girmesi gerekir. PPI’lar yalnız 
aktif olarak asit sekrete ettirmekte olan pompaları inhibe 
etmektedir. PPI’lar doz bağımlı olarak mide asit sekresyo-
nunu bloke ederler. PPI’lar hem bazal hem de uyarılmış 
mide asit sekresyonunu bloke etmektedirler. 

Mide asit sekresyonu oldukça kompleks bir işlevdir. Mi-
dede asit ve intrinsik faktör salgılayan paryetal hücre-
de en azından üç tip resptör vardır (histamin, gastrin, 
asetil kolin). Histamin, gastrin, asetilkolin ile uyarılmış 
asit sekresyonu H2 reseptör antagonistleri veya antiko-
linerjik ajanlar ile kısmen inhibe edilir. Proton pompa 
inhibitörleri ise tüm asit uyaranlarının geliştirdiği asit 
salınımını bloke etmektedir. PPI’lar yemekle uyarılmış 
asit sekresyonunu ve uykuda salgılanan asit dahil tüm 
gün salgılanan asit sekresyonunu inhibe ederler. 

Proton pompa inhibitörleri karaciğerde metaboli-
ze olurlar. Metabolitleri idrar ve feçesle atılırlar. PPI 
(omeprazol, lansoprazol, pantoprazol, esomeprazol) 
ağırlıklı olarak CYP450 enzim sistemi ile metabolize 
olurlar. Bu sistemde yoğun olarak CYP2C19 ve CYP3A4 
tarafından metabolize olurlar. Rabeprazol sodyumun 
metabolizması biraz farklılık göstermektedir. Rabepra-
zol ağırlıklı olarak non-enzimatik yolu kullanmaktadır2.

PROTON POMPA İNHİBİTÖRÜ KULLANIMI DOĞRULAR-
YANLIŞLAR

İSMAİL TAŞKIRAN
AYDIN DEVLET HASTANESİ , GASTROENTEROLOJİ KLİNİĞİ, AYDIN
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Proton Pompa İnhibitörlerinin İlaç-İlaç Geçimsizliği
Benzer enzim sistemlerini kullanan diazepam, takroli-
mus, siklosporin, ve teofilin PPI’lar ile birlikte kullanıl-
dığında bu sorun gündeme gelirse de rutin olarak doz 
ayarlamasına gerek yoktur. Fenitoin ve warfarin gibi te-
davi doz aralığı dar olan ilaçlarla birlikte PPI kullanımı 
bu ilaçların plazma seviyelerinin artmasına yol açabilir.

Absorbsiyonu için mide asidine gereksinimi olan ilaçlar 
PPI’lar ile beraber kullanıldığında etkinlikleri azalabilir. 
HIV tedavisinde kullanılan ‘Atazanavir‘ PPI ile birlikte 
kullanıldığında etkinliği azalır. 

Pankreas enzimleri aside dayanıklı olmadıklarından, 
pankreas enzim preparatı kullananların birlikte PPI 
kullanımı önerilebilir.

PPI’lar lokal etkili olan Sukralfatın etkinliğini azaltmak-
tadır3.

Proton Pompa İnhibitörleri ve Aşırı Bakteri Çoğalması
Uzun yıllardır mide asit sekresyonunu bloke eden ilaç kul-
lananlarda enterik enfeksiyonlara yatkınlık husule geldiği 
bildirilmektedir. Mide asitinin insanı bakteriyel enfeksiyon-
lardan korduduğu kabul görmüştür. Mide asitinin olmadığı 
veya inhibe edildiği durumlarda midede, orofarenks orjinli 
bakterilerin saptandığı ve sayıca arttığı görülür. Çünkü asit 
olmadığından bakteriler ölmemekte, bu nedenle sayıca 
fazlalaştığı görülmektedir. Yani artış bakterilerin üreyip 
çoğalmasından kaynaklanmamaktadır. Bu nedenle ger-
çek aşırı çoğalma olarak ele alınması doğru değildir4. 

Proton Pompa İnhibitörleri Kullanımı ve Enterik 
Enfeksiyonalar
Gastrointestinal kanalın mukozası histolojik yapısı ne-
deniyle güçlü bir bariyerdir. Mukoza bakterilerin bari-
yeri aşmasına engel olmak için çeşitli antimikrobiyal 
faktör de salgılamaktadır Bu antimikrobiyal faktörler: 
laktoferrin, lizozim, sekretuvar IgA gibi makromolekü-
ler proteinler ve asit, bazlar, safra tuzlarıdır. Diğer sa-
vunma sistemleri de normal gastrointestinal flora ve 
peristaltik aktivitedir. 

PPI’lar mide asit sekresyonunu inhibe ederek olumsuz 
etki yaparlar. Çünkü mide asitinin (pH-2) aside duyarlı 
mikroorganizmaları öldürdüğü konusunda yayınlar var-
dır. PPI’lerinin pH’yı yükselterek, midenin boşalmasını 
geciktirerek, bakteriyel translokasyona zemin hazırla-
yarak, mide mukusunun vizkositesini azaltarak, normal 
florada değişiklikere yol açarak savunma sistemi üzeri-
ne olumsuz etki yaptıkları bildirilmektedir. 

PPI kullananlarda en sık bildirilen yan etki diyaredir. 
Kısa süre kullanımlarda (4-6 hafta) %3.7-4.1 sıklığında 
diyare bildirilirken, uzun süre (12ay) kullanımlarda di-
yare görülme sıklığı 9.3-14 ‘e kadar çıkmaktadır. 

Uzun süre PPI kullanan yaşlılarda , karaciğer CYP2C19 
enzim aktivitesi yetersiz olanlarda (Poor metabolizers) 
, yüksek doz PPI kullananlarda etkin asit inhibisyonu 
sağlanacağından enterik enfeksiyon riskinin artacağı 
mutlaka gündemde tutulmalıdır5. 

Proton Pompa İnhibitörleri ve Spontan Bakteriyel 
Peritonitis
PPI kullanımına bağlı gelişen intestinal flora bozuk-
luğunun aşırı bakteri çoğalmasına, onun da intestinal 
permeabiliteyi bozup bakteriyel translokasyonu kolay-
laştırarak SBP’nin gelişimine yol açabileceği bildiril-
miştir. Asitte protein miktarı yüksekse SBP’den koruyu-
cu olabileceği de ortaya konmuştur . Dekompanze asitli 
siroz olgularında PPI’lar rastgele kullanılmamalıdır6.

Proton Pompa İnhibitörleri Kullananlarda Pnömoni 
Olma Riski
Toplum merkezli araştırmalar PPI kullanımının pnömoni 
olma riskini arttırmadığını ortaya koymuştur. Fakat özel-
likle kronik akciğer hastalığı olan yaşlı hastalarda, im-
munsupresif ilaç alanlarda, kortikosteroid kullananlarda, 
tekrarlayan akciğer hastalığı nedeni ile antibiyotik kulla-
nanlarda PPI’ları kulanırken dikkatli olmak gerekir7. 

Yoğun bakım ünitelerinde mekanik ventilatöre bağlı 
hastalarda orofarengeal orjinli gram negatif bakterilere 
bağlı pnömoni gelişimi sık görülür. Orofarenks ve mide-
nin gram negatif bakteriler ile kolonizasyonu gram ne-
gatif pnömoninin ortaya çıkmasına zemin hazırlar. Bu 
nedenle mekanik ventilatördeki olgulara stres ülseri 
ve gastrointestinal sistem kanama riskini azaltmak için 
PPI ve H2RA yerine sukralfat (süspansiyon-nazogastrik 
tüp yolu ile) verilmelidir8. 

Proton Pompa İnhibitörlerinin Kemik Sağlığı Üzerine 
Etkisi
Kalsiyumun absorbsiyonu için midede asidik bir orta-
mın olması gerekir. Insolubl kalsiyum tuzlarından iyoni-
ze kalsiyum açığa çıkmasını sağlar. Diyetteki kalsiyum 
tuzları da solubl hale gelir. Kalsiyum absorbsiyonunun 
bozulması osteopeni ve osteoproza yol açarak fraktür 
riskini arttırabilecektir. 

Konuyla ilgili çelişkili araştırma sonuçları olmakla birlikte 
uzun süre yüksek doz PPI alanlarda ve karaciğer CYP2C19 



33

KONUŞMA METİNLERİ
enzimi yetersiz olanların yüksek doz PPI almalarının kal-
siyum metabolizmasını etkileyeceği açıktır9.

Proton Pompa İnhibitörleri ve Demir Eksikliği
Diyet ile alınan demirin büyük çoğunluğu ferric ( Fe+++) 
formdadır. Mideden sekrete edilen HCL ve askorbik asi-
tin etkisi ile daha solubl olan ferrous ( Fe++) forma in-
dirgenir, sonrası duodenal enterositlerce absorbe edilir. 

PPI almakta iken demir absorbsiyonu optimal değildir. 
Hemokromatozis olgularında PPI verilerek yıllık flebo-
tomi ihtiyacı azaltılabilir. Demir eksikliği anemilerinde 
yapılan oral demir tedavisinde gerekiyorsa PPI kullanı-
labilir. Kullanılan demir preparatları mide asiti ve vita-
min C den bağımsız absorbe olmaktadır.

PPI’lar dünyada en çok kullanılan ilaçlardan olmasına 
rağmen demir eksikliğine yol açtığını ortaya koyan cid-
di bir çalışma yoktur. PPI’lar yüksek doz kullanılacak 
olursa ya da atrofik gastriti olan yaşlı olgularda uzun 
süre PPI kullanımında demir absorbsiyonunun azalma-
sı söz konusu olabilir6.

Proton Pompa İnhibitörleri ve B12 Vitamin Yetmezliği
B12 vitamini absorbsiyonu için mide asidine ihtiyaç var-
dır. Proteine sıkıca bağı olan B12’nin proteinden ayrıl-
ması için pepsine ihtiyaç vardır. Pepsinojenin de pepsi-
ne dönüşmesi için mide asidine ihtiyaç vardır. Paryetal 
hücrelerce salgılanan intrinsik faktör serbest hale ge-
çen B12 ile duodeno-jejunal ortamda birleşerek termi-
nal ileumdan absorbe olur. 

Yüksek doz PPI kullanımında mide asidi etkin bloke ola-
cağı için B12 yetmezliği riski ortaya çıkabilir. Yaşlılarda-
ki atrofik gastritte bir de PPI kullanımı eklenirse B12 
yetmezliği oluşabilir6. 

Proton Pompa İnhibitörleri ve Akut İnterstisyel 
Nefritis
Ilaca bağlı olarak geliştiği düşünülen bu hastalığın 
PPI’lara veya metabolitlerinden birine karşı gelişen 
hipersensitif immun reaksiyona bağlı olduğu düşünül-
mektedir. Hastalarda non-spesifik semptomlar vardır. 
Bunlar; yorgunluk, ateş, bulantı, halsizlik, kilo kaybı, 
pyuria, eozinofilüri veya proteinüridir. Hastalık bazen 
PPI’lar kesildikten birkaç ay sonra da ortaya çıkabilir10.

Gebelik ve Proton Pompa İnhibitörleri Kullanımı
Gebelikte retrosternal yanma ve asit rejurjitasyonu 
sık görülür (%40-85). Çoğu zaman gebelikte görülen 
bulantı, kusma ve gastroözefageal reflü tedavisinde 

yaşam tarzı değişikliği, diyet, antiasit başarısız kalır. 
PPI’ların kullanılması zorunlu hale gelir. PPI’lar ile te-
davi olduka başarılıdır. PPI’ların gebelikte kullanımı ile 
erken doğum, spontan düşük, fetal malformasyon ara-
sında ilişki saptanmamıştır. Gebeliğin ilk trimesterinde 
PPI kullananlarda bile istenmeyen bir sorun, doğumsal 
defekt saptanmamıştır11. 

Proton Pompa İnhibitörleri Kullanımının Mide 
Histolojisi Üzerine Etkisi
Fundik polip gelişme riski PPI kullananlarda dört kat 
artmıştır.. PPI’leri paryetal hücrelerde hiperplaziye yol 
açarak polip gelişimine zemin hazırlayabilir. PPI’lar 
uzun süre yüksek doz kullanılacak olursa hipergastri-
nemiye bağlı olarak ECL hücrelerinde hiperplazi ( %10-
30) hatta karsinoid gelişme olasılığı (%0.03-0%0.12) 
vardır. Displazi gelişimi oldukça nadirdir. 

Teorik olarak öne sürülen , PPI kullanımı ile kolon Ca, 
mide Ca arasındaki ilişkiyi doğrulayacak bilimsel hiçbir 
veri yoktur6. 

Proton Pompa İnhibitörleri Tedavisi Sonrası Rebound 
Asit Hipersekresyonu
Hergün muntazam PPI alınırsa gastrin salınımı artar, 
hipergastrinemi nedeniyle paryetal ve ECL hücrelerde 
hiperplazi gelişir. Asit sekresyonu inhibe edilmesine 
rağmen asit salgılama kapasitesi artmıştır, yani bek-
lemededir. PPI aniden kesilirse aşırı asit sekresyonu 
görülür. Bu asit sekresyonu tedavi öncesinden de faz-
ladır. Tedavi öncesi dispeptik yakınmaları olanların bu 
yakınmaları tekrar ortaya çıkar. Kullanılan süre ve doza 
bağlı olarak ortaya çıkan rebound asit hipersekresyo-
nu devam eder. 2-3 ay içinde asit sekresyonu PPI kul-
lanımından önceki değerlere geri döner. PPI’lar birden 
kesilmemeli, doz azaltılmalı veya gün aşırı verilerek ke-
silmelidir12. 

Klopidogrel ile Proton Pompa İnhibitörleri Birlite 
Kullanımı
Klopidogrel ve aspirin ile birlikte proton pompa inhibi-
törü kullanılacak olursa gastrointestinal kanama riski 
anlamlı şekilde azalmaktadır. Yapılan çalışmalarda PPI 
kullananlarda klopidogrelin antiplatelet etkisinin azal-
dığı ortaya konmuştur. Bu nedenle PPI ve klopidogrel 
kullanımının en akılcı yaklaşımı, bu iki ilacı birlikte al-
mak yerine 6 saat ara ile almaktır veya non-enzimatik 
yolu ağırlıklı  tercih eden Rabeprazolu  tercih etmektir13. 
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Vaka 1:
Beş yıldır Tip II Diyabes Mellitus’ u (DM) olan 78 yaşında 
erkek hasta geriatri polikliniğimize rutin kontrol ama-
cıyla başvurdu. Fizik muayenesinde; tansiyon arteri-
yeli 140/70 mmHg, Boy:165 cm Kilo:75 kg, vücut kitle 
indeksi indeksi BMI:27,5 kg/m2 idi. Sistemik muayene-
leri doğaldı. Özgeçmişinde 20 yıldır hipertansiyon (HT), 
10 yıldır koroner arter hastalığı (KAH), benign prostat 
hipertrofisi (BPH) ve onikimikozu mevcuttu. Soygeç-
mişinde özellik yoktu. Geriatrik değerlendirmesinde 
minimental testi (MMT):27, mini nutrisyonel değerlen-
dirmesi (MNA):25 idi. Günlük ve enstrümantal yaşam 
aktivitelerinde tam bağımsız (Barthel:100, Lawton:18) 
olan hastanın, Beck Depresyon Ölçeği 3 idi. Katarakt 
nedeni ile görme problemi mevcuttu. Kullandığı ilaçlar 
metformin, irbesartan, tamsulosin hidroklorür, nitrofu-
rantoinidi. Daha önce tekrarlayan üriner system enfek-
siyonları olduğu ve bu nedenle nitrofurantoin tedavisini 
supresyon tedavisi nedeni ile aldığı öğrenildi. Yaklaşık 
iki hafta önce tinea pedis nedeniyle sırasıyla terbinafin 
ve itrakonazole başlanmış; ancak yanıt vermemesi ne-
deni ile ketokonazole geçilmişti.

Laboratuvar tetkiklerinde açlık kan şekeri (AKŞ) 200 
mg/dl, tokluk kan şekeri (TKŞ) 350 mg/dl,hemoglobin 
A1C’si :% 9,total kolesterol 250 mg/dl,trigliserid 124 
mg/dl,HDL:47 mg/dl, saptandı. 

Metformin tedavisiyle yeteri kadar kan şekeri regü-
lasyonu sağlanamayan hastada dipeptidil peptitaz -4 
(DPP-4) ve Sodyum Glukoz Co-transporter-2 (sglt-2) 
İnhibitörleri Neye Göre Hangisini Ekleyelim?

Cevap: Sglt-2 inhibitörleri glikozüri yapmaları nedeniy-
le poliüri, dizüri ve genitoüriner sistem enfeksiyonları 
riskini arttırmaktadır. Orta ve ileri derecede böbrek yet-
mezliği bulunan,75 yaş ve yukarısı, diüretik alan, hipo-

volemik, hipotansif olan hastalarda tavsiye edilmemek-
tedir. Ayrıca hipotansiyon nedeniyle yaşlı hastalarda 
düşme sıklığını arttırıp, kardiyovasküler sistem hasta-
lığını arttırabilmektedir. Bu nedenle bu hastada sglt-2 
inhibitörlerinin kullanılması uygun olmayacaktır[1]. 

Geriatrik Hastalarda Kan Şekeri Regulasyonu ve 
DPP-IV Kullanımı:

Geriatrik hastalarda kan şekeri regülasyonunda diyet, 
egzersiz ve metformin tedavisine ek olarak kan şekeri 
regülasyonu sağlanamaz ise tedaviye ikinci sırada bir 
ilaç eklenmelidir[2, 3]. Sulfonilüreler, meglitinidler, al-
fa-glukozidaz enzim inhibitörleri, pioglitazon, insülin, 
GLP-1 reseptör agonistleri ve DPP-4 inhibitörleri öneri-
len ilaçlar arasındadır. Yaklaşık 50 yıldır kullanılan sul-
fonilüreler kan şekerini düşürmede etkili ilaçlardandır 
ancak hipoglisemi ve kilo artışı yan etkileri arasındadır 
[2]. Ayrıca miyokard iskemisi olanlarda kardiyak fonk-
siyonları kötüleştirmekte [4] ve miyokard infarktusunu 
arttırmaktadır, bu nedenle sulfonilürelerin ileri yaşta 
kullanılması önerilmemektedir [3]. Glinidler yarı ömrü 
kısa olan hızlı etkili sekretagoglardır, sulfonilüreler gibi 
hızla insülin salınımını uyarmaktadırlar [5]. Yarılanma 
ömrü kısa olup, safradan atılmaktadır. Her ne kadar 
sulfonilürelere göre hipoglisemi riski daha az olsa da 
yine hipoglisemi riskleri bulunmaktadır [6].Insülin, sul-
fonilüre, glinidlerin en belirgin yan etkisi hipoglisemidir. 
Metformin, akarboz, tiyazolidinler, glukogon like pep-
tit-1 (GLP-1) agonistleri ve dipeptidil peptitaz -4 (DPP-4) 
inhibitörleri sulfonilüre, glinid ve insüline kıyaslanınca 
hipoglisemiye yol açmadan kan şekerini düşürmektedir 
[7]. Yaşlanma ile azalan renal fonksiyonlar, malnutris-
yon ve kognitif fonksiyonlardaki bozulma nedeni ile yaş-
lılar hipoglisemiye eğilimlidir [8]. Ayrıca yaşlanma ile 
birlikte hipoglisemi sırasında kontra regülatör hormon-
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ların yanıtı azalmıştır, bu nedenle hipogliseminin fark 
edilmesi ve dolayısıyla tedavi edilmesi zorlaşmaktadır 
[8, 9] Yaşlıkta hipoglisemi, düşme sıklığını, hospitalizas-
yonu ve kırık riskini arttırmaktadır[10]. Ayrıca hipogli-
semi sempatoadrenerjik yanıta yol açmakta ve kardi-
yovasküler mortaliteyi arttırmaktadır [11]. ACCORD ve 
Veterans Affairs Diabetes Trial (VADT) çalışmalarında 
yaşlılarda ciddi hipogliseminin kardiyovaskuler morta-
liteyi belirgin olarak arttırdığı gösterilmiştir. Ayrıca yal-
nızca yüksek hemoglobin A1C’nin (HbA1c) değil, düşük 
HbA1c’nin de mortaliyeyi arttırdığı gösterilmiştir [12].

Bu nedenle yaşlılardaki yüksek hipoglisemi ve morta-
lite riski nedeni ile Avrupa Diyabet Çalışma Grubu (The 
European Diabetes Working Party for Older Persons) 
(EASD) tarafından kırılgan yaşlılarda hedef hemoglobin 
A1C düzeyi %8 olarak hedeflenmiştir. Dinç yaşlılar için 
ise Amerikan Diyabet Birliği (American Diabetes Asso-
ciation) (ADA) tarafından ise HbA1c’nin % 7 olarak he-
deflenmiştir [13]. 

Pioglitazon insülin duyarlılığını arttıran üründür ancak 
kardiyak fonksiyonları azalmış olanlarda kontraendike-
dir. Yaşlılarda asemptomatik kalp yetmezliği riski yük-
sektir, bu nedenle ileri yaşlılarda dikkatli kullanılmalı-
dır. Pioglitazon osteoporoza neden olmaktadır, özellikle 
postmenopozal kadınlarda kırık riskini arttırmakta-
dır[14]. Insülin diğer ajanların kullanılamadığı durum-
larda önerilen bir ajandır ancak dezavantajı kullanımı-
nın subkutan olmasıdır. Özellikle bilişsel fonksiyonları 
kötü olan yaşlılarda hatalı kullanımı olabilmektedir. [10, 
15] 

Özellikle yaşlılarda en ilgi çekici tedavi yöntemi ise ink-
retinler üzerinedir. Eş zamanlı olarak glukozun oral ya 
da intravenöz verilmesi sonucunda insülin sekresyo-
nunun daha fazla olduğu görülmüştür, oral glukoz ve-
rildiğindeki insülin yanıtı farkı ‘’inkretin etkisi’’ olarak 
tanımlanmıştır. Bu gastrointestinal hormonlar post-
prandiyal fazda salınmaktadır, insülin salınımını uyar-
makta, glukagon salınımını ise baskılamaktadır [16, 17]. 
Glukoza bağımlı insülinotropik hormon (GIP) ve gluka-
gon benzeri peptid 1’in (GLP-1) insanlarda önemli olan 
inkretinler arasındadır. Bu hormonlar glukoz alındıktan 
sonra pankreasın alfa ve beta hücrelerini uyarmakta ve 
yalnızca glukoz varken GLP-1 glukagon salınımını bas-
kılamaktadır, yani normal zamanda glukagon salınımını 
baskılamamaktadır, böylelikle de hiperglisemi hipog-
lisemi olmadan tedavi edilmektedir. GIP ve GLP-1 tip 

hücre içinde hızla DPP-4 enzimi ile parçalanmaktadır. 
Bu nedenle diyabet tedavisinde DPP-4 inhibitörleri ve 
GLP-1 reseptör agonistleri kullanılmaktadır[15]. Fakat 
GLP-1 reseptör agonistleri aynı insülin gibi subkutan 
olarak uygulanmaktadır, kilo kaybına yol açmaktadır ve 
ancak yaşlılarda kas kitlesini azaltarak sarkopeniye ve 
kırılganlığa yol açabilmektedir [18].

DPP-4 inhibitörleri oral olarak kullanılan ajanlardır, in-
sülin ve diğer diğer oral antidiyabetik ilaçlarla birlikte 
kombine edilebilmektedir [19]. Tolerasyonu iyidir, yan 
etkileri ise nazofarenjit, üst solunum sistemi infeksi-
yonları, pankreatittir. [20]. DPP-4 inhibitörlerinin deney-
sel çalışmalarda miyokardiyositler ve endotel hücreleri 
üzerinde koruyucu etkilerinin olduğu gösterilmiştir. Ya-
kın zamanda yapılmış bir metanalizde de kemik frak-
türlerini azalttığı görülmüştür [21].

Birçok ülkede kullanılan DPP-4 inhibitörleri vildaglip-
tin, sitagliptin, saxagliptindir. 

Vildagliptin: Bu ilaç momoterapide ya da metformin, 
sulfonilüre ve tiyazolidinler ile kombine olarak kulla-
nılmaktadır. Tolerabilitesi yüksektir ve hipoglisemiye 
ve kilo artışına neden olmaz. Diğer DPP-4 inhibitörle-
rine kıyaslandığında vildagliptinin yaşlılarda kullanımı-
na dair daha fazla çalışma bulunmaktadır. 374 yaşlının 
dahil olduğu bir çalışmada vildagliptin kullanan grupta 
gençler ve yaşlılar arasında HbA1C, AKŞ, ile aralarında 
fark saptanmamıştır. Ayrıca yaşlılarda gençlere oranla 
yan etkilerin daha az olduğu ve yaşlılarda hipoglisemi-
nin yalnızca % 0.8 olduğu görülmüştür [22].

Bazı çalışmalarda vildagliptin plasebo [23], metformin 
[24] ile kombinasyonu sırasında karşılaştırılmıştır. Her 
iki çalışmada da vildagliptinin efektif, güvenilir olduğu 
ve yaşlılarda iyi tolere edildiği gösterilmiştir. Ortalama 
yaşın 77 yıl olduğu ileri yaşlı diyabetikler arasında ya-
pılan faz 2-3 çalışmasında vildagliptinin etkisinin gü-
venilir ve tolerabilitesinin iyi olduğu gösterilmiştir [25]. 
Vildagliptinin monoterapide HbA1C’ yi %0. 9 ya da met-
formin ile kombine kullanımında HbA1C’ yi % 1.1 azalt-
tığı gösterilmiştir. Vildagliptin, karaciğer yetmezliğinde 
ve karaciğer enzimlerinin normalin üç katından fazla 
olduğu hallerde kullanılması önerilmemektedir. Teda-
viye vildagliptin eklendikten sonra karaciğer enzimleri 
aralıklı olarak takip edilmelidir. Önerilen doz, oral ola-
rak günde iki kez 50 mg dır [26].

Sitagliptin: Sitagliptin kullanımının yaşlılarda, vildag-
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liptin kullanımına oranla verileri sınırlıdır. Ortalama 
yaşın 72 yıl olduğu, toplam 206 yaşlının katıldığı, vil-
dagliptinin plaseboyla karşılaştırıldığı bir çalışmada 
vildagliptinin hipoglisemi yaratmadan kan şekerini dü-
şürdüğü gösterilmiştir [27]. Yaş aralığı 19-90 arasında 
olan 10000’den fazla kişinin katıldığı 19 çalışmayı içeren 
bir meta analizde ilacın etki ve güvenirlilik bakımından 
farklı olmadığı gösterilmiştir [28]. Ancak bu çalışmada 
yaşlı popülasyonun komorbit durumları ve renal fonksi-
yonları hakkında bilgi verilmemiştir. Sitagliptinin düşük 
de olsa CYP3A4 enzimi ile etkileşime girmektedir, bu 
nedenle aynı yolu kullananlarda ilaçlarda ilaç ilaç etki-
leşimi gözlenebilmektedir [29]. 

Toplam 91 orta, ileri, son dönem böbrek yetmezliği olan 
diyabetik hastanın katıldığı 54 hafta süren bir çalışmada 
ise sitagliptinin iyi tolere edildiği gösterilmiştir. Öneri-
len doz oral olarak günde tek doz 100 mgdır [30]. 

Saxagliptin: Saxagliptinin etki mekanizması sitaglipti-
ne benzemektedir. Bu ilaç momoterapide ya da metfor-
min, sulfonilüre ve tiyazolidinlerle kombine olarak kul-
lanılmaktadır. Ancak geriatrik popülasyona ait spesifik 
bir çalışması ise bulunmamaktadır. 18-77 yaş grubu 
arasında yapılmış olan çift kontrollü plasebo-kontrollü 
faz 3 çalışmasında saxagliptinin etkisi ve güvenirliliği 
kanıtlanmıştır. Aynı çalışmada 65 yaş ve yukarısında 
da ilacın güvenilir ve etkin olduğu gösterilmiştir [30]. 
Saxagliptin kullanımı sırasında diğer DPP-4 inhibitör-
lerinin aksine ilaç ilaç etkileşimi olabilmektedir. Kara-
ciğerde CYP3A4/5 enzimi ile metabolize edilmektedir. 
Bu nedenle ketokonazole gibi CYP3A4/C inhibitörü olan 
bir ilaçla kullanımı sırasında ilacın dozu azaltılmalı, ri-
fampisin gibi CYP3A4/5 uyaran bir ilaçla kullanıldığında 
hipoglisemi açısından hasta yakın olarak takip edilme-
lidir [31].

52 hafta süren toplam 170 orta, ileri, son dönem böbrek 
yetmezliği olan diyabetik hastanın katıldığı bir çalış-
mada ise saxagliptinin iyi tolere edildiği gösterilmiştir. 
Önerilen doz oral olarak günde tek doz 5 mg’ dır.[32]. 

Linagliptin: Yeni uzun etkili olan DPP-4 inhibitörüdür. 
Plazma proteinlere bağlanmaktadır, esas olarak kara-
ciğerden atılmaktadır. Renal yetmezliği olanlarda doz 
azaltımı yapılmadan kullanılabilmektedir, ancak yaşlı-
larda kullanımı ile ilgili çalışmaları bulunmamaktadır 
[33]. 

Alogliptin: P450 2D6 ile aktif metabolitlerine dönüş-

mekte, asetilasyon yoluyla inaktif hale gelmekte ve hız-
la parçalanmaktadır. Yaşlılarda gençlerde olduğu gibi 
güvenilir olduğu gösterilmiştir [34]. 

Vaka 2:
8 yıldır Tip II DM’i olan 51 yaşında bayan hasta, dâhiliye 
polikliniğimize rutin kontrol amacıyla başvurdu. Fizik 
muayenesinde; tansiyon arteriyeli 130/80 mmHg, nabız 
82 dk, boy:162 cm Kilo:87 kg, BMI:33.2 kg/m2 idi. Siste-
mik muayeneleri doğaldı .Özgeçmişinde 15 yıldır HT, 5 
yıldır bronşiyal astım, geçirilmiş pankreatiti mevcuttu. 
Soygeçmişinde özellik yoktu. Kullandığı ilaçlar met-
formin, gliklazid (2 yıldır kullanıyor), HT, perindopril/
amlodipin, montelukast idi. Laboratuvar tetkiklerinde 
AKŞ 199 mg/dl, TKŞ 252 mg/dl,HbA1C’si :% 8,9, total 
kolesterol 380 mg/dl, trigliserid 92 mg/dl,HDL:62 mg/
dl,LDL:134 mg/dl, 24 saat idrarda albümin: 2,05 mg /
gün, Spot idrar (mikroalbumin) 0,5 mg/dl saptandı.

Metformin ve gliklazid tedavisiyle yeteri kadar kan 
şekeri regülasyonu sağlanamayan bu hastada DPP-4 
ve SGLT İnhibitörleri Neye Göre Hangisini Ekleyelim?

Cevap: 
DPP-4 inhibitörleri pankreatit riskini arttırmaktadır 
[35].Bu nedenle bu hastada DPP-4 kullanılması öne-
rilmemektedir. 

Glukoz metabolizmasını etkileyen faktörler, pankreas ve 
insülin sekresyonu ile sınırlı değildir. Böbreğin glukoz 
homeostazine katkısı ve diyabet patogenezindeki rolü 
yeni anlaşılmıştır: Günlük olarak vücudumuzdaki glukoz 
girişi 250 g/gündür. Diyetle alım ise 180 g/gündür, Yani 
vücudumuzdaki glukoz üretimi günlük olarak 70 g/gün-
dür. Bunun bir kısmı karaciğer, böbrekte glukoneogenez 
ile bir kısmı ise karaciğerde glikojeniliz ile yapılmaktadır. 
Yani böbrek glukoz dengesinde üç temel işleve sahiptir, 
glukoz üretimi, glukoz kullanımı, glukoz filtrasyonu ve 
geri emilimini sağlamaktadır [36]. Filtre edilen glukoz 
yaklaşık olarak 180 g/gün, geri emilen glukoz ise 180 
g/gündür. Proksimal tübülün S1 segmentinde (kıvrık 
kısmında) glukozun yaklaşık %90’ı geri emilir. SGLT2, 
düşük afinite, yüksek kapasite ile glukozun geri emil-
mesinden sorumludur [37].SGLT1’e SGLT2’ e kıyasla 
beyinde, kalpte, ince bağırsaklarda bulunmaktadır ve 
özellikle SGLT1 ince bağırsaklarda suyun ve glukozun 
geri emilmesinde görev almaktadır [38, 39]. Glikozüri 
olduğunda böbreklerde suyun sekresyonu artmaktadır. 
Nedeni bilinmemekle birlikte distal tubullerde glikojen 
birikimi artmaktadır ve bunlara Armanni-Ebstein lez-
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yonları adı verilmektedir, tam olarak patofizyolojisi bi-
linmemekle birlikte tubüler apoptozisten kaynaklandığı 
düşünülmektedir [40]. 

Proksimal tübülün distal S3 segmenti (düz kısmında) 
glukozun yaklaşık %10’u geri emilir. Sodyum bağım-
lı glukoz yardımcı taşıyıcıları (SGLT) glukozu idrardan 
uzaklaştırarak renal tübül membranından taşır. SGLT1, 
glukozun yaklaşık %10’unun geri emiliminden sorum-
ludur. [37]. Yani normal durumlarda diyabetik olmayan 
bir bireyde ancak 100 gramın altında glukoz atılımı ola-
caktır[37, 41, 42]. Yine diyabetiklerde kompanzatuvar 
etkiler sınırlıdır, glikozüri meydana geldiğinde bunu 
kompanze edebilmek için tubüler hipertrofi meydana 
gelmekte ve ardından Na/K/ATPaz aktivitesi artmakta-
dır. Sodyum bağımlı glukoz yardımcı taşıyıcıları SGLT2 
ve bazolateral glukoz transport düzeyi de artmaktadır. 

SGLT2, proksimal tübüllerde glukoz reabsorbsiyonunu 
azaltarak glukozüri yapan kan glukoz seviyelerini yarış-
malı ve reversible olarak düşüren oral ilaçlardır. 

Glisemik kontrolu düzeltmek için diyet ve egzersize ek 
olarak metforminin kontrendike olduğu yada tolere edi-
lemediği durumlarda diyet ve egzersize ek olarak kulla-
nımları önerilmektedir. Glomeruler filtrasyon hızı (GFR) 
azaldığında etkinlikleri azalır. Yapısal olarak benzer 
olsalar da selektiviteleri farklıdır. SGLT2 preperatları 
sırasıyla selektivitelerine göre empagliflozin, tofogliflo-
zin, dapagliflozin, ipragliflozin, canagliflozin’dir. SGLT2i 
renal yetmezliği olanlarda renal fonksiyonları kötüleşti-
rebilmektedir. 

Dapagliflozin: Dapagliflozin SGLT1’e kıyasla SGLT2 için 
1400 kat daha fazla seçicidir[43]. Dapagliflozin insülin 
direncini azaltmaktadır. Insülinin direkt kendisinin mik-
rovaskuler komplikasyonları artırdığı bilinmektedir. Tip 
2 Diyabetiklerde insülin direncinin fosfotidil -3 kinaz 
sinyalini aktive ettiği, nitrik oksit sentezini azalttığı, me-
tabolik kontrolü daha kötüleştirdiği bilinmektedir [44].

SGLT2 inhibitörleri ile 12 hafta -24 hafta içerisinde orta-
lama olarak 2-3 kg arasında kilo kaybı sağlanmaktadır. 
Kilo kaybının nedenleri insülin düzeyinin azalması, ok-
sidatif metabolizmanın artması, glikozürinin artmasıyla 
açıklanmaktadır [45]. Obezitenin kendisi glomerulonef-
ropati ve kronik böbrek yetmezliği için risk faktörüdür 
[46].The Prevention of Renal and Vascular End-Stage 
Disease (PREVEND) çalışmasında kilo vermenin arte-
riyel tansiyondan bağımsız olarak proteinüriyi azalttığı 

gösterilmiştir [47].

Dapagliflozin serum ürik asit düzeyini düşürmektedir. 
Çoğu diyabetik hastada serum ürik asit düzeyi artmış-
tır, serum ürik asit düzeyi ile renal yetmezlik derecesi 
doğru orantılıdır [48]. Sadece bir marker olmasının dı-
şında serum ürik asit ve metabolitlerinin mikrovaskuler 
komplikasyonları arttırdığı gösterilmiştir. Bu nedenle 
serum ürik asit değerindeki düşmenin diyabetiklerde 
renoprotektif etkili olduğu gösterilmiştir. Yapılmış olan 
iki klinik çalışmada ksantin oksidaz inhibitörlerinin kul-
lanılmasının albuminüriyi azalttığı gösterilmiştir [49, 
50]. Bu etkinin antioksidan etkiyle mi yoksa serum ürik 
asit değerindeki azalmayla olup olmadığı kesin değildir. 
Dapagliflozin, serum ürik asit eliminasyonunu arttır-
makta ve plazma ürik asit değerini düşürmektedir [51].

SGLT2 inhibitörü natriüretik etki ile sistolik kan basın-
cında yaklaşık olarak 4 mm Hg düşüklük sağlamaktadır 
[51]. SGLT2 inhibitörlerinin etkisini direkt olarak renop-
rotektif etkiyle gösterdiği düşünülmektedir. Kan basın-
cında olan düzelmenin renal fonksiyonları düzelttiği 
gösterilmiştir. Örneğin UKPDS çalışmasında kan basın-
cında 154 mmHg’dan 144 mmHg a düşmenin mikroal-
buminüriyi % 30 oranında azalttığı gösterilmiştir [52]. 
ADVANCE çalışmasında ise ACE inhibitörü,perindopril 
ve natriüretik kullanımının,indapamide kullanımın 
(4/1,25 mglık kullanımının) sistolük kan basıncında 7 
mmHg lık ve mikroalbuminüriyi de % 26 oranında azalt-
tıkları görülmüştür [53].

SGLT2 inhibitörlerinin Renin Anjitotensin sistemi üze-
rine de etkileri bulunmaktadır. SGLT2 inhibitörü kulla-
nımı direkt olarak natriüreze yol açmaktadır, natriüre-
zin kendisi de RAAS ni inaktive etmektedir, fakat volüm 
deplesyonunun olması ise RAAS ni aktife edecektir, 
RAAS nin aktive olması ise hipertrofi, fibrogenesis ve 
tubuler hipertroifiye neden olacaktır [54]. Bu nedenle 
SGLT2 inhibitörünün RAAS yle birlikte kullanılması re-
noprotektif etkiyi arttıracaktır [55].

Canagliflozin:  Mart 2013’de piyasaya sunulmuştur, 
100 mg ve 300 mg olmak üzere iki formu bulunmak-
tadır, SGLT2 için >250 kat daha seçicidir. Monoterapi 
veya diğer oral antidiyabetiklerle ya da insülinle kom-
bine olarak kullanılmaktadır. Kilo kaybı sağlamaktadır, 
hipoglisemi insidansı düşüktür. Yan etkisi genitoüriner 
enfeksiyonlardır. Meme ve mesane ca ilişkisi saptan-
mamıştır[56].  
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Empagliflozin:  Klinik olarak Faz IIIb çalışmaları mev-
cuttur, FDA ve EMA başvurusu vardır. Yapılan çalışma-
larda HbA1c’yi ve glikoz düşüşü sağladığı gösterilmiştir. 
Etkili, emniyetli, iyi tolere edilebildiği ve monoterapi 
veya kombinasyon tedavisinde kullanılabildiği göste-
rilmiştir. Genital enfeksiyon sıklığını arttırdığı gösteril-
miştir. Meme ve mesane kanseri ilişkisi henüz saptan-
mamıştır[1].
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Osteoporoz, düşük kemik kütlesi ve kemik doku-
sunun mikro-mimarisinin bozulması sonucunda 
kemik kırılabilirliğinde ve kırık eğiliminde artışla 

sonuçlanan progresif bir metabolik kemik hastalığıdır. (1)

Osteoporoz, kırıklar oluşmadan da tanısı konabilen, 
gerekli önlemlerle ve tedavilerle, kırıkların yaratacağı 
sağlık sorunlarının önlenebildiği bir hastalıktır. Kırıklar, 
minimal travmalarla veya bazen travmasız oluşur, özel-
likle yaşlılarda sıktır, tedavi ve bakım için, bireye olduğu 
kadar milletlerin sosyal güvenlik kurumlarına ve eko-
nomisine de yük getirmektedir. 

Kalça kırıkları, osteoporozun en önemli komplikasyo-
nudur. Ciddi kalça kırıkları sonrasında daha önce kendi 
başına yürüyebilenler, kırıktan 1 yıl sonra yürüyemeye-
bilirler. Kalça kırığı olanlarda mortalite, kırık sonrası 2 
yıl içinde %12-20’dir.(2,3)

Osteoporoz, kemik metabolizmasını etkileyen faktör-
ler göz önüne alınarak, primer ve sekonder osteoporoz 
olarak sınıflandırılmıştır .

Primer Osteoporoz iki başlık altında incelenir : 

1. Tip I Osteoporoz Menopoz sonrası, endojen estro-
jen eksikliğine bağlı, esas olarak trabeküler kemik 
kaybını ifade eder. Postmenopozal osteoporoz ola-
rak da adlandırılır.

2. Tip II Osteoporoz Yaşa bağlı (senil) osteoporoz da 
denilir. Kortikal ve trabeküler kemiğin, her iki cins-
te yaşa bağlı kaybını ifade eder. (1,4) 

 
Sekonder osteoporoz; çeşitli hastalıklar veya ilaçların 
kullanımı sırasında görülen osteporozdur. Sekonder os-
teoporoz prevalansı erkeklerde daha yüksektir. (5)

Osteoporoz tanısı kemik mineral yoğunluğu (KMY)’nun 

ölçülmesi ya da düşük travmalı bir kırık gelişmesi ile 
konur. Detaylı bir öykü, fizik muayene, KMY ölçümleri ve 
vertebral kırıklar açısından görüntüleme yöntemlerinin 
kullanımı tanıda gereklidir.

Osteoporoz tanısı için önerilen, KMY’nin dual X-ray ab-
sorbsiyometri (DXA) yöntemi ile ölçülmesidir. DXA tek-
niği ile KMY alansal olarak ölçülür ve her santimetre 
kareye düşen mineral miktarını gram olarak ifade eder 
(g/cm2). Fakat DXA sonuçları osteoporoz açısından yo-
rumlanırken KMY değil, T ve Z skorları kullanılır. T sko-
ru, postmenopozal kadınlar ve 50 yaş üstü erkeklerde 
osteoporoz tanısı için kullanılmalıdır. (6,7)

Tedavi alan ve almayan hastaların takiplerinde çekilen 
DXA ölçümlerinde, T ya da Z skoru yerine kemik mineral 
yoğunluk (g/cm2) ölçümleri kıyaslanmalıdır. Kırık riski 
FRAX bilgisayar programı aracılığı ile değerlendirilir. 
FRAX algoritmaları, 10 yıllık kırık olasılığını vermekte-
dir. Elde edilen sonuç, 10 yıllık kalça kırığı ve majör bir 
osteoporotik kırık geçirme olasılığını göstermektedir 
(klinik vertebra, önkol, kalça veya omuz kırığı). Majör kı-
rık riski %20 ve /veya kalça kırığı riski %3 üzerinde olan 
hastalar yüksek riskli olarak değerlendirilir.(8,9,10)

Tedavi
Farmakolojik olmayan tedavi
1. Egzersiz : Yerçekimine karşı yapılan egzersizler 

ağırlık taşıyıcı egzersiz olarak tanımlanır. Osteo-
porozlu kadınların, hekimler tarafından kontrendi-
kasyon belirtilmediği sürece, haftada 3 kez en az 
30 dk. kadar yürüyüş yapmaları ve düzenli olarak 
mümkünse her gün birkaç dakika sırt ve postür eg-
zersizleri yapmaları önerilir. (11)

2. Sigaranın kesilmesi
3. Alkol alımının sınırlanması
4. Düşme riskinin azaltılması

OSTEOPOROZ TEDAVİSİ
ASLI TUFAN

MARMARA ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, İÇ HASTALIKLARI ANABİLİM DALI, GERİATRİ BÖLÜMÜ, 
İSTANBUL, TÜRKİYE
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5. Yeterli kalsiyum alınmasının sağlanması : Post-

menopozal dönemde 1200 mg kalsiyum alınması 
önerilir

6. Yeterli vitamin D alımının sağlanması : Postmeno-
pozal kadınlar günde 800- 1200 Ü D vitamini des-
teği almalıdır. Serum 25(OH)D düzeylerinin 30 ng/
ml’nin üzerinde olması hedeflenmelidir. Vitamin D 
desteği vitamin D2 (ergokalsiferol) veya vitamin D3 
(kolekalsiferol) şeklinde yapılabilir. (12)

 
Farmakolojik tedavi
Elli yaş ve üzerindeki postmenopozal kadınlarda, aşa-
ğıdaki durumların varlığında farmakolojik tedavi düşü-
nülmelidir:

1. Frajilite kırığı, kalça veya verteba kırığı (klinik veya 
görüntüleme ile saptanan)  

2. Femur boynu, total kalça veya lomber vertebrada T 
skoru ≤-2.5 SD  

3. Düşük kemik kütlesi (femur boynu veya vertebrada 
T skorunun -1 SD ile -2.5 SD arasında olması) ve 
FRAX ile 10 yıllık kalça kırığı riskinin ≥%3 veya 10 
yıllık osteoporoz ile ilişkili kırık riskinin ≥%20 ol-
ması veya ek risk etkeni bulunması. (8)

1. Bisfosfonatlar : Bisfosfonatlar, postmenopozal os-
teoporozun tedavisinde ilk basamak ilaçlar olarak 
önerilir. Vertebra kırıklarının ve kalça kırığı da dahil 
olmak üzere vertebra dışı kırıkların önlenmesinde 
etkinlikleri kanıtlanmıştır. Parenteral ve oral form-
ları mevcuttur. 

2. Selektif östrojen reseptör modülatörleri (SERM): 
Vertebra dışı kırıklar üzerine etkisi gösterileme-
miştir. 

3. Parathormon 1-34 (Teriparatid) Kırıklarla 
seyreden ciddi osteoporoz olguları için tercih 
edilmesi önerilir.

4. Stronsiyum ranelat Frajilite fraktürü olmayan ve 
bisfosfonat ve denosumab kullanamayan postme-
nopozal kadınlarda ikinci veya üçüncü basamak 
olarak kullanılabilir.

5. Kalsitonin
6. Denosumab Osteoporotik kırık öyküsü olan veya 

kırık için çoklu risk taşıyan veya diğer osteoporoz 
tedavilerine yanıtsız ya da onları tolere edemeyen 
hastalarda kullanılması önerilir. Denosumabın 
postmenopozal kadınlarda vertebra, kalça ve ver-
tebra dışı kırık riskini azalttığı ve vertebra, kalça ve 

önkol kemik yoğunluğunu arttırdığı gösterilmiştir. 
Her 6 ayda bir subkütan enjeksiyon şeklinde uygu-
lanır. (13)

 
Erkeklerde osteoporoz tedavisinde onay almış ilaçlar: 
alendronat, risedronat, zoledronik asit, teriparatid ve 
denosumabtır. Oral ya da i.v. bisfofonatları tolere ede-
meyenlerde ya da renal disfonksiyonu olanlarda deno-
sumab kullanılabilir. Erkekte prostat kanseri nedeniyle 
androjen deprivasyon tedavisi alanlar dışında kırık veri-
si yoktur. (14)

Tedaviye başlandıktan sonra KMY vertebra ve kalçadan 
DXA ölçümü ile izlenmelidir. Tedavi almayan postmeno-
pozal kadınlarda 2 yılda bir, tedavi altında olan hastalar-
da yılda bir, teriparatid tedavisi alan hastalarda 6 ayda 
bir kemik mineral yoğunluğu ölçümü yapılmalıdır.

Tedavi süresi konusunda fikir birliği yoktur. Oral ve i.v. 
bisfosfonatlar için 6, 7 ve 10 yıllık etkinlik verileri vardır. 
Üç-beş yıllık kullanım sonrası ilaç tatili verilebilir. Genel 
öneri olarak oral alendronat için 5 yıl, zoledronik asit 
için 3 yıl kullanım sonrası KMY azalması durdurulabil-
mişse, frajilite kırığı hiç gelişmemişse, yakın dönemde 
kırık riski düşük ise ilaç tatili verilebilir. Bu durumda 
ilaç kesildikten sonra 2 yıl ara ile KMY izlemi yapılma-
lıdır. KMY’de anlamlı azalma varsa ya da yeni frajilite 
kırığı gelişirse tedavi tekrar başlanmalıdır. 
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Ağrı fizyopatolojisinin giderek daha iyi anlaşılması 
ile tedavi alanına yeni droglar girmektedir. Te-
davi yöntemleri semptomatik etkiden çok fizyo- 

patolojik mekanizmaların inhibisyonu yönüne kaymak-
tadır. Bu drogların çoğu ağrının karmaşık ve karşılıklı 
etkileşim gösteren mekanizmalarının tümünü etkile-
yememektedir. Hayvan deneyleri ile insanlar arasında 
maksimum etki ve optimal doz farklılıkları vardır. 

Başta Almanya olmak üzere bir kısım Avrupa ülkelerin-
de uzun yıllardır ve yeni ilaçların tedaviye girmesinden 
önceden beri bazı vitaminler ağrılı hastalıklarda tedavi-
ye yardımcı olarak kullanılmaktadır. Hücre metaboliz-
masının daha iyi anlaşıldığı son yıllarda bunlara antiok-
sidanlar eklenmiştir. ABD’ de komplemanter / alternatif  
tıp yöntemleri giderek artmaktadır. Bu artışın temel ne-
denlerinden biri de aslında ağrının tanımıdır. Peki ağrı 
neydi? Ağrı organizmayı tehdit eden tehlikeleri veya 
olası tehlikeleri haber veren, bilişsel ve duygusal yön-
leri olan, geçirilmiş deneyimlerle şekillenen, karmaşık 
patolojiye sahip nahoş bir duygudur. Bir koruyucu alarm 
sistemidir. Işte buradan yola çıkarak ağrının tedavisinde 
vitaminlerin yolu açılmıştır. 

Ağrının ayrıca farklı tipleri bulunmaktadır. Bunlardan 
biri de nöropatik ağrıdır. Nöropatik ağrı nöronal ağrı ile-
tim sisteminde santral ve periferik alanlarda inflamas-
yon, infeksiyon ve travma ile ortaya çıkan çok şiddetli, 
kompleks ve karşılıklı etkileşim gösteren fizyopatolojik 
mekanizmalara bağlı, heterojen sendromlarda görülen 
ağrıdır. Nöropatik ağrı sendromları heterojendir, tek bir 
etyoloji veya patolojiye bağlanamazlar. Ağrı sinir siste-
minde çeşitli lezyonlarla oluşur, bir hastalık değil, dis-
fonksiyon bulgusudur. Ağrı kroniktir, duysal disfonksi-
yon vardır ve tedavisi çok zordur. Hastalarda pozitif ve 
negatif duysal, motör, otonom fenomenler vardır. Ağrı 

aynı klinik tanılı hastalarda farklı fizyopatolojik meka-
nizmalara bağlı olabilir, bunlar zamanla değişebilir, 
ayrı tanılı hastalarda eş mekanizmalar olabilir. Afferent 
duysal fonksiyonun kısmen veya tamamen kaybolması-
na karşın ağrılı bölgede allodini, disestezi, hiperaljezi 
gibi hiperfenomenlerin görülmesi nöropatik ağrının te-
mel bulgusudur.

Nöropatik ağrının özellikleri:
• Derin: kramp,sıkıştırılma hissi (radikülit, brakial 

nöropati)
• Yüzeyel: yanma, iğnelenme (postherpetik nevral-

ji)
• Episodik, paroksismal: elektriklenme, bıçaklan-

ma (trigeminal nevralji, tuzaklanma nöropatileri, 
amputasyon ağrısı)

Nöropatik ağrının bu özellikleri ile tedavi seçenekleri 
içine vitaminlerde dahil edilmiştir.

Alfa-Lipoik Asid
Alfa-lipoik asit (ALA) vücudumuzda normalde bulunan 
bir molekül olup mitokondrinin ATP üretiminde etkinliği 
bulunmaktadır. Enerji üretimi yanında serbest radikal-
lere karşı vücudu koruyan bir anti-oksidandır. Bu etkisi-
ni vücudun önemli vitaminleri olan C ve E vitaminleri ile 
bazı koenzimlerin aktivitesini arttırarak da sağlamak-
tadır. Bu antioksidan hem yağda hem de suda çözünen 
özelliğe sahiptir. Bu sayede ilaç olarak da hayatımıza 
girmiş olan ALA özellikle diyabetik polinöropatide (DPN) 
etkin olarak kullanılmaktadır.Ilaç olarak kullanımında 
oktanoik asitten derive edilen bu madde özellikle DNP’ 
nin pozitif semptomlarında tercih edilmektedir.   

B1 - B6 - B12 Vitaminleri
GENEL FONKSİYONLAR

• Deneysel ve klinik araştırmalarda bu vitaminler-
de eksikliğin sinir sisteminin normal fonksiyonu-

NÖROPATİK AĞRIDA ALFALİPOİK ASİT VE VİTAMİNLER
NİLAY ŞAHİN

BALIKESİR ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ FİZİKSEL TIP VE REHABİLİTASYON ANABİLİM DALI
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nu bozduğu gösterilmiştir.
• Bu vitamin gurubu sinir sisteminin biyokimyasın 

da santral ve periferik düzeylerde koenzim ola-
rak rol oynar.

• Bu vitamin gurubunun karbonhidrat,triptofan,am
inoasid metabolizmasında etkisi vardır.

• Bu vitamin gurubunun çeşitli drogların analjezik 
etkisini artırdıkları hayvan deneyleri ve klinik ça-
lışmalar ile gösterilmiştir.

 
B1 vitamini:
Koenzim tiamin fosfataz tiaminin aktif formudur, alfa - 
ketoasid dekarboksilasyonu ile karbonhidrat metabo-
lizmasında yardımcıdır. Glukozun monofosfat yolunda 
koenzimdir ve karbonhidratların lipidlere dönüşümün-
de etkisi vardır. Eksikliğinde:

1. Kuru Beriberi görülmektedir. Klinikte:
• Alt ekstremitede parmaklarda parestezi
• Geceleri taban ve ayaklarda yanma
• Baldır krampları ve kas hassasiyeti, bacak ağrısı
• KVR kaybı, vibrasyon duyusu azalması, atrofi
• Düşük ayak ve semptomların üst ekstremitelere 

yayılımı
2. Serebral Beriberi ( Wernicke - Korsakoff  Sen )

• Kronik B1 eksikliğinde akut atak
• Serebral kan akımı azalması, vasküler direnç ar-

tışı
• Mental konfüzyon
• Afoni
• Nistagmus, oftalmopleji

 
B6 Vitamini (Piridoksin):
Benzer bileşiklerden piridoksin,piridoksal ve piridoksa-
min vücutta metabolize ve fosforilize olarak piridoksal 
fosfata dönüşür ve koenzim olarak rol oynar, 60’ a yakın 
enzimin işlemesi için bir koenzimdir. Nükleik asid sen-
tezi, aminoasid dekarboksilasyonu ve aminoasidlerin 
barsaktan emilerek kandan hücrelere naklini yapar. Yağ 
asidi metabolizmasını sağlar. Glutamat, GABA, 5-HT ve 
serotonin, noradrenalin, dopamin gibi nörotransmitter-
lerin sentezi yapar. Liloksidaz enzimi olarak fibroblast 
formasyonunda yardımcı olur. B6’ dan elde edilen sero-
toninin ise beyin ve hipotalamusta yüksek konsantras-
yonda bulunur, beyinde psikostimulan ve sedatif olarak 
etkilidir, desandan ağrı inhibitör sistemde önemli rolü 
vardır. B6 ayrıca başka etki mekanizmaları ile de nöro-
patik ağrı tedavisinde kullanılır. Bunların bir kaçı şöy-

ledir. GABA sentezine yardımı ile medulla spinaliste 
GABA-erjik internöronların segmenter ağrı inhibisyo-
nunda etkinliği artar. Organizmada Na / K seviyelerini 
etkileyerek sıvı dengesinin korunmasında yardımcı olur. 
Aynı mekanizma ile kalp ve kasların elektriksel aktivi-
tesinde yardımcı olur. Kas spasm ve kramplarını santral 
( MSS – GABA ) ve periferik ( elektrolit dengesi ) meka-
nizmaları ile azaltır. 

B12 (Kobalamin):
B12 absorbsiyon bozukluğunda pernisiyöz anemi, sinir 
sisteminde dejeneratif değişiklik ( kombine sistem has-
talığı) ve glossit görülebilmektedir. Özellikle sinir sis-
teminde serebral beyaz cevherde, periferik sinirlerde 
akson ve miyelin kılıflarında, posterior kolon ve korti-
kospinal traktusta dejeneratif değişiklikler, bazan optik 
sinir tutulumu görülür. Ayrıca anemi olmadan nörolojik 
tutulum da görülebilir. Hastanın muayenesinde de bu 
değişiklikler fark edilebilir: 

• Ekstremitelerde pozisyon ve vibrasyon duygusu-
nun kaybı

• Ekstremitelerde hafif güç kaybı, KVR kaybı, bila-
teral Babinski ( + )

• Giderek artan spastisite, temas, ağrı, ısı duygu-
sunda bozulma

• B12 eksiklğinde folik asid verilmesiyle nörolojik 
bozukluk artar.

 
Ağrıda B Vitaminlerinin Olası Rolleri
B1, B6, B12 sinir sistemi metabolizmasında koenzim 
olarak davranırlar. Bu vitaminler inflamatuvar olayları 
etkiler ve NSAID’ ların etkisini artırırlar. Sinir dokusu 
sentezinde proteinlerin aksonal transportu için B1, nö-
ral kılıfın strüktürel komponenti sfingosin desteği için 
B6, miyelin sentezi için B12 gereklidir. Bu vitaminler 
MSS ve PSS’ de nöronlarda artmış eksitabiliteyi azal-
tırlar, aksonal akım bozukluğunu düzeltirler, inhibitör 
nörotransmitter sentezini artırırlar.

B Vitaminlerinin Ağrıda Etkinliği
Yapılan hayvan deneyleri ile bu etkinlikler gösterilmeye 
çalışılmıştır. Sıçanlarda DRG deneysel kronik sıkıştırıl-
mada kısa ve uzun dönemde B1, B6, B12’ nin spinal ve  
intraperitoneal verilmesiyle hiperaljezik davranışın şid-
det ve süresinde azalma görülmüştür. Sıçanlarda kim-
yasal ( formaldehid ) ve termal uyaranlarla oluşturulan 
nosisepsiyonda B1, B6, B12 verilmesiyle kimyasal no-
sisepsiyon azalmış ve bu durum naloxanla giderileme-
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miştir. B vitaminlerindeki antinosiseptif etki inflamatu-
var mediatörlerin sentezinde veya etkisinde azalmaya 
bağlı olabilir. Kedilere ısı verilerek, derinin 50-52 dere-
ce ısıtılmasıyla spinal kord dorsal boynuz nöronların da 
nosiseptif cevap ölçülmüş ve B vitaminlerinin verilme-
siyle ağrı transmisyonunda spinal seviyede inhibisyon 
geliştiği görülmüştür. Sıçanlarda deneysel DM sonucu 
gelişen sinir ileti hızı azalması B vitamini verilmesiyle 
giderilmiştir. 

Hayvanlar yanında insan çalışmaları da mevcuttur. Bir-
kaç çalışma örneği şöyledir. Insanlarda KTS ile B6 ara-
sındaki ilişki eritrosit glutamik oksalasetik transaminaz 
( EGOT ) testi ile araştırılmıştır. Bu enzim B6’ ya bağlı-
dır ve beraberce azalır. B6 + riboflavin verilmesiyle KTS 
hastalarda EGOT normale yükselmiş ve KTS bulguları 
azalmıştır.  Dejeneratif spinal hastalıkta ağrı kontrolun-
da B1, B6, B12’ nin Diclofenacla beraber verilmesiyle 
erken ve etkin ağrı kontrolü sağlanmaktadır. Sempto-
matik periferik nöropatisi olan 200 DM vakasında ran-
domize çalışmada 1.guruba tiamin    ( 25mg/gün ) ve pi-
ridoksin ( 50 mg/gün ), 2. guruba her ikisinden 1mg/gün 
verilerek 4 hafta takibedilmiştir. 4. haftada 1. gurupta 
ağrı, hissizlik, parestezi semptomları %48.9 vakada, 
2. gurupta %11.4 vakada azalmıştır. 1149 polinöropati, 
nevralji ve radikülopatili hastada 100mg tiamin,100mg 
piridoksin ve 1.5mg siyanokobalamin verilerek bacak-
larda ağrı, güçsüzlük, parestezi semptomlarının 3 hafta 
izlenmesiyle 3. haftada vakaların %69’ unda olumlu etki 
gösterilmiştir.

B Vitaminlerinin Diğer Etkileri
B6 ile şizofrenlerde tardiv diskinezide 3.haftada plase-
boya göre anlamlı iyileşme görülmüştür. Kronik renal 

yetmezlikte B6’ nın tedaviye eklenmesiyle periferik nö-
ropati bulgularında azalma görülmüştür. B6 ve B12 ek-
sikliği gösterenlerde kalp hastalığı risk faktörlerinden 
homosistein seviyelerinin yükseldiği bulunmuştur. 

Sonuç
B1, B6 ve B12 vitaminlerinin ağrılı hastalıkların teda-
visinde rolleri bazı nörofizyolojik veri ve hipotezlerle, 
deneysel ve klinik araştırma sonuçları ile açıklanmaya 
çalışılmıştır. Bu vitaminlerin koenzim olarak pek çok 
metabolizmada görev aldıkları ve yetmezlik durumunda 
önemli hastalık ve sendromların görüldüğü bilinmek-
le beraber, özellikle DM, ağrı inhibisyonu ve nöropatik 
sendromlarda direkt etkilerini kanıtlayan uzun dönem, 
çift-kör, randomize, plasebo-kontrollü geniş çalışmala-
ra gereksinim vardır.
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GİRİŞ
Ilk olarak 1984 yılında Heilman(1) tarafından tanımlanan 

ortostatik tremor, ayakta iken ortaya çıkan alt ekstremite 
ve gövde tremorudur. Ayakta sabit olarak dururken 13-18 
Hz yüksek frekanslı tremor ortaya çıkar. Oturmakla ve 
bacakların istemli hareketi ile kaybolur. Her zaman gözle 
fark edilmese de palpasyon ya da oskültasyon ile varlığı 
saptanabilir. Kişi ayakta dururken gastroknemius ve ku-
adriseps kaslarında gözlenebilir. Bu tipik yüksek frekanslı 
(13-18 Hz) tremor, elektrofizyoloijk olarak kaydedilerek 
desteklenir.(2) Kesin bir patofizyoloji ortaya konamamış 
olsa da, çeşitli teorilerde periferik ya da santral kökenli 
olabileceği düşünülmüştür.(2)

Bu makalede daha önce Parkinson hastalığı teşhisi 
konmamış, ayağa kalkınca bacaklarda titreme yakın-
ması olan ve elektrofizyolojik olarak ortostatik tremor 
ile uyumlu, rasajilin tedavisine yanıt veren bir olgu su-
nulmuştur.

OLGU SUNUMU
Elli üç yaşında erkek hasta son 8 aydır özellikle ayakta ol-
duğu zaman hissettiği bacaklarda ve vücutta titreme ya-
kınması ile başvurdu. Hastanın nörolojik muayenesinde 
sol kol ve bacakta ılımlı rijidite ve bradikinezi ve sol elde 
istirahat tremoru mevcuttu. Hastanın Beyin MRG görüntü-
lemesi normal sınırlardaydı. Ayakta iken yüzeyel elektrod-
larla yapılan elektrofizyolojik çalışmada gastroknemius, 
rectus femoris ve anterior tibial kaslarda 15 Hz’lik tremor 
saptandı. Hastaya Parkinson hastalığı ve ortostatik tremor 
tanısı ile günlük 1 mg rasajilin tedavisi başlandı.

Hastanın 1 ay sonraki muayenesinde bradikinezi, istira-
hat tremoru ve rijiditede kısmen azalma saptanmakla 
birlikte, ayağa kalktığında oluşan ortostatik tremoru-
nun amplitud ve frekansında azalma olduğu saptandı. 
Hasta yakınmalarının azaldığını belirtti.

TARTIŞMA 
Ortostatik tremorun hangi serebral bölgeden kaynak-
landığı tartışma konusudur. Spinal internöronlar ta-
rafından senkronize edilen motor nöronların yüksek 
frekanslı depolarizasyonları tremorun oluşmasında et-
kili olabileceği teorik olarak düşünülmektedir. Pozitron 
emisyon tomografisinde iki yanlı serebellar, sol lenti-
form ve sol talamik aktivide artış olduğu gösterilmiş-
tir.(3) Substantia nigrada Parkinson hastalığına benzer 
şekilde hipoekojen bölgeler tespit edilmesi, ortostatik 
tremorda nigrostriatal yolağın etkil olabileceğini dü-
şündürmektedir. Ayrıca pontoserebellar yolaktaki lez-
yonlarda ortostatik tremor görülmesi nedeni ile tremor 
osilasyonlarının pontoserebbellar kaynaklı olabileceği 
düşünülmüştür. Yine yapılan başka çalışmalarda ortos-
tatik tremorun beyin sapı kaynaklı olabileceği düşünül-
müştür.(4) Parkinson hastalığı ve ortostatik tremorda be-
yin sapı elektrofizyolojik bozuklukların benzerliği beyin 
sapı etyopatogenezini desteklemektedir.(5) Son yayınlar-
da ortostatik tremor üzerinde dopaminerjik sistemin 
etkisi olduğunu desteklemektedir. L-dopa tedavi yanıtlı 
olgular bildirilmiştir.(6) Ortostatik tremorun semptoma-
tik tedavisinde klonazepam, propronalol, gabapentin, 
pregabalin, levadopa/carbidopa, valproik asit, ropirinol 
ve fenobarbital etkili bulunmakla birlikte spesifik bir te-
davi önerilmemiştir.(7) 

Rasajilin irreverisbl monoamin oksidaz B (MAO-B) inhi-
bisyonu yaparak sinaptik aralıkta dopamin yıkılmasını 
engeller. Rasajilinin ortostatik tremor tedavisinde etkili 
olabileceği bazı olgu sunumları ile bildirilmiştir.(8) Bu ol-
gudaki klinik iyileşme tek başına rasajilinin ortostatik 
tremor üzerinde etkili olduğunu göstermemekle birlik-
te klinik iyileşmenin plasebo kontrollü çalışmalara kay-
nak olabileceği düşünülmüştür.

RASAJİLİNİN ORTOSTATİK TÜMÖR ÜZERİNE ETKİSİ
ANIL GÜRKAN

KEMALPAŞA DEVLET HASTANESİ, NÖROLOJİ ABD. , İZMİR



49

KONUŞMA METİNLERİ
KAYNAKLAR
1. Heilman K.M Orthostatic tremor. Arch Neurol 

1984;41:880-1
2. Katzenschlager  R,   Costa   D,     Gerschlager   

W,  O’Sullivan  (1231)  FP- CIT- SPECT demosntra-
tes dopaminergic deficit in orthostatic tremor. Ann 
Neurol 2003;53:489-96

3. Wills AJ, Thompson PD, Findley LJ, Brooks DJ. A 
positron emission tomography study of primary 
orthostatic tremor. Neurology 1996;46:747-52

4. Deuschl  G,  Raethjen  J, Lindemann  M,  Krack 
P. The pathophysiology of tremor.  Muscle Nerve 
2001;24:716-35

5. Gündüz A, Kızıltan  G,  Kızıltan  ME,  Ortostatik 
tremor: Elektrofizyolojik  bulgular ışığında bir 
olgu sunumu. Parkinson Hast Hareket Boz Der   
2007;10:50-55

6. Wills AJ, Brusa L, Wang  HC. Levodopa may imp-
rove orthostatic tremor: case report and tri-
al of treatment.  J Neurol Neurosurg Psychiatry  
1999;66:681-4

7. Gerschlager   W, Brown  P. Orthostatic tremor – a 
review.  Handb  Clin Neurol 2011;100:457-62

8. Yücel M, Taşdemir   S. Rasagiline yanıt veren ortos-
tatik tremor: Olgu sunumu. Parkinson Hast Hare-
ket Boz Der   2015;18(1-2):47-49



50

48 yaşında kadın hasta halsizlik, yorgunluk, 
kan şeker takibinde düzensizlik şikayeti 
ile polikliniğe başvurdu. Hastanın 10 yıldır 

tip 2 diabetes mellitus (DM) tanısı ile takip edildiği öğ-
renildi. Daha önce oral antidiyabetik ilaç tedavisi alan 
hasta yaklaşık 2 yıldır intensif insülin tedavisi ile takip 
edilmekteydi. Hasta başvuru anında öğün önceleri 20Ü 
insülin aspart ve günde tek doz 40Ü insülin glargin kul-
lanmaktaydı. Insülin tedavisi dışında herhangi bir tedavi 
almıyordu. 

Fizik muayenesinde belirgin bir özellik yoktu. Kan ba-
sıncı 130/80mm/Hg, boy 165cm, kilo 90kg vücut kitle 
indeksi (VKI) 33,1 saptandı. Hastanın son 2 yıl içinde 
yaklaşık 10kg aldığı öğrenildi. Son 2 yıl içinde her kont-
rolünde kan şekeri ve A1c yüksekliği için insülin dozla-
rının arttırılmıtı.. 

Laboratuar bulgularında AST, ALT, kreatinin, hemog-
ram değerleri normal saptandı. Açlık kan şekeri 438mg/
dl ölçüldü. A1c 14,2 mg/dl olan hastanın rutin idrar de-
ğerlendirmesinde keton ve protein negatif saptandı. 
Hastada diyabetik retinopati bulgusu yoktu ve kardiyak 
değerlendirmesi normal olarak saptandı. Hasta bu bul-
gularla kan şekeri regülasyonu için yatırıldı. 

Bu hastada bundan sonraki ilaç tedavisi ne olmalıdır? 
Hastanın insülin dozları arttırılmalı mıdır? Hastanın 
aşırı yorgunluğunun sebebi hiperglisemi mi yoksa hi-
poglisemi midir? 

Hastaneye yatışından sonra gece 03:00’te bakılan kan 
şekeri 50mg/dl saptandı. Hastanın hipoglisemi ve hi-
perglisemi atakları yaşadığı düşünülüp almakta olduğu 
insülin dozları insülin aspart 3x8Ü, insülin glarjin 1x24Ü 
olarak düzenlendi. Tedavisine metformin ve sitagliptin 
eklendi. 1600kcal diyabetik diyet başlandı. 2.gün kan 

şekeri ölçümlerinde açlık kan şekeri 100-150mg/dl tok-
luk kan şekeri 130-180mg/dl arasında saptandı. Hasta 
mevcut tedavi ile taburcu edildi. 10 gün sonra poliklinik 
kontrolünde açlık kan şekeri ölçümleri 90-120mg/dl, 
tokluk kan şekeri ölçümleri 130-160mg/dl saptandı. 2 
ay sonra poliklinik kontrolünde A1c değeri 7,1 saptandı. 
Hasta mevcut tedavi ile takip edilmektedir. 

Diabetes mellitus; pankreas insülin sekresyonunun ye-
tersizliği, insülin etkisizliği sonucu gelişen, hiperglise-
mi ve glukagon yüksekliği ile karakterize; karbonhidrat, 
protein ve lipit metabolizmalarının bozukluğu ile seyre-
den komplike bir hastalıktır. Günümüzde diyabet, sıklığı 
ve komplikasyonları nedeniyle tüm dünyada önemi git-
tikçe artan bir sağlık sorunudur. Yaşam tarzındaki hızlı 
değişim ile birlikte gelişmiş ve gelişmekte olan toplum-
ların tümünde özellikle tip 2 diyabet prevalansında hızlı 
bir artış söz konusudur. 2013 yılı itibari ile dünyadaki 
diyabetli hasta sayısı 382 milyon iken bu sayının 2035 
yılında % 55 oranında artarak 592 milyona ulaşacağı 
öngörülmektedir (1). Diyabet prevalansı ülkemizde de 
hızla artmaktadır. TURDEP-1 çalışmasında ülkemizdeki 
diyabet sıkılığı %7,7 iken TURDEP-2 çalışmasında Türk 
erişkin toplumunda diyabet sıklığının %13,7 olarak be-
lirlenmiştir (2,3). Diyabetle ilişkili mikro ve makrovas-
küler komplikasyonların önlenebilmesi için erken dö-
nemde etkili bir tedavinin uygulanması gerekmektedir. 
Ancak günümüzde hala pek çok hasta tedavi hedefleri-
ne ulaşamamaktadır. 

American Diabetes Association (ADA) 2017 kılavuzunda 
diyabet tedavisi hedeflerini A1C <7% (53mmol/mol), 
preprandiyal kapiller plazma glikozu 80-130 mg/dl ve 
postprandiyal kapiller plazma glikozunu <180mg/dl 
olarak belirlemiştir (4). Kısa diyabet süresi, uzun yaşam 
beklentisi olan, sadece yaşam değişikliği ve/veya tek 

BİR OLGU SUNUMU İLE DİYABET TEDAVİSİNDE AKILCI İLAÇ 
KULLANIMI
ÖZGE TİMUR

BÖLGE EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ, İÇ HASTALIKLARI BÖLÜMÜ, ERZURUM
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başına metformin tedavisi alan, kardiyovasküler 
hastalık ve hipoglisemi öyküsü olmayan yetişkinler 
için A1C hedefi <6,5% olarak belirlenirken ciddi 
hipoglisemi öyküsü, mikrovasküler ve makrovasküler 
komplikasyonları olan, kısa yaşam beklentisi olan 
yetişkinler için A1C hedefinin >8% olmasının daha 
güvenli olacağı vurgulanmıştır. 

Yapılan çalışmalarda hipogliseminin de hiperglisemi 
kadar zararlı olduğu gösterilmiştir. 2005 yılında ADA 
hipoglisemi çalışma grubu bir rapor yayınlamıştır (5). 
Çalışma grubunun raporuna göre hipoglisemi riski olan 
(sülfonilüre, glinid, insülin tedavisi alan) hastalar ≤70mg/
dl değerlerinde hipoglisemi açısından uyanık olmalıdır-
lar. Hipoglisemi ciddi hipoglisemi, dokümente edilmiş 
semptomatik hipoglisemi, asemptomatik hipoglisemi, 
olasılıkla semptomatik hipoglisemi ve psödohipogli-
semi olarak sınıflandırılmaktadır. Kendi kendine kan 
şekeri ölçümü hipogliseminin tanınması açısından çok 
önemlidir. Özellikle insülin kullanan hastalarda kendi 
kendine kan şekeri takibi asemptomatik hipoglisemiyi 
ve hiperglisemiyi göstermek açısından çok yararlıdır. 
Insülin tedavisi alan (intensif insülin veya insülin pom-
pası) hastalar ana ve ara öğünler, uyku, egzersiz önce-
si, öğün sonrası, düşük kan şekerinden kuşkulanıldığı 
durumlarda ve araç sürme gibi kritik durumlar öncesi 
kan şekeri ölçümü konusunda eğitilmelidirler. Intensif 
insülin tedavisi alan tip 2 DM hastalarında sık kan şeke-
ri ölçümünün A1C hedeflerine ulaşmada yararlı olduğu 
da gösterilmiştir (6). Tekrarlayan ciddi hipoglisemiler 
hasta ve ailesinde anksiyete oluşturmaktadır. 

Tip 1 DM hastalarında ciddi hipoglisemi 100 hasta-yılın-
da 115-320 arasında saptanırken, tip 2 DM hastalarında 
100 hasta-yılında 35-70 olarak saptanmıştır (7,8). Ancak 
tip 2 DM, tip 1 DM’e göre daha sık görüldüğü için hi-
poglisemi hatta ciddi hipoglisemi tip 2 DM hastalarında 
daha sık karşımıza çıkmaktadır (9). 

Hipogliseminin ölümcül olabileceğine dair hiç şüphe 
yoktur. Akut hipoglisemi konfüzyon, bilinç kaybı, nöbet 
ve hatta ölümle sonuçlanabilir. Ancak hastaların kan 
şekeri düşüşüne yanıtları ne kadar sık hipoglisemi ya-
şadıkları ile yakından alakalıdır. Tekrarlayan hipogli-
semi atakları normoglisemiyi sağlamak üzere gerekli 
olan kontraregülatuvar sistemin çalışmasını azaltmak-
tadır (10-12). Bu yüzden sık hipoglisemi yaşayan has-
talar kan şekeri ciddi düşük seviyelere ulaşana kadar 
asempromatik kalabilmeltedirler. 1922’de insülinin 

keşfinden kısa bir süre sonra hipogliseminin hiçbir 
uyarıcı semptom olmadan oluşabileceğinin farkına va-
rılmıştır (13). Ciddi hipoglisemilerin üçte biri hastanın 
uyanık olduğu saatlerde gelişir ve uyarıcı semptomlar 
eşlik edebilir (14). Insülin tedavisi alan birçok hastada 
zamanla hipoglisemiyi fark edebilme yetisi kaybolur ve 
bu durum hipoglisemiyi fark edememe durumu (HFED) 
olarak adlandırılır. Hipoglisemiyi fark edememe hasta-
nın fark edememesi veya doktorun hastanın hipoglise-
miyi fark edemediğini fark edememesidir. HFED Oto-
nomik aktivasyon olmadan gözlenen nöroglikopeninin 
olmasıdır. Bu hastalarda hipoglisemiye karşı oluşması 
gereken semptomatik ve kontraregulatuvar cevapların 
oluşturulamaması olarak adlandırılabilir. Ciddi hipogli-
seminin nörolojik bulguları çok önemlidir. Nörokognitif 
fonksiyonlarda bozulmalara neden olabilirler. Tekrar-
layan hipoglisemik nöbetler ve beyinde sitriktürel bo-
zukluklara neden olabilirler. HFED’nin görülme sıklığı 
Tip 1 diyabetik yetişkinlerde %20–25 insulin ile tedavi 
olan Tip 2 diyabetiklerde %10 civarındadır (15). HFED’in 
kabul edilebilir klinik bir tarifinin olmaması prevalan-
sın net olarak ortaya konulmasının sınırlamaktadır. 
HFED’nin fark edilmesinde en önemli basamak dikkatli 
bir öykü alınmasıdır. HFED’nin fark edilmesi hastanın 
ciddi hipoglisemilerden oluşabilecek zararlara karşı 
korunması ve tedavinin yeniden düzenlenmesi, gereksiz 
yere fazla insülin dozlarının kullanılmasının önlenmesi 
açısından çok önemlidir. 

Son yıllarda tip 2 DM hastalarında gözlenen hipogli-
seminin etkileri inceleyen birçok çalışma yapılmış-
tır. ACCORD (Action to Control Cardiovascular Risk in 
Diabetes), ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular 
Disease: Preterax and diamicron MR Controlled Evalu-
ation) and VADT (Veterans Affairs Diabetes Trial) geniş 
grupları inceleyen önemli çalışmalardır (16-18). AC-
CORD çalışmasında intensif tedavi kolundaki hastalar-
da daha sık hipoglisemi atakları gözlenmiş ve mortalite 
%20 daha arttığı için çalışmanın bu kolu erken son-
landırılmıştır. Her 3 çalışmamada da ciddi hipoglisemi 
ataklarının artmış kardiyovasküler olay ve mortalite ile 
ilgili olduğu vurgulanmıştır. 

Artan tecrübe ve piyasaya yeni çıkan ilaçlarla birlikte 
diyabet tedavisi her geçen gün değişmektedir. Ancak kı-
lavuzlar yeni gelişmeler ışığında diyabet tedavisini gün-
celleseler de her hasta için bireyselleştirilmiş tedavi 
önerilmektedir. Hastanın tedaviye uyumu glisemik he-
defleri ulaşmayı etkileyen en önemli faktördür. Bu yüz-
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den tedavi seçenekleri oluşturulurken hastanın istek-
leri ve ihtiyaçları göz önünde bulundurulmalıdır. ADA/
European Association fort he Study of Diabetes hasta 
merkezli, etkinlik, hipoglisemi riski, kilo üzerine etkisi, 
yan etki, ilaç etkileşimi, ve hasta tercihlerinin ön planda 
tutulduğu tedavi stratejilerinin belirlenmesini önemle 
vurgulamaktadır (19). 

Geniş metaanalizler sonucu kontraendikasyon olmadığı 
ve tolere edilebildiği sürece metformin diyabet tedavi-
sinde yer almalıdır (20). Metformin etkisi yüksek, hi-
poglisemi riski düşük, kilo kaybına yol açan ve düşük 
maliyetli bir tedavi seçeneğidir. Metforminin tolere edi-
lemediği ya da yan etkilerinin görüldüğü durumlarda 
diğer ajanlar ilk basamak tedavide kullanılabilir. Eğer 
A1C hedeflerine 3 ayda ulaşılamazsa metforminin ya-
nına sülfonilüre, thiazolidinedione, DDP-4 inhibitörleri, 
SGLT2 inhibitörleri, GLP-1 reseptör agonistleri veya ba-
zal insülin eklenebilir. Ikili tedavi ile tedavi hedeflerine 
ulaşılamazsa üçlü tedavi başlanabilir. Eğer 3 ayda A1C 
hedef değerlerde değilse intensif insülin tedavisi göz 
önünde bulundurulmalıdır. 

Birçok tip 2 DM hastası insülin tedavisine ihtiyaç duy-
makta ve insülin tedavisinden fayda görmektedir. Ba-
zal insülin tedavisi başlangıç insülin tedavisi için en 
uygun seçenektir. 10Ü veya 0,1-0,2 Ü/kg/gün önerilen 
başlangıç dozudur. Bazal tedavi metformin veya diğer 
ajanlarla kombine edilebilir. Hipoglisemi riski tamamen 
ortadan kalkmasa da uzun etkili insülin analogları NPH 
insüline göre daha güvenlidir (21,22). Bazal insülin te-
davisinin dozunun 0,5 Ü/kg/gün dozundan fazla olması 
önerilmemektedir. Tip 2 DM’li pek çok hasta bazal in-
sülin tedavisine ek olarak öğün öncesi bolus tedaviye 
ihtiyaç duymaktadır. Postprandiyal kan şekerinin ya da 
karbonhidrat alımının en yüksek olduğu öğün öncesi 
bolus tedavi eklenebileceği gibi her öğün öncesi bolus 
insülin de eklenebilir. Insülin dozu 0,3-0,5Ü/kg/gün ola-
rak hesaplanır ve dozun yarısı bolus yarısı bazal ünsü-
lin olarak verilebilir. Kontrol altına alınamayan seçilmiş 
hastalarda intensif insülin tedavisine metformin, GLP-1 
reseptör agonistleri, SGLT-2 veya DPP-4 inhibitörleri 
eklenebilir (23). 

Olgumuz yüksek dozda intensif insülin tedavisi almasına 
rağmen kan şekeri ve A1C değerleri hedeflerin oldukça 
üzerindeydi. Ayrıca hastada aşırı yorgunluk, unutkanlık 
ve kilo alımı gibi semptomlar mevcuttu. Başvurduğu 
hekimler tarafından tedavi hedeflerinde olmadığı için 

her poliklinik ziyaretinde insülin dozları arttırılmış, has-
ta 0,5Ü/Kg/günden fazla bazal insülin kullanmaktaydı. 
Hastane yatışı sonrası yapılan kan şekeri takibinde gece 
hipoglisemisi yaşadığı saptandı. Olgumuzda olduğu gibi 
gece yaşanan hipoglisemiler fark edilmeyebilir ve kan 
şekeri regülasyonun bozulmasına neden olabilir. Ba-
zal insülin dozlarının fazla olması, bazal/bolus insülin 
tedavisinin dengesizliği, uykuda kontraregülatuvar sis-
tem yanıtının azalması hipoglisemi riskini ve glisemik 
hedeflere ulaşama riskini arttırır. Eğer uykuda hipog-
lisemi gerçekleşiyorsa insülin dozları özelikle bazal 
insülin dozları gözden geçirilmelidir. Ayrıca hastanın 
kullanmakta olduğu yüksek insülin dozları gün içerisin-
de de hipoglisemi ve hiperglisemi ataklarına neden ol-
makta böylece hastanın yeme düzeni bozulmakta ve kilo 
alımına yol açmaktaydı. Eğer hastanın gece kan şekeri 
ölçümü yapılmamış olsaydı hipoglisemi atakları fark 
edilmeyecekti. Bu yüzden hastalara kendi kendine kan 
şekeri ölçümü eğitimi verilmeli ve her kontrolde kan 
şekeri ölçümleri dikkatle gözden geçirilmelidir. 

Sonuç olarak intensif insülin tedavisi alan, glisemik he-
deflerde olmayan hastalarda insülin dozlarını arttırma-
dan önce dikkatli alınan bir öykü ve sık kan şekeri öl-
çümleri ile hipoglisemi atakları araştırılmalıdır. Böylece 
yeni tedavi algoritmaları oluşturularak tedavi hedefleri-
ne ulaşılmaya çalışılmalıdır. 
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Kardiyovasküler hastalıklar (KVH) morbidite ve 
mortalitenin en önemli sebeplerindendir. Ate-
roskleroz KVH gelişmesinde rol alan en önemli 

patolojidir. Dislipidemi ise ateroskleroz oluşumunda rol 
alan temel risk faktörlerinden biridir. Büyük prospektif 
epidemiyolojik çalışmalar düşük yoğunluklu lipoprotein 
kolesterol (LDL-K) düzeyinin düşürülmesi ile KVH riski-
nin azaltılabileceği gösterilmiştir. 

Statinler LDL-K düzeyini düşüren ilaçların başında yer 
almaktadır. Statinler ile yeterli LDL-K düşüşünün sağ-
lanamadığı veya yan etkilerinin kullanımlarını kısıtladığı 
durumlarda ezetimib kullanılmakla beraber statinlere 
eklenen ezetimib tedavisiyle IMPROVE-IT çalışmasında 
kayda değer bir etkinlik sağlanamamıştır. 

Diğer lipid düşürücü ilaç grubu olan fibratlarla belirgin 
trigliserit (TG) düşüşü sağlanmaktadır, ancak KVH açı-
sından sonlanımlar üzerinde belirgin bir etkisi yoktur. 

Miyalji, rabdomiyoloiz, diyabet, karaciğer fonksiyon 
testlerinde bozulma ve merkezi sinir sistemi yakınma-
ları gibi yan etkiler statin kullanımını kısıtlayabilmek-
tedir. Bu nedenle yeni lipid düşürücü tedaviler üzerinde 
yoğun olarak çalışılmaktadır. 

LDL-K düzeylerini düşüren yeni ilaçlar:
Proprotein konvertaz subtilisin/keksin tip 9 
inhibitörleri (PCSK-9 inhibitörleri): 
Yeni geliştirlen dislipidemi tedavi ilaçları arasında üze-
rinde en çok çalışılan gruptur. PCSK-9 LDL reseptör yı-
kımına aracılık eden bir moleküldür. PCSK-9 inhibitör-
leri ise LDL reseptör yıkımını önleyerek LDL-K düzeyini 
düşürmektedir. PCSK-9 geninde fonksiyon kaybına yol 
açan mutasyonları bulunanlarda KVH riskinin azalmış 
olması dikkatleri bu molekül üzerine çekmiştir. Sonuçta 
PCSK-9 moleküllerini inhibe etmek üzere monoklonal 

antikorlar geliştirilmiştir. Alirocumab ve evolocumabın 
heterozigot familyal hiperkolesterolemi hastalarında 
ve nonfamilyal hiperkolesterolemili hastalarda statin-
ler ile yeterli LDL-K düşüşü sağlanamaması veya sta-
tinlerin kontraendike olması durumunda kullanımları 
onaylanmıştır. Yeni geliştirilme aşamasında olan diğer 
bir PCSK-9 inhibitörü de bococizumabdır. Ayrıca PCSK-
9 inhibitörleri yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol 
(HDL-K) düzeylerini yaklaşık %6, lipoprotein a düzeyle-
rini ise %26 düşürmektedir. Ayrıca rezidü LDL reseptör 
fonksiyonu olan homozigot familyak hiperkolesterolemi 
hastalarında da bu ilaçlar etkin olarak kullanılabilmek-
tedir. 

Apo B-100’e karşı antisens oligonükleotid:
Apolipoprotein B aterojenik lipoproteinlerin reseptö-
re bağlanan temel yapısal bileşenidir. Mipomersen 
apoB’nin antisens oligonükleotid (ASO) inhibitörüdür. 
Mipomersen apoB-100 kodlayan mesajcı RNA’ya bağ-
lanır, RNA ribonükleaz H enzimi ile yıkılır ve apoB-100 
translasyonu engellenir. Bu ilaç LDL reseptör fonksiyo-
nu olmayan homozigot familyal hiperkolesterolemi has-
talarında kullanılabilir. 

Karboksilaz Ac-CoA inhibitörü:
Gemcabene karboksilaz Ac-coA inhibitörü olarak kul-
lanılabilen bir dikarboksilik asittir. Etki mekanizması 
net olarak anlaşılamamıştır. Bu bileşik hepatik TG ve 
kolesterol oluşumunu önler ve VLDL klirensini artırır. 
TG düzeylerini %27-39, LDL-K düzeylerini %15-25 dü-
şürürken HDL-K düzeyini %18 artırır. 

Mikrozomal transfer protein (MTP) inhibitörü: 
MTP hepatositler ve enterositlerde bulunan ve apoB 
içeren lipoprotein oluşumunda rol alan bir proteindir. 
MTP inhibitörleri dolaşımdaki TG ve kolesterol düzey-
lerini düşürür. Ancak karaciğerde yağlanma ve transa-

LİPİD TEDAVİSİNDE YENİ İLAÇLAR
ALİ DENİZ

ÇUKUROVA ÜTF KARDİYOLOJİ ANABİLİM DALI, ADANA
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minaz düzeylerinde yükselmeye yol açması nedeniyle 
kullanımları kısıtlıdır. Lomitapid homozigot familyal hi-
perkolesterolemide kullanılabilmektedir. 

HDL-K düzeylerini yükselten ilaçlar: 
Kolesterol ester transfer protein (CETP) inhibitörleri: 
CETP HDL-K ve TG’den zengin lipoprotein molekülleri 
arasında TG ve kelesterol ester değişiminden sorum-
ludur. Bu değişim sonucunda HDL-K seviyeleri düşer. 
CETP inhibitörleri HDL-K düzeylerini yükseltir, ancak 
bu ilaçların klinik sonlanımlar üzerinde olumlu etkisi 
gösterilememiştir.

Rekombinant HDL-K:
Apolipoprotein A1 HDL-K’nin temel yapısal bileşenidir 
ve makrofajlardan prebeta HDL partiküllerine koleste-
rol taşınmasına aracılık eder. Apo A1 Milano’dan son-
ra akut koroner sendromlardan sonra kardiyovasküler 
olayları azaltmak için farklı apo A1 molekülleri gelişti-
rilme aşamasındadır. 

Trigliserit düzeylerini düşüren tedaviler:
Gen tedavisi: 
TG düzeylerinde aşırı yükselmeyle seyreden otozomal 
resesif bir hastalık olan lipoprotein eksikliğinde çocuk-
luk çağında tekrarlayan pankreatit, erüptif ksantomlar, 
hepatosplenomegali, lipemia retinalis gibi bulgular 
saptanır. Alipogene tiparvovec (Glibera) kullanıma giren 
ilk gen tedavisidir. Adeno-associted viral vektör fonksi-
yonel lipoprotein gen varyantının episomal kopyalarını 
kas dokusuna vererek TG düzeylerini düşürür.

Ayrıca LDL reseptör varyantında gain-of-function tetik-
leyen vektörler geliştirilme aşamasındadır. 

Apolipoprotein C3 antisens:
Apo C3 karaciğer sentezlenir ve TG’den zengin lipop-
roteinlerde ve HDL’de bulunur. Apo C3 geninde fonksi-
yon kaybına yol açan mutasyonların TG düzeylerini ve 
kardiyovasküler olayları azalttığı gösterilmiştir. Apo-
lipoprotein C3 antisens apo C3 sentezini azaltarak TG 
düzeylerinde önemli düşüşe yol açan bir moleküldür ve 
bu moleküller ilgili faz III çalışmalar devam etmektedir. 

Lipoprotein (a) antisens: 
Lp(a) LDL’ye benzer yapısıyla birçok epidemiyolojik ça-
lışmada kardiyovasküler olaylarla ilişkili olduğu gös-
terilmiştir. Lp (a) antisens ile Lp (a) düzeyleinde düşüş 
sağlanmıştır. Bu molekül henüz geliştirlme aşamasın-
dadır. 

Sonuç
Statinler hiperlidemi tedavisinde uzun süredir köşe taşı 
olan ilaçlardır. Ancak yan etkileri nedeniyle statinleri to-
lere edemeyen hastalarda veya statinlerle yeterli LDL-K 
düşüşü sağlanamayan hastalarda alternatif tedaviler 
geliştirilmiştir ve yenileri de geliştirilme aşamasında-
dır. Bugün için klinik kullanıma yakın zamanda giren ve 
onaylanan tedavi PCSK-9 inhibitörleridir. Yeni geliştiril-
mekte olan ilaçların klinik olayları azalttığını gösteren 
çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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“Vitamin” sözcüğü, Latince yaşamsal “vital” ve “amine” 
sözcüklerinden türetilmiş, yalnız aminleri içermediği 
anlaşılarak “e” çıkarılmıştır. Vitaminler, vücudun temel 
fonksiyonları için çok küçük miktarlarda gereksinim 
duyulan organik bileşiklerdir. Enerji metabolizmasını da 
kapsayan reaksiyonların düzenleyicileri yani katalizör-
leridir. Kimyasal olarak benzerlik göstermez. Vitamin-
lerin, beslenme kaynaklarından sağlanmaları gerekir. 
Endojen olarak yeterli miktarda yapılamazlar. Karbon, 
oksijen, hidrojenin ve nitrojen, fosfor, sülfür ve kobalt 
içeren diğer fonksiyonel grupların organik bileşikleri-
dirler ve mikro besinlerdir. Çok küçük miktarlarda ge-
reksinim duyulur (mikro/miligram).

Vitamin eksikliklerinin başlıca nedenleri yetersiz alım, 
emilim bozukluğu ve artmış metabolik gereksinim-
dir. Enerjiye dönüşmezler ve bu özellikleriyle protein, 
karbonhidrat ve yağlardan farklılık gösterirler. Özetle 
vitaminler yaşam için, küçük miktarlarda gereklidirler, 
gıdalarla alınmalıdırlar ve enerji sağlamazlar.

Vitaminlerin ana rolleri; antioksidan etki (örn: Vitamin 
E, Vitamin C), koenzim olarak kullanım (örn: Vitamin B), 
kemik sağlığı üzerine etkileri (örn: Vitamin D, Vitamin 
K), görme üzerine etkileri (Vitamin A), pıhtılaşma (Vita-
min K) üzerine etkileri, bağışıklık sistemi üzerine etki-
leri (örn: Vitamin D, Vitamin A), nörolojik gelişim (örn: 
Folik asit), üzerine etkileridir.

Vitaminlerin sınıflaması: Vitaminler çözünürlüklerine 
göre sınıflanırlar:

• Yağda çözünen vitaminler: A, D, E, K
• Suda çözünen vitaminler: B Vitaminleri ve C

 
Yağda çözünen vitaminlerin özellikleri: 

• Yağda çözünen yaşamsal organik maddelerdir
• Mikrobesinlerdir

• Hücre büyümesi, olgunlaşması, gen regülasyo-
nunda anahtar rol oynarlar

• Lenfatik dolaşıma katılırlar
• Lipoprotein yapısına girer, transport protein-

lerine bağlanırlar
• Antioksidan özelliktedir
• Ince barsaktan emilirler, safra ve yağ gereklidir
• Şilomikronlarla ikleri vardır
• Vücutta depolanırlar

 
Suda çözünen vitaminlerin özellikleri:

• Suda çözünürler
• Ince bağırsak ve mideden emilirler
• Emilimleri beslenme durumu, diğer besinler ve 

maddeler, ilaçlar, yaş ve hastalık durumuna bağlı 
olarak değişir

• Kan yoluyla karaciğere taşınırlar
• Dokularda büyük miktarlarda depolanmazlar
• Fazla miktarlar idrarla atılır
• Toksisite riski azdır

 

Şekil 1 Suda çözünen vitaminler

Genel olarak vitamin desteği dengeli beslenen ve dü-
zenli güneş ışığına çıkan çoğu erişkin için gerekli de-
ğildir. Ancak buna rağmen birçok erişkin multivitamin 

VİTAMİNLER: KİME, NE ZAMAN VE NE KADAR?
NURSEL ÇALIK BAŞARAN

HACETEPE ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ , GENEL DAHİLİYE B.D., ANKARA
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desteği almaktadır. Normal günlük alımın 0.5-1.5 katı 
olan formülasyonlar genelde güvenli olmakla birlikte 
bazen yüksek doz vitaminler zararlı olabilir. 

• Meyve ve sebzeleri içeren dengeli bir diyet bilinen 
vitaminleri sağlayabilmektedir ve aynı zamanda 
lif ve diğer mikro besinleri içerdiği için sağlıklıdır. 
Özel diyette olanlar ve malnutrisyonun yaygın ol-
duğu bölgelerde vitamin desteği gerekmektedir.

• Dengeli beslenenlerde günlük izin verilen dozun 
% 50-200 katı kadar multivitamin takviyesi alma-
nın zarar veya yararlı olduğuna dair kanıt bulun-
maktadır. Ancak bu multivitamin vitamin E veya A 
içeriyorsa düşük dozlu olmalıdır ( vitamin E < 30 
U, vitamin A<2500 U).

• Dengeli beslenenlerde  (çeşitli sebze, meyve, ta-
hıl ve protein içeren beslenme) multivitamin tak-
viyesi önerilmemektedir.

• Skorbüt, beriberi ve pellegra gibi klasik vitamin 
eksikliği sendromları halen bazı bölgelerde gö-
rülmektedir Bazı klinik durumlarda hastalar vi-
tamin eksikliği riski altındadır. Bu durumlar: 
 - Alım azlığı: yoksullar, yaşlılar, alkolikler, veje-
taryenler gibi özel diyetler

 - Malabsorbsiyion: Çöliyak, Chron hastalığı, kısa 
bağırsak, gastrik bypass,yaşlılar

 - Anormal kayıplar: Hemodiyaliz, kronik diyare
 - Anormal metabolizma: Genetik polimorfizm, 
alkolizm

 - Yetersiz sentez: Vitamin D (Kuzey iklimlerde, 
eve bağımlılar, güneşe az maruz kalanlar)

• Vitamin takviyesi bazı durumlarda önerilmektedir: 
1. Hamilelik planlayan kadınlarda folik asit 

takviyesi
2. Düşme riski olan yaşlılarda vitamin D tak-

viyesi 
 
Literatürde bazı çalışmalar eksikliği olmayan bireylerde 
multivitamin desteğinin gereksiz olduğunu savunmak-
la birlikte bazıları özellikle vitamin E, Beta karoten, ve 
yüksek doz vitamin A desteğinin mortaliteyi arttırdığına 
dair kanıtlar göstermişlerdir [1, 2]. Özellikle beta ka-
rotenin akciğer riskini arttırdığı gösterilmiştir. Ancak 
daha sonra yapılan meta analizlerde aksi kanıtlar da 
gösterilmiştir [3]. Vitamin E ile ilgili kar zarar durumu-
nun değerlendirilerek kullanılmasını öneren sınırlı ça-
lışmalar da mevcuttur [4]. 

Multivitamin ve mineral desteğinin bazı kronik has-
talıkları da azalttığına dair veriler de bulunmaktadır. 
Örneğin, ‘Physicians’ Health Study Ц ile erkek doktor-
ların kanser insidansında % 8 azalma, kataraktta % 9 
azalma saptanmıştır. Ancak yine aynı çalışmada kognitif 
fonksiyonlar ve verbal hafıza üzerine herhangi bir etkisi 
gösterilememiştir [5]. Diğer bir çalışmada ise antiok-
sidanların (Vitamin E, C ve beta karoten) kullanımının 
sadece erkeklerde kanser insidansını azalttığı ve bütün 
sebeplere bağlı ölümü azalttığı gösterilmiştir [6].

Multivitaminlerin kullanımının kardiyovasküler hasta-
lıklarına azalttığına dair kanıtlar da yeterli değildir ve 
günümüzde önerilmemektedir [7]. Yaşa bağlı makü-
ler dejenerasyonda da multivitaminlerin etkisi göste-
rilmiştir (Vitamin E,C, karoten) [8]. Yapılan 2 yıllık çift 
kör başka bir çalışmada ise b vitamini kullanılmasının 
Alzheimerda gri maddenin küçülmesini % 30 azalttığı 
gösterilmiştir [9].  Bunun yanında çok uzun zamandır 
folik asit takviyesi doğum defektlerini azaltmaktadır ve 
doğurganlık yaşındaki kadınlarda hamilelik öncesinden 
başlayarak önerilmektedir [10]. Yine sağlıklı yaşlılarda 
vitamin eksikliği riski varsa klinisyenin hasta bazında 
düşünerek önerebileceğine dair kanıtlar mevcuttur [11].

Non-alkolik steatohepatitte Vitamin E nin tedavi edici 
rolü, kronik hepatit C tedavisinde Vitamin B12 ve D te-
davisinin, kolelitiazisi azaltmada ise Vitanin C’ nin, aftöz 
stomatitde Vitamin B12’ nin pozitif rolü ve inflamatuar 
bağırsak hastalığında vitamin D ve B1’ in faydalı rolü çe-
şitli çalışmalarla gösterilmiştir [12]. 

Sonuç olarak:

• Sağlıklı, dengeli beslenen kişilerde ek vitamin 
kullanımına gerek yoktur.

• Yeterli besin almayan/alamayanlar günlük vita-
min desteğine gereksinim duyabilir.

• Megadoz içeren preparatlardan kaçınmak gerekir.
• Tüm vitaminlerde günlük ihtiyacın %100’ünü içe-

ren multi-vitaminleri tercih etmek gerekir (Kal-
siyum hariç).

• Vitaminler aşırı alınmadıklarında tehlikeli değil-
lerdir.

• Özellikle yağda çözünen vitaminlerde “daha fazla 
daha iyi” değildir.

• Aşırı vitamin kullanımı bazı ilaçların etkinliğini ve 
metabolizasyonunu değiştirebilir.
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Yaşlılarda depresyonun tedavisi uygun bir şekilde 
yaklaşıldığında yüz güldürücüdür. Başka bir de-
yişle yaşlı hastalarda depresyon eğer diğer tıbbi 

hastalıklar ile birlikte değilse tedavi dozları ve tedavi 
yanıtı genç erişkinlerden farklı değildir. Ancak, yaş-
lı bireylerdeki metabolik değişiklikler, eşlik eden tıbbi 
hastalıklar, bilişsel değişiklikler, ruhsal alanda yaşanan 
sorunlar, toplumsal işlevlerde bozulma ve rol kaybı, yeti 
yitimi ve yalnızlaşma yaşlılara özgü tedavi uygulama-
larını gerektirmektedir. Yaşlılığa bağlı olarak gelişen 
farmakokinetik ve farmakodinamik değişiklikler ilaç 
seçimini, dozajını, temel süresini belirlemektedir. Ilacın 
etkinliği, tolere edilebilirliği, güvenilirliği ve olası etki-
leşimleri gibi ilaca ait özellikler dikkate alınarak, risk/
yarar oranı gözetilerek tedavi başlatılmalıdır. Mümkün-
se tek ilaç tercih edilmeli, yaşlıların psikotrop ilaçların 
yan etkilerine duyarlı oldukları düşünülerek düşük doz-
la tedavi başlanıp, yavaşça doz arttırılarak uygun doza 
ulaşılmalıdır. Yaşlılar sıklıkla başka hastalıkları için 
de ilaç kullanıyor olduklarından, antidepresanların bu 
ilaçlarla etkileşimi göz önünde bulundurulmalıdır. Tri-
siklik antidepresanlar (TSA) kardiyotoksik yan etkiler 
TSA’ların en önemli yan etkileridir. EKG değişiklikleri, 
kinidin benzeri ritim bozukluk,  sedasyon, ağız kurulu-
ğu, kabızlık, bulanık görme, idrar tutukluğu, kilo artışı 
ve cinsel işlev bozuklukları gibi yan etkileri de dikka-
te alınmalıdır. Trazodon ve mianserin kardiyotoksik ve 
antikolinerjik yan etkilerinin azlığı nedeniyle yaşlılık 
depresyonlarında güvenle kullanılmaktadır. Ancak se-
dasyon ve bilişsel bozukluklara yol açabildikleri için doz 
ayarlaması iyi yapılmalıdır. Etkinlikleri TSA’lara eşdeğer 
görünmekle birlikte yan etki profillerinin farklılığı kul-
lanımını avantajlı kılmaktadır. Seçici serotonin geri alım 

inhibitörleri (SSRI) genel olarak antikolinerjik yan etki-
lerinin olmaması, kardiyovasküler yan etkiler göster-
memesi, sedatif etkilerinin olmaması, genel olarak iyi 
tolere edilebilmesi, sabit dozlarla yeterli etkinliğin sağ-
lanması ve çoğunlukla günde tek doz kullanıma olanak 
vermesi nedeniyle yaşlılık depresyonlarının tedavisi için 
uygun seçenek olmaktadırlar. Serotonin noradrenalin 
geri alım inhibitörleri (SNRI) son zamanlarda kullanımı 
yaygınlaşan, TSA’ların ve SSRI’ların etki spektrumunu 
taşıyan etkili bir antidepresan grubudur. Yaşlılarla ilgi-
li fazla çalışma bildirilmemekle birlikte genel bilgiler 
ışığında yan etkileri arasında belirtilen diyastolik kan 
basıncı artışı yaşlı hastalarda sorun yaratabilmektedir. 
Yaşlılar diğer bedensel hastalıkları nedeniyle birçok ilaç 
kullanma potansiyeline sahip olduğu için ilaç etkile-
şimlerine dikkat ederek ilaç seçmek ve doz ayarlamak 
önem taşımaktadır. Bu sunumda tıbbi hastalığı olan 
yaşlı hastalarda antidepresan ilaç kullanımı ile ilgili 
güncel bilgiler aktarılacaktır. 
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YAŞLI HASTALARDA ANTİDEPRESAN İLAÇ SEÇİMİ? NASIL 
SEÇELİM?
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RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ PSİKİYATRİ ANABİLİM DALI, RİZE



60

Yaklaşık 8 yıldır tip 2 diyabet hastası olan, bilinen 
hipertansiyonu ve koroner arter hastalığı olan 58 
yaşında erkek hasta polikliniğe biten ilaç rapor-

larını yenilemek için başvuruyor. Diyabet tanısı aldığı 
zamandan bu yana metformin 2x1000 mg kullanan, 
sonraki takiplerinde gliklazid 90 mg 1x1 ve pioglitazon 
30 mg olarak tedavisine eklenen hastanın, koroner ar-
ter hastalığı için metoprolol 1x50 mg ile ASA 1x100 mg, 
atorvastatin 10 mg ve ramipiril 1x5 mg kullandığı öğ-
reniliyor. Uzun zamandır  klinik muayene ve laboratuar 
tetkik kontrolü için başvurmayan kan testlerine baktır-
mayan ve evde kan şekeri takibi yapmayan hastadan 
rutin kan testleri ile beraber HbA1c düzeyi isteniyor. 
HbA1C değerinin %11.2, açlık kan şekerinin 268 mg/dl; 
tokluk kan şekerinin ise 399 mg/dl olduğu görülüyor. 
Tam idrar tetkikinde 2+ proteinüri olduğu tespit edili-
yor. Böbrek fonksiyon testlerinde kreatinin yüksekliği 
tespit edilmiyor ve herhangi bir elektrolit bozukluğunun 
olmadığı görülüyor. Hastanın HbA1c değerinin yüksek 
olduğu görüldükten sonra tedavi değişikliğine gidilmesi 
planlanıyor. Kullanmakta olduğu gliklazid ve pioglita-
zon tedavileri kesiliyor. Metformin tablete devam edili-
yor ve 83 kg olan hastaya sabah 20 ünite, akşam da 10 
ünite insülin lispro/protamin lispro miks insülin tedavi-
si başlanıyor. Takiplerinde haftalık kontrollere çağırılan 
hastanın insülin dozları kademeli olarak sabah 30 ünite, 
akşam ise 18 üniteye yükseltiliyor. Üç ay sonra kontrole 
çağırılan hastanın HbA1c değerinin %10,7 olduğu ve 
yine HbA1c düzeyinin hedef değerin çok üzerinde oldu-
ğu görülüyor. Hastaya tekrar diyabet eğitimi ve insülin 
eğitimi veriliyor. Dozlarını yapıp yapmadığı, öğün atlayıp 
atlamadığı sorgulanıyor. Üç ay sonra tekrar kontrole ça-
ğırıldığında bakılan HbA1c değerinin %10,4 olduğu gö-
rülüyor ve insülin tedavi rejiminde değişikliğe gidilmesi 
planlanıyor. Miks insülin tedavisi ile etkin kan şekeri 
kontrolü sağlanamayan hastaya bazal+bolus insülin 

tedavisi başlanıyor. Öğünlerle birlikte 12 ünite insülin 
lispro, gece de uzun etkili olarak 24 ünite insülin glarjin 
başlanıyor. 7’li kan şekeri takipleri ile haftalık takiplere 
çağırılan hastanın açlık kan şekeri düzeylerinin 100-140 
mg/dl, tokluk şekerlerinin ise <180 mg/dl düzeyinde 
tutulması hedefleniyor. Üç ay sonra kontrole çağırılan 
hastanın HbA1c değerinin %8,2 olduğu görülüyor. Bu 
süre zarfında 4 kilo alan, haftada 1-2 kere en düşük kan 
şekeri değeri 56 mg/dl olacak şekilde hipoglisemi yaşa-
yan hasta genel olarak kendisini bir sene öncesine göre 
daha iyi hissettiğini, tedaviye olan inancının arttığını ifa-
de ediyor. Sabah 16 ünite insülin lispro, öğle 14 ünite 
insülin lispro, akşam 18 ünite insülin lispro, gece ise 30 
ünite insülin glarjin ile izlenen hastanın takiplerinde aç-
lık şekerlerinin 100-150 mg/dl, tokluk şekerlerinin ise 
130-190 mg/dl arasında izlendiği öğreniliyor. 

Diyabet konusunda söz sahibi olan uluslararası otori-
teler tip 2 diyabet tedavi algoritması konusunda güncel 
kılavuzlar yayınlamaktadırlar.  Daha önceki yıllarda te-
davi kılavuzları glisemik hedefleri daha düşük seviye-
lerde tutarken, güncel kılavuzlarda hasta bazlı hedef 
değerler göz önünde tutulmaktadır. Ayrıca geleneksel 
basamaklı tedavinin yerine, insülin tedavisinin daha er-
ken başlanması görüşü önem kazanmıştır.  

Insulin tedavisi, klasik tip 1 diabetes mellitus (DM) has-
talarında, hiperglisemik acillerden diyabetik ketoasidoz 
ve hiperglisemik hiperozmolar durumda, diyet ile kontrol 
altına alınamayan gestasyonel diabetes mellitus hastala-
rında endikedir (1). Tip 2 DM hastalarında ise oral antidi-
yabetik ile etkin kan şekeri kontrolünün sağlanamadığı, 
aşırı kilo kaybı gözlenen ve ağır hiperglisemik semptom-
ların olduğu durumlarda, majör cerrahi operasyon önce-
sinde, böbrek veya karaciğer yetmezliği tanılarının varlı-
ğında insülin tedavi endikasyonu bulunmaktadır.

BİR OLGU İLE DİYABETTE İNSÜLİN KULLANIMI
MERT EŞME

GÖLBAŞI HASVAK DEVLET HASTANESİ İÇ HASTALIKLARI, ANKARA
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KONUŞMA METİNLERİ
International Dıabetes Federation (IDF) , ADA/Euro-
pean Association for the Study of Dıabetes (EASD) 
kılavuzlarında ve ülkemizde de TEMD kılavuzunda, yeni 
tanı alan tip 2 DM ‘li hastalarda yaşam tarzı değişikli-
ği ile beraber eş zamanlı olarak metformin tedavisi-
nin başlanması  birincil tedavi yaklaşımı olarak kabul 
gören görüştür. Kılavuzlarda hastaların 3 ay içerisinde 
kontrole çağırılarak, hedef HbA1c değerlerine ulaşılıp 
ulaşılmadığının kontrolü  ve mevcut duruma göre teda-
vi basamağının yükseltilmesi önerilmektedir. 3 ay içe-
risinde hedeflenen değere ulaşılamaması durumunda  
ikinci bir oral antidiyabetik ajanın ya da bazal insülin 
tedavisinin tedaviye eklenmesi konusunda fikir birliği 
mevcuttur.  

2017 yılında yayınlanan ADA kılavuzunda ve 2016 TEMD 
kılavuzlarında, yeni tanı almış, ciddi semptomları olan, 
kan şekeri yüksek seyreden (> 300-350 mg/dl) veya 
HbA1C (≥%10; 101 mmol/mol) düzeyleri yüksek bulunan 
tip 2 diyabetli hastalarda, insülin tedavisinin tek başına 
veya diğer bir anti-hiperglisemik ilaç ile birlikte başlan-
ması önerilmektedir denilmektedir (1,2). Insülinin en 
etkin tedavi seçeneği olarak kabul gördüğü bu tedavi 
kılavuzlarında, tedavi başlangıcından 3 ay sonrasında 
hedef HbA1c değerine ulaşılamaması durumunda tedavi 
sıklığının arttırılmasının gerektiği belirtilmektedir. 

Tip 2 DM’te insülin tedavisine başlarken öncelikle bazal 
insülin tedavisi tercih edilmektedir. Bazal insülin teda-
visi olarak gece, akşam ya da sabah uzun etkili analog 
(glargin veya detemir) insülin tedavileri tercih edilebilir. 
Bazal insülin tedavilerine ulaşımın zor ve kısıtlı olduğu 
durumlarda gece tek doz NPH insülin verilebileceği be-
lirtilmektedir. Hipoglisemi riski yüksek olan hastalarda 
NPH yerine, semptomatik hipoglisemi ve gece hipog-
lisemisine daha az neden olması sebebiyle uzun etkili 
insülin analoglarının (glargin, detemir) tercih edilmesi 
önerilmektedir. Tip 2 DM olan hastalarda bazal insülin 
rejimi planlandığı takdirde başlangıç dozu 10 U/gün ya 
da 0.1-0.2 U/kg/gün olarak belirlenmelidir. Bazal insü-
lin rejimi uygulanacak hastalarda herhangi bir kontra-
endikasyon bulunmuyorsa metforminin de eklenmesi 
önerilmektedir. Hedef açlık plazma glikozu değerine 
ulaşılana  kadar bazal insülin dozunun haftalık 2-4 U 
ya da toplam dozun %10-15‘i kadar arttırılması öne-
rilmektedir. Insülin tedavisinde en sık gözlenebilecek 
olan yan etki olan hipogliseminin bazal insülin rejimi 
ile izlenmesi durumunda total insülin dozu 4 U ya da 
total dozun %10-20’si kadar azaltılmalıdır. Bazal insülin 

gereksinimi yüksek (>0.5 IU/kg) olan hastalarda, bazal 
dozun bölünmesi veya bazal-bolus insülin rejimine ge-
çilmesi tercih edilmelidir.

Bazal insülin tedavisi ile hedef A1C değerine ulaşıla-
madığı durumlarda kombine insülin rejimlerine geçil-
melidir. Kombine tedavi rejimlerinde farklı stratejiler 
bulunmaktadır. Bunlardan ilki bazal insülin tedavisi-
nin yanına Glukagon like peptide-1  (GLP-1) reseptör 
agonisti eklenmesidir. Bu tedavi rejiminde hipoglisemi 
riski daha az olarak bildirilmektedir  ve bu tedavi, kilo 
kaybına da fayda sağlamaktadır. Ancak yüksek maliyet 
tedavi için bir sorun oluşturmaktadır. Kasım 2016 ‘da 
Food Drug Administration(FDA) ’nın da onayladığı ba-
zal insülin + GLP-1 reseptör agonisti için 2 tedavi rejimi 
bulunmaktadır. Bunlar insulin glarjine + liksisenatide 
ve insulin degludek+liraglutiddir. Bu şekilde etkin kan 
şekeri kontrolü sağlanamazsa, diğer bir strateji en faz-
la kalorinin alındığı öğün öncesinde tek doz hızlı etkili 
bir insülinin (insülin lispro, aspart ya da glulisin) teda-
viye eklenmesidir. Bu tedavi rejiminde hızlı etkili insülin 
başlangıç dozu 4 ünite, 0.1U/kg veya bazal dozun %10 u 
oranında olmalıdır. Bu hastalarda HbA1c değeri <%8 ise 
bazal insülin dozunun azaltılması gerekebilir. Yapılan 
kan şekeri takipleri sonucunda hedeflenen kan şekeri 
değerine ulaşılana kadar kısa etkili insülin dozlarında 
1-2 ünitelik artışlar yapılabilir. Hipoglisemiye karşı dik-
katli olunmalıdır. Bu tedavi rejimiyle hedeflenen HbA1c 
değerine yine de ulaşılamazsa hızlı etkili insülin dozları  
≥2 doz şeklinde yapılabilir. 

ADA 2017 kılavuzunda da belirtildiği gibi yukarıda 
bahsedilen rejimlere alternatif olarak üçüncü tedavi 
stratejisi olan, günde iki kere uygulanan premiks 
insülin (NPH/Regular 70/30, 70/30 aspart mix, 75/25 
veya 50/50 lispro mix) tedavisi denenebilir.(3,4). Bu te-
davi rejimiyle hesaplanan total insülin dozunun 2/3 ‘ü 
sabah olarak, 1/3’ü ise akşam dozu olarak yapılmalıdır. 
Hesaplanan dozun yarısının sabah, yarısının akşam ya-
pılması da kabul gören diğer bir görüştür. Bu rejimle de 
yaşanması olası olan hipoglisemi riskine karşı dikkatli 
olunmalıdır. Hipoglisemi yaşanması halinde uygulanan 
dozlar %10-20 oranında ya da 2-4 U dozunda azaltılma-
lıdır.  Günde iki kere uygulanan premiks insülin tedavisi 
ile de hedeflenen HbA1c değerine ulaşılamazsa öğle 
yemeği öncesine de premiks insülin tedavisi eklenebilir. 
Bu şekilde günde 3 kere premiks insülin tedavisi (70/30 
aspart mix, 75/25 veya 50/50 lispro mix) uygulanabile-
cek bir yöntemdir. 
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IDF ve ADA/EASD önerileri ile Amerikan Klinik Endok-
rinologlar Derneği, Amerikan Hekimler Birliği, Kanada 
Diyabet Derneği, Ingiltere NICE, Uluslararası Diyabet 
Merkezi, Almanya Diyabet Derneği, Finlandiya Diyabet 
Derneği, Italya Diyabet Federasyonu ve Avustralya Diya-
bet Derneği de son yıllarda yayınladıkları kılavuzlarında, 
diyabet tedavisinin hastanın sosyo-kültürel durumuna, 
yaşam tarzına, beklenen yaşam süresine, hipoglisemi 
riskine, eşlik eden komorbiditelere ve maddi imkanla-
ra göre planlaması gerektiğini vurgulamaktadır. Bizler 
de hastalara tedavi vermeden önce kılavuzlar ışığında 
tedavi yöntemimizi belirlemeli, her hastayı ayrı bir bi-
rey olarak düşünmeli ve tedavi stratejimizi buna göre 
geliştirmeliyiz. 
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75 yaşında kadın hasta, halsizlik, son 6 ayda 5 kilo 
kadar kilo kaybı, son zamanlarda daha belirgin 
hale gelen ev işlerini yapmakta zorlanma, yü-

rümede yavaşlama ve sık düşme şikayetleri ile polikliniğe 
başvurdu. Üç ay önce koroner by-pass cerrahisi nedeni ile 
20 gün süreyle hastane yatışı olmuş. Hastane yatışı öncesi 
zorlanmakla birlikte ev işlerini kendisi yapabilirken, has-
taneden taburculuk sonrası basit ev işlerinde dahi zorla-
malar başlamış. Son 1 ayda 2 kez düşme öyküsü mevcut.

Sistem sorgulamasında halsizlik dışında özellik yok. Fi-
zik muayenesinde genel durum orta oryante ve koope-
re, vücut kitle indeksi 20 kg/m2. Baş boyun muayenesi, 
solunum sistemi, kardiyovasküler sistem ve abdomen 
muayenesi doğal, extremitelerde ödem yok, nörolojik 
muayenesi doğal.

Kapsamlı geriatrik değerlendirmesinde: Katz günlük te-
mel yaşam aktivitelerinde 5/6 (bağımsız), Lawton Brody 
enstrümental günlük yaşam aktivitelerinde 12/17 (kısmi 
bağımlı), kognitif değerlendirmesinde normal yaşlanma 
ile uyumlu olduğu, urge tip üriner inkontinans varlığı, mini 
nutrisyonel değerlendirme sonucu 11/14 (malnutrisyon 
açısından riskli), el kavrama kuvvetinin: 10 kg (azalmış), 
6 metre yürüme süresi: 14 saniye (kas gücü ve fonksiyon-
larında kayıp) ile uyumlu hastanın yapılan Bioimpedans 
analizi (BIA) sonucu total kas kitlesinde azalma olduğu 
saptandı. Laboratuarında; tam kan sayımı, ılımlı demir 
eksikliği anemisi ile uyumlu, biyokimyasında hipoalbumi-
nemi dışında özellik yok. Tiroid fonksiyon testleri ve tam 
idrar tahlili normal. 25OHD: 8 ng/ml. Istemsiz kilo kaybı 
ve anemisi olması sebebi ile yapılan malignite taraması 
tetkiklerinde herhangi patoloji saptanmadı. 3 günlük ka-
lori sayımında hastanın yetersiz kalori ve protein almakta 
olduğu gözlendi. Hastaya sarkopeni tanısı konuldu. Nut-
risyonel (kalori ve protein) destek sağlandı. D vitamini rep-

lase edildi ve kas güçlendirici direnç egzersizleri önerildi. 

Sarkopeni kas kitle ve fonksiyonlarında progresif jene-
ralize kaybı ifade eder. Sarkopeni fonksiyonellikte azal-
maya, düşmelere, morbidite, mortalite ve sağlık harca-
malarında artışa sebep olan önemli bir klinik durumdur. 
Yaşla birlikte görülme sıklığı artmaktadır ve bir geriat-
rik sendrom olarak kabul edilmektedir. Bununla birlikte 
genç bireylerde de immobilite malnutrisyon ve kaşeksi 
durumlarında gelişebilmektedir. Sarkopeni gelişimine 
yaşlanma, malnutrisyon, sedanter yaşam, kronik has-
talıklar ve çoklu ilaç kullanımı gibi birçok faktör katkıda 
bulunabilir. Tetikleyici bir neden olmadan sadece ileri 
yaşa bağlı gelişen sarkopeni primer sarkopeni olarak 
tanımlanırken, bir veya daha fazla neden ile tetiklenen 
sarkopeni ise sekonder sarkopeni olarak tanımlanır. 

Sarkopeninin tanımına yönelik çeşitli kriterler kul-
lanılmıştır. En son 2010 yılında Avrupa Birliği Geriatri 
Derneği’nin [European Union Geriatric Medicine Society 
(EUGMS)] oluşturduğu çalışma grupu [The European 
Working Group on Sarcopenia in Older People (EWG-
SOP)] tarafından sarkopeni tanısı konusunda bir uzla-
şı raporu yayınlamıştır. Buna göre sarkopeni tanısı için 
hem kas kütlesinde hem de kas fonksiyonlarında azal-
manın birlikte bulunması gerekir. Kas fonksiyonlarında 
azalma; güç azalması veya performansta azalma şek-
linde tanımlanabilir. EWGSOP evreleme için sarkopeni-
yi üç gruba ayırmıştır; presarkopeni, sarkopeni ve ağır 
sarkopeni. Presarkopeni evresinde kas gücü ve fiziksel 
performans etkilenmemiştir ancak kas kütlesi azalmış-
tır. Sarkopeni evresinde kas kütlesinde azalmayla bir-
likte kas gücü veya performans azalmıştır. Ağır sarko-
penide ise üç kriterde de yani kas kütlesi, kas gücü ve 
performansın hepsinde azalma vardır.

BİR OLGU İLE SARKOPENİK HASTAYA YAKLAŞIM
HACER DOĞAN

HACETEPE ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ İÇ HASTALIKLARI ABD. GERİATRİ BİLİM DALI, ANKARA
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Sarkopeni gelişim mekanizmaları 
Sarkopeninin başlangıç ve ilerlemesiyle ilgili olabilecek 
çeşitli mekanizmalar öne sürülmektedir. Yaşa bağlı olan 
primer sarkopeninin patofizyolojisinde anabolik hormon-
larda azalma [testosteron, östrojen, büyüme hormonu, 
insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1)], miyofibrillerin 
apopitotik aktivitesinde artma, proinflamatuvar sitokin-
lerde artma [tümör nekroz faktörü-alfa (TNF-), interlökin 
(IL)-6], serbest radikal birikimine bağlı oksidatif stres ar-
tışı, mitokondri fonksiyonlarında ve motor nöronlarında 
kaybın rol aldığı ifade edilmektedir. Histolojik olarak in-
celendiğinde kas kütlesinde kesitsel alanda azalma, kas 
dokusunun yağ ve bağ dokusu ile infiltrasyonu, motor üni-
teler ile tip 2 fiberlerin (hızlı) boyut ve sayısında azalma, 
tip 1 (yavaş) lif sayısında göreceli artış, internal nükleus 
ve fiberlerin akümülasyonu, miyofilament ve Z-hattında 
düzensizleşme, sarkoplazmik retikulum ve t-tübüler sis-
temde proliferasyon gözlenir. Yeni miyofibrillerin büyüme-
sini desteklemek için prolifere olup ve farklılaşma özelliği 
ile bilinen uydu hücrelerin sayısı da özellikle 70 yaşından 
sonra azalmaktadır. Sekonder sarkopenide ise manutris-
yon, kronik hastalık, inflamasyon varlığı ve immobilizas-
yon suçlanan faktörlerdir. 

Tanısal yaklaşım
Sarkopeni tanısı kas kütlesi güç ve fonksiyonlarının de-
ğerlendirilmesini içerir. 

1. Kas kütlesinin değerlendirilmesi
Vücut görüntüleme yöntemlerinden bilgisayarlı tomog-
rafi (BT), manyetik rezonans görüntüleme (MRG) veya 
dual enerji X-ray absorpsiyometri (DEXA) kullanılabilir.  
MRG ve BT kas kitlesinin değerlendirilmesinde altın 
standart olmakla birlikte maliyet yüksekliği ve radyas-
yon maruziyeti dezavantajlarına sahiptir. Bu sebeple ru-
tin klinik yaklaşımda çok tercih edilmemektedir. DEXA 
kas kitlesini değerlendirmede daha az radyasyon ma-
ruziyeti ve daha uygun maliyetli olması ile uygun bir al-
ternatif olabilir. 

Biyoimpedans analiz (BIA): yağ ve yağsız vücut kitlesini 
tahmini olarak ölçen, ucuz ve kolay uygulanabilir olması 
ve radyasyon maruziyeti olmaması gibi avantajlarla 
klinik pratikte çok sık kullanılan bir yöntemdir. Standart 
koşullarda BIA sonuçları MRG sonuçlarıyla korelasyon 
göstermektedir. 

Antropometrik ölçümlerden ise üst orta kol çevresi öl-
çümleri ve deri kıvrım kalınlığı kas kütlesini tahmin için 
kullanılmaktadır. Baldır çevresi ölçümleri de kas küt-

lesi ile pozitif korele bulunmuştur. Baldır çevresinin 31 
cm’nin altında olması engellilik durumu ile ilişkilidir. 
Fakat yaşa bağlı oluşan yağ depozitleri ve cilt elastisi-
tesinin kaybı yaşlılarda tahmini zorlaştırabilir. Antropo-
metrik ölçümler aynı zamanda ölçümü yapan kişiye de 
çok bağlıdır ve ölçüm hataları olabilir. Bu nedenle sar-
kopeninin rutin tanısı için önerilmemektedir.

2. Kas gücü değerlendirmesi 
Kas gücü değerlendirilmesinde geçerliliği olan az sayı-
da test bulunmaktadır. Yürüme ve fiziksel fonksiyonlar 
ile alt ekstremiteler, üst ekstremitelere göre daha iliş-
kili olsa da el sıkma gücü kas gücü değerlendirilmesin-
de klinik pratikte en sık kullanılan yöntemdir. El sıkma 
gücünün alt ekstremite kas gücüyle iyi korele olduğu 
gösterilmiştir.

3. Kas performansının değerlendirilmesi:
Kas performansının değerlendirilmesinde; kısa fizik-
sel performans bataryası, genel yürüme hızı, altı-daki-
ka yürüme testi, kalk yürü testi ve merdiven tırmanma 
gücü testi gibi çeşitli testler kullanılabilmektedir.

Klinik pratikte kas performansını değerlendirmede en 
sık kullanılan test yürüme hızı değerlendirmesidir ve 
0,8 m/sn altında bir hız yürüme analizinde performan-
sın düşük olduğunu gösterir

EWGSOP klinik pratikte ve klinik araştırmalarda sarko-
penili bireylerin saptanabilmesi için bir algoritma ge-
liştirmiştir (Şekil). Bu algoritmaya göre 65 yaş üstü bi-
reylerde sarkopeni taraması için ilk bakılması önerilen 
kriter yürüme hızıdır. Eğer yürüme hızı> 0.8 m/sn ise el 
sıkma gücü testi ile ileri değerlendirme gerekir. El sık-
ma testi gücü düşükse kas kütlesi ölçülmelidir.

Şekil 1. EWGSOP’nin önerdiği sarkopeni tanı algoritması
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Tedavi:
Sarkopeni gelişiminde çok sayıda faktör rol alır. Bu sebep-
le spesifik bir tedavi geliştirilmesi oldukça güçtür ve kanıt-
lanmış etkisi olan tedaviler sınırlıdır. Günümüzde etkinliği 
gösterilmiş tedaviler kabaca 3 grupta toplanabilir; 

1. Egzersiz tedavisi 
2. Nutrisyonel tedavi 
3. Farmakolojik tedavi
 
1.Egzersiz tedavisi
Yaşlıda egzersizin etkili olduğunu gösteren çok sayıda 
çalışma vardır. Aerobik egzersizde geniş kas grupları 
belirli bir zaman periyodunda ritmik bir düzende hare-
ket eder. Direnç egzersizleri ise uygulanan bir kuvvete 
ya da ağırlığa karşı yapılır (ağırlık kaldırma gibi). Aerobik 
egzersizlerin tersine direnç egzersizlerinin, kas kütlesi 
ve gücünün artırılması ve sarkopeni gelişiminin azal-
tılması üzerine etkileri çok daha büyüktür. Haftada bir 
yapılan direnç egzersizinin bile kas gücünde düzelmeye 
neden olduğu gösterilmiştir. Daha yoğun ve düzenli ya-
pılan direnç egzersizleri ile hem kas kesitsel alanında 
hem de kas gücünde çok daha fazla artışlar sağlana-
bilmektedir. Direnç egzersizi yapan yaşlı kişilerde total 
vücut kas yıkımında herhangi bir artış olmaksızın iske-
let kası protein sentezinde belirgin artış olmaktadır. Bu 
artış gençlerdekine benzer orandadır. Yüz yirmi üç ran-
domize kontrollü çalışmanın değerlendirildiği bir me-
ta-analizde haftada 2-3 kez progresif direnç egzersizi 
eğitimi yapan yaşlılarda fiziksel fonksiyon, yürüme hızı, 
zamanlı kalk ve yürü testi, merdiven tırmanma gücünün 
düzeldiği ve daha da önemlisi kas gücüne belirgin etkisi 
olduğu görülmüştür.

2. Nütrisyonel tedavi
Yaşlı hastalarda yeterli protein alımının sağlanması da 
önem arz etmektedir. Son zamanlarda yapılan çalışma-
larda yaşlılarda optimal sağlık durumunun sağlanabil-
mesi için günlük alınması gereken protein miktarının 
1,2-1,3 gr/kg/gün düzeyinde olması önerilmektedir. Im-
mobilizasyon veya akut hastalık gibi katabolik durum-
larda bu düzeyin 1,5-2 gr/kg düzeylerine çıkarılmasının 
kas kitlesinin korunması için gerekli olduğu gösteril-
miştir. Yapılan çalışmalarda sadece nutrisyonel destek 
ürünleri ile destek sağlamanın kas kitle ve gücü üzerine 
olumlu etkisinin olmadığı gözlemlenmiştir. Bu durumun 
nutrisyonel destek alan hastaların günlük diyetle alma-
sı gerekenleri azaltması ile ilişkili olabileceği düşünül-
müştür. Yatak istirahati olan hastalarda esansiyel ami-

noasit desteğinin faydasını araştıran bir çalışmada 0.8 
gr/kg/gün protein desteği alan kontrol grubu ile 1.4 gr/
kg/gün esansiyel aminoasit destekli protein alan grup-
lar karşılaştırıldığında esansiyel aminoasit desteği alan 
hastalarda protein sentezinin korunduğu gözlenmiştir.

3. Farmakolojik tedavi:
1. D vitamini:
D vitamini kas ve kemik metabolizmasında önem-
li yere sahiptir. Düşük D vitamini düzeyleri kas lif-
lerinde atrofi ve sarkopeni ile ilişkilidir. D vitamini 
düşük olanlarda, D vitamini replasmanının kas 
gücünde düzelme sağladığı, düşme ve kırık riskini 
azalttığı gösterilmiştir. 
2. Hormonal tedaviler 
a. Testesteron: Yaşla birlikte azalan serum testos-

teron düzeylerinin azalan kas kütlesi, gücü ve 
fonksiyonel durum ve azalan kemik dansitesiyle 
ilişkili olduğu gösterilmiştir. Fakat testosteron 
replasmanı ile yapılan çalışmalarda çelişkili so-
nuçlar elde edilmiştir. Çoğunda kas kütlesinde 
artış olmasına rağmen kas gücü artışı görülme-
miştir. Testosteron replasmanı prostat büyümesi, 
sıvı retansiyonu, jinekomasti, polisitemi ve uyku 
apnesi gibi istenmeyen sonuçlara da yol açabil-
mektedir.

b. Östrojen: Yaşlı kadınlarda sarkopeni gelişiminde 
östrojenin etkisinin bilinmesine rağmen, replas-
man tedavisi ile kas kompozisyonu ve fonksiyo-
nu üzerine belirgin etki görülmemiş ve artmış 
meme kanseri ve kardiyovasküler risklerden do-
layı tercih edilmemiştir. 

c. Büyüme hormonu: Kas ve kemik kütlesinin ida-
mesi için büyüme hormonu gereklidir. Büyüme 
hormonu anabolizan etkisini IGF-1 aracılığıyla 
gösterir. Yaşlanmayla birlikte hem büyüme hor-
monu hem de IGF-1’in pulsatil frekansında ve 
amplitüdünde azalma olmaktadır. Fakat büyüme 
hormonu replasmanının önerildiği durum genç 
erişkinlerdeki büyüme hormonu eksikliğidir. Sağ-
lıklı ve büyüme hormonu eksikliği olmayan yaşlı-
larda büyüme hormonu replasmanı ile kas kütle-
si artışı olmasına rağmen kas gücünde belirgin 
etki olmamıştır. Sıvı retansiyonu, jinekomasti, 
ortostatik hipotansiyon ve karpal tünel sendromu 
gibi istenmeyen sonuçlara da yol açabildiği için 
sarkopeni tedavisinde önerilmemektedir.
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d. Diğer tedaviler
i. ACE inhibitörleri: ACE inhibitörlerinin çeşitli 

mekanizmalarla iskelet kası fonksiyonu üzeri-
ne olumlu etkilerinin olabileceği düşünülmek-
tedir. Bunlar arasında; endotelyal fonksiyonda 
düzelme, antiinflamatuvar etki ve anjiyoge-
nezin düzenlenerek iskelet kası kan akımının 
düzenlenmesi sayılabilir. ACE inhibitörleri mi-
tokondri sayısı ve IGF-1 düzeylerini de artıra-
bilir. Gözlemsel çalışmalarda antihipertansif 
amaçla uzun dönem ACE inhibitörü kullanan-
larda kas gücündeki ve yürüme hızındaki azal-
ma diğer antihipertansif ajan kullananlara 
göre daha düşük bulunmuştur. Az sayıdaki 
prospektif çalışmalarda olumlu etkiler gözlen-
se de, ACE inhibitörlerinin sarkopeni üzerine 
etkilerini araştıran büyük çalışmalara ihtiyaç 
vardır. 

ii. Potansiyel yeni ajanlar: Bu ajanlar ara-
sında miyostatin antagonistleri (follistatin), 
PPAR-γ agonistleri, selektif androjen re-
septör modülatörleri (enobosarm) ve AICAR 
(5-aminoimidazol-4-karboksamid-1-beta-4-
ribafuranosid) sayılabilir, fakat bu ajanların 
klinik kullanımı ile ilgili çalışmalar henüz ye-
tersizdir.
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Enerji ve besin ögeleri vücudun gereksindiği düzey-
de alınmadığı sürece beslenme eksikliği oluşur. 
Özellikle hastanelerde kısıtlayıcı, tedavi diyetleri-

nin uygulanması, tanısal testler nedeniyle öğün atlama, 
hastalığa bağlı yeme bozuklukları, beslenme yardımı-
nın olmaması, ek stres faktörlerinin eklenmesiyle ihti-
yacın artması yetersiz beslenmenin ve malnütrisyonun 
belli başlı nedenleridir. Beslenme bozukluğu veya ye-
tersizliği olan hastada immun sistemde, kas gücü, yara 
iyileşmesi ve psikolojik durumda bozukluklar daha sık 
görülmekte ve uygulanan tıbbi ve cerrahi girişimlerle 
başetme yetisi bozulmaktadır.

Malnütrisyon anamnez (mevcut hastalık bilgileri, ilaç-
lar, ağırlık değişimleri), fizik muayene (antropometrik 
ölçümler, kas gücü ölçümü) ve laboratuar verileri (se-
rum albümin, serum prealbümini ve azot dengesi vb) ile 
taranır. Hastaneye yatan her hastada ilk yatışta ve daha 
sonra düzenli aralıklarla yapılan nutrisyonel risk de-
ğerlendirmesi (NRS), SGD, MUST ve MNA gibi testlerle 
nutrisyon durumu taranmalıdır.

Hastanın malnütrisyon taraması sonrası beslenme 
desteğini değerlendirmek gerekir. Bu değerlendirmeyi 
yaparken aşağıdaki sorulara yanıt aranmalıdır (Tablo 1)

Beslenme Desteğini Değerlendirmek
Hastanın beslenme ihtiyacı nedir?

Hastanın bilinç düzeyi nasıl?

Hastanın sıvı, sert veya katı gıda yutma becerisi nasıl?

Aspirasyon riski var mı?

Beslenme desteği kısa süreli mi, yoksa uzun süreli mi?

Hastanın bu desteği sürdürebilecek çevresel ortamı nasıl?

Enteral nutrisyon, günlük protein, enerji ve sıvı gerek-
sinimlerini oral yoldan yeterli miktarda sağlayamayan 
hastaya oral nutrisyon suplemenları veya nazogastrik, 

nazoenteral, perkütan tüpler aracılığıyla uygulanan 
yapay beslenme şeklidir. Yutma refleksi olan ve yiyebi-
len tüm hastalar için ilk basamak normal doğal yoldan 
oral gıda ile beslenmedir. Standart ya da zenginleştiril-
miş menüler ile hastaların enerji, protein ve diğer be-
sin ögeleri karşılanamıyorsa, içilebilir oral nutrisyonel 
suplemanlar ile destek yapılmalıdır. Hasta yutamıyor 
ancak gastrointestinal sistemi fonksiyonel ise tüple en-
teral beslenme seçeneklerine geçilmelidir. Enteral nut-
risyon malnutrisyonu olan hastada bir çok avantajlar 
sağlar (bakınız Tablo 2)

Tablo 2: Enteral nütrisyon 
Yaşam kalitesini artırır

Mortaliteyi düşürür

Tedavi, yatış maliyet ve süresini kısaltır

Immun fonksiyonları iyileştirir

Barsak motilitesini korur, mukozal atrofiyi önler

Komplikasyonları azaltır

Enteral beslenme endikasyonları nelerdir? (bakınız 
Tablo 3)
Hayat beklentisi olan tüm hastalar

Oral alımın 5-7 günden fazla bozulduğu hastalar. Malnütris-
yon varsa destek daha erken olmalı

Enteral tüple beslenme (ETB), bilinç kaybı, yutma güçlüğü, 
kısmi intestinal yetmezliği olan hastalarda ve bazı anorek-
sia nervozalılarda da uygulanabilir

Postoperatif hastalarda erken post-pilorik ETB, hastanın 
ileusu olsa bile genellikle etkin ve güvenlidir

Majör gastrointestinal (GIS) cerrahiden sonra erken başla-
nan ETB enfeksiyonları ve hastanede kalış süresini azaltır

ETB operasyon sonrası oral alımı tolere edemeyen hasta-
larda; ciddi malnütrisyonlu ise 1-2. gün, orta derece mal-
nütrisyon varsa 3-5. gün, normal hastalarda ise 7. günde 
başlanmalıdır.

Komplike olmayan pankreatitli hastalarda da ETB uygula-
nabilir.

ENTERAL TÜPLE BESLENME: OLGULARLA ÜRÜN SEÇİMİ
JÜLİDE ERGİL

SB DIŞKAPI YILDIRIM BEYAZIT EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ, ANESTEZİYOLOJİ VE 
REANİMASYON KLİNİĞİ
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ETB yolları hastaya göre ve beslenme süresine göre 
değerlendirilerek tercih edilir. Genel olarak 4 haftadan 
kısa süreli beslenmede nazoenterik yollar (NET) (nazo-
gastrik tüp, nazodoudenal tüp ve nazojejunal tüp) tercih 
edilirken, 4 haftadan uzun süreli beslenmede gastros-
tomi, doudenostomi ve jejenostomi gibi daha kalıcı yön-
temler tercih edilir. 

Tarihte beslenme amacıyla tanımlanan ilk yöntem olan 
nazogastrik tüp ile beslenme yöntemi, kolaylıkla yerleşti-
rilebilme suretiyle ağız ve özofagusu baypas eder ve ko-
ordineli yutma gereksinimini ortadan kaldırır. Besinlerin 
doğrudan mideye verilmesi özellikle hipertonik besinlerin 
kullanılmasını ve daha yüksek hızlarda ve bolus tarzda 
verilmeyi kolaylaştırır. Ancak nazogastrik tüplerin yanlış 
yerleştirme, mide perforasyonu, varis kanaması, yerinden 
çıkma, trakea fistülizasyonu, tıkanma, aspirasyon, bulantı 
ve ishal gibi çeşitli komplikasyonları mevcuttur.

Gastrik reflü ve uzamış gastrik boşalma problemi olan 
hastalarda,  NET ile jejunal beslenme önerilmektedir 
(bakınız Tablo 4)

Tablo 4. NET endikasyonları
Gastroözofajayal reflü veya aspirasyon riski

Persistan gastrokütanöz fistül

Gastroparezis /gastrik çıkım tıkanıklığı

Pankreatit

Dodenal stenoz

NET ile jejunal beslenme için yatak başı bir çok teknik 
geliştirilmiştir. Temel sorun Zaloga tarafından ilk defa 
tariflenen bu yöntemin başarı oranı %92 olarak bildiril-
se de pratik uygulamalarda aynı başarı yüzdesinin elde 
edilememesidir. Bu nedenle yatakbaşı olmasa da başa-
rı yüzdesi daha yüksek olan  endoskopik ve floroskopik 
yerleştirme teknikleri geliştirilmiştir. 

Hastanın beslenme süresi 4-6 haftayı geçecekse ya da 
geçmişse endoskopik, radyolojik ya da cerrahi yöntem-
lerle peruktan endoskopik gastrostomi (PEG) tüpü takı-
larak hastalar beslenmelidir. PEG tüpleri nazal tüpler 
gibi kolay çıkmadığı gibi güvenilir ve yeterli şekilde has-
tayı besleyerek özellikle kozmetik açıdan hastaya avan-
taj sağlamaktadır. Invaziv bir işlem olduğundan PEG 
öncesi daha detaylı nörolojik bir değerlendirme sonrası 
ortak karar vermek önerilmektedir.

Direkt perkütan endoskopik jejenostomi (DPEJ) ise NET 
ile jejunal beslenme endikasyonları olan hastalar için 
tercih edilebilir.

Bazı pankreas, safra kesesi, kolanjiokarsinom, lokal in-
vaziv kolan kanseri gibi pasajın sağlanamadığı hallerde, 
pasajı sağlayan ve kendiliğinden ekspanse olan metalik 
veya plastik stentler takılarak da pasaj sağlanabilir. 

NET ile beslenme kontrendikasyonları enteral beslen-
me kontrendikasyonları ile benzerdir.

BESLENME ÜRÜNÜN SEÇİLMESİ
Beslenme ürünü enerji içeriği, elektrolit, karbonhidrat, 
lipid ve protein içeriği, lifli/lifsiz olması ve osmolaritesi-
ne göre değişik içeriklerde hazır halde bulunmaktadır.

Enteral ürünler genel olarak on ayrı grupta sınıflandırı-
labilir (Tablo 5).

Tablo 5. Enteral Ürünlerin Sınıflandırması
Standart ürünler

Hiperkalorik ürünler

Yüksek protein içeren ürünler

Diyabetik ürünler

Lifli ürünler

Semi-elemental ürünler

Immünonutrisyon ürünleri

Glutamin içeren ürünler

Modüler ürünler

Hastalığa özel ürünler

STANDART ÜRÜNLER
• Polimeriktirler, besin ögeleri eksiksizdir.
• 1 mL=1 kkal
• Destek tedavi ya da tam beslenme için uygundur
• Hem oral hem de tüp ile kullanıma uygundurlar
• Oligosakkarit, maltodekstrin veya nişasta şeklin-

de karbonhidrat içerir, laktoz ve glüten içermez
• Osmolariteleri fizyolojik düzeye yakındır

Örnek ürünler: Ensure, Isosource Standart, Nutrison
 
HİPERKALORİK ÜRÜNLER

• 1 mL=1,25-1.8 kkal
• Yüksek enerji gereksinimi
• Sıvı kısıtlaması

 
Örnek ürünler: Isosorce Energy, Jevity plus, Jevity Hi-
cal, Nutrison Energy, Supportan

YÜKSEK PROTEİN İÇEREN ÜRÜNLER
• Artmış protein ihtiyacı 
• Örnek ürünler: Isosource protein, Nutrison pro-

tein plus, Nutrison protein plus multifibre, Sup-
portan, Jevity Hical, Nefro
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LİFLİ ÜRÜNLER

• Izokalorik veya hiperkalorik olabilir
• Diyarede kanıtlanmış klinik yarar 
• Konstipasyonda pozitif etki
• Uzun süreli beslenmede 
• Geriatrik hastalarda
• Barsak fonksiyonlarını düzenleyici etki

Örnek ürünler: Jevity, Jevity plus, Jevity Hical, Glucerna 
select, Novasource GI control, Nutrison Multifibre, Nut-
rison protein plus multifibre, Fresubin original fibre, Di-
ben, Supportan, Fresubin Hepa

DİYABETİK ÜRÜNLER
• Izokalorik vaya hipokalorik
• Karbonhidrat içeriği düşük
• Sükroz içermez
• MUFA ve lif içerikli

Örnek ürünler: Glucerna select, Novasource diabet, Di-
ason, Diben

SEMİ-ELEMENTAL ÜRÜNLER
• Tam protein ürünlerinin tolere edilmediği du-

rumlar
• Kolay ve tama yakın emilim
• Pankreas ve safra salgısına çok az gereksinim
• Jejunal erişimli yoğun bakım hastaları
• Kısa barsak sendromu, Crohn hastalığı

Örnek ürünler: Alitraq, Modulen IBD, Isosource MCT, 
Peptisorb

İMMUNONUTRİSYON ÜRÜNLERİ
• Arjinin, omega-3, Glutamin, Nükleotidler gibi be-

sin ögelerini daha fazla içerirler. 
• Nutrisyon riskinden bağımsız olarak, kanser için 

major baş boyun cerrahisi geçirenler, major ab-
dominal kanser cerrahisi geçirenler, ağır travma 
sonrası perioperatif immun modüle edici madde-
lerin kullanımı tavsiye edilir (Kanıt A). 

• Orta düzey sepsisi olan (APACHE II <15) hastalara 
verilebilir (Kanıt B). Ancak ağır sepsis hastaların-
da zararlı olabilirler (Kanıt B). 

• Bu ürünlere preoperatif 5-7 gün önce başlanıp 
postoperatif 5-7 gün devam edilir (Kanıt C).

Örnek ürünler: Alitraq, Impact Enteral, Prosure, Impact 
Glutamin, Oxepa Impact Oral RTD, Perative Resource 
Glutamin, Nutrivigor,  Modulen IBD, Abound, Forticare, 
Cubitan, Nutrimedica Glutamin

GLUTAMİN İÇEREN ÜRÜNLER
Glutamin; normal koşullarda esansiyel olmayan ve 
vücudumuzda özellikle iskelet kaslarında üretilen bir 
aminoasittir. Travma, cerrahi, yanık, ağır pankreatit ve 
kanser gibi katabolik olaylarda duruma bağlı esansiyel 
amino asit olarak kabul edilmektedir. Glutamin;

• Bağışıklık sistemi hücreleri için enerji substratı
• Nükleotid sentezinde prekürsör
• Barsak mukozal bütünlü ğünün sağ lanmasında 

katkıda bulunur.
• Emilim kapasitesini arttırır.
• Kas yapımını stimüle eder. Yetersizlği inde kas yı-

kımı hızlanır.
• Enflamatuar sitokinleri ve serbest radikalleri 

azaltır.
Örnek ürünler: Abound, Impact Glutamin, Modulen IBD, 
Alitraq, Nutrimedica Glutamin

MODÜLER ÜRÜNLER
Toz halinde protein ve karbonhidrat ürünleridir. Ek 
enerji ve protein ihtiyacında beslenmeye eklenir.

Örnek ürünler: Protifar, Fantomalt

HASTALIĞA ÖZGÜ ÜRÜNLER
PULMONER ÜRÜNLER
Enerjinin çoğunluğu karbonhidrat metabolizması so-
nucu oluşacak karbondioksidi azaltmak için yağlardan 
oluşur.

• Sıvı kısıtlaması da gerekebileceği için hiperkalo-
riktirler.

Örnek ürün: Pulmocare, Oxepa

RENAL ÜRÜNLER
• Renal ürünler düşük miktarda potasyum, fosfat, 

sodyum içeren düşük proteinli ürünlerdir.
• Diyaliz ürünlerinin protein içeriği yüksektir.
• Sıvı kısıtlaması olabileceği için hiperkaloriktirler.

ABY hastalarının çoğunda standart formüller uygundur 
(Kanıt C).

Elektrolit bozukluğu olduğunda KBY hastaları için öz-
gün formüller avantajlı olabilir ( Kanıt C.

Nutrisyon yetersizliği olan KBY hastalarında kısa vadeli 
enteral nutrisyon için standart formüller kullanılmalı-
dır, ancak 5 günü aşan enteral nutrisyon için özel ya da 
hastalığa özgü formül (elektrolit içeriği azaltılmış dü-
şük proteinli formül) kullanılmalıdır (Kanıt C).
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Akut olarak hastalanan diyalizdeki KBY hastaları ABY’li 
hastalara benzer şekilde tedavi edilmeli (Kanıt C).

Örnek ürünler: Nepro HP

HEPATİK ÜRÜNLER
Kronik karaciğer yetmezliği olan hastalarda özellikle 
dallı zincirli aminoasitleri içeren, düşük sodyum oranı 
olan ürünler tercih edilebilir.

Örnek ürünler: Fresubin Hepa

VAKA 1
Yaş: 33   Cinsiyet:E
BOY:175 cm VA: 55kg  OGA: 65 kg B K I : 
17.9 BALDIR ÇEVRESI: 27cm

Ateş: 36,8 Nabız: 80 KB:140/90
NRS- 2002 : 6 (Skor 5 üzeri olduğu için bu hastanın mut-
laka nütrisyonel desteğe ihtiyacı vardır.) 
TANI: Kafa Travması, HT, Hemipleji 
HIKAYESI: 2 ay önce Kiev’de araç içi trafik kazası geçi-
ren hasta talamik hematom gelişmiş. Mandibula frak-
türü nedeni ile opere edilmiş. 2 saat YB da kamış, Tre-
keostomi açılarak NG’den beslenmeye başlamış. 1 ay 
sonratrakeostomi kapatılmış ancak yutma fonksiyonu 
yetersiz. Sacral bölgede Gr 2 dekübiti mevcut. Rehabi-
litasyon amaçlı Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon servisine 
yatış yapılmıştır. Nütrisyon Destek Ünitesi’nden konsül-
tasyon istendiğinde hasta Oliclinomel N4 ile periferik 
yoldan parenteral olarak beslenmekte idi.  

KAN BULGULARI
başlangıç 2. gün 7.gün 10.gün 15.gün

Glikoz (mg/dL) 148 116 118 114 95

Üre (mg/dL) 19 25 25 32

Kreatinin  (mg/dL) 0.38 0.52 0.5 0.46 0.47

Kolesterol (mg/dL) 133

AST (U/L) 20 21 19 16 27

ALT (U/L) 30 33 29 24 41

Trigliserid (mg/dL) 168

HDL Kolesterol 35

Total Protein (g/dL) 6.52

Albümin (g/dL) 3.15

Prealbümin (mg/dL) 18.84 22.3

Ca (mg/dL) 8.67 8.85 8.95 9.16 8.9

Na (mEq/dL) 133 134 131 134 137

K (mEq/dL) 4.15 4.45 4.47 4.27 4.11

Mg (mg/dL) 1.99

Vitamin B12 661

HbA1c 4.4

25-OH Vitamin D (ng/mL) 8.82

İLAÇ TEDAVİSİ : 
• Invanz 1 gr -- 1x1
• Nevofam-L 20mg -- 2 amp.
• Endol 25mg 3x1

• Dideral 40mg 2x1
• Bactroban (Balaban) 2x1
• Izoleks-S PH 7,4 500 ml 2x1
• D vit amp 1 amp 

Tablo 1: Başlangıç Taraması 

1 BMI 20.5’den küçük mü? +

2 Son 3 ay içerisinde kilo kaybetmiş mi? +

3 Son haftada hastanın besini azalmış mı? +

4 Ciddi hastalığı var mı?
(Örneğin Kanser,Ağır travma,Organ yetmezliği,yoğun bakım ,Kronik Nörolojij Hastalık, Ciddi  Yanık vb.)

+

Not: Herhangi bir soruya yanıt “Evet “ ise Tablo 2’deki taramayı yapınız
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Tablo 2: Son Tarama

Nütrisyon Durumundaki Bozulma Hastalığın Şiddeti (gereksinimlerde artış)

Yok Skor 0 Normal nütrisyon durumu Yok Skor 0 Normal besinsel gereksinimler

Hafif Skor 1 3 ayda > %5 kilo kaybı ya da 
geçen haftaki besin alımı normal 
gereksinimlerin %50-75’inin altında

Hafif Skor 1 Kalça Kemiğinde Kırık* Özellikle akut 
komplikasyonları olan kronik hastalar: 
siroz*, KOAH*, kronik hemodiyaliz, diabet, 
onkoloji 

Orta  Skor 2 2 ayda > %5 kilo kaybı ya da BKI 18.5 
– 20.5 + genel durum bozukluğu ya 
da geçen haftaki besin alımı normal 
gereksinimlerin %25-50’si

Orta  Skor 2 Majör abdominal cerrahi*, Inme*, Şiddetli 
pnömoni, hematolojik malignite

Şiddetli  Skor 3 1 ayda > %5 kilo kaybı (3 ayda > %15) ya 
da BKI < 18.5 + genel durum bozukluğu 
ya da geçen haftaki besin alımı normal 
gereksinimlerin %0-25’i

Şiddetli  Skor 3 Kafa travması*, Kemik iliği 
transplantasyonu*, Yoğun Bakım hastaları 
(APACHE > 10)

Yaş >70 yaş ise toplam skora 1 ekle Toplam skor = 6

Skor >3: Hasta nütrisyon riski altındadır ve bir nütrisyon planı başlatılır

BESLENME PLANI:
SCHOFIELD DENKLEMINE GÖRE BMH: 11.4X65 
+870=1611 kkal.
ENERJI HARCAMASI DÜZELTME +%20 (HAREKET-
SIZ)=1933 kkal.
BESINLERIN TERMIK ETKISI + %10 = 2126 kkal.
ENERJI : 2200kkal /gün (hastanın fizik tedavi aldığını da 
düşünerek) (33.8 kkal/kg) (hedef 30-35 kkal/kg)
PROTEIN: 98-130 gr/gün (1,5-2 gr/kg/gün)

Ürün seçimi: Hastanın enerji ve protein ihtiyacının yük-
sek olduğunu düşünerek, hastane eczanemizde bulu-
nan yüksek proteinli ve hiperkalorik ürün olan  Nutri-
son Protein Plus Multi Fibre (1.28 kkal/ml) 1700ml/gün 
(100ml/sa) ve açık kalan protein ihtiyacını karşılamak 
için Protifar  3x3 ölçek kullanılmasına karar verilmiştir.

02.04.2017
• NG takıldı 
• Yutma fonksiyonu yok
• Oliclinomel N4 1000 ml/24 saat
• Nutrison 1.0 20 cc /sa   +  Su 20 cc /sa (8 saat) 
• Nutrison 1.0 40 cc /sa   +  Su 30 cc /sa (8 saat)
• Protifar 3x3 ölçek
• Enerji: 1225 kkal/gün  (ihtiyacın %56’sı) Protein: 53gr 
• Rezidü - YOK

03.04.2017
• Oliclinomel N4 – STOP!
• Nutrison Protein Plus Multi Fibre 60cc/sa (8 saat) 

+ Su 40 cc/sa(8 saat)
• Nutrison Protein Plus Multi Fibre 80cc/sa (9 saat) 

+ Su 40 cc/sa(9 saat)
• Protifar  3x3 ölçek

• Na düşüklüğü nedeniyle tuzlu ayran verildi.
• A-Ç  2800 - 2800
• KŞ  (17:00) 120 mg/dl
• Hasta tolere etti
• Enerji: 1536 kkal/gün  (ihtiyacın %70’ı) Protein: 94gr 

 
04.04.2017

• Nutrison Protein Plus Multi Fibre 100cc/sa +  Su 
60  cc/sa (17 saat) (Tam Doz)

• Protifar  3x3 ölç.
• Hasta tolere etti.
• Enerji: 2176 kkal/gün  Protein: 126gr 
• 2380 cc/gün su (beslenme ürünü+su toplamı)
• Hasta 2 hafta süresince NG’den enteral beslendi ve 

bu arada  yutma fonksiyonu açısından değerlendi-
rildi. Yutma fonksiyonu yeterli hale gelince NG çe-
kilerek, 2 haftada 3x1 oral supleman desteği ile bir-
likte ağızdan yeterli beslenme miktarına ulaşıldı..

VAKA 2
Yaş: 87   Cinsiyet:K
BOY:160 cm VA: 60kg BKI: 23.4 
Ateş: 36.4 Nabız: 80 KB:120/60
NRS- 2002 : 5 (Skor 5 olduğu için bu hastanın mutlaka 
nütrisyonel desteğe ihtiyacı vardır.) 
TANI: Alzheimer, Dekübit, Oral alım bozukluğu 
HIKAYESI: Alzheimer tanılı hasta son 6 aydır yatağa 
bağımlı ve son 1 aydır oral alım bozukluğu vardır. Son 
günlerde oral alımı tamamen kesildiği için acil servise 
başvurmuş. Gastroenteroloji tarafından PEG açıldıktan 
sonra beslenme programının düzenlenmesi için Nütris-
yon destek ünitesinden konsültasyon istenmiş ve nöro-
loji servisine yatırılmış. 
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KAN BULGULARI
1. gün 2. gün 12.gün 1. ay

Glikoz (mg/dL) 154 208 192 182

Üre (mg/dL) 59 73 58 52

Kreatinin  (mg/dL) 0.93 1.12 0.98 0.96

Kolesterol (mg/dL) 112

AST (U/L) 18 24 20 23

ALT (U/L) 8 20 18 14

Trigliserid (mg/dL) 172

HDL Kolesterol 18

Total Protein (g/dL) 4.33 4.33

Albümin (g/dL) 1.77 2.31

Prealbümin (mg/dL) 16.2 19.3

Ca (mg/dL) 7.32 7.29 7.37 7.71

Na (mEq/dL) 129 134 139 139

K (mEq/dL) 3.76 3.31 2.77 3.35

Mg (mg/dL) 1.71

Vitamin B12 >1500

HbA1c 6.4

25-OH Vitamin D 
(ng/mL)

1.26

Sedim (mm/sa) 34

İLAÇ TEDAVİSİ : 
• Matofin 1000mg -- 2x2
• Desal amp 1x1
• Fludex SR 1.5 mg  1x1
• Iso-S 500cc
• Amlodis 10mg 1x1
• Diamicron MR 30 1X1 
• Ecopirin 300mg 1X1
• KCl 4 amp 
• Human Albümin  2 amp.
• Ca 1 amp.

Tablo 1: Başlangıç Taraması 
Evet Hayır

1 BMI 20.5’den küçük mü? +

2 Son 3 ay içerisinde kilo kaybetmiş mi? +

3 Son haftada hastanın besini azalmış mı? +

4 Ciddi hastalığı var mı?
(Örneğin Kanser,Ağır travma,Organ 
yetmezliği,yoğun bakım ,Kronik Nöro-
lojik Hastalık, Ciddi  Yanık vb.)

+

Not: Herhangi bir soruya yanıt “Evet “ ise Tablo 2’deki 
taramayı yapınız

Tablo 2: Son Tarama 
Nütrisyon Durumundaki Bozulma Hastalığın Şiddeti (gereksinimlerde artış)

Yok Skor 0 Normal nütrisyon durumu Yok
Skor 0

Normal besinsel gereksinimler

Hafif Skor 1 3 ayda > %5 kilo kaybı ya da geçen haftaki 
besin alımı normal gereksinimlerin %50-
75’inin altında

Hafif Skor 1 Kalça Kemiğinde Kırık* Özellikle akut 
komplikasyonları olan kronik hastalar: 
siroz*, KOAH*, kronik hemodiyaliz, 
diabet, onkoloji 

Orta  Skor 2 2 ayda > %5 kilo kaybı ya da BKI 18.5 
– 20.5 + genel durum bozukluğu ya 
da geçen haftaki besin alımı normal 
gereksinimlerin %25-50’si

Orta  Skor 2 Majör abdominal cerrahi*, Inme*, 
Şiddetli pnömoni, hematolojik malignite

Şiddetli  Skor 3 1 ayda > %5 kilo kaybı (3 ayda > %15) ya 
da BKI < 18.5 + genel durum bozukluğu 
ya da geçen haftaki besin alımı normal 
gereksinimlerin %0-25’i

Şiddetli  Skor 3 Kafa travması*, Kemik iliği 
transplantasyonu*, Yoğun Bakım 
hastaları (APACHE > 10)

Yaş >70 yaş ise toplam skora 1 ekle Toplam skor = 5

Skor >3: Hasta nütrisyon riski altındadır ve bir nütrisyon planı başlatılır

BESLENME PLANI:
SCHOFIELD DENKLEMINE GÖRE BMH: 9.0 X60 
+656=1196 kkal.
ENERJI HARCAMASI DÜZELTME +%20 (HAREKET-
SIZ)=1435 kkal.
BESINLERIN TERMIK ETKISI   +%10 = 1578 kkal. (26.6 
kkal/kg) (hedef: 25-30 kkal/kg)
ENERJI : 1600kkal /gün 
PROTEIN: 110 gr/gün (1,5-2 gr/kg/gün)

Ürün seçimi: Hastanın diyabet ve dekübiti olduğu dü-
şünerek, hastane eczanemizde bulunan diyabetik ürün 
olan  Glucerne Select(1 kkal/ml) 1600ml/gün (100ml/
sa) ve Nutrimedica Glutamin (5gr)   3x2 ölçek kullanıl-
masına karar verilmiştir.

1.gün
• PEG kullanıma uygun 
• Glucerna Select  20 cc /sa   +  Su 20 cc /sa  (8 

saat) (13.00’de başlandı)
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• Glucerna Select  40 cc /sa   +  Su 20 cc /sa  (3 

saat) (24.00 ‘de STOP)
• Enerji: 280 kkal/gün  (ihtiyacın %17.5’sı)   Protein: 

14gr 
• Rezidü - YOK

 
2. gün 

• Glucerna Select  40 cc /sa   +  Su 30 cc /sa  (8 
saat) 

• Glucerna Select  60 cc /sa   +  Su 40 cc /sa  (8 
saat) (24.00 ‘de STOP)

• Nutrimedica Glutamin 3x2 (30gr)
• Hasta tolere etti
• Enerji: 800 kkal/gün  (ihtiyacın %50’ı)   Protein: 

70gr 
 
3. gün

• Glucerna Select  80 cc /sa   +  Su 40 cc /sa  (8 
saat) 

• Glucerna Select  100 cc /sa   +  Su 50 cc /sa  (8 
saat) (24.00 ‘de STOP)

• Nutrimedica Glutamin 3x2 (30gr)
• Hasta tolere etti
• Enerji: 1440 kkal/gün  (ihtiyacın %90’ı)   Protein: 

102gr 
 
4. gün

• Glucerna Select  100 cc /sa   +  Su 50 cc /sa  (16 
saat) (24.00 ‘de STOP)

• Nutrimedica Glutamin 3x2 (30gr)
• Hasta tolere etti
• Enerji: 1600 kkal/gün     Protein: 110gr/gün   

Su: 2080 cc/gün
 
Hasta 12 gün sonra genel durumu düzelince evde ba-
kım birimiyle konsülte edilerek evine taburcu edildi. 
Evde tüple beslenmesine devam edilmektedir.

VAKA 3
Yaş: 30   Cinsiyet:E
BOY:175 cm VA: 60kg  OGA: 70 kg BKI: 19.6 

Ateş: 37.0 Nabız: 95 KB:110/70
NRS- 2002 : 4  A-Ç: 1080-1000
TANI: Nazofarinks Ca , Astım 
HIKAYESI: 2016 Kasım ayında nazofarink Ca tanısı alan 
hasta, 3 kere kemoterapi ve 25 kere radyoterapi almış. 
RT alırken farenjiyal yaralar oluşmuş. Ses kısılması ve 
yutma bozukluğu gelişmiş. 12 Şubat 2017 de baş dön-
mesi, konuşma bozukluğu ve bilinç kaybı ile entübe 
edilerek trakeostomi ve PEG açılmış. Rehabilitasyon 
amaçlı Fizik Ted. Ve Reh bölümüne yatış yapılmış. Dış 
merkezde PEG’den 70cc/sa Fresubin Original Fibre ile 
beslenmiş. Günlük aldığı toplam dozu belli değil. 

KAN BULGULARI
1.gün 1.hafta

Glikoz (mg/dL) 79 90

Üre (mg/dL) 15 27

Kreatinin  (mg/dL) 0.45 0.46

Kolesterol (mg/dL) 185

AST (U/L) 16 13

ALT (U/L) 16 17

Trigliserid (mg/dL) 157

HDL Kolesterol 39

Total Protein (g/dL) 5.73

Albümin (g/dL)

Prealbümin (mg/dL) 22.97 26.2

Ca (mg/dL) 8.95

Na (mEq/dL) 139 138

K (mEq/dL) 4.05 3.59

Mg (mg/dL)

Vitamin B12 457

HbA1c 5

25-OH Vitamin D (ng/mL) 10.57

CRP (mg/dL) 14.7

İLAÇ TEDAVİSİ : 
• Prednol 40mg 1X2
• Pantonix 40mg 1X1
• Keppra 500mg/5ml 2X2
• Nerox – B12 3X1
• NRS-2002 

Tablo 1: Başlangıç Taraması

Evet Hayır

1 BMI 20.5’den küçük mü? +

2 Son 3 ay içerisinde kilo kaybetmiş mi? +

3 Son haftada hastanın besini azalmış mı? +

4 Ciddi hastalığı var mı?
(Örneğin Kanser,Ağır travma,Organ yetmezliği,yoğun bakım ,Kronik Nörolojik Hastalık, Ciddi  Yanık vb.)

+

Not: Herhangi bir soruya yanıt “Evet “ ise Tablo 2’deki taramayı yapınız
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Tablo 2: Son Tarama 
Nütrisyon Durumundaki Bozulma Hastalığın Şiddeti (gereksinimlerde artış)

Yok Skor 0 Normal nütrisyon durumu Yok Skor 0 Normal besinsel gereksinimler

Hafif Skor 1 3 ayda > %5 kilo kaybı ya da geçen haftaki 
besin alımı normal gereksinimlerin %50-
75’inin altında

Hafif Skor 1 Kalça Kemiğinde Kırık* Özellikle akut 
komplikasyonları olan kronik hastalar: 
siroz*, KOAH*, kronik hemodiyaliz, diabet, 
onkoloji 

Orta  Skor 2 2 ayda > %5 kilo kaybı ya da BKI 18.5 – 20.5 + 
genel durum bozukluğu ya da geçen haftaki 
besin alımı normal gereksinimlerin %25-50’si

Orta  Skor 2 Majör abdominal cerrahi*, Inme*, Şiddetli 
pnömoni, hematolojik malignite

Şiddetli  Skor 3 1 ayda > %5 kilo kaybı (3 ayda > %15) ya da 
BKI < 18.5 + genel durum bozukluğu ya da 
geçen haftaki besin alımı normal gereksi-
nimlerin %0-25’i

Şiddetli  Skor 3 Kafa travması*, Kemik iliği transplantasyo-
nu*, Yoğun Bakım hastaları (APACHE > 10)

Yaş >70 yaş ise toplam skora 1 ekle Toplam skor = 4

Skor >3: Hasta nütrisyon riski altındadır ve bir nütrisyon planı başlatılır

 
BESLENME PLANI:
SCHOFIELD DENKLEMINE GÖRE BMH: 11.4 X70 
+870=1668 kkal.
ENERJI HARCAMASI DÜZELTME +%20 (HAREKET-
SIZ)=2001 kkal.
BESINLERIN TERMIK ETKISI +%10 = 2201 kkal. (31.4 
kkal/kg) (hedef: 30-35 kkal/kg)
ENERJI : 2200kkal /gün 
PROTEIN: 105-140 gr/gün (1,5-2 gr/kg/gün)
Ürün seçimi: Hasta gün içerisinde fizik tedavi almak-
tadır. Fizik tedavisinden 1 saat önce beslenmesi duru-
dulmakta ve tedavi süresince beslenememektedir. Bu 
durum beslenme süresini kısıtlamaktadır. Bu nedenle 
besin ihtiyaçlarının karşılanabilmesi için EPA ve DHA 
içeren, bol proteinli ve lifli  hiperkalorik ürün olan Nut-
rison Protein Plus Multi Fibre (1.28kkal/ml) , RT nede-
niyle gelişen faranjiyal yaraların iyileşmesini destekle-
mek için Nutrimedica Glutamin (20gr) kullanılmasına 
karar verilmiştir. 

1.gün (konsültasyon sonrası)
• Nutrison Protein Plus Multi Fibre 80cc/sa (8 

saat) + Su 40 cc/sa (12.00-24.00)
• Nutrimedica Glutamin 2X2 (20gr)
• Enerji: 1228 kkal/gün  (ihtiyacın %56’sı)   Protein: 

80gr/gün 
• Hasta daha önce de Peg’den beslendiği için bes-

lenme dozunu kademeli arttırmaya gerek yoktur. 
• Yeni beslenme ürününü tolere etmiştir.

 
2. gün 

• Nutrison Protein Plus Multi Fibre 100cc/sa (8 
saat)  + Su 50 cc/sa (17 saat)

• Nutrimedica Glutamin 2X2 (20gr)
• Enerji: 2.176 kkal/gün (31kkal/gün)    Protein: 

127gr/gün (1.8 gr/gün)  Su:2200 cc/gün
• Beslenme saatleri 06.00-09.00 / 11.00-01.00 ola-

rak planlanmıştır.
 
Hasta verilen dozdan beslenirken 3 hafta sonra gelişen 
ani kardiyorespiratuar arrest sonrası ex olmuştur.

KAYNAKLAR
1. H. Lochs, L. Valentini, T. Schütz et al. ESPEN Gui-

delines on Adult Enteral Nutrition, Clinical Nutriti-
on 2006;25:177-360 

2. Zaloga GP. Bedside method for placing small bo-
wel feeding tubes in critically ill patients. Chest 
1991;100:1643-6.  

3. Heyland DK. Nutritional support in the critically ill 
patient: a critical review of the evidence. Crit Care 
Clin 1998;14:423-40 

4. Kabaçam G, Özden A. Enteral Tüple Beslenme. 
Güncel Gastroenteroloji 2009;13(9): 201-210

5. Klinik Nutrisyonun Temelleri. Ed. Lubos Sabotka, 
Çev. Haldun Gündoğdu, 4. Baskı, Galen yayınevi, 
2013.

6. Elia M, Engfer MB, Green JC et al. Systematic re-
view and meta-analysis: the clinical and physiolo-
gical effects of fibre-containing enteral formulae. 
Aliment Pharmacol Ther 2008;27:120-145

7. Van Zanten A et al. Enteral glutamine supplemen-
tation in critically ill patients: a systematic review 
and meta-analysis. Critical Care (2015) 19:294



75

GİRİŞ
Nörodejeneratif hastalıklar yaşla birlikte sıklığı artan ve 
tüm toplumu etkileyebilen sağlık problemleridir. Nöro-
dejeneratif hastalıklar arasında en sık görüleni Alzhei-
mer Hastalığı, ikinci en sık ise Parkinson Hastalığıdır 
(PH). PH’nın 4 kardinal bulgusu istirahat tremoru, rijidi-
te, bradikinezi ve postural instabilitedir. Çalışmalar PH 
belirtilerini substansiya nigra pars kompaktadaki  (SNc) 
dopaminerjik nöronların ölümünün sonucu olarak stri-
atumda yetersiz dopaminerjik nörotransmisyonla ilişki-
lendirir. PH’ya özgü histopatolojik bulgular dopaminerjik 
nöronların kaybı ve mevcut nöronlarda Lewy cisimcikleri 
denilen yapıların oluşması olarak görülmektedir (1-3). 
Bu patolojilerin hangi mekanizmalar ile geliştiği henüz 
tam olarak aydınlatılamamıştır. Dopaminerjik nöron ha-
sarında oksidatif stres, mitokondriyal disfonksiyon, eksi-
totoksisite, apoptoz, inflamasyon, nörotrofin eksikliği gibi 
faktörlerin etkili olduğu düşünülmektedir (4). 

Özellikle artan oksidatif stres pek çok nörodejeneratif 
hastalığın potansiyel nedeni olarak öngörülmektedir. 
Oksidatif strese bağlı mitokondriyal disfonksiyon ve 
DNA onarım fonksiyonunda bozulma nörodejenera-
tif hastalıkların gelişimi ve yaşlanma sürecinin hız-
lanması gibi sonuçlar doğurur (5). Özellikle idiyopatik 
PH’lerde mitokondriyal disfonksiyon ve beraberinde 
oksidatif stres sonucu geri dönüşümsüz nöronal hasar 
belirgindir (6- 11).

Parkinson Hastalığı In Vitro Deney Modelleri 
Parkinson Hastalığı ile ilgili in vitro deneysel çalışmalar-
da mezensefalik kesitler, primer olgunlaşmamış dopa-
minerjik nöronlar ve hücre hatları kullanılmaktadır (12). 
6-OHDA ve MPP+ gibi nörotoksinler tirozin hidroksilaz po-
zitif hücrelerin ölümüne neden olduğu için PH deney mo-
deli oluşturmak için uygun bulunmaktadırlar (13).

Primer mezensefalik nöronların miktar olarak az ol-
ması nedeniyle alternatif olarak, insan nöroblastoma 
hücre hattı (SH-SY5Y) hücreleri kullanılmaktadır. Bu 
hücreler, nöronal hasarda moleküler, nöroprotektif ve 
nörotoksik mekanizmaları anlayabilmek için sıklıkla 
tercih edilmektedir. SH-SY5Y hücreleri dopamin 
β-hidroksilaz aktiviteye ve asetilkolinerjik, glutamater-
jik ve adenozinerjik özelliklere sahiptir.

MPTP sistemik uygulama sonrasında kan-beyin enge-
lini aşan lipofilik bir bileşiktir. Bir öntoksin olan MPTP 
sonrasında nondopaminerjik hücrelerde MAO-B katalizi 
ile 1-metil-4-fenil-2,3-dihidropiridinyuma dönüşür. Ar-
dından 1-metil-4-fenil-2,3-dihidropiridinyum spontan 
olarak MPP+’ye okside olur. MPP+ polar bir molekül ol-
duğu için dopaminerjik hücrelere girebilmesi için dopa-
min taşıyıcıları gereklidir. MPP+ mitokondride elektron 
transport zincirindeki (ETZ) kompleks I’i inhibe ederek 
mitokondriyal solunumu bozar ve ATP deplesyonuna 
neden olur. Bu durum mitokondriyal membran potansi-
yelinde değişime neden olarak hücre ölümüne yol açar.

Şekil 1. Parkinson Hastalığı deney modeli oluşturmak 
üzere kullanılan ajanların (MPTP, 6-OHDA, rotenon, pa-
rakuat) etki mekanizması (13).

IN VİTRO PARKİNSON HASTALIĞI MODELİNDE GLİKOJEN 
SENTAZ KİNAZ-3Β İNHİBİTÖRÜNÜN NÖROPROTEKTİF 
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Günümüzde MPTP, PH hayvan modellerinde de sıklıkla 
kullanılır (15, 16). Aynı amaçla kullanılan diğer toksin-
lerle karşılaştırıldığında dopaminerjik nöronlarda spe-
sifik intoksikasyona sahip olduğu PH semptomlarına yol 
açtığı görüldüğünden tercih sebebidir (14). MPTP’nin 
metaboliti MPP+ ise esas etkileri gösteren molekül ol-
duğundan in vitro Parkinson hastalığı deney modelleri-
nin oluşturulmasında kullanılmaktadır.

Oksidatif Stres, Dopamin ve Nrf2
Oksidatif stres, reaktif oksijen türlerinin (ROT) üretimi 
ve uzaklaştırılması arasındaki dengenin bozulmasıy-
la oluşur. Dopamin oksidasyonu, reaktif oksijen türleri 
yapımını arttırdığından dopaminerjik nöronlar oksidatif 
strese karşı daha hassastır (17).

Nrf2 (nükleer NFE2  ilişkili faktör-2), hücresel antioksi-
dan cevabın regülasyonunda anahtar transkripsiyon 
faktörlerinden biridir. Nrf2, inflamasyon ya da hasar so-
nucu oluşan oksidatif strese karşı antioksidan protein 
ekspresyonunu düzenler (18, 19). Hücre içi Nrf2 seviyesi 
ve aktivitesi normal koşullarda Keap 1 homodimerleri-
ne bağlı ubikitinasyon ile kontrol edilir. Nrf2’nin GSK-3β 
aracılı fosforilasyonu da bu ubikitinasyon yolaklarından 
biridir.

Normal koşullarda Keap1 ile degrade olan Nrf2, oksi-
datif stres sonucu PI3K yolağı ya da Keap1’daki siste-
in içeren kısımların kimyasal/oksidatif modifikasyonu 
yoluyla aktive edilir. Böylece Nrf2’nin nukleusa geçişi 
gerçekleşir ve nukleusta small MAF proteini ile hete-
rodimerleşerek antioksidan yanıt elementine (ARE) 
bağlanarak hedef genleri aktive eder.   Hem oksije-
naz-1  (HO-1), NADPH dehidrogenaz kinon-1 (NQO1), 
glutatyon-S-transferaz ve glutatyon sentezinde görevli 
ARE bağlanma bölgesi içeren enzimlerin transkripsiyo-
nunu sağlarlar. Bu genlerin ve proteinlerin düzeylerinin 
ölçülmesi ise dokunun antioksidan durumu hakkında 
bilgi vericidir. HO-1 ve NQO1 antioksidan özellikte pro-
teinlerdir ve dopamin oksidasyonuyla oluşan oksidatif 
stresin önlenmesinde önemli rolleri bulunmaktadır 
(20- 23). PH’de dopaminerjik nöronlar, endotel hücreler 
ve astrositlerde NQO1 seviyelerinin arttığı gözlenmiştir. 
Aynı şekilde Parkinson hastalarının substantia nigra 
bölgelerinde de HO-1 seviyelerinin artışı tespit edilmiş-
tir. Nrf2’nin nükleer lokalizasyonu ise artmaktadır (24).

Glikojen sentaz kinaz-3 enzimi serin/treonin grubu 
protein kinazdır ve hücre proliferasyonu, apoptoz, inf-
lamasyon ve pek çok hücresel süreçle ilişkili olduğu 

saptanmıştır (25, 26). GSK-3α ve GSK-3β olmak üzere 
iki izoformu bulunmaktadır.

Postmortem PH beyin çalışmalarında artmış GSK-3 en-
zim aktivitesi belirlenmiştir ve bu durumun apoptotik 
süreci hızlandırdığı ayrıca ETZ’de kompleks I aktivitesi-
ni azaltarak ATP üretiminde azalmayla oksidatif strese 
yol açarak da hücreyi etkilediği bilinmektedir (27). GSK-
3 enzimi Nrf2’yi fosforilleyip ubikitin bağımlı yolak so-
nucu degrade eder (28).

GSK-3 Enzim İnhibisyonu 
Son yıllardaki çalışmalarda GSK-3β’nın diabetes melli-
tus, inflamasyon, kanser, psikiyatrik ve nörodejeneratif 
hastalıklar ile ilişkisi olduğunu gösterilmesiyle GSK-3β 
bu hastalıkların tedavisinde yeni terapötik ilaç geliştir-
mede potansiyel hedef olarak düşünülmeye başlanmış-
tır. Lityum tanımlanmış ilk GSK-3 enzim inhibitörüdür 
ve BIP-135 gibi farklı GSK-3β inhibitörleri ile yapılan ça-
lışmalar da oksidatif hasarı yok ettiklerini göstermiştir 
(29). 

GSK-3β inhibitörlerinden tiyadiazolidindionlar grubun-
dan olan tideglusib non-ATP kompetitif ve irreversibl 
bir GSK-3β inhibitörüdür. Bu gruptaki pek çok bileşik 
in vivo Parkinson Hastalığı modellerinde test edilmiştir 
(30, 31).

Alzheimer Hastalığı ile yapılan çalışmalarda tideglu-
sibin oral kullanımı, tau hiperfosforilasyonu ve beyin-
de amiloid plak birikimini ciddi oranda azaltmıştır (30, 
31). In vivo modellerde nöroprotektif ve antiinflamatuar 
etkileri gösterilmiştir. GSK-3β enzim inhibitörlerinden 
sadece tideglusib hem Alzheimer Hastalığı hem sup-
ranükleer palside faz-II klinik deneyler aşamasındadır 
(30, 31).

GEREÇ VE YÖNTEM
Deneysel çalışmada PH benzeri nörodejenerasyon 
oluşturmak amacıyla MPP+ kullanılmıştır. Parkinson 
hastalarında, hastalık ilk teşhis edildiğinde substan-
tia nigra pars kompakta’da dopaminerjik nöronların 
yaklaşık %50’sinin öldüğü tespit edildiğinden, hücrel-
erin %50’si için toksik olan konsantrasyonun (IC50) 
ve sürenin belirlenmesi için MPP+ doz-yanıt eğrisi 
araştırılmıştır. 

MPP+ ile oluşturulan dopaminerjik nöron hasarında 
nöroprotektif etkisi araştırılacak olan tideglusibin uygun 
dozlarının belirlenmesi için tideglusib ilave edilmiştir. 
Süre sonunda hücre canlılığının tespiti için hücrelere 
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MTT (3-[4,5-dimetiltiazol-2-il]-2,5-difeniltetrazolium 
bromid) testi uygulanmıştır.

MPP+ uygulamasının Nrf2 gen ekspresyonu üzerine et-
kisi 3, 6, 12, 24 saat uygulamayı takiben real-time PCR 
tekniği kullanılarak saptanmıştır. mRNA düzeylerin-
deki değişimin saptanması, ilgili proteinlerin fonksi-
yonu açısından destekleyici bilgi sağlayabilmektedir. 
Gen ifadesindeki farklılıkların ölçülmesinde real-time 
PCR tekniği sıklıkla kullanılmaktadır. Oluşturulan 
deney modelinde Nrf2/ARE yolağı ile ilişkili genlerin 
mRNA düzeylerinin belirlenmesi için öncelikle gruplar 
oluşturulmuştur. Hücrelerden total RNA izolasyonu, 
total RNA’dan cDNA sentezi gerçekleştirilmiştir. Real-
time PCR tekniği kullanarak Nrf2, HO-1 ve NQO1 mRNA 
düzeylerinin analizi yapılmıştır. mRNA değişim düzey-
lerinin 2-∆∆C

T
 analiz yöntemine göre hesaplanmıştır.

GSK-3β/pGSK-3β protein düzeylerindeki değişimin 
gözlenmesinde hücreler homojenize edilmiş ve protein 
miktar tayininin ardından SDS-PAGE ile proteinlerin jel-
de ayrılması sağlanmıştır. Western blot yöntemiyle ilgili 
antikorlar kullanılarak GSK-3β/pGSK-3β proteinlerinin 
analizi yapılmıştır.

Deney gruplarında tüm örnekler en az beş kez 
çalışılmıştır. Istatistik hesaplamalarında yazılım 
programı olarak SPSS 22.0 kullanılmıştır. Sayısal 
değerlendirmelerde ortalama değerler ve standart 
sapmalar rapor edilmiştir. Deney grupları arasındaki 
istatistiksel farklar ANOVA (analysis of variance) yön-
temi ile %95 güven aralığında değerlendirilerek, gru-
plar arasında ikili ilişkiler Tukey’s post-hoc yöntemiyle 
saptanmıştır. 

BULGULAR
MPP+ için IC50 Değerinin ve Sürenin Belirlenmesi
Çalışmada MPP+ toksisitesini araştırmak üzere farklı 
dozlarda ve sürelerde MPP+ insan nöroblastoma hüc-
relerine uygulanmış ve hücre canlılığı testi yapılmıştır. 
Elde edilen sonuçlar 2 mM ve 24 saat MPP+ uygulama-
sının hücrelerin %50’sini öldürdüğünü göstermektedir 
(Şekil 2).
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Şekil 2. Farklı konsantrasyonlarda ve sürelerde uygula-
nan MPP+’nin hücre canlılığı üzerine etkisi

Tideglusibin Nörotoksisiteye Etkisinin Belirlenmesi
Tideglusibin potansiyel nöroprotektif etkinliği farklı 
konsantrasyonlarda ve sürede MPP+’ye maruz kalmış 
hücrelerde denenmiştir. Tideglusib için en uygun uygu-
lama dozu 2.5 µM olarak belirlenmiştir (Şekil 3). 
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Şekil 3. MPP+ uygulanan hücrelerde farklı konsantras-
yonlardaki tideglusibin etkisi. *p≤0.01 MPP+ vs.kontrol 
grubu; **p≤0.05 gruplar vs. MPP+ 

Tideglusib Uygulamasının pGSK-3β Protein Düzeyleri 
Üzerine Etkisi
SH-SY5Y hücrelerine farklı sürelerde tideglusib uygu-
lanmıştır. Şekil 4’te görüldüğü gibi; maruziyet süresi 
arttıkça; GSK-3 proteininin inaktif olan fosforile düze-
yinda anlamlı bir artış olmaktadır.
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Şekil 4. Tideglusibin SH-SY5Y hücrelerinde pGSK-3β pro-
tein düzeyleri üzerine etkisi. *p≤0.01 vs.kontrol grubu

 
MPP+ ve Tideglusib Uygulamasının Nrf2, HO-1, NQO1 
mRNA Düzeylerine Etkisi
MPP+ uygulamasının Nrf2 mRNA düzeyini zamana göre 
farklı şekilde arttırdığı görülmüştür. Farklı sürelerde 
uygulanan MPP+, Nrf2 mRNA düzeylerini kontrol grubu-
na göre arttırmıştır. Diğer taraftan, bir Nrf2 aktivatörü 
olan tert-butilhidrokinon (tBHQ) ise Nrf2 mRNA düzey-
lerini 1.240 ± 0.050 kat arttırmıştır. Özellikle 12. saatten 
itibaren Nrf2 gen ekspresyonunun anlamlı şekilde artışı 
dikkat çekmektedir (p<0.001) (Şekil 5).
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Şekil 5. MPP+’nin Nrf2 mRNA düzeylerindeki değişime 
etkisi. *p<0.001 vs.kontrol ve MPP+ (6h) grubu. 

Nrf2’nin nukleusa geçişi, ARE’ye bağlanmasını ve dola-
yısıyla antioksidan ve faz II detoksifikasyon genleri gibi 

birçok genin ekspresyonunu sağlamaktadır. MPP+’nin 
Nrf2 gen ekspresyonunda anlamlı değişikliğe neden 
olduğu süre belirlendikten sonra tideglusib ve pioglita-
zon uygulanan gruplar oluşturulmuştur. Bu gruplarda 
Nrf2, HO-1 ve NQO1 mRNA düzeylerinin analizi 12. saat 
sonunda yapılmıştır. Özellikle MPP+’nin hücredeki Nrf2 
mRNA düzeyini arttırırken, HO-1 ve NQO1 mRNA düzey-
lerini azaltıyor olması dikkat çekicidir (p≤0.01). mRNA 
düzeylerindeki değişim her zaman protein düzeylerin-
deki değişim ile korele olmamaktadır. Elde edilen veri-
leri ve hipotezimizi desteklemek için adı geçen genlere 
ait protein analizi de eş zamanlı olarak yapılmıştır.

Ayrıca 12 saat süreyle tideglusib uygulamasının Nrf2 
mRNA düzeyini kontrole göre yaklaşık 20 kat arttırıyor 
olması (p≤0.05), tideglusibin MPP+ toksisitesine karşı 
antioksidan sistemleri tetikliyor olduğunu göstermek-
tedir (Şekil 6). 
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Şekil 6. 12 saat süreyle MPP+ uygulanan hücrelerde 
tideglusib ve pioglitazonun Nrf2, HO-1, NQO1 mRNA 
düzeylerine etkisi. *p≤0.01 gruplar vs kontrol grubu; 
**p≤0.05 gruplar vs. tüm gruplar.

TARTIŞMA
MPP+ uygulamasının Nrf2 mRNA düzeyini belirgin 
şekilde arttırdığı görülmüştür. Nrf2’nin aktivasyonu-
nun, oksidatif strese bağlı görülen zararlı etkileri azal-
tan yollardan biri olduğu kabul edilmekte ve artış oldu-
ğu görülen zamanda hücre koruma mekanizmalarının 
daha fazla etkin olduğu düşünülmektedir. 12 saatlik uy-
gulamada MPP+  ile Nrf2 mRNA düzeyi artarken, HO-1 
ve NQO1 mRNA düzeylerinin azalıyor olması dikkat çe-



79

KONUŞMA METİNLERİ
kicidir (p≤0.01). Bu durum, protein şeklindeki Nrf2’nin 
nükleer transportunda bir sorun olabileceğini veya DNA 
bağlanma bölgesine bağlanamadan nukleusta degrade 
olabileceğini akıllara getirmektedir.

Pilot faz-II çalışmalarında tideglusib ile tedavi edilen 
Alzheimer Hastaları için oldukça güvenli ve etkili so-
nuçlar alınmıştır. Bizim çalışmamızda da Parkinson 
Hastalığı Modelinde tideglusib ile antioksidan mekaniz-
malar üzerinden nöroprotektif etkinin sağlanabileceği 
görülmüştür. Bu terapötik ajanın etkisini anlama ve yo-
rumlamanın, nörodejeneratif hastalıkların tedavilerin-
de yeni ilaç formülasyonları geliştirmede umut verici 
olacağı düşünülmektedir. 
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Ağrı; Uluslararası Ağrı Teşkilatının (International 
Association for the Study of Pain, IASP) tanımı-
na göre var olan veya olası doku hasarına eşlik 

eden veya bu hasar ile tanımlanabilen, hoşa gitmeyen 
duyusal ve emosyonel bir deneyimdir (1). Ağrı, kanser 
ile ilişkili en sık karşılaşılan semptomdur. Hastaların 
%30’unda tanı aldıkları zaman, %50-70’inde aktif te-
davi sırasında, %60-80’inde ise terminal dönemde ağrı 
vardır. Bu sunumda kanserle ilişkili nöropatik ağrının 
tanımı, tanı ve tedavi seçeneklerinin bir olgu örneği eş-
liğinde tartışılması amaçlanmıştır. 

Kanser ağrısının tümör tipine, tedaviye, tümör ile ilişkili 
ağrıya (kronik güçsüzlük-halsizliğe bağlı) ve kanser dışı 
nedenlere bağlı olarak etyolojik sınflandırılması yapıla-
bilir. Hastaların %30’unda bir, %39’unda iki, %31’inde üç 
veya daha fazla etiyolojik faktör saptandığı bildirilmiştir 
(2). Kanser ağrısının patofizyolojisi incelendiğinde nosi-
septif ağrı, nöropatik ağrı (perinöral inflamatuar reaksi-
yon), miks tip ağrı ve psikojenik ağrılar karşımıza çıkar. 

Kanser ağrısı, temel ağrı iletim mekanizmalarını, ile-
timini, nörotransmitterleri ve reseptörlerini kullanan 
bir kompleks ağrı sendromudur. Direkt tümörden veya 
çevre dokulardan salgılanan prostoglandin, sitokin, in-
terlökin, bradikinin, tümör nekrozis faktör ve endotelin 
aljezik substanslardır. Büyüme faktörleri, lenfokinler 
(interlökin-1α, IL2-15), koloni stimule eden faktörler, 
transforme edici büyüme faktörleri (TGF-α, TGF-β), 
tümör nekroz faktörleri (TNF- α, TNF-β), interferonlar 
(IFN-α, IFN-β, INF-γ) gibi sitokinler  kanserde artmak-
tadırlar ve ağrıdan sorumlulardır (3,4).

Kanser ağrısı nadiren saf bir nöropatik, inflamatuvar 
veya visseral ağrı olarak karşımıza çıkar. Ağrı dengesi 
sürekli değişmekte ve nöropatik üzerine visseral ağrı 
eklenerek çoklu tedavi uygulanması gerekebilir ve giri-

şimsel tedavilere ihtiyaç duyulabilir.

Nöropatik ağrı, santral veya periferik sinir sistemindeki 
primer lezyonlara veya disfonksiyona bağlı olarak orta-
ya çıkan ağrı türü olup kanserli hastalarda yaşam kali-
tesini etkileyen önemli klinik sorunlar oluşturmaktadır 
(5). Nöropatik ağrılar,  periferik (periferik sensitizasyon 
(cerrahi girişim veya travmadan sonrası salgılanan P 
maddesi ve ağrıya duyarlı C liflerinin haraplanması),  
ektopik deşarjlar (sinir hasarı sonrası akson boyunca 
ektopik uyarıların oluşması), aksonlar arası anormal 
etkileşim, katekolaminlere karşı artmış duyarlılık) ve 
santral mekanizmalar (duyusal yolların veya sempatik 
sistemin irritasyonu, hipotalamik bozukluk, inen inhibi-
tör mekanizmaların disfonksiyonu ve çıkan yolların aşırı 
aktivasyonu gibi) iki grupta değerlendirilebilir (6). Oto-
nom si nir sis te min den kaynaklanan sempatik kökenli 
nöropatik ağrılar kanserli hastalarda komp leks bölge-
sel ağ rı send rom u kliniği ile karşımıza çıkarlar.

Kanserli hastalarda nöropatik ağrının kesin prevalansı 
bilinmemektedir. Ancak olguların en az %15-20’sinde 
hastalığın seyri sırasında nöropatik ağrı yakınmaları 
gelişmektedir (5). 

Kansere bağlı nöropatik ağrı aşağıda belirtilen klinik 
özelliklerle karşımıza çıkabilir:

1. Ağrılı radikülopati
2. Pleksopatiler (brakiyal, servikal, lumbosakral )
3. Postherpetik nevralji
4. Kranyal Nevraljiler (trigeminal nevralji, glossofare-

geal nevralji)
5.  Ağrılı mononöropatiler ( tümörle ilişkili mononöro-

pati, cerrahi sonrası, radyasyona bağlı, sinir sıkış-
ma sendromları)

6. Ağrılı periferik nöropatiler

NÖROPATİK AĞRIDA İLAÇ SEÇİMİ
HARİKA ERTEM

HAMİDİYE ŞİŞLİ ETFAL EAH. ,ALGOLOJİ B.D, İSTANBUL
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 - Toksik periferik nöropati (kemoterapiye bağlı)
 - Paraneoplastik nöropati

7. Leptomeningeal metastaz
 
Kanserli olgularda nöropatik ağrı tedavisinde kullanılan 
ilaçlar aşağıdaki tabloda özetlenmiştir:

Güçlü Öneriler

Gapabentin 1200–3600 mg Üçe 
bölünmüş 
eşit dozlarda

Ilk seçenek

Pregabalin 300–600 mg Ikiye 
bölünmüş 
eşit dozlarda

Ilk seçenek

Serotonin-noradrenalin geri alım inhibitörleri

Duloksetin 60–90 mg Tek doz Ilk seçenek

Venlafaksin 150–225 mg Tek doz Ilk seçenek

Trisiklik amtidepresanlar 

Amitriptilin 25–100mg Tek doz Ilk seçenek

Imipramin 25-150 mg Tek doz Ilk seçenek

Zayıf Öneriler

Kapsaisin %8 yapışkan 
bantları

Üç aylık 
kullanım, 
günde 1 veya 
4 kere, 30-60 
dk boyunca)

Ikinci 
seçenek 
(periferik 
nöropatik 
ağrıda)

Lidokain yapışkan bantları  Üç aylık 
kullanım, 
günde 1 veya 
3bant, 12 sa 

Ikinci 
seçenek 
(periferik 
nöropatik 
ağrıda)

Tramadol 200–400 mg Üçe 
bölünmüş 
eşit dozlarda

Ikinci 
seçenek

Kuvvetli opioidler Kişiye özgü 
titrasyon

Üçüncü 
seçenek

Serebellopontin Köşe Lipomuna Bağlı Trigeminal Nev-
ralji - Bir Olgu Sunumu ve Tedavi Deneyimimiz

Intrakraniyal lipomlar, oldukça nadir görülen ve sıklıkla 
asemptomatik seyreden tümörlerdir. Intrakraniyal ola-
rak orta hatta veya orta hatta yakın yerleşim gösterirler. 
Lokalizasyonlarına bağlı gözlenen klinik semptomlar 
baş ağrısı, baş dönmesi, nöbet, serebellar ataksi, vizyon 
azalması, çift görme ve işitme kaybıdır. Nörogörüntü-
leme yöntemleriyle oldukça kolay teşhis edilebilen int-
rakraniyal lipomlar çok az oranda cerrahiye gereksinim 
gösterirler (7).

Lipomlar T1 ağırlıklı MRG’lerde hiperintens olarak gö-

rülürler, T2 ağırlıklı MRG’lerde sinyal yoğunluğu değiş-
kendir. Lipomlar kontrastlanmayan lezyonlardır ve yağ 
baskılamalı MR sekanslarında hiperintensite tamamen 
ortadan kaybolur. Literatürde her ne kadar total çıkar-
tılan olgular mevcut ise de çevre nöral ve vasküler ya-
pılarla sıkı komşuluğu ve oldukça yavaş büyüyen özel-
likte olması sebebiyle cerrahi stratejide dekompresyon 
amaçlı olarak lipomun total çıkarılması önerilmemek-
tedir (7,8).

Trigeminal nevralji, dile dokunma, gülme, diş fırçalama, 
çiklet çiğneme gibi spesifik uyarılar ile tetiklenen, tek 
taraflı ani ve kısa süreli olabilen trigeminal sinirin of-
talmik, maksimal ve mandibular dallarının dağılımına 
uyan en sık nevraljiform ağrı tipidir. Çoğu olguda trige-
minal sinir kökünün damarsal kompresyonu ile karşı-
mıza çıkar. Diğer nadir nedenler; multipl skleroz gibi 
demyelinizan hastalıklar, beyin sapı infarktı, tümörler, 
posterior fossanın diğer kitlesel lezyonlarıdır (9). Sere-
bellopontin köşede yerleşen tümörler lokalizasyonları 
nedeniyle trigeminal nevralji ile karşımıza çıkabilir.

OLGU: 
Altmış beş yaşında kadın hasta iki yıldan beri giderek 
artan sol yüz yarımında trigeminal sinirin maksillar ve 
mandibular dallarına uyan nevraljiform karakterli ağrı-
dan yakınmakta. Olgunun özgeçmişinde koroner arter 
hastalığı ve aritmi mevcuttu. Dış merkezde karbama-
zepin 200 mg 2x1 başlandığı; ilk üç ayda şikayetlerinde 
rahatlama olduğunu ancak daha sonra fayda etmediğini 
ve ilaç kullanmayı bıraktığını belirtti. Ağrının sıklık ve 
şiddetinin artması nedeniyle tarafımıza başvuran olgu-
nun nörolojik muayenesinde sol trigeminal reflekste 
azalma mevcuttu. Kranyal manyetik rezonans görün-
tülemesinde (1.5 Tesla, GE Sigma Infinity)’de sol beyin 
sapı yarısında aksiyal T1 ağırlıklı görüntülerde hiperin-
tens görünümde olduğu, koronal T2 ağırlıklı görüntü-
lerde ise hipo- ve hiperintens alanlar içeren yer kaplayı-
cı lezyon görüldü. Kitlede kontrastlanma izlenmedi. Yağ 
baskılı T1 ve kontrastlı T1 ağırlıklı görüntülerde hipe-
rintens izlenen kitlenin tamamen baskılandığı görüldü. 
Lezyona serebellopontin köşe lipomu tanısı konuldu.

Cerrahi tedaviyi kabul etmeyen olguya karbamazepin 
tedavisi yavaş bir şekilde doz arttırılarak tekrar başlan-
dı. 1600 mg doza çıkılmasına rağmen şikayetleri devam 
eden olguya depresif yakınmalarının da eşlik etmesi 
nedeniyle duloksetin 30 mg 1x1 tedaviye eklendi, iki 
hafta sonra 60 mg 1x1 dozuna çıkıldı. Karbamazepin ve 
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duloksetinten fayda gören olgu tedavinin 4. Ayında ağ-
rının şiddetlendiğini bildirdi. Pregabalin 75 mg 2x1 doz 
tedaviye eklendi, bir hafta sonra 150 mg 2x1 dozuna çı-
kıldı. Ağrıdan dolayı uyku bozukluğu tarif eden hasta-
nın tedavisi pregabalin 150 mg 1x1 gündüz ve 225 mg 
1x1 gece olarak ayarlandı. Depresif yakınmaları devam 
eden olgunun psikiyatri konsültasyonu sonrası  dulok-
setin dozu 90 mg 1x1 olarak ayarlandı. Üç aydan beri 
karbamazepin 1600 mg, duloksetin 90 mg ve pregabalin 
375 mg dozunda kullanan olgunun şu anda ağrı şikayeti 
yoktur. 
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Insülin ilk kez 1922 yılında Frederick Grant BANTING ve 
Charles BEST tarafından keşfedilmiş, bu keşif ile 1923 
de Nobel ödülüne konu olmuştur (1) 1956 yılında ilk oral 

antidiyabetiğin keşfine kadar da hem tip 1 hem tip 2 diya-
betin ana ilacı olmuştur. Günümüzde mevcut onlarca in-
sulin çeşidi vardır. Bu durum hastaya göre insulin seçimi 
yaklaşımını doğurmuştur.

Olgu: 75 y kadın hasta, ev hanımı,20 yıldır tip 2 diyabet has-
tası, halsizlik, kan şekerinde yükseklik, sık idrara çıkma, 
ağız kuruluğu şikayetleri ile polikliniğimize başvurdu.3 yıl 
önce koroner bypass öyküsü mevcut. Fizik muayenesin-
de obez görünümde, vücut Ağırlığı:102 kg, boy:1.60 cm 
BMI:39. TA:140/80 mmHg Nb:95/dk, diğer sistem muaye-
neleri doğal saptandı. 3 ay öncesine kadar nateglinid 120 
mg 3x1 ,metformin+dpp4 2x1 almakta iken kan şekerinin 
yüksek seyretmesi üzerine bir kliniğe başvurmuş. Yapılan 
tetkiklerinde açlık glukozu: 280 mg/dl, tokluk glukoz: 385 
mg/dl, HBA1c:12.2, C-peptid:0,5 saptanmış. Karaciğer 
ve böbrek fonksiyonları normal saptanmış. Kullanmakta 
olduğu oral antidiyabetikler kesilerek intensif insülin te-
davisine geçilmiş. Kan şeker takiplerine göre dozlar yük-
seltilmiş. Tarafımıza başvurusunda humulin r 3x 20’ü 2x30 
ü Nötral protamin hagedon (NPH insülin) almaktaydı. Bu 
tedavi altında açlık glukoz: 370 mg, tokluk glukoz: 340 mg/
dl, HBA1c:12.3 saptandı. Hasta insülin başlanmasından bu 
yana 3 kilo artış olduğunun ifade etti. 3 günlük kan şekeri 
takibi istendi. Kan şekeri profiline kahvaltı öncesi ve ak-
şam yemeği öncesi hiperglisemik, öğlen ara öğün öncesi 
ve gece hipoglisemileri olduğu görüldü. Hastanın yüksek 
doz insülin kullanımına rağmen regülasyon sağlanama-
masının sebeplerini güncel bilgiler eşliğinde irdeledik.

Tip 2 Diyabette Insülin Protokolü Belirlerken; fizyolojik in-
sülin sekresyonunu en iyi taklit eden, hastanın yaşam tar-
zına en uygun, en iyi hasta uyumu sağlanan ve hipoglisemi 

riski en düşük insülin tedavi protokolü seçilmelidir. 

Akılcı insülin tedavisinin genel prensipleri; 

1. Doğru endikasyon/doğru zamanlama
2. Uygun insülin tipi ve insülin rejimi seçmek (Hasta-

nın fiziksel özellikleri/yaşam tarzı/Ek hastalıkları 
göz önüne alınarak) 

3. Uygun doz (hastaya uygun A1C hedefine ulaştıran)
4. Yan etkilerin uygun yönetimi (hipoglisemi, kilo alımı)
5. Maliyet
6. Maksimum hasta uyumunu sağlamak olarak sıra-

lanabilir.
 
Tip 1 diyabette insülin tedavisi endikasyonu tanı anından 
itibaren başlar ve hayat boyu devam edilir. Tip 2 Diyabette 
ise; maksimum oral antidiyabetik tedavisine rağmen gli-
semik kontrolün sağlanamaması, araya giren (enfeksiyon, 
kaza, stres vb.) olaylara bağlı glisemik dekompansasyon, 
başka sebeplere bağlanamayan hiperglisemi ile ilişki-
li kilo kaybı, gebelik ve laktasyon, karaciğer veya böbrek 
yetmezliği, perioperatuar dönemde Tip 2 diyabet tedavisi, 
oral ilaçlara yan etki gelişmesi, diyabet başlangıcında ağır, 
semptomatik hiperglisemi ve akut miyokard infarktüsü 
durumlarında insülin endikasyonu doğar. Tip 2 diyabette 
tanı anında insülin kullanılmasının uygun olduğu durum-
lar; A1c>9.5 %(80.3 mmol/mol), açlık plasma glukozu 
>250 mg/dl (13.9 mmol/l), random kan şekeri >300 mg/
dl (16.7 mmol/l), ketonüri ve tanı anında hiperglisemi ile 
ilişkili kilo kaybı öyküsüdür. (2) 

Erken dönemde insülin tedavisine başlanması, hasta-
lığın ilerleyen dönemlerinde insülin eklenmesi ile kar-
şılaştırıldığında; Kan şekeri regülasyonu için gereken 
insülin dozu 0,4 U/kg’ın altında kalmıştır. Daha az kilo 
alımı gözlenmiştir. Daha az hipoglisemik atağa neden 
olarak glisemik kontrol sağlamıştır. (3) 

BİR OLGU İLE AKILCI İNSÜLİN KULLANIMI
YÜKSEL ASLI ÖZTÜRMEN

ŞİŞLİ HAMİDİYE ETFAL EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ,İÇ HASTALIKLARI KLİNİĞİ
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Insülin tipleri etkisine göre Bazal insülin ve Bolus insü-
lin olarak ikiye ayrılır.Bazal insülinler açlık glukozuna 
etkilidir, hepatik glukoz üretimini ve lipogenezi önler. 
Bolus insülinler ise postprandiyal kan glukozu üzerine 
etkilidir. Günümüzde önerilen insülin rejimleri: tek doz 
bazal insülin rejimi, premix karışım insülin rejimi ve ba-
zal/bolus insülin rejimidir (bazal plus ya da geleneksel).

Ülkemizde mevcut insülin tipleri: Biyosentetik insan in-
sülinleri (kısa etkili: Human regüler insülin (HR), orta 
etkili: Nötral protamin hagerdon (NPH)), Sentetik ana-
log insülinler (kısa/hızlı etkili: Asprat, Lispro, Glulisin, 
uzun etkili: Detemir, GlarginU-100, Glarjin U-300) ve 
mix preperatlardır. (Insülin aspart+insülin aspart pro-
tamin (%70/30), Insülin lispro+insülin lispro protamin 
(%25/75,%50/50))

Insan insülinleri ile analog insülinler karşılaştırıldığın-
da; Insülin analogları fizyolojik insülin salınımını daha 
iyi taklit ederler. Uzun etkili analog insülinlerin pik et-
kisi yoktur, NPH insülinde ise uygulama sonrası 4.-12. 
saatler arasında pik etki gözlenir. Bu da hipoglisemi 
riskini artırır. Yapılan çalışmalarda analaog bazal insü-
linler (glargine ve detemir) ile karşılaştırıldığında her-
hangi bir zamanda ve/veya gece hipoglisemi riski NPH 
insülinde anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. (4) 

Kilo artışı açısında karşılaştırıldığında insülin analogla-
rı ile regüler insülinlere kıyasla kilo alımı daha az göz-
lenmiştir. Insülinlerin metformin ile eş zamanlı kulla-
nılmasının ise kilo artışının anlamlı düzeyde azalttığını 
gösteren çalışmalar vardır (5,6,7)

NPH etki süresi uzun etkili analoglardan kısadır. In-
sülin detemirin etki süresi de diğer uzun etkili analog 
insülinlerden kısadır. Insülin detemirin etki süresi glar-
ginden daha kısa olduğu için günde iki doz uygulama 
gerektirebilir. (8). 

Hızlı etkili analog insülinler yemekten hemen önce ya-
pıldığı için yemeklerden 30-45 dk önce yapılması ger-
ken kısa etkili regüler insülinlere tercih edilebilir.

Maliyet açısından bakıldığında ise analog insülinlerin 
daha pahalı olduğu görülmektedir.

Premix rejim ile basal/bolus rejim karşılaştırıldığında 
ise; Premix insülin rejimi Tip 1 diyabette önerilmez, sa-
dece tip 2 diyabette kullanılabilir. Premixlerin dezavan-
tajı doz ayarlaması yapmak zordur. Avantajı ise hasta 
uyumunun daha iyi olması açısından tercih edilebilir. 

Insülin başlarken uygun dozda başlamak önemlidir. 
AACE (American Association of Clinical Endocrino-
logists) klavuzuna göre önce tek doz bazal insulin ile 
başlanır.A1C <8% ise günlük toplam bazal insülin dozu: 
0.1-0.2 U/kg, A1C> 8% ise Günlük toplam doz: 0.2-0.3 
U/kg olmalıdır. Glisemik hedeflere ulaşmak için insülin 
dozu 2-3 günde bir titre edilmelidir (9) 

Sabit titrasyon: Günlük total dozda 2 U artış
Değişken titrasyon: AKŞ> 180 mg/dL: GTD un %20 ekle
 AKŞ 140-180 mg/dL: GTD un %10 ekle
 AKŞ 100-139 mg/dL: 1 unit ekle

Bazal insülin ile glisemik hedeflere ulaşılamaz ise ba-
sal plus rejimine göre önce en büyük öğün öncesine bo-
lus insülin başlanır. Hedefe ulaşılamazsa, diğer öğünler 
öncesine de eklenir. Bolus insülinin başlangıç dozu ba-
zal dozun %10’u veya 5 Unite dir. Basal bolus rejimine 
göre ise her öğün öncesi bolus insülin eklenir. Günlük 
total doz 0.3-0.5 U/kg olacak şekilde %50 bazal %50 bo-
lus insulin olarak dozlar hesaplanır.

Önerilen glisemik hedefler AACE/ACE 2016’a göre A1C 
≤ 6.5, ADA’a göre A1C <7.0 dır. (10) Hedef değer hasta-
nın özelliklerine göre daha sıkı ya da daha gevşek tutu-
labilir. Diyabet süresi kısa, yaşam beklentisi uzun olan, 
kadiyak hastalığı olmayan, motivasyonu/uyumu yüksek 
olan hastada daha sıkı hedefler planlanabilir. Diyabet 
süresi uzun, yaşam beklentisi sınırlı, komorbid durum-
ları olan ve ciddi hipoglisemi öyküsü olan hastada ise 
daha az sıkı hedefler belirlenmelidir.

Insülin tedavisinde dikkat edilecek önemli bir konu da 
yan etkilerin yönetimidir. Hipoglisemi gözlenen hasta-
larda; Hastanın insülini doğru dozda yaptığına, öğün 
atlamadığına emin olunmalı, diyet ve insülin eğitimi 
verilmelidir. Hipoglisemi riski en az insülin tipini seçil-
meli, gereğinde dozları gözden geçirilmelidir. Kilo artışı 
saptanan hasta da diyabetik diyet aldığına emin olun-
malı, bu konuda eğitim verilmeli, egzersiz önerilmeli, 
kilo artışı riski en az olan insülin tipi seç, dozlar gözden 
geçirilmeli, insülin tedavisine SGLT/Metformin/GLP-1 
eklenmesi düşünülmelidir.

Insülin tedavisindeki başarısızlığın en önemli sebeplerin-
den biri de hasta uyumunun sağlanamamasıdır. Uyumu 
güçleştiren sebepler hastanın iğne korkusu, hipoglisemi 
korkusu, yaşam kısıtlanması endişesi, kilo alma korkusu 
ve diyabetin seyrinde beklenmeyen ilerleme gözlenmesi 
sonucu hastanın tedaviye güveninin kaybolmasıdır. Iğne 
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korkusu olan hastaya daha ince/kısa iğne ucu, insülin 
kalemleri önerilerek ağrı minimale indirilebilir. Hipogli-
semi korkusu varsa hipoglisemi semptomlarının farkı-
na varması sağlanmalı, ara öğünlere ve önerilen dozlara 
uyulmasının hipoglisemi riskini en aza indirgediği kavra-
tılmalı, hipoglisemi oluşması halinde yapması gerekenler 
öğretilmeli, kendi kendine kan şekeri monitorizasyonu 
öğretilmelidir. Yaşam tarzı kısıtlanması endişesi varsa in-
sülin kullanımına uyumun birden çok ilaç kullanımından 
daha kolay olduğu anlatılmalıdır. Kilo alma korkusu varsa 
diyet ve egzersizin önemi kavratılmalıdır. Diyabetin seyrin-
de beklenmeyen ilerleme olması halinde olası sebeplerin 
belirlenerek hastaya anlatılması, uygun tedavi yönetimi ile 
güvenin kazanılması, hastanın bu konuda telkin edilmesi 
önerilir.

Bu bilgiler ışığında olgumuza dönecek olursak; hasta-
mızda insülin seçiminde, uygulanan dozlarda, yan etki 
farkındalığı ve yönetiminde, hastanın diyet uyumunda 
kusurlar olduğu görüldü. Hastaya beslenme eğitimi ve-
rildi, Hipoglisemi farkındalık eğitimi verildi. Nokturnal 
hipoglisemi açısından NPH kesilerek insülin glargine 
geçildi. Hasta uyumu açısından hızlı etkili analogla-
ra geçildi. Insülin Dozları azaltıldı,3 günde bir kan şe-
keri takibi ile izlendi. Kilo+glisemi kontrolü açısından 
metformin 2x1000 mg eklendi. Sabah:10’ü glulisin 
öğlen:8’ü glulisin akşam:10’ü glulisin akşam:26 ü glar-
gine ile glisemik hedeflere ulaşıldı.3 ay sonraki kontrol-
de HBA1C:7.8 saptandı. Hastanın yaşı ve iskemik kalp 
hastalığı göz önüne alınarak aynı dozda devam edildi.
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Osteoporozun Tanımı ve  Sıklığı 
Osteoporoz, kemik kütlesinde azalma ve kemiğin mik-
romimarisinin bozulması sonucu kırılganlıkta artışla 
karakterize ilerleyici metabolik bir hastalıktır (1). Insan 
yaşamının uzaması ve yaşlı nüfusun artması ile tüm 
dünyada osteoporoz önemli bir hastalık haline gelmiş-
tir. 200 milyondan fazla insanın osteoporotik olduğu 
tahmin edilmektedir (2). Osteoporoz tedavi edilmezse 
kalça ve vertebrada kırıklara yol açabilir (3). Hastanın 
yaşı (4), osteoporoz için karakteristik bölgede önceden 
geçirilmiş kırık öyküsü (5), romatoid artrit (6), sigara (7), 
alkol (8), ebeveyndeki kırık öyküsü (9) ve glukokortikoid 
kullanımı (10) kemik mineral yoğunluğundan bağımsız 
olarak kırık riskini artırmaktadır. 

Osteoporozun Tanısı
Osteoporoz tanısı için ayrıntılı öykü, fizik muayene ile 
birlike kemik mineral yoğunluğu ölçümü, vertebral kı-
rıklar için vertebra görüntülemesi ve uygun kırık ris-
kinin değerlendirilmesi önemlidir (1). Kemik mineral 
yoğunluğu ile kemik gücü yakın ilişkilidir; prospektif 
çalışmalarda kemik mineral yoğunluğunun azalması 
ile kırık riskinde artış gösterilmiştir ve ilerideki olası 
kırık riskinin önemli bir göstergesidir (11). Dual X-ray 

Absorbsiometri (DXA), kemik mineral yoğunluğunun 
ölçümünde en sık kullanılan metottur. Ölçüm kolaydır ve 
klinikte önemli kemik bölgeleri ile ilgili önemli bilgiler 
sağlar. DXA’nın en önemli dezavantajı, çekim tekniğine 
ve alet kalibrasyonuna bağlı çekim hataları olabilme-
sidir. DXA  ile kemik mineral yoğunluğu alansal olarak 
ölçülür, her santimetre kareye düşen mineral miktarı 
gram olarak ifade edilir (g/cm2). Dünya Sağlık Örgütü 
osteoporoz tanısında bu tekniğin referans yöntem ola-
rak seçilmesini önermektedir (12). DXA sonuçları yo-
rumlanırken  T ve Z skorları kullanılır. T skoru, hastanın 
KMY ölçümlerinin aynı cinsiyetteki genç erişkinlerin 
KMY ölçümlerinin ortalamasının kaç standart sapma 
altında ya da üstünde olduğunun ifadesidir. T skoru, 
postmenopozal kadınlar ve 50 yaş üstü erkeklerde os-
teoporoz tanısı için kullanılmalıdır. Z skoru ise hastanın 
KMY ölçümlerinin aynı cinsiyetteki ve aynı yaştaki KMY 
ölçümlerinin ortalamasının kaç standart sapma altında 
ya da üstünde olduğunun ifadesidir. Z skoru, premeno-
pozal kadın, 50 yaş altı erkeklerde osteoporoz tanısı için 
kullanılmalıdır (1, 13,14).

Dünya Sağlık Örgütü’ nün kemik mineral yoğunluğu ölçü-
müne göre osteoporoz tanımı Tablo 1’ de verilmiştir (1).

BİR OLGU İLE PARENTERAL OSTEOPOROZ TEDAVİLERİ
HATİCE ÇALIŞKAN

HACETTEPE ÜNİVERSİTESİ İÇ HASTALIKLARI ABD. GERİATRİ B.D, ANKARA

Tablo 1: Dünya Sağlık Örgütü’nün Osteoporoz Tanımı
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Vertebral kırıklar, sıklıkla asemptomatiktir ve yaşlılarda 
yaygın olarak görülür. Bu yüzden yaşlılarda görüntüle-
me yapmak gerekir. Osteoporotik kırık saptandığında 
kemik mineral yoğunluğuna bakılmadan osteoporoz ta-
nısı konur ve tedavi başlanır (1,15).

Osteoporozu olan hastada tedavi kararı verirken kırık 
riski hesaplanmalıdır. Dünya Sağlık Örgütü tarafından 
2008 yılında FRAX skorlama sistemi ile 10 yıllık kalça 
kırığı ve majör osteoportik kırık riskinin hesaplanması 
önerilmiştir. FRAX skorlama sisteminde yaş, düşük be-
den kitle indeksi (< 20 ), osteoporotik kırık öyküsü, aile-
de kalça kırığı öyküsü, sigara, glukokortikoid kullanımı, 
RA, alkol ( >3 ünite/gün), sekonder osteoporoz nedenle-
ri, femur boynu KMY gibi risk faktörleri değerlendirilir 
(16,17,18).

Osteoporozun Tedavisi
Osteoporozun tedavisi farmakolojik olmayan ve farma-
kolojik tedavi olarak ikiye ayrılır. Farmakolojik olmayan 
tedavide egzersiz, sigaranın bırakılması, alkolün kısıt-
lanması, besinlerle yeterli kalsiyum ve vitamin D alımı-
nın sağlanması yer alır (1,19,20). Farmakolojik tedavi-
de bifosfonat, selektif östrojen reseptör modülatörleri, 
hormon replasman tedavisi, stronsiyum ranelat, teripa-
ratid, kalsitonin, denosumab yer alır (1, 19, 21).

Farmakolojik tedavi kararı alırken şu hususlara dikkat 
edilir (19) :

• KMY skorunda femur boynu, total kalça ve lom-
ber vertebra T skorunun -2.5 SD ve altında olması

• Düşük enerjili kırıklar, kalça veya vertebra kırığı 
olması

• Vertebra ve femur boynu T skorunun -1 ve -2.5 
SD arasında olup FRAX skorlamasında 10 yıllık 
kalça kırığı riskinin % 3 ve daha fazla olması veya 
osteoporozla ilişkili majör kırık riskinin % 20 ve 
üzerinde olması

 
Olgu
70 yaşında kadın hasta, evli, Ankara’da eşi ile beraber 
yaşıyor, lise mezunu, 3 çocuğu var

Şikayet: aktif şikayeti yok

Hikaye:  25 yıldır Tip 2 DM, 15 yıldır HT, 2 yıldır KBH, 5 
yıldır KAH tanıları olan hasta rutin kontrol amaçlı polik-
liniğe başvurmuş. 

Tip 2 DM tanısı olan hasta diyabetik diyete uymaya ça-

lıştığını, evde yaptığı kan şekeri ölçümlerinde açlık şe-
kerleri 140-180 mg/dL, tokluk şekerleri 200-250 mg/dL 
arasında seyrediyormuş. Hipoglisemi atakları yaşamı-
yormuş. Yıllık göz kontrollerine gidiyormuş herhangi bir 
şey olmadığı söylenmiş. 

HT tanısı olan hastanın evde yaptığı kan basıncı ölçüm-
lerinde sistolik 130-140 mmHg, diyastolik 80-90 mmHg 
arasında seyrediyormuş. Az tuzlu diyete uymaya çalışı-
yor, fakat diz ağrıları nedeniyle yürüyüş yapamıyormuş. 
Nadiren de olsa kan basıncı yükselip baş ağrısı oluyor-
muş, böyle durumlarda dil atı hap alıyormuş.

Yaklaşık 2 yıldır da artık böbreklerinin daha az çalışma-
ya başladığı söylenmiş. Bu nedenle nefroloji poliklini-
ğinde takip ediliyormuş.

5 yıl önce yol yürüyünce göğüs ağrısı olması nedeniyle 
koroner anjiyografi yapılmış, bir damara stent konul-
muş.

3 yıldır idrar kaçırması varmış, aniden sıkışma hissi ge-
liyormuş ve tuvalete gidene kadar bazen kaçırıyormuş. 

Geceleri uykuya dalmakta zorluk çekermiş, bir iki saat 
uyuyamazmış. Bu nedenle bir yıl kadar önce ilaç baş-
lanmış, sonrasında uyku problemi kalmamış.

Yaklaşık iki yıl önce osteoporoz olduğu söylenerek haf-
tada bir kez kullandığı bir ilaç başlanmış. Bir kaç hafta 
kullandıktan sonra midesinde yanma yaptığı için bırak-
mış.

Özgeçmiş: DM, HT, KBH, KAH, kolesistektomi operasyonu

Soygeçmiş: Annede DM, Babada HT

Alışkanlıklar: Alkol yok, Sigara yok

Allerji: yok

İlaçlar: 25/75 karışım insülin 2x20 ünite, valsartan/
hidroklorotiazid 320/12.5 mg 1x1, Amlodipin 10 mg 1x1, 
allopürinol 300 mg 1x 1/2, metoprolol 50 mg 1x1, klo-
pidogrel 75 mg 1x1, ASA 100 mg 1x1, trospiyum klorür 
30 mg 1x1, essitalopram 10 mg 1x1, pantoprazol 40 mg 
1x1, antiasit oral solüsyon 4x1 ölçek

Fizik Muayene
TA: 130/80 mmHg, SS: 16/dk, Nb: 64/dk, Ateş: 36 C or-
yente, koopere hasta

Baş-boyun: Lap yok, tiroid nonpalpabl
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KVS: S1, S2 duyuluyor, ek ses ve üfürüm yok, nabızlar 
alınıyor

SS: Bilateral akciğerler solunuma eşit katılıyor, ral-
ronküs yok

Batın: Hassasiyet, defans-rebound yok, HSM yok

Ekstremite: Kas gücü üst ve altta 5/5, PTÖ eser/eser

Labaratuvar: 
Bun:30 mg/dL, kreatinin:1.2 mg/dL, GFR: 51 ml/dk, 
Na:138 mEq/l, K: 4 mEq/l, Ca: 9 mg/dL,  P:4 mg/dL, 
Mg: 2 mg/dL, ürik asit: 8, Lökosit: 5400, hb:12.5 gr/dL, 
mCV:85 fL, Trombosit:170000, 25-oh-dvit3: 32 mcg/L

EKG: sinüs ritminde

KMD:   femur boyun T skor: -3 SD
             femur toplam T skor: -2.8 SD
             lomber toplam T skor: -3.2 SD  

Torakolomber vertebra grafisi: T8 ve T9’da kompresyon 
kırığı 

Tartışma: Vakamızda multipl kronik hastalıklar bulun-
maktadır ve bu nedenle fazla sayıda ilaç kullanmakta-
dır. Ayrıca KBH olduğu için ilaç seçiminde de dikkatli 
olmak gerekmektedir. Karşımızda yan etki nedeniyle 
ilacını bırakmış bir osteoporoz hastası bulunmaktadır. 
Ayrıca hastanın son iki-üç yıllık GFR seyrine bakıldı-
ğında 50-55 ml/dk arasında seyrettiği görülmektedir. 
Daha önceki gibi oral bisfosfonat tedavi başlandığında 
yüksek ihtimalle yan etki nedeniyle hasta ilaca devam 
edemeyecektir, aynı zamanda GFR bisfosfonat tedavi-
si için uygun olmayan sınırlara doğru yaklaşmış oldu-
ğundan çok yakın GFR takibi gerekmektedir. Böyle bir 
hastada seçilecek tedavi hem gastrointestinal yan etki 
oluşturmayacak olan hem de uzunca bir periyot için tek 
seferde uygulanması nedeniyle yakın GFR takibine ih-
tiyaç bırakmayacak olan parenteral tedavilerden yana 
olmalıdır. 

Parenteral Tedaviler
Zolendronik Asit:
Pirofosfat analoğudur. Kemikte hidroksiapatit kristalle-
rine bağlanırlar. Osteoklastların çoğalmasını ve farklı-
laşmasını inhibe ederler, ayrıca osteoklast apoptozisini 
artırılar. Kemikte kalma süresi uzun olduğu için fertil 
kadınlarda kullanımı önerilmemektedir. Risk azalması 
vertebral kırıklarda % 70, kalça kırıklarında % 41, non-
vertebral kırıklarda % 25’ tir (22). Kalça kırığı nedeniyle 

opere olanlarda bir sonraki kırık riskini % 35 oranında 
azalttığı gösterilmiştir (23).

Yılda bir kez 5 mg dozunda intravenöz yolla uygulanır. 
Tedavi süresi 3 yıldır.

Yan etkiler: Ilk uygulamada % 30-40 oranında akut faz 
reaksiyonu görülebilir. Çene osteonekrozu 7/100000 
oranındadır. Atrial fibrilasyon ve böbrek fonksiyonlarda 
bozulma yapabilir. Göz inflamasyonu nadir olarak görü-
lebilir (22).

Denosumab:
‘Receptor activator of nuclear factor Kappa B ligand’ a 
(RANKL) karşı geliştirilmiş insan monoklonal antikoru-
dur. RANKL miktarını azaltarak öncü hücrelerin osteok-
lastlara farklılaşmasını, osteoklastların fonksiyonunu 
ve yaşam sürelerini azaltmaktadır. Yüksek kırık riskine 
sahip diğer osteoporoz tedavilerine yanıt vermemiş veya 
o tedavileri alamayan hastalar için onay almıştır (19, 21, 
24). Üç yıllık uygulama sonucu kalça kırığı riskini % 40, 
vertebral kırık riskini % 68, nonvertebral kırık riskini % 
20 oranında azaltmıştır. Önerilen doz 6 ayda bir 60 mg 
subkutan injeksiyon şeklindedir (25, 26).

Yan etkiler: Hipokalsemi yapabilir, hipokalsemi var-
lığında kullanılmamalıdır. Nadir de olsa çene osteo-
nekrozuna neden olabilir. Subtrokanterik atipik femur 
kırıklarına neden olabilir. Bisfosfonat tedavileri ile kar-
şılaştırınca denosumab tedavisi kesildiğinde KMY kaybı 
çok hızlı olur bu yüzden sonrasında mutlaka başka bir 
ajanla tedaviye devam edilmelidir (19, 21). 

Teriparatid:
Rekombinant insan PTH (PTH 1-34)’ dır. Dünyada, ge-
nellikle diğer tedavileri tolere edememiş veya diğer te-
davilere yanıt alınamamış yüksek kırık riski olan hasta-
larda onaylıdır. Ülkemizde ise KMY T skoru en az 3.5 SD 
ve altında olup en az bir bölgede osteoporotik kırığı olan 
hastalarda onaylıdır. 

Teriparatid kullanımı öncesinde PTH ve 25-oh-dvit3 dü-
zeyleri mutlaka kontrol edilmelidir. 25-oh-dvit3 düzeyi 
düşükse önce D vitamini replasmanı yapılmalıdır. 

Şu durumlarda teriparatid tedavisi kullanılmamalıdır:

• Hiperparatiroidi
• Osteomalazi
• Paget hastalığı (Osteosarkom riski nedeniyle)
• Açıklanamayan yüksek ALP durumlarında
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• Epifizleri kapanmamış hastalar
• Herhangi bir nedenle kemiğe radyoterapi öyküsü
• Kemik malignitesi ve kemiğe metastazı olanlar
• Diğer metabolik kemik hastalıkları (osteogenezis 

imperfekta, osteopetrozis, renal osteodistrofi)
• Hiperkalsemi
• Böbrek Yetmezliği
• Aktif veya yakın zamanda tanı almış üriner sis-

temde taş öyküsü
 
Bazı hayvan çalışmalarında iki yıldan fazla süre ile kul-
lanıldığında osteosarkom gelişmesi üzerine kullanımı 
iki yıl ile sınırlandırılmıştır. Bazı ülkelerde bu süre 18 
aydır. Tedavi sonrası kalçada KMY kaybı olur, vertebra-
da ise bir-iki yıl daha devam eder. Teriparatid sonrası 
bisfosfonat ile tedaviye devam edildiğinde ise KMY kaybı 
durur aynı zamanda KMY artışı olur. Bu yüzden teripa-
ratid tedavisi sonrası antirezorptif ajan ile tedaviye de-
vam edilmesi önerilmektedir. Teriparatid günde 20 mcg 
subkutan injeksiyon şeklinde kullanılır. Vertebral kırık 
riskini iki yılda % 65-69, nonvertebral kırık riskini % 53-
54 oranında azaltmaktadır. Kemik mineral yoğunluğu 
teriparatid kullanımı ile vertebralarda % 9-13, femur 
boynunda % 6-9 oranında artmaktadır (27, 28, 29).

Yan Etkiler: Bulantı, ortostatik hipotansiyon, bacak 
krampları görülebilir. Ortostatik hipotansiyon ilk bir 
kaç dozda görülür. Ürtiker, başağrısı, gastrointestinal 
semptomlar ve farenjit görülebilir (30, 31, 32).

SONUÇ: Hasta daha önce osteoporoz tedavisinde ilk se-
çenek olan oral bisfosfonat tedavisini gastrointestinal 
yan etkiler nedeniyle kullanamadığından IV zolendronik 
asit tedavisi verilmiştir. Tedavinin birinci yılı dolduğunda 
yapılan KMY ölçümlerinde artma olmasına rağmen ha-
len T skorları ostoporotik aralıkta bulunmuştur. Hasta-
nın 3 ay ara ile yapılan takiplerinde GFR değerleri prog-
resif olarak düşüşe geçmiştir ve en son bakılan GFR: 
38’dir. Bu nedenle osteoporoz için   tedaviye denosumab 
ile devam edilmesi kararlaştırılmıştır.
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F.G, 55 yaşında erkek hasta dahiliye polikliniğine tan-
siyon raporunu yeniletmek amacıyla başvurdu, aktif 
şikayeti yok. Daha önceden bilinen 4 yıldır HT tanı-

sı mevcut. Annede HT, babada 43 yaşında MI öyküsü(ex). 
Ramipril+HCT 5mg/gün kullanıyor, 30paket/yıl sigara kul-
lanımı mevcut , alkol kullanmıyor. Fizik muayenede obez 
görünümde, BMI:32,  TA:160/90mmhg, Nbz:76/dk, S1-2 
ritmik, solunum sesleri bilateral doğal, batın muayene-
si doğal. Tetkiklerinde açlık kan şekeri: 130mg/dl, üre: 
20mg/dl, Cr: 0.8mg/dl, total kolesterol: 269mg/dl, HDL: 
23mg/dl, Direkt LDL: 104mg/dl, VLDL: 199 mg/dl, TG: 
996mg/dl, AST: 13 U/I, ALT: 20 U/I, GGT: 26 U/I, ALP: 65U/I, 
total/direkt bilirubin: 0.2/0.1, TSH: 1.8 uIU/ml, CK:90 sap-
tandı. Tam idrar tahlilinde patolojik bulgu yoktu. Batın ult-
rasonunda grade 2 hepatosteatozu mevcuttu. 

Bu hastada tedavi yaklaşımımız nasıl olmalı?
Dislipidemi; lipoproteinlerin sayısal fazlalığı ya da ek-
sikliği ile işlevsel bozukluklarını tanımlayan bir kav-
ramdır. Dislipidemi tanısı için standart olarak ölçülen 
dört parametre bulunmaktadır; total kolesterol (TK), 
trigliserit(TG), LDL-K, HDL-K. Dislipidemi saptanan ol-
guda öncelikle ölçümün güvenilir olup olmadığı değer-
lendirilmeli, gerekirse tetkiklerin tekrarı istenmelidir. 
Sonrasında TK, TG, LDL-K, HDL-K değerlendirilmeli, 
detaylı anamnez ve fizik muayeneye geçilmelidir. Yaş, 
cinsiyet, risk faktörleri, ilaç kullanımı, beslenme alış-
kanlıkları, sık tekrarlayıcı karın ağrısı, alkol kullanımı 
sorgulanmalı boy, kilo, vki, bel çevresi, kan basıncı, 
ksantoma, ksantelezma, arcus cornea, hepatospleno-
megali varlığı fizik muayene ile irdelenmelidir. Diyabet, 
nefrotik sendrom, kronik böbrek hasarı, hipotroidi ve 
bazı ilaçların kullanımı gibi   dislipidemi yapabilecek 
sekonder nedenler ekarte edilmelidir. Bu amaçla  açlık 
kan şekeri, böbrek ve karaciğer fonksiyon testleri, tiroid 
fonksiyon testi, tam idrar tetkiki istenmelidir.

Dislipidemik bir hastaya yaklaşımda 1. adım; lipopro-
tein düzeylerine göre riskin değerlendirilmesidir. AT-
PIII sınıflandırmasına  göre lipid parametrelerinin nor-
mal kabul edilen düzeyleri TK için <200mg/dl, LDL-K 
için <130mg/dl, HDL için erkekte >40mg/dl , kadında 
>50mg/dl ve TG için <150mg/dl’dir. 2. adım; lipoprote-
in düzeyleri belirlendikten sonra KAH ve eşdeğeri has-
talıkların araştırılmasıdır. Bu hastalıklar; kanıtlanmış 
aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklar(ASKVH), tip 
2 diyabetes mellitus(DM), komplikasyonlu tip 1 DM ve 
kronik böbrek hasarıdır(KBH) (GFR<60ml/dk/m2). 

ASKVH olarak gruplanan hastalıklar ise; geçirilmiş 
miyokard infarktüsü (MI), akut koroner sendrom(ACS), 
koroner arter by-pass operasyonu (CABG), revasküla-
rizasyon işlemleri, periferik arter hastalığı (PAH), ab-
dominal aort anevrizması (AAA), karotis arter darlığı, 
iskemik inmedir. Bu  hastalıklardan birisine sahip kişi 
çok yüksek riskli gruba dahil olup risk skoru hesaplan-
masına gerek olmadan lipit düşürücü tedavi adayıdır. 
3. adım; toplam kardiyovasküler riskin değerlendiril-
mesidir. Kardiyovasküler risk, belirli bir dönem içinde 
bir kişide ölümcül veya ölümcül olmayan ateroskle-
rotik bir kardiyovasküler(KV) olayın gelişme olasılığı 
anlamını taşımaktadır. Risk değerlendirmesi amacıyla 
farklı hesaplama sistemleri bulunmakla birlikte bunla-
rın hiçbirisi Türk toplumu için belirlenmemiştir. Avrupa 
Kardiyoloji Derneği tarafından geliştirilen Systematic 
Coronary Risk Evaluation (SCORE) hesaplama siste-
mi en sık kullanılan hesaplama sistemlerinden biridir 
ve yaş, cinsiyet, sigara kullanımı, SKB, total kolesterol 
değişkenlerine göre hesaplanır. Ancak değerlendirile-
meyen risk faktörleri de olduğu için düşük HDL, yük-
sek TG düzeyleri, obezite, sedanter yaşam, aile öyküsü 
vb. diğer risk faktörlerini taşıyanlarda riskin hesapla-
nandan daha yüksek olacağı unutulmamalıdır. SCO-

BİR OLGU İLE DİSLİPİDEMİDE İLAÇ SEÇİMİ
NAZAN DEMİR

ŞİŞLİ HAMİDİYE ETFAL EAH. , İÇ HASTALIKLARI KLİNİĞİ, İSTANBUL
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RE sistemine göre 10 yıllık ölümcül ASKVH riski  <%1 
olanlar düşük riskli, %1 ile <%5 arası olanlar orta riskli, 
%5-<%10 arası olanlar yüksek riskli, ≥%10 olanlar ise 
çok yüksek riskli olarak sınıflanmıştır. En son yayımla-
nan Dislipidemilerin Tedavisine Ilişkin ESC/EAS 2016 
Kılavuzu’nda her bir risk grubu için önerilen tedavi he-
defleri belirtilmiştir(Tablo-1). Bu kılavuz ile Türkiye En-
dokrinoloji ve Metabolizma Derneği’nin(TEMD) en son 
yayımladığı Lipid Metabolizma Bozuklukları Tanı ve Te-
davi Kılavuzu arasında düşük-orta risk grupları açısın-
dan hedef değerlere yönelik farklılıklar bulunmaktadır. 
TEMD kılavuzunda düşük risk grubu için tedavi başla-
ma sınırı LDL-K >190mg/dl, orta risk grubu içinLDL-K 
>115mg/dl iken, ESC/EAS 2016 Kılavuzu’nda düşük ve 
orta risk grubu birlikte değerlendirilmiş hedef LDL-K 
düzeyi <115mg/dl olarak belirtilmiştir. 

Tablo-1-Kardiyovasküler Hastalığın Önlenmesinde Te-
davinin Hedefleri ve Amaçları
Sigara Hiçbir şekilde maruz kalınmamalıdır.

Beslenme Tam tahıllı ürün, sebze, meyve ve 
balık ağırlıklı, doymuş yağ oranı düşük 
beslenme.

Fiziksel Aktivite Haftada 3-5saat veya çoğu gün 30-60dk 
orta yoğunlukta

Vücut ağırlığı VKI 20-25kg/m², bel çevresi< 94cm 
erkekte, <80cm kadında 

Kan Basıncı <140/90mmhg*

LDL-K birincil 
hedef olmak 
üzere lipitler

Çok yüksek risk: LDL-K <70mg/dl, non 
HDL-K: <100mg/dl
Yüksek risk:  LDL-K <100mg/dl, non 
HDL-K: <130mg/dl
Düşük ila orta risk:  LDL-K <115mg/dl, 
non HDL-K: <145mg/dl
TG için tercih edilen değer <150mg/d’dir.

DM Hba1c<%7*(* Özel risk taşıyan bazı 
hasta gruplarında daha düşük olabilir.)

Dislipidemilerin Tedavisine Ilişkin ESC/EAS 2016 Kılavuz

Dislipidemi tedavisinde LDL birincil hedeftir. HDL düşük-
lüğünde direkt hedef HDL’yi yükseltmeye yönelik olmama-
lıdır. Ancak LDL ve TG yüksekliği için uygulanan tedavilerin 
ve egzersiz, diyet, sigarayı bırakma gibi yaşam tarzı deği-
şikliklerinin HDL üzerine olumlu etkisi mevcuttur. 

Hipertrigliseridemi içinse TEMD 2016 Lipid Metaboliz-
ma Bozuklukları Tanı ve Tedavi Kılavuzu önerileri şu şe-
kildedir; 150-199mg/dl arası tedavi amaçlı yaşam tarzı 
değişikliği(TAYTD), 200-499mg/dl arası TAYTY’ye ilaveten 
DM’li, yüksek KVH riskli kişilerde ilaç tedavisi verilmesi, 
statinin yoğunlaştırılması ya da fibrat/niasin eklenmesidir. 
Bu seviyeye kadar tedavide primer hedef LDL-K iken, TG 

≥500mg/dl’den itibaren birincil tedavi hedefi TG’dir. Has-
tanın kliniği de göz önüne alınarak  TAYTD+fibrat tedavisi 
başlanılmalı, TG seviyesi <500mg/dl olduktan sonra tekrar 
LDL-K seviyesine odaklanılmalıdır. 

Tüm bu bilgiler eşliğinde vakamıza dönecek olursak tet-
kikleri değerlendirildiğinde yeni tespit bir diyabeti ve hi-
pertrigliseridemisi olduğu için hastamız çok yüksek riskli 
gruba dahildir ve risk skorlamasına gerek yoktur. Ancak 
örnek olarak hesaplamak gerekirse SCORE ölçeğine göre 
10 yıllık total kardiyovasküler riski (55yaş, erkek cinsi-
yet, sigara kullanımı +, sistolik kan basıncı:160mmHg ve 
TK:269mg/dl)  %13’tür. Bunun dışında aile öyküsü, obezi-
te, HDL-K düşüklüğü gibi hesaplanmayan risk faktörleri 
mevcut olduğundan muhtemel kardiyak riski hesapla-
nandan daha yüksektir. Hastamız diyabetik olmasaydı 
değiştirilebilir risk faktörleri düzeltildiğinde hesaplanan 
riski(sadece erkek cinsiyet ve yaş sabit bırakılarak) ise 
%3’e düşmektedir. TG düzeyi 996mg/dl olduğu için ön-
celikli hedefimiz seviyeyi 500mg/dl’nin altına indirmektir. 
Bu nedenle hastamıza TAYTD için diyetisyen eşliğinde 
beslenme eğitimi verildi, egzersiz önerilerinde bulunul-
du.  Fenofibrat 2x1, metformin 2x500mg başlanıldı ve an-
tihipertansif dozu arttırıldı. 2.5 ay sonraki kontrollerinde 5 
kg vermiş, tansiyon takipleri regüle, fizik muayenede TA: 
130/80mmHg, tetkiklerinde TK: 285mg/dl, TG: 322mg/dl, 
HDL: 40mg/dl, VLDL:75mg/dl, LDL: 106mg/dl saptandı. 
Fenofibrat dozu 1x1’e düşüldü ve hasta çok yüksek risk 
grubunda olduğu için hedef LDL-K<70mg/dl olduğundan 
ve TG değeri 500mg/dl’nin altına düşürüldüğüden fenofib-
rat tedavisine atorvastatin 10mg 1x1 eklendi. 

Dislipidemi tedavisinde bireye özgü tedavi düzenlenme-
si gerektiği, her hastanın risk faktörlerinin kendi içeri-
sinde değerlendirilmesi gerektiği unutulmamalıdır.
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49 yaşında KOAH tanısıyla izlenen erkek hasta 
nefes darlığı yakınması ile  polikliniğe başvur-
du. Altmış paket-yıl sigara içme öyküsü mev-

cuttu. Bir yıl önce 3 defa akut atak nedeniyle hospitalize 
edildiği öğrenildi. Fizik muayenesinde kaşektik görünüm-
deydi, bilateral solunum sesleri azalmıştı. Akciğer grafi-
sinde bilateral havalanma artışı vardı; kot aralıkları art-
mış ve diyafram düzleşmişti (Şekil 1). Solunum fonksiyon 
testinde FVC: 0,89 l (%18), FEV1: 0,45 l (%12), FEV1/FVC: 
%51’di (Şekil 2). Yakın zamanda çekilen toraks BT’sinde 
akciğer üst loblarda belirgin amfizematöz havalanma 
değişiklikleri izlendi (Şekil 3). Mevcut bulgularla evre D 
KOAH olarak kabul edilen hastanın tedavisi tiotropium 
(LAMA), formoterol/budesonid (LABA/IKS) ve lüzum ha-
linde salbutamol (SABA) şeklinde düzenlendi. Hasta akut 
alevlenme kriterlerine uymadığı için stabil KOAH tedavisi 
verildi ve pulmoner rehabilitasyon ünitesine yönlendirildi. 
KOAH’ta evrelere göre tedavi şeması şekil 4’te özetlen-
miştir. 

Şekil 1

Şekil 2

 

Şekil 3

Şekil 4

BİR OLGU İLE KOAH HASTASINA KLİNİK YAKLAŞIM
PELİN PINAR DENİZ

ÇUKUROVA AŞKIMTÜFEKÇİ DEVLET HASTANESİ, ADANA
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Hipertansiyon tanısında en önemli adım rutin 
muayeneler sırasında hastaların kan basıncının 
ölçülmesi ve bireylerin düzenli kan basıncı ölçü-

mü yaptırmak konusunda bilinçlendirilmesidir. Tanım 
olarak hipertansiyon; erişkinlerde hekim tarafından ya-
pılan standart ölçümlerle sistolik kan basıncının ≥140 
mmHg ve/veya diyastolik kan basıncının ≥90 mmHg ol-
ması durumudur (1-3). Kan basıncı yüksekliği en az 2 
vizitte doğrulanmalıdır. Mümkünse ev ölçümleri ya da 
24 saat ambulatuvar kan basıncı ölçümleri ile tanı des-
teklenmelidir. Evde kan basıncı ölçümleri ortalaması 
≥135/85 mmHg ya da 24 saat ambulatuvar kan basıncı 
ölçümünde uyanıkken kan basıncı ortalaması ≥135/85 
mmHg ise kişi hipertansif olarak kabul edilmektedir. 
Antihipertansif tedavide ilaç seçimine etki eden birçok 
faktör bulunmaktadır. Bu nedenle tedavi rejiminin kişiye 
özel belirlenmesi gerekmektedir. Aşağıda bir vaka eşli-
ğinde uygun antihipertansif ilaç seçimini irdeleyeceğiz.

VAKA:
58 y, erkek, banka memuru

Şikayet: Baş ağrısı, sersemlik hissi

Hikaye: Son 4 aydır olan enseden başlayan baş ağrısı 
atakları oluyormuş. Ailesinde hipertansiyon hastalığı da 
olduğu için kontrol amaçlı başvurmuş. 

Özgeçmiş: 4 yıl önce tip 2 diyabetes mellitus tanısı al-
mış. 

Soygeçmiş: Annede hipertansiyon ve diyabetes mel-
litus, babada hipertansiyon ve koroner arter hastalığı 
öyküsü mevcut.

Ilaç: Metformin 2x500 mg, pantoprazol 1x1

Sigara: 20 paket yılı sigara öyküsü var, babasına 5 yıl 
önce koroner anjiyoplasti yapıldıktan sonra onunla bir-
likte kendisi de sigarayı bırakmış. 

Alkol: Sosyal içici

Fizik Muayene:

Kan basıncı sağ kol: 165/100 mmHg, sol kol: 160/98 
mmHg

KVS: S1+, S2 +, ritmik. Ek ses ve üfürüm duyulmadı. Na-
bız 80/dk, ritmik.

Solunum sistemi muayenesi doğal.

Karında renal arter trasesinde üfürüm yok. Diğer sis-
tem muayenelerinde anlamlı özellik yok.

Hipertansiyon tanı ve tedavisinde yol gösterici olan dün-
ya çapında kabul görmüş çok sayıda kılavuz ve çalışma 
bulunmaktadır. 2013 yılında yayınlanan ESH/ESC Hiper-
tansiyon Kılavuzu, 2014’te yenilenen JNC-8 Raporu bu 
kılavuzların başlıcalarıdır ve tüm bu kaynaklar sürekli 
güncellenmektedir. Aralarında çok büyük farklılıklar 
olmamakla birlikte kan basıncı sınıflamasındaki kesim 
noktaları, özel hasta gruplarındaki hedef kan basıncı de-
ğerleri ve ilaç seçimleri gibi konularda farklılıklar gös-
termektedirler. Bu nedenle klinik pratikte kimi zaman 
hekimin karar vermesinde güçlükler doğmaktadır. Tüm 
bu karmaşayı azaltmak için 2015 yılında Türkiye’de ilgili 
branşların derneklerinin bir araya gelmesiyle Türk Hi-
pertansiyon Uzlaşı Raporu yayınlandı. Türk Iç Hastalık-
ları Uzmanlık Derneği, Türkiye Endokrin ve Metaboliz-
ma Derneği, Türkiye Nefroloji Derneği, Türk Kardiyoloji 
Derneği ve Türk Hipertansiyon ve Böbrek Hastalıkları 
Derneği bir araya gelerek bu raporu oluşturdular.

BİR OLGU İLE ANTİHİPERTANSİF TEDAVİ SEÇİMİ UYGUN 
MU?

ELİF GÜVEN ÇETİN
ŞİŞLİ HAMİDİYE ETFAL EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ İÇ HASTALIKLARI KLİNİĞİ
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Tablo 1: ESH/ESC 2013 Hipertansiyon Kılavuzuna Göre 
Hipertansiyon Sınıflaması (1)

SİSTOLİK 
KAN BASINCI

(mmHg)

DİYASTOLİK 
KAN BASINCI

(mmHg)
OPTİMAL <120 ve <80
NORMAL 120-129 ve/veya 80-84
YÜKSEK NORMAL 130-139 ve/veya 85-89
EVRE 1 HT 140-159 ve/veya 90-99
EVRE 2 HT 160-179 ve/veya 100-109
EVRE 3 HT ≥180 ve/veya ≥110
İZOLE SİSTOLİK HT ≥140 ve <90

Tablo 1’de ESH/ESC Hipertansiyon Kılavuzu’na göre hi-
pertansiyon sınıflaması yer almaktadır. Buna göre sistolik 
kan basıncı ≥140 mmHg ve/veya diyastolik kan basıncı ≥90 
mmHg olamsı halinde hipertansiyon tanısı konulmaktadır. 
Türk Hipertansiyon Uzlaşı Raporu’na göre ilk muayene-
de kan basıncı evre 1 düzeyinde olan hastalar 2-4 hafta; 
evre 2 düzeyinde olan hastalar ise 1-2 hafta içinde kontrol 
muayeneye çağırılmalı ve bu süreçte mümkünse ev ya da 
ambulatuvar kan basıncı ölçümleri de görülmelidir. Eğer 
sistolik kan basıncı (SKB) ≥180 mmHg ve/veya diyastolik 
kan basıncı (DKB) ≥110 mmHg ise kontrol vizit beklenme-
den tedaviye başlanmalıdır (3).

Vakamıza geri dönecek olursak SKB 160-170 mmHg ve 
DKB 95-100 mmHg aralığında olan hastada evre 2 hiper-
tansiyon ön tanısı ile sekonder hipertansiyon ve uç organ 
hasarlarına yönelik ileri tetkikler planlandı. Bir hafta evde 
kan basıncı takibi yaptıktan sonra kontrole gelmesi isten-
di. Kontrol vizitte evde kan basıncı ölçümü ortalama değeri 
165/95 mmHg olarak saptandı. Hastada evre 2  hipertansi-
yon tanısı doğrulanmış oldu. Tetkikleri incelendiğinde aç-
lık kan şekeri 135 mg/dL, HbA1c: % 6.8, kreatinin 0.8 mg/
dL, HDL kolesterol 45 mg/dL, LDL kolesterol 149 mg/dL, 
serum elektrolitleri normal sınırlarda saptandı. Spot id-
rar mikroalbumin/kreatinin oranı 250 mg/g olan hastada 
mikroalbüminüri geliştiği gözlendi. Elektrokardiyografide 

anlamlı patoloji saptanmayan olgunun ekokardiyografik in-
celemesinde ejeksiyon fraksiyonu %60 olarak ölçüldü, sol 
ventrikül hipertrofisi ve minimal mitral yetmezlik saptandı. 

Hipertansiyon tedavisinde ilk ve olmazsa olmaz basa-
mak yaşam tarzı değişiklikleridir. Sağlıklı beslenme, tuz 
kısıtlaması, kilo yönetimi, egzersiz, sigaranın bırakılma-
sı, alkol kullanımının kısıtlanması, stres yönetimi konu-
sunda hastalar her vizitte desteklenmeli ve sorgulan-
malıdır. Özellikle “yüksek normal” kan basıncına sahip 
bireylerde hipertansiyon gelişiminin önüne geçebilmek 
için bu konunun üzerinde durulmalıdır. Dünya Sağlık 
Örgütü günlük NaCl tüketiminin 2 gr/gün, tuz tüketimi-
nin de 5 gr/gün’ün altında olmasını önermektedir (4). 
Fakat 2010 yılında Türkiye’de yapılan SALTURK çalış-
masında bir kişinin ortalama 15-16 gr/gün tuz tükettiği 
görülmüştür (5). Bu nedenle tuz tüketiminin azaltılması 
konusunda özel gayret gösterilmesi gerekmektedir.

Ilaç seçiminde kişinin eşlik eden hastalıkları (diyabetes 
mellitus, kronik böbrek hastalığı, koroner arter hastalığı 
vb.) ve risk faktörleri, ilaç kontrendikasyonları ve yan et-
kileri göz önünde bulundurulmalıdır. Genel popülasyonda 
tedaviye başlamak için eşik değer 140/90 mmHg ve üzeri 
iken ≥80 yaş grubunda eşik sistolik değer 160 mmHg ve 
üzeridir (3). Anjiyotensin konverting enzim (ACE) inhibitör-
leri, anjiyotensin reseptör blokerleri (ARB), beta blokerler, 
diüretikler, kalsiyum kanal blokerleri 5 ana antihipertansif 
ilaç grubunu oluşturmaktadır ve tedaviye bu ilaçarın biri ya 
da birkaçının kombinasyonu ile başlanabilir. Başlangıç SKB 
değeri hedef kan basıncından 20 mmHg, DKB 10 mmHg ve 
üzeri yüksek ise direkt kombinasyon tedavisi tercih edile-
bilir (3). Çoklu ilaç kullanımında tüm ilaçların sabah veril-
memesi, en az bir ilacın akşam saatlerinde verilmesi; gün 
içindeki kan basıncı dalgalanmalarının önüne geçilmesin-
de önemlidir. Beta blokerler, ≥65 yaş olanlarda ve diyabete 
yatkınlığı olanlarda tercih edilmez. Antihipertansif ilaçların 
kontrendikasyonları Tablo 2’de özetlenmiştir. 

Tablo 2: Antihipertansif Ilaçların Kontrendikasyonları (3)
İlaç Kesin kontrendikasyon Göreceli kontrendikasyon
Diüretikler Gut Metabolik sendrom, glukoz intoleransı, 

gebelik, hiperkalsemi, hipokalemi
Betablokerler Astım, AV blok (2. veya 3. derece) Metabolik sendrom, glukoz intoleransı, 

sporcu veya aktif kişiler, KOAH
Kalsiyum kanal blokerleri
(Dihidropiridinler)

Taşiaritmi, kalp yetmezliği

Kalsiyum kanal blokerleri
(verapamil, diltazem)

AV blok (2. veya 3. Derece, trifasiküler blok), ciddi sol 
ventrikül disfonksiyonu, kalp yetmezliği

ACE inhibitörleri Gebelik, anjiyonörotik ödem, hiperkalemi, bilateral 
renal arter stenozu

Gebelik planı olan kadınlar

Anjiyotensin reseptör 
blokerleri

Gebelik, hiperkalemi, bilateral renal arter stenozu Gebelik planı olan kadınlar
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Şekil 1’de Türk Hipertansiyon Uzlaşı Raporu’nda yayın-
lanan hipertansiyon tedavi şeması görülmektedir. En 
az biri diüretik olmak üzere, 3 farklı antihipertansif ilaç 
ile kan basıncı kontrol altına alınamayan hastalarda di-
rençli hipertansiyon düşünülmelidir. Bu hasta grubun-
da, ilk basamakta kullanılan 5 grup ilaç dışındaki ilaç 
alternatifleri değerlendirilebilir veya hasta bir uzmana 
sevk edilebilir (3)

Şekil 1: Hipertansiyon tedavisi (3)

Özel hasta gruplarında hipertansiyon tedavisi farklı-
lıklar göstermektedir. ≥65 yaş hastalarda tedavide ilk 
tercih kalsiyum kanal blokerleri ve diüretiklerdir. Beta 
blokerler özel bir endikasyon olmadıkça tercih edilme-
melidir.  ≥80 yaş grubunda tedaviye başlamak için eşik 
SKB 160 mmHg ve üzeridir. ≥80 yaş grubunda  SKB te-
davi hedefi 140-150 mmHg’dır (3). 

Koroner arter hastalığı olan bireylerde ise tedavi eşiği 
140/90 mmHg olarak kabul görmektedir. Kan basıncı-
nın 130/80 mmHg’nın altına düşürülmemesi konusunda 
dikkatli olunmalıdır. Miyokart iskemisi riski ortaya çıka-
bileceği için izole sistolik hipertansiyonu olan bireylerde 
DKB’nin 60 mmHg’nin altına indirilmemesi önerilir (6). 
Beta bloker, ACE inhibitörleri, ARB ve kalsiyum kanal 
blokerlerleri tercih edilecek ilaç gruplarıdır (3).

Türk Hipertansiyon Uzlaşı Raporu’na göre diyabetik ki-
şilerde de 140/90 mmHg ve üzerinde tedavi planlaması 
yapılmalıdır. Tedavi hedefi SKB 130-139 mmHg ve DKB 
80-89 mmHg aralığında olmalıdır. Genç diyabetik birey-
lerde <130/80 mmHg hedeflenebilir. Mikroalbüminüri 
açısından da faydası olacağı için ACE inhibitörleri ve 
ARB grubu  ilk seçenek ilaçlardır.

Kronik böbrek hastalarında tedavi eşiği 140/90 mmHg 
olarak belirlenmiştir. Albüminüride kan basıncının 
130/80 mmHg’nnı altına çekilmesi hedeflenmelidir. Fa-
kat daha önce de üzerinde durulduğu gibi koroner arter 

hastalığı olanlar ve yaşlılarda hedef kan basıncı 130/80 
mmHg’nın altına düşürülmemelidir. Tedaviye ACE inhi-
bitörleri veya ARB grubu ile başlanmalıdır (3).

Bu bilgiler ışığında vakamızı incelediğimizde mikro-
albüminürisi olan ve ekokardiyografide sol ventrikül 
hipertrofisi saptanan hastaya valsartan 160 mg/gün 
başlandı. Metformin dozu 2x1000 mg olacak şekilde 
artırılarak 4 hafta sonra kontrole çağırıldı. Kontrol vi-
zitte evde kan basıncı takibini yaparak tekrar başvuran 
hastanın kan basıncı ortalamasının 165/90 mmHg’dan 
152/88 mmHg’ya gerilediği fakat tam regülasyon sağla-
namadığı görüldü. Tedaviye akşamları amlodipin 5 mg/
gün eklendi. 3 hafta sonraki kan basıncı takipleri hedef 
değere ulaşmıştı. Hasta olası ilaç yan etkileri açısından 
sorgulandı ve karşılaşılan ciddi bir yan etki olmadığı 
görüldü. 3 ay sonra iç hastalıkları poliklinik kontrolüne 
çağırıldı.

Özetle, hipertansiyon tedavisinde ilk basamak yaşam 
tarzı değişiklikleridir. Hasta her vizitte bu açıdan değer-
lendirilmeli ve teşvik edilmelidir. Tedavi kişinin yaşı, ek 
hastalıkları ve taşıdığı risk faktörleri ile yakından iliş-
kilidir. Bu nedenle tedavi hedefleri ve ilaç alternatifleri 
bireye özel belirlenmelidir.
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25 yaşında, bayan hasta, son 2 haftadır orta-
ya çıkan halsizlik, boğaz ağrısı, boynun sol 
yarısında oluşan ağrısız şişlik şikayeti ile 

polikliniğimize başvurdu.  

Özgeçmiş- soygeçmişinde özellik olmayan, kronik hasta-
lık öyküsü, sigara-alkol kullanım öyküsü olmayan hasta-
nın yapılan fizik muayenesinde farenkste hiperemi dışında 
bulgu yoktu.  Sol SCM önünde 2*2 cm boyutlarında, düz-
gün sınırlı, mobil, hafif sert kıvamlı LAP palpe edildi. 

Hastanın son 15 gündür benzer şikayetlerle yapılan po-
liklinik değerlendirmesinde ÜSYE olarak kabul edilerek 
tedavi aldığı ancak tedavi ile herhangi bir değişiklik yapı-
lamadığı, hatta boyundaki şişlikte artma olduğu belirtildi. 
Bunun üzerine yapılan tetkiklerde lökopeni, KCFT yüksek-
liği ve sedimde yükseklik saptanan hastanın yapılan USG 
de 11,4* 6,8 mm boyutunda multipl ovoid yapıda, bazıları 
kistik karakterde lenf nodları saptanması üzerine hasta-
nın lenfadenopati açısından ileri tetkikleri planlandı.  En 
sık görülen viral etkenlerden CMV, EBV, Rubella , Toxo, 
Brucella ile ilgili testler istendi. Herhangi bir etken tespit 
edilemeyen, kontrol USG de LAP boyutlarında gerileme 
saptanmayan hastanın lenf nodu biopsisi planlandı.  

Biopsi sonucunun Kikuchi-Fujimoto hastalığı ( nongranu-
lomatöz nekrozlu lenfadenit ) ile uyumlu gelmesinin ardın-
dan SLE açısından yeniden değerlendirilmesi yapılan ve ek 
tetkikleri istenilen hastanın herhangi bir patolojik bulgusu 
saptanmadı. SLE açısından takibe alınan hastanın her-
hangi bir medikasyon olmadan mevcut LAP lar geriledi. 

Kikuchi-Fujimoto Hastalığı ( Histiositik Nekrotizan 
Lenfadenopati ) 
Seyrek görülen, kendi kendini sınırlayan bir hastalık 
olan Kikuchi- Fujimoto hastalığı Ilk kez 1972 yılında 
Japonya’da 2 genç bayanda tespit edilmiş. Dünyanın 

her yerinden vakalar bildirilmiş, ancak olguların %80’i 
Uzakdoğu ülkelerinde görülmüş. Bu durum olası bir vi-
ral etken varlığı açısından şüphe uyandırsa da yapılan 
çalışmalarda gösterilebilen net bir viral etken olmamış-
tır. Büyük, inflame lenf bezleri ile karakterize olan has-
talığın patogenezi tam olarak aydınlatılamamış, bilin-
meyen bir ajana karşı T hücre ve histiyosit merkezli bir 
immun yanıt olduğu düşünülmekte. EBV, HHV 6 HHV8, 
Parvovirus B19, Paramiksovirus, Parainfluenza, Yersi-
nia altta yatan tetikleyici ajan olarak suçlanmış, ancak 
yeterli kanıt bulunamamıştır.

En sık başvuru; genç bayanlarda subfebril ateş ve ser-
vikal lenfadenopati şeklinde olmaktadır.  Kadın: er-
kek oranı 4:1, median yaş 30 olarak tespit edilmiş. 
Iştahsızlık, halsizlik, eklem ağrısı, eklem tutukluğu, 
artralji, kilo kaybı sık görülmekte; fasial eritem, erite-
matöz papüller, noduller, ülserler gibi deri değişiklikleri 
%40 vakada saptanmaktadır. 

Lenfadenopati sıklıkla servikal bölgede görülmekte, 
ancak diğer bölgelerde de rastlanabilmektedir . Hepa-
tosplenomegali oldukça nadir olarak tespit edilebilir. 

KFH tespit edilen olgularda SLE açısından tarama ve 
sonrasında takip önerilir.  Genelde kendi kendini sınırla-
yan, herhangi bir tedavi gerektirmeyen bir hastalık olup 
% 3 olguda nüks saptanabilmektedir.  Ciddi komplikas-
yon ve mortalite oranı oldukça düşük tespit edilmiştir. 

Ayırıcı tanıda lenfoma ( Hodgkin- NonHodgkin) , EBV/
CMV, HIV, kedi tırmığı hastalığı, tüberküloz lenfadeniti, 
SLE düşünülmelidir.  Herhangi bir spesifik laboratuar 
testi bulunmayan FKH’nın kesin tanı ise lenf nodu ek-
sizyonel biopsisi ile konulabilir.  Lenf nodu aspirasyon 
biopsisi ile + 40 oranında yanlış tanı konulabileceği, 
özellikle lenfoma tanısının atlanma riskinin olması do-

FARKLI BİR OLGU, FARKLI BİR TANI; KİKUCHİ-FUJİMOTO 
HASTALIĞI

SÜMEYRA YILDIRIM
KADIKÖY ACIBADEM HASTANESİ
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layısıyla aspirasyon önerilmemektedir. 

Kikuchi-Fujimoto hastalığı; özellkle servikal bölgede 
yerleşen LAP , karaciğer enzim yüksekliği, lökopeni, 
sedim yüksekliği tespit edildiğinde ayırıcı tanıda akıla 
gelmeli, kesin tanı konulması için lenf nodu biopsisinin 
yapılması gerekmektedir. 

Bilinen herhangi bir spesifik tedavisi yok. Ancak ciddi 
ve kalıcı semptomlar için steroid kullanılan vakalar bil-
dirilmiş. Bir tane de rekurren vakada hidroksiklorokin 
ile başarılı tedavi olduğu bildirilmiş olup, birçok vakada 
tanı aşamasında gereksiz kullanım öyküsü olan antibi-
yoterapinin tedavide herhangi bir faydası olmadığı bil-
dirilmiş.  Prognozu oldukça iyi olan, genelde herhangi 
bir tedavi gerektirmeden kendi kendini sınırlayan FKH 
vakalarının nüks ve SLE açısından takibinin devamı 
önerilmektedir. 
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Günümüzde Alzheimer hastalığının tedavisinde en 
sık kullanılan ve en etkili ilaçlar asetilkolineste-
raz inhibitörleri(ACHEI) dir  (1). Kolinerjik kriz bu 

ilaçlarla Alzheimer tedavisi sırasında sık karşılaşılan 
bir durum olmamakla birlikte, hastaların demans se-
bebiyle unutarak aşırı dozda ilaç almaları, bakım veren 
tarafından yanlışlıkla fazla ilaç verilmesi ve yaşlı hasta-
larda sık rastlanıldığı üzere çoklu ilaç kullanımı sonucu 
ortaya çıkan ilaç-ilaç etkileşimleri bu olasılığı arttırır 
(2,3,4,5).

Olgu:
85y kadın hasta sersemlik hissi, bulantı, kusma, diare 
ve alt ekstremitelerde ağrı ile acile başvurdu. Hastada 
baş ağrısı, baş dönmesi, ateş, karın veya göğüs ağrısı, 
nefes darlığı, öksürük veya dizüri gibi şikayetler mevcut 
değildi.

Hastanın öyküsünde Alzheimer hastalığı ayrıca hiper-
tansiyonu  ve hafif düzeyde koroner kalp hastalığı mev-
cuttu. Rivastigmin patch 10-cm2 1x1,  ramipril 10mg 
1x1 ve asetilsalisilik asit 100mg 1x1 tedavisi almaktaydı.

Acil serviste vital bulguları; TA 170/85 mmHg, nabız 96 
/dk-ritmik, solunum hızı 18/dk-düzenli, rektal ısı 36,6 
oC ve SpO2 95% (oda havasında). Kan şekeri 90 mg/dl 
tespit edildi.

Yapılan fizik muayenede hasta konfüze ve diyaforetik-
ti. Ense sertliği ve meningeal irritasyon bulgusu yoktu. 
Pupiller miyotik, göz kapaklarında, dilinde ve alt ekstre-
mitelerinde fasikülasyonlar mevcuttu. Toraks ve abdo-
men muayenelerinde ve kardiyak muayenede belirgin 
bir özellik yoktu. Hastanın vücudunda 6 adet rivastig-
min patch bulundu, bunlar çıkarılarak yapışma yerleri 
temizlendi.

Tam kan sayımı, biyokimya testleri (kardiyak panel 

dahil),idrar tetkikleri, EKG ve  PA akciğer grafisinde bir 
özellik yoktu.

Hastaya kolinerjik kriz tanısıyla monitorize edilerek 
tekrarlayan dozlarda  atropin ve antihipertansif tedavi 
verildi. Takibeden  ikinci saatte  hastanın miyozis, diafo-
rez ve fasikülasyonlarının düzeldiği izlendi. 

Bu olgu bazında kolinerjik kriz sebepleri, belirti ve 
bulguları ve tedavisi:
Kolinerjik kriz sinaptik aralıklarda ve nöromuskuler bi-
leşkede aşırı asetil kolin birikmesine bağlı olarak orta-
ya çıkan bir tablodur (6) 

Alzheimer hastalığında  kolinerjik nöronlar ve asetil 
kolin seviyesi azaldığı için, asetil kolini yıkan asetilko-
linesteraz enziminin inhibitörleri kullanılır. Bu amaçla 
kullanılan başlıca ACHEI ilaçlar  rivastigmin, donepezil 
ve galantamindir (1). 

ACHEI ilaçlar organofosfatlar (tarım ilaçları, kimyasal 
silahlar) gibi etki ederler ve klinik olarak toksisiteleri 
onlara benzer (6) . Aradaki en önemli fark ACHEI ilaç-
ların enzimi reversibl etkilerken, organofosfatların irre-
versibl olarak etkilemeleridir (7).  Etki santral sinir sis-
teminin yanısıra otonomik sinir sisteminde muskarinik 
(parasempatik sistem bulguları) ve nikotinik (parasem-
patik ve/veya sempatik sistem bulguları) bölgelerde ve 
nöromuskuler kavşakta ortaya çıkar (8,9).  Hastalarda 
toksinin kendi  özelliğine, alım yolu ve alımdan sonra 
geçen süreye göre farklı prezentasyonlarda belirti ve 
bulgular ortaya çıkabilir (10) . Bununla birlikte nörolo-
jide kolinerjik kriz daha çok miyastenia gravis tedavisi 
sırasında ortaya çıkması sebebiyle miyastenik krizden 
ayırt edilmesi amacıyla vurgulanmaktadır. 

Rivastigminin patch (transdermal ) formunda 24 saat 
sonra ilacın ortalama %50’sinin patch içinde kaldığı ve 

BİR OLGU İLE ALZHEİMER TEDAVİSİNİN KOLİNERJİK KRİZ 
VE TEDAVİSİ-SÖZEL SUNU

BAHAR ERBAŞ
İSTANBUL BİLİM ÜNİVERSİTESİ, FARMAKOLOJİ VE KLİNİK FARMAKOLOJİ ABD.
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absorbsiyonun 24 saat sonra da devam ettiğini, ayrıca 
farmakodinamik olarak enzim inhibisyonunun patchin 
çıkarılmasını takip eden 16 saat kadar sürdüğünü gös-
terilmiştir (2). Donepezilin ise yarılanma ömrü 70 saat 
olup, yaşlılarda 100 saate kadar çıkabilir (5). Oral ri-
vastimin ve galantaminin yarılanma ömürleri çok daha 
kısadır (sırasıyla 1,5 saat ve 7 saat) (11). Literatürdeki 
kolinerjik kriz olguları da çoğunlukla donepezil ve ri-
vastigmin patch yüksek dozları ile bağlantılıdır (2,3,4,5).

Kolinerjik kriz oluşturmaları açısından ilaç-ilaç etki-
leşimlerine bakacak olursak, donepezil ve galantamin 
CYP 2D6 ve 3A4 enzimleri ile metabolize olduklarından 
etkileşime daha açıktırlar (12).  Bu enzimleri inhibe 
eden ilaçlar kolinerjik kriz riskini arttırabilir (örneğin 
CYP 2D6 inhibitörleri olan Bupropion, Duloksetin,  flu-
oksetin, Paroksetin, Sertralin ve  CYP 3A4 inhibitörle-
ri olan eritromisin, Flukonazol, fluvoksamin, greyfurt 
suyu, itrakonazol, nefazodon) (l3 ). Rivastigminde böyle 
bir durum söz konusu değildir (14).

Bunun yanısıra kolinerjik etkinliği arttıran diğer ilaçlar, 
örneğin daha çok atonik mesane tedavisinde özellikle 
post operatif kullanılan bir ACHEI olan distigmin bromid  
kolinerjik kriz riskini arttırabilir (15).  Literatürde aynı 
amaçla kullanılan direkt muskarinik etkiye sahip beta-
nekolun kolinerjik kriz yaptığına  ilişkin bir olgu yoktur, 
ancak eş zamanlı kullanım riskli olabilir. 

Kolinerjik kriz ile ilgili bilgiler daha çok organofosfor 
zehirlenmeleri ile ilişkilidir. Ancak mekanizma büyük 
benzerlik taşıdığından ACHEI ilaçların aşırı dozları da 
daha hafif ve kısa süreli olmak üzere benzer bir klinik 
tablo ortaya koyarlar (2).

Klinik belirti ve bulgular ilk 24 saat içinde ortaya çıkar 
ve daha çok parasempatik stimülasyona bağlıdır. Bun-
ların  arasında aşırı terleme, salivasyon, lakrimasyon, 
akciğer sekresyonlarının artışı (bronkore) , ürinasyon, 
diyare, bulantı-kusma, solunum güçlüğü, bronkos-
pazm, miyozis , bradikardi ve hipotansiyon bulunur 
(16).  Bununla birlikte santral sinir sistemi, sempatik 
gangliyonlardaki nikotinik reseptörler ve nöromuskuler 
kavşak etkilenmesine bağlı semptomlar da ortaya çıka-
bilir. Miyozis  genellikle ışığa yanıtsızdır ve her zaman 
güvenilir bir bulgu olamayabilir nadiren ağır zehirlen-
melerde ve ilerlemiş olgularda midriyazis olabilir. Ge-
nelikle bradikardi görülmekle birlikte atrial fibrilasyon, 
AV bloklar ve asistoli, EKG’de QT uzaması , ventriküler 
disritmiler  ve her türlü taşidisritmi veya bradidisritmi 

görülebilir. Kas gücünde zayıflama ve paralizi, nöbet ve 
koma ileri vakalarda görülebilir (6, 9).

Ayırıcı tanıda aşırı sekresyon artışı ve toplu iğne başı 
büyüklüğünde pupil  ile gelen her hastada kolinerjik ze-
hirlenmenin dışlanması gerekmektedir. 

Laboratuvarda  kolinesteraz enzim aktivitesi (özellikle 
eritrositlerde)  tanıda yardımcı olacaktır (17). Kolinerjik 
bulgu ve belirti gösteren hastalarda tanıdan emin olu-
namadığında atropin veya edrofonyum  tolerans testi 
yapılabilir. Atropin uygulandıktan sonra klinik bulgu-
larda düzelme olması ve bariz yan etkilerin olmaması 
kolinerjik zehirlenme tanısını doğrular (6).

Literatürde Alzheimer tedavisinde kullanılan ilaçlarla 
ilişkili kolinerjik krizden çok organofosfor zehirlenme-
lerine ilişkin tedavi algoritmaları mevcuttur. Bununla 
birlikte tedavileri büyük benzerlik taşımaktadır. 

Kolinerjik zehirlenmesi olan hastaların tümü yakın göz-
lem altında tutulmalıdır.

Hasta öncelikle havayolu, solunum ve dolaşım açısın-
dan kontrol altına alınmalıdır. Aşırı sekresyon, kardiyo-
vasküler instabilite ve solunum kaslarının paralizisi bu 
açıdan en önemli sorunları oluşturur.  

Farmakolojik tedavide atropin ana ilaçtır. Atropin mus-
karinik reseptörler üzerinde asetilkoline karşı kompe-
titif antagonisttir. Ancak paralizi ve kas güçsüzlüğüne 
karşı herhangi bir etkisi yoktur. Ayrıca asetilkolin este-
raz enziminin (AChE) yeniden etkin hale gelmesine kat-
kısı yoktur (6).  

Pralidoksim (PAM) ise hem muskarinik hem de nikoti-
nik sinapslarda AChE enziminin aktif bölgesinde oluşan 
fosforilasyonu çözerek enzimin yeniden etkin hale gel-
mesini sağlar (18).

Atropinin başlangıç dozu 2-4mg (0,05 mg/kg)  dır. Ter-
cihen IV uygulanır. Etkisi 2-4dk içinde başlar. Yarılanma 
ömrü 2-4 saattir. 3-15 dk arayla tekrarlanabilir. Atropin 
dozu ve veriliş sıklığı flushing, akciğer sekresyonları ve 
ağız içi salgı miktarı yakın izlenerek karar verilir. (19,20).  
Midriyazis veya taşikardi saptanması atropin gereksi-
niminin azaldığı veya bittiği anlamına gelmemektedir. 
Taşikardinin asıl nedeni atropinin yetersiz verilmesi 
nedeniyle azaltılamayan sekresyonun yarattığı solu-
num sıkıntısı, solunum kasları paralizisine ve sempatik 
uyarılma olabilir.  Salivasyon, lakrimasyon, bronkorea, 
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pupil boyutu ve kalp hızı dışında ateş, kan basıncı, bilinç 
durumu, akciğer dinleme bulgusu, barsak peristaltik 
sesleri, flushing, SpO2 da yakından izlenmelidir (20). 
Genellikle ilk 24 saatte atropin gereksinimi fazla iken 
sonraki saatlerde azalır. Çok sık aralıklarla tekrar doz-
ları gerekiyorsa atropin infüzyonu (0,02-0,08 mg/kg/sa) 
uygulanabilir (20). 

Atropin gereksinimi kalmayan hastalarda atropin ani-
den kesilmemeli, aralıklı olarak azaltılarak kesilme-
lidir, yoksa belirti ve bulgular tekrarlayabilir, hastada 
akciğer ödemi gelişebilir . Eğer atropin gereksinimi bir-
kaç gün boyunca devam etmişse atropin infüzyonunun 
kesilmesi 24 saat içinde azaltılarak yapılmalıdır (20,21).

Glikopirolat sadece periferik kolinerjik bulguların oldu-
ğu hastalarda  atropinin yerine veya onunla  eş zamanlı 
olarak 0,05 mg/kg dozunda kullanılabilir. Glikopirolatın 
avantajı  merkezi sinir sistemine geçmediği için santral 
antikolinerjik sendrom geliştirmemesi ve atropin ihtiya-
cını azaltmasıdır. Böylece atropin tedavisinin en önemli 
istenmeyen etkilerinden biri olan antikolinerjik send-
rom gelişmesi engellenmiş olur (22).

 Pralidoksim (PAM) veya obidoksim ACHEI zehirlenme-
si şüphesi olan hastalarda özellikle  fasikülasyon, so-
lunum kaslarında, kol-bacaklarda kas güçsüzlüğü ve 
MSS bulguları varsa kullanılabilir (20,21).  Asetilkolin 
esterazı yeniden etkin hale geçirir. Ancak MSS’ne ge-
çemez (23). PAM’ın etkisi nikotinik etkiler üzerinde çok 
belirgindir, muskarinik reseptörler üzerine atropin ile 
sinerjistik etkiye sahiptir. Etkisi hızlıdır ve genellikle 
10-40 dk içinde yararlı etkileri gözlenir. Kan-beyin bari-
yerini geçmemesine rağmen MSS etkilerini geriye dön-
dürebilir (23).

PAM ne kadar erken verilirse etkisi o derece güçlü olur. 
Bu süre ilk 24-48 saattir. Ancak geç gelmiş hastalarda 
da kullanılmasından kaçınılmamalıdır. Birkaç gün bo-
yunca tekrarlayan dozlar halinde (20- 50 mg/kg erişkin-
lerde en çok 2 gr ve serum fizyolojik içinde  %5 solusyon 
olarak , 30-60 dk içinde ) verilmelidir. Eğer fasikülas-
yonlar ve/veya kas güçsüzlüğü devam ederse ikinci doz 
1-2 saat sonra aynı miktarda tekrarlanabilir. Bulgular 
devam ederse sonraki dozlar 3-8 saatte bir yapılmaya 
devam edilebilir (24). WHO 30 mg/kg yükleme dozundan 
sonra 8 mg/kg/sa hızında infüzyon yapılmasını öner-
mektedir. Devamlı infüzyon sıvısı sadece SF ile %2,5’luk 
solusyon halinde hazırlanmalıdır. Pralidoksim infüzyo-
nu ile ilgili olarak organofosfor zehirlenmesi olguların-

da yapılan çalışmalarda infüzyonun ( 2gr yükleme dozu 
sonrası 1gr/h 48 saat süreyle) atropin ve solunum des-
teği ihtiyacını azalttığını  gösterenler (24) olduğu gibi, 
bunu desteklemeyenler de mevcuttur (18). Ayrıca nede-
ni saptanamayan kolinerjik zehirlenmelerde de erken 
dönemde PAM kullanılması önerilmektedir (20).

PAM 200 mg/dk (4 mg/kg/dk)’dan daha hızlı verildiğin-
de başağrısı, baş dönmesi, bulanık görme, taşikardi, 
hipertansiyon, laringeal spazm, kas rijiditesi, epigastrik 
rahatsızlık hissi, geçici nöromüsküler blokaj, disritmi-
ler, solunum durması ve kalp durması ortaya çıkabilir. 
(20, 24). Ayrıca aşırı dozda PAM verilmesi beklenenin 
tersi etki olarak kolinesteraz inhibisyonu yapabilir.

Tedavide hidrasyon unutulmaması gereken bir husustur. 

Sonuç:
Kolinerjik kriz ACHEI ilaç tedavisi altındaki Alzheimer  
hastalarının acile başvuruları sırasında göz önünde bulun-
durulmalıdır. Konfüzyon, kas seğirmeleri, vücut sıvılarının 
salgısında artış, diyare, ürinasyon ve miyotik pupilla bunun  
ipuçlarıdır. Durumun medikolegal sonuçları sebebiyle bakım 
verenler tarafından saklanabilmesi söz konusu olabileceğin-
den  ölümcül  olabilen bu tablo açısından klinisyen dikkatli 
olmalıdır. 
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Nörolojik hastalıkların sıklığı geriatrik dönemde 
artış göstermekte olup, ortalama ömrün uza-
ması ve yaşlı popülasyonun artması ile birlikte 

nörolojik hastalığı olan yaşlı hastalarımızın da sayı-
sı artmaktadır. Bu hastalarda cerrahi girişime bağlı 
perioperatif morbidite ve mortalitenin engellenmesi 
amacıyla preoperatif değerlendirme önem kazanmak-
tadır. Geriatrik popülasyondaki tüm hastaların anam-
nezleri dikkatlice alınmalı, muayeneleri yapılmalı, ge-
rekli laboratuvar incelemeleri yapılmalıdır. Nörolojik 

hastalarda ise perioperatif dönemde sıklıkla yaygın 
defisitler görülebileceği için hastalığa spesif olan ge-
rekli diğer tetkiklerin de yapılmasında fayda vardır. Ay-
rıca hastaların kullanmakta oldukları ilaçların kesilip 
kesilmeyeceği, doz ayarlanması ve anestezi sırasında 
kullanılması planlanan ajanların hastalığa uygun ola-
rak tercihi de önemlidir. Sonuç olarak, sık rastlanan 
nörolojik hastalıklar için cerrahi işlem sırasında dikkat 
edilmesi gereken hususlar hakkında doktorların fikir 
sahibi olması oldukça önemlidir.

NÖROLOJİK HASTALIĞI OLAN YAŞLILARDA PREOPERATİF 
DEĞERLENDİRME VE İLAÇ DÜZENLENMESİ

VASFİYE BURCU DOĞAN
BAKIRKÖY RUH VE SİNİR HASTALIKLARI HASTANESİ, NÖROLOJİ BÖLÜMÜ, İSTANBUL
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Günümüzde Dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhi-
bitörler güncel diyabet pratiğimizde yerini al-
mış ve ülkemizde giderek artan sayıda hastanın 

tedavisinde kullanılmaya başlanmıştır. DPP-4 inhibitör-
leri, endojen inkretinler olan glukagon benzeri peptid-1 
(GLP-1) ve GIP(gastrik inhibitör peptid)’in yıkımını inhi-
be ederek etkilerini uzatırlar. Böylece glukoza bağımlı 
insülin salınımı artar ve glukagon salınımı azalır. Günü-
müzde kullanımdaki DPP-4 inhibitörleri; sitagliptin, vil-
dagliptin, linagliptin, saksagliptin, alogliptin olup, oral 
verilmek üzere geliştirilmişlerdir. Diğer oral antidiyabe-
tik ilaçlar veya insülin ile yeterli glisemik yanıt sağlana-
mayan tip 2 diyabetli hastalarda ikinci veya üçüncü ilaç 
olarak kullanılmaktadırlar. Oral antidyabetiklere karşı 
intolerans veya kontraendikasyon durumunda mono-
terapi olarak kullanılabilir. Bu grup ilaçların en önemli 
avantajları kilo açısından nötr etkili olmaları ve hipogli-
semi yapmamalarıdır. 

SAVOR (Saxagliptin Assessment of Vascular Outcomes 
Recorded in Patients with Diabetes Mellitus) saksag-
liptinin kardiyovasküler güvenlik çalışmasında kalp 
yetersizliğine bağlı hastaneye yatış oranlarında artış 
olduğu bildirildikten sonra, DPP-4 inibitörleri ile fark-
lı kardiyovasküler güvenlik çalışmaları yapılmıştır (1). 
TECOS (Trial Evaluating  Cardiovascular Outcomes With 
Sitagliptin), EXAMINE (EXamination of cArdiovascular 
outcoMes with alogliptIN versus standard of carE in 
patients with type 2 diabetes mellitus and acute coro-
nary syndrome) ve CAROLINA (CARdiovascular Outco-
me Study of LINAgliptin Versus Glimepiride in Patients 
With Type 2 Diabetes) çalışmalarda kardiyovasküler 
güvenliği ve ilaç etkinliği araştırılmıştır. Çalışmalarda, 
kısa dönem tek veya diğer anidiyabetik ilaçlarla kom-
bine olarak kullanılan DPP-4 inhibitörlerinin koroner 
arter hastalığı riskini artırmadığı gösterilmiştir (2,3,4). 

Ancak NYHA 3-4 kalp yetersizliğinde kullanılmamasını 
önerilmiştir. Uzun dönem kardiyovasküler güvenilirliği-
ni değerlendirilmek için daha fazla klinik çalışmalara 
ihtiyaç vardır. Pankreatit geçiren veya pankreatit öyküsü 
olan hastalarda, gebe ve emzirenlerde ve etken madde-
ye karşı alerjik reaksiyonu olanlarda kullanılmamalıdır 
(5). Linagliptin enterohepatik sistemden atıldığından 
böbrek yetmezliğinde doz değişikliği yapılmadan veril-
mesi önerilmiştir (6). Diğer tüm DPP-4 inhibitörlerinde 
böbrek yetmezliğinde doz azaltılması önerilmektedir 
(7). Cilt reaksiyonları, pemfigoid lezyonlar ve ciddi ek-
lem ağrıları nadir de olsa bildirilmiştir. Belirli DPP-4 
inhibitörlere bağlı olarak karaciğer fonksiyon bozuk-
luğu geliştiği bildirilmiştir. Geriatrik hastalarda DPP-4 
inhibitörleri etkin glisemik kontrol sağlarken hipogli-
semi riskleri düşük olması nedeniyle kullanıma uygun 
görülmüştür. Klinik kullanıma yeni girmelerine rağmen 
çalışmalara göre daha az hipoglisemi yapmaları yanın-
da β-hücre fonksiyonu üzerine olumlu etkileri ve gluka-
gonu baskılaması nedeniyle umut verici tedavi seçeneği 
olarak görülmektedirler. 

Kaynaklar:
1. Scirica BM, Bhatt DL, Braunwald E, Steg PG, David-

son J, Hirshberg B, Ohman P, Frederich R, Wiviott 
SD, Hoffman EB, Cavender MA, Udell JA, Desai NR, 
Mosenzon O, McGuire DK, Ray KK, Leiter LA, Raz 
I; SAVOR-TIMI 53 Steering Committee and Inves-
tigators.. Saxagliptin and cardiovascular outcomes 
in patients with type 2 diabetes mellitus. N Engl J 
Med. 2013 Oct 3;369(14):1317-26. 

2. Green JB, Bethel MA, Armstrong PW, Buse JB, 
Engel SS, Garg J, Josse R, Kaufman KD, Koglin J, 
Korn S, Lachin JM, McGuire DK, Pencina MJ, Standl 
E, Stein PP, Suryawanshi S, Van de Werf F, Peter-
son ED, Holman RR; TECOS Study Group.. Effect of 

DPP-4 İNHİBİTÖRLERİNİN GÜVENILIRLİKLERİ
AYLİA M.YEŞİLOVA
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Vitamin D ve B12, günlük pratikte en sık karşıla-
şılan vitamin eksiklikleridir.  Vitamin D, güneş 
ışınlarına yeterli düzeyde temas etmeyle endo-

jen olarak üretilebilmektedir, ancak koyu tenli cilde 
sahip olma, güneş ışınlarından kaçınma, cilt altı yağ 
dokusunda azalması gibi endojen üretimin azalması, 
malabsorbsiyona veya gıdalarla yetersiz alım veya ka-
raciğerde metabolizmasının artmasına bağlı olarak ek-

BİR OLGU İLE VİTAMİN D VE B12 TARTIŞMALARI
UMUT SAFER

SAĞLIK BİLİMLERİ ÜNİVERSİTESİ SULTAN ABDULHAMİDHAN EAH., GERİATRİ B.D., İSTANBUL

sikliği gözlenmektedir. Vitamin B12 ise endojen olarak 
üretilmemekle beraber vücutta 2-5 miligram düzeyin-
de depolanmaktadır. Her ne kadar vitamin B12 ihtiyacı 
6-9 mikrogra/gün düzeyinde olsa da uzun süre yetersiz 
alım, malabsorbiyon ve kullanılan tedavilere ikincil, yıl-
lar içinde, eksikliği ortaya çıkabilmektedir. Bu sunumda 
Vitamin D ve B12 eksiklikleri ve bu konuda ki temel tar-
tışmalara ışık tutulması amaçlanmıştır. 
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BULANTI VE KUSMA
Ileri evre ve terminal kanser hastalarında bulantı ve 
kusma sık görülen bir semptomdur. Görülme sıklığı 
%60-70’i bulmaktadır. Ayrıca kemoterapiye bağlı bu-
lantı – kusma, hastanın yaşam konforunu bozan en sık 
görülen yan etkilerden biridir. (1)

Kusma, 4.ventrikül tabanında medullada bulunan kus-
ma merkezine (area postrema) gelen afferent uyarılar 
ile tetiklenir. Kusma merkezine gelen afferent uyarılar; 
kemoreseptör trigger zone, farenks, gastrointestinal 
sistem ve serebral korteks yoluyla gelir. Kusma halin-
de; kusma merkezinden efferent sinir iletimi ile sali-
vasyon merkezi, abdominal kaslar, solunum sistemi ve 
kraniyal sinirlere ileti gitmesi ile olur. Bulantı – kusma-
da birçok nörotransmitter de fonksiyon göstermektedir. 
Bu reseptörlerin kemoterapötik ilaçlarla veya onların 
metabolitleriyle uyarılması kemoterapiye bağlı kusma-
da etkindir. Emezisten sorumlu en önemli nörotrans-
mitterler, seratonin, dopamin, asetilkolin, histamin, ne-
urokinin-1 (NK-1)’dir. (2,3)

Kemoterapi dışında bulantı – kusmanın diğer önemli 
sebepleri (3):

• Elektrolit bozuklukları (kiperkalsemi, hiperglise-
mi, hiponatremi)

• Üremi 
• Barsak obstrüksiyonu, konstipasyon 
• Beyin metastazları
• Opioidler
• Gastroparezi
• Enfeksiyon 
• Psikolojik nedenler (anksiyete, hissedilen eme-

zis)
 
 

Risk faktörleri (3):
• Uygulanan kemoterapi ilacı ve dozu, daha önce-

den kemoterapi öyküsü
• Kronik alkol kullanım öyküsü (Sisplatin ile te-

tiklenen bulantı – kusma görülme olasılığı daha 
düşük) (4)

• Yaş: 50 yaş altındaki hastalarda görülme olasılığı 
daha yüksektir. 

• Cinsiyet: Kadınlarda görülme olasılığı daha yük-
sektir. 

• Radyoterapi, cerrahi öyküsü
• Malnutrisyon, dehidratasyon

 
Emezis tipleri (3):

• Akut emezis: Tedavinin ilk 24 saati içinde görülür.
• Geç emezis: Ilk 24 saatten sonra görülür. 
• Hissedilen emezis: Daha önceki tedavi deneyim-

lerine bağlı kemoterapiden 1-2 saat önce olan 
emezistir.

• Kaçak emezis: Optimal antiemetik profilaksisine 
rağmen tedavinin herhangi bir döneminde görü-
len emezistir. 

• Refrakter emezis: Optimal antiemetik profilaksi-
sine ve tedavisine rağmen emezisin önleneme-
mesidir. 

 

KANSER HASTALARINDA DESTEK TEDAVİLER
ERDİNÇ NAYIR

MERSİN ÜNİVERSİTESİ HASTANESİ , ONKOLOJİ , MERSİN
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Tablo: Kemoterapi ilaçlarının emetojenik potansiyelleri (5)

Yüksek emetik risk (>%90) Sisplatin
Mekloretamin
Streptozosin
Siklofosfamid > 1500 mg/m2
Ifosfamid ³2g/m2
Karmustin >250 mg/m2
Dakarbazin
Doksorubisin ³60mg/m2
Epirubisin >90 mg/m2

Orta emetik risk (%30-90) Amifostin >300mg/m2
Azasitidin
Busulfan
Bendamustin
Karboplatin
Karmustin £250 mg/m2
Siklofosfamid ³1500 mg/m2
Cytarabin >200 mg/m2
Dactinomisin, daunorubisin 
Doksorubisin <60mg/m2
Epirubisin £90 mg/m2,

Idarubisin
Ifosfamid <2gr/m2
Interferon alfa ³10 mIU/m2
Irinotekan
Melfalan
Oksaliplatin
Trabectedin 
Temozolomid

Düşük emetik risk (%10-30) Amifostin £300 mg/m2
Kabazitaksel
Cytarabin 100-200 mg/m2
Dosetaksel
Lipozomal doxorubisin
Etoposid
5-FU

Gemsitabin
Interferon alfa 5-10 mIU/m2
Metotreksat >50 mg/m2
Mitomisin
Mitoksantron 
Paklitaksel
Pemetrexed
Topotekan

Çok düşük emetik risk (<%10) Alemtuzumab
Asparaginaz
Bevacizumab
Bleomisin
Bortezomid
Setuximab
Kladribin
Cytarabin <100 mg/m2
Fludarabin
Interferon alfa £5 mIU/m2
Ipilimumab

Metotreksat £50 mg/m2
Panitimumab
Nivolumab 
Peg-interferon
Pembrolizumab
Pertuzumab
Rituximab
Temsirolimus 
Trastuzumab
Vinblastin
Vinkristin
Vinorelbin

Tedavide kullanılan ajanlar:
5-HT3 antagonistleri (Granisetron, ondansetron, pa-
lonosetron): Hem akut hem de gecikmiş emeziste 
kullanılır. Granisetron ve ondansetron, akut emeziste 
etkinken geç emeziste etkin değildir. Palonosetronun 
geç emeziste etkinliği diğerlerine göre daha iyidir. Mak-
simum etkinlikteki en düşük dozda kullanılır. Oral ve 
IV formları arasında etkinlik farkı yoktur. Direnç duru-
munda farklı bir setrondan yanıt alınabilir. Aritmi, baş 
ağrısı, ağız kuruluğu, konstipasyon ve dispepsiye neden 
olabilirler. EKG’de geri dönüşümlü QT ve PR uzaması 
yaparlar. (3)

Aprepitant: Santral etki ile substants-P’nin NK-1’e 
bağlanmasını inhibe eder. Setronların ve deksametazo-
nun etkilerini artırır. Akut ve geç emeziste kullanılabilir. 
CYP3A4 inhibisyonu yapar. CYP3A4 ile metabolize olan 
KT ajanları (dosetaksel, paklitaksel, etoposid, irinote-
kan, ifosfomid, imatinib, vinkristin, vinorelbin) ile kulla-
nımında dikkatli olunmalıdır. (3)
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Tablo: Kemoterapiye bağlı emeziste antiemetik tedavi önerileri (2)
Emetojenik Risk Düzeyi Antiemetik Tedavi
NCCN kılavuzu Akut faz Geç faz
Yüksek (AC de dahil) 5-HT3 reseptör antagonisti ve deksametazon 

ile birlikte aprepitant (veya fosaprepitant, 
rolapitant)

Deksametazon ve aprepitant

NEPA (netupitant/palonosetron) ve 
deksametazon

Deksametazon 

Olanzapin, palonosetron, ve deksametazon Olanzapin

Orta 5-HT3 reseptör antagonisti ve deksametazon 
+/-aprepitant, fosaprepitant, rolapitant

5-HT3 reseptör antagonisti, 
deksametazon veya aprepitant +/- 
deksametazon

NEPA ve deksametazon Deksametazon
Olanzapin, palonosetron, ve deksametazon Olanzapin

Düşük Deksametazon, metoklopramid, 
proklorperazin, veya 5-HT3 reseptör 
antagonisti (ondansetron, granisetron)

-

KOLONİ STİMÜLE EDİCİ (G-CSF) İLAÇLARIN KULLANIMI

Nötropeni, kemoterapi uygulaması sonucu sıkça ortaya 
çıkan ve uygulamayı kısıtlayan en önemli toksisitedir. 
Nötropeniye bağlı olarak enfeksiyon gelişme riski art-
maktadır (6). 

G-CSF, kemoterapiden sonra oluşan nötropeni sıklığı 
ve derecesinin azaltılması, nötropeni süresinin kısaltıl-
ması, oluşan febril epizodlarının ve buna bağlı olarak 
hastaneye yatışların, IV antibiyotik kullanımının, infek-
siyöz morbidite ve mortalitenin azaltılmasında yararlı 
bulunmuştur. 

Primer profilaksi: Bu uygulamanın prensibi standart 
doz kemoterapiden 24-72 saat sonra başlanarak nöt-
ropeni süresini ve nötropeniye bağlı infeksiyöz kompli-
kasyon oranını azaltmaktır. Ilk kürden itibaren kemote-
rapinin ardından günlük olarak uygulanır. Çalışmalarda 
genellikle 5 günlük uygulamalar (filgrastim, lenogras-
tim) ile etkinlik analizi yapılmıştır. Pegile filgrastim ile 
1 günlük dozda uygulanabilir. Primer profilaksi, günü-
müzde febril nötropeni (FEN) gelişme riski %20’den 
fazla olan kemoterapi protokolleri sonrası tercih edil-
mektedir. 

Tablo: FEN riski %20’nin üzerinde olduğu kemoterapi rejimleri (7)
ALL Indüksiyon rejimleri
Mesane kanseri MVAC (metotreksat, vinblastin, doksorubisin, sisplatin)
Meme kanseri Dosetaksel + trastuzumab, TAC (dosetaksel, doksorubisin, siklofosfamid), Doz yoğun AC 

(doxorubisin,siklofosfamid) sonrası paklitaksel
Özefageal ve gastrik kanser Dosetaksel – sisplatin – 5FU (DCF)
Hodgkin Lenfoma BEACOPP (Bleomisin, etoposid, doksorubisin, siklofosfamid, vinkristin, prokarbazin, pred-

nizon)
Böbrek kanseri Doksorubisin-gemsitabin
Non-Hodgkin Lenfoma ICE (Ifosfamid, karboplatin, etoposid), RICE (Rituximab – ICE)

CHOP-14 (Siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin, prednizon, rituximab), MINE (mesna, ifos-
famid, novantron,etoposid), DHAP (Deksametazon, sisplatin, cytarabin), ESHAP (etoposid, 
metilprednizolon, sisplatin, cytarabin), HyperCVAD + rituximab (siklofosfamid, vinkristin, 
doksorubisin, deksametazon)

Melanom Dakarbazin içeren kombinasyonlar (dakarbazin, sisplatin, vinblastin)
Over kanseri Topotekan, paklitaksel, dosetaksel
Yumuşak doku sarkomları MAID (mesna, doksorubisin, ifosfamid, dakarbazin), Doksorubisin, Ifosfamid + doksorubisin
KHAK Topotekan
Testis kanseri VeIP (vinblastin, ifosfamid, sisplatin), VIP (etoposid, ifosfamid,sisplatin), BEP (bleomisin, eto-

posid, sisplatin), TIP (paklitaksel, ifosfamid, sisplatin)
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FEN gelişme riski < %10 ise primer profilaksi öneril-
mez. %10 – 20 arasında ise hasta değerlendirilmelidir. 
Aşağıdaki tabloda verilen durumların varlığında primer 
profilaksi yapılabilir.

Tablo: FEN gelişme riskini artırabilecek faktörler (7)
• >65 yaş 
• Düşük performans durumu
• Ileri evre hastalık
• Ciddi komorbiditeler
• Önceden geçirilmiş FEN atağı
• Geniş alanlarda radyoterapi
• Kombine kemoradyoterapi
• Tümörün kemik iliği tutulumuna bağlı sitopeniler
• Malnutrisyon
• Açık yaralar veya aktif enfeksiyonlar

 
Sekonder profilaksi: Bir kez kemoterapi sonrası FEN 
oluşunca, daha sonraki kürlerde koruyucu G-CSF uy-
gulaması önem kazanmaktadır. FEN oluşmasa bile, 
uzayan nötropeni nedeniyle ciddi bir doz gecikmesi veya 
doz azaltımı gerekiyorsa sekonder profilaksi düşünüle-
bilir. Burada temel nokta uygulanan tedavinin hedefidir. 
Kür hedefiyle tedavi alan hastalarda doz geciktirilme-
mesi ve azaltılmaması için mutlaka G-CSF verilmelidir. 
Palyatif kemoterapide ise profilaksi yerine kemoterapi 
doz azaltımı düşünülebilir. (8)

Kullanılan ajanlar: Filgrastim 5 mikrogr/kg/gün, le-
nograstim 150 mikrogr/m2/gün, pegfilgrastim 6 mg/
gün (tez doz)

KEMİK METASTAZINA YAKLAŞIM
Kemik metastazları, özellikle meme ve prostat kan-
serinde çok sık görülen, ileri evre hastaların 2/3’ünde 
saptanabilen bir patolojidir. Ek olarak akciğer, tiroid, re-
nal kanserlerde %30-40 vakada kemik metastazı sapta-
nabilmektedir. (9)

Kemik metastazı, genenllikle iskelet ile ilişkili bulgular-
la prezente olur. Şiddetli ağrı,  patolojik fraktür, hiper-
kalsemi, spinal kord kompresyonu ile başvurabilir. En 
sık görülen semptomu ağrıdır. Tanıda öncelikle kemik 
grafisi çekilmelidir. Sonrasında kemik sintigrafisi, BT ve 
MR ile dökümante edilebilir. (9) Kemik metastazlarının 
tanısı için spesifik bir biyokimyasal belirteç yoktur. Bazı 
kemik yıkımı ve yapımı ile ilişkili biyokimyasal belirteç-
ler kemik metastazlı hastanın kanında ve idrarında yük-
sek bulunabilir. (8)

Tedavi:
• Ağrı tedavisi: Hafif şiddetli ağrıda başlangıçta 

NSAID ajanlar veya asetaminofen kullanılabilir. 
Tramadol gibi nonopioid analjezikler, hafif-orta 
şiddette ağrıda verilebilir. Eğer ağrı kontrol altına 
alınamıyorsa opioidler tercih edilebilir. Kortikoste-
roidler, nöroleptikler, trisiklik antidepresanlar ağrı 
kontrolünde adjuvan olarak kullanılabilirler. (10)

• Sistemik tedavi (10):
 - Bifosfanatlar: Sentetik prifosfat analoglarıdır. 
Osteoklastik aktiviteyi inhibe ederler. Zolendronik 
asit (4mg IV), ibandronik asit (6 mg IV, 50mg oral), 
pamidronat (90mg IV), klodronat (1600 mg/gün 
oral) bu grup içerisindedir. En önemli toksisiteleri 
nefrotoksisite ve çene osteonekrozudur. 

 - Denosumab (RANKL inhibitörü): Kemik me-
tastazlarında 2010 yılında FDA onayı alan ve 
bir monoklonal antikor RANKL inhibitorü olan 
denosumab’ın etki mekanizması bifosfanattan 
farklıdır. RANKL, osteoklast gelişimi için gerek-
li olduğu gösterilen ve kanser hücreleri tarafın-
dan salgılanan en kritik pro-osteoklastojenik 
faktördür. Denosumab, osteoklast formasyo-
nunu ve aktivasyonunu inhibe eder. Yan etki ve 
osteonekroz oranları zoledronik asit ile benzer-
dir. Bifosfanatlardan farklı olarak nefrotoksik 
değildir, bu nedenle böbrek disfonksiyonu olan 
kemik metastazlı hastalarda zoledronik asit’e 
alternatif olabilir. Ancak GFR < 30 ise hipokal-
semi sıklığı denosumab ile daha fazladır. Kemik 
metastazlı meme ve prostat kanseriyle yapılan 
çalışmalarda iskelet ilişkili olayları önlemede 
ve geciktirmede zolendronik asitten üstün ol-
dukları gösterildi. Ek olarak, zolendronik asit 
gibi metastazla ilişkili kemik ağrılarını azalttığı 
gösterildi. (11,12)

• Radyoterapi
• Cerrahi

 
KANSERDE AĞRI TEDAVİSİ
Ileri evre kanser vakalarının %70’inde ağrı ortaya çık-
maktadır. Bu oran terminal dönem hastada %90’a çık-
maktadır. (8). Tedavi edilmeyen ağrı; hastanın fizyolojik 
fonksiyonlarını, düşünme-iletişim gibi zihinsel fonksi-
yonlarını, sosyal ilişkilerini olumsuz etkileyerek yaşam 
kalitesini düşürmekte ve psikolojik bozukluklara neden 
olmaktadır (13). 
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Kanserli hastalarda ağrı sendromları etiyolojilerine 
göre üç ana grupta incelenebilir:

• Hastaların %77’sinde ağrıya hassas yapıların tü-
mörle invazyonu veya kompresyonuna

• Hastaların %19’unda kanser tedavisi sırasında 
uygulanan cerrahi, kemoterapi, radyoterapi gibi 
yöntemlere

• Hastaların %4’ünde ise ağrı kanser dışı nedenle-
re bağlıdır (8, 14)

 
Kansere bağlı olarak; kemiğin invazyonu, sinir kökleri 
ve pleksus kompresyonu, tümörün sinir dokusuna in-
filtrasyonu, kan damarlarının infiltrasyonu ve tıkanma-
sı, içi boş veya sert organ duktuslarının tümör ile tı-
kanması, fasya – periost gibi hassas yapıların tümörler 
irritasyonu, invazyonu, müköz membran ve diğer ağrıya 
hassas yapıların enfeksiyon ve inflamasyonu sonucu 
ağrı gelişir (8). 

Tablo: Kanserde ağrı tedavisi (14)
• Invaziv yöntemler 

 - Nondekstrüktif yöntemler 
 ○ Rejyonel analjezi (spinal ve pleksus analjezisi)

 - Dekstrüktif yöntemler 
 ○ Nörolitik bloklar 
 ○ Radyofrekans termokoagülasyon 
 ○ Açık cerrahi 

• Noninvaziv yöntemler
 
Dünya Sağlık Örgütü (WHO), kanser ağrısının kontro-
lünü amaçlayan, ağrının şiddetine göre üç basamakta, 
analjezik olarak adjuvan ilaçların ve non-opioid, zayıf 
opioid, güçlü opioidlerin kullanıldığı bir tedavi şablo-
nu yayınlamıştır. Kanser hastalarının ağrı tedavisinde 
adjuvan ilaçlar; WHO Analjezik Merdiven Sisteminin 
her basamağında yardımcı olarak ve analjezik dozun 
azaltılması amacıyla kullanılan ilaçlardır. Zonklayıcı ve 
keskin ağrılarda anti-konvülsan ilaçlar kullanılabilir. 
Adjuvan ilaçların seçimi ağrının karakterine göre ya-
pılmalıdır ve tüm tedavi basamaklarında non-opioid ve 
opioid ilaçlara eklenebilmektedirler. Bu merdiven teda-
visinde ağrının şiddetine göre basamak seçilmesi, oral 
yolun öncelikle tercih edilmesi, gün boyu ağrı kontrolü-
nü sağlayacak ajanların kullanılması, tedavinin bireysel 
olması ve detaylara önem verilmesi amaçlanmıştır. Ge-
nellikle ilk basamakta parasetamol ve nonsteroid anti 
inflamatuar ilaçlar (NSAID) gibi opioid olmayan ilaçlar 
tek başlarına ya da kombine edilerek kullanılmakta 
eğer ağrı kontrol edilemezse ikinci basamağa geçil-
mektedir. Ikinci basamakta birinci basamağa ek olarak 
kodein gibi hafif, zayıf-orta etkili bir opioid seçilmekte-
dir. Ağrı sürerse üçüncü basamağa geçilip zayıf etkili 
opioidin yerine morfin gibi güçlü bir opioid konmakta ve 
ağrıyı azaltan dozuna dek titre edilmektedir (14).

Tablo: Dünya Sağlık Örgütü 1. basamağı için seçilmiş non-opioid analjezikler ve özellikleri (14).
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Tablo: Dünya Sağlık Örgütü 2. basamağı için seçilmiş zayıf opioid analjezikler ve özellikleri (14)

Tablo: Dünya Sağlık Örgütü 3. basamağı için seçilmiş güçlü opioid analjeziklerin karşılaştırılması (14).
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Uluslararası kontinans derneği tarafından üriner 
inkontinans herhangi bir şekilde meydana gelen 
idrar kaçırma şikayeti olarak tanımlanmıştır. Bu 

sorun genelde alt üriner sistem hastalıkları sonucunda 
meydana gelebildiği gibi başka hastalıklarda da görü-
lebilir. 

Üriner inkontinans 4 başlık altında incelenir: 
1. Urge üriner inkontinans 
2. Aşırı aktif mesane 
3.  Stres üriner inkontinans 
4. Miks üriner inkontinans 
 
Üriner inkontinans orta – ileri yaş hastalığıdır. Erişkinde 
görülen idrar kaçırmaların büyük bir çoğunluğu kadınlara 
aittir.  Birden fazla normal doğum yapmış, menapoza 
girmiş kadınların %75-80’inde görülebilen bir hastalıktır. 
Idrar kaçırma hafif formdan kişinin günlük yaşamını 
etkileyebilecek şiddetli formlarda olabilir. Yaş gebelik, 
menapoz, histerektomi, sigara obesite aile öyküsü diyet ve 
genetik sebepler üriner inkontinans için risk faktörleridir. 

Urge üriner inkontinans ve aşırı aktif mesane 
tedavisinde kullanılan ilaçlar: 
Urge inkontinans acil idrar yapma ihtiyacı ile beraber 
idrar kaçırma tipidir. Aşırı aktif mesane, sık idrara 
çıkma ve noktüri ile beraber görülen ve/veya urge 
uriner inkontinans ile beraber gözlenen idrara çıkma 
hissidir. Bu gruptaki hastalar medikal tedavi ile tedavi 
edilirler. Stres üriner inkontinanslı hastaların tedavisi 
ise genelde cerrahidir. 

1. Antimuskarinik ilaçlar
2. Mikst etkili ilaçlar
3. Alfa adrenoreseptör antagonistleri
4. Beta adrenoreseptör agonistleri 
5. Toksinler

Antimuskarinik İlaçlar
Antimuskarinik ilaçlar diğer ismi ile antikolinerjik ilaç-
lar etkilerini muskarinik reseptörler üzerinden yaparlar. 
Antimuskarinik  ilaçlar muskarinik reseptörleri  asetil-
kolin ile yarışa girerek bloke ederler. Insan mesane düz 
kasında M2 (%70-80) ve M3 (%20-30) reseptörleri bu-
lunmaktadır. M2 reseptörleri sayıca daha fazladır. An-
cak M3 reseptörlerin fonksiyona olan katkısı %95 iken, 
M2 reseptörlerin %5’dir (2). M3 reseptörlerin ayrıca alt 
tipleri de tanımlanmıştır. Bu alt tiplere tam spesifik ilaç 
araştırmaları devam etmektedir. Mesane için verdiği-
miz antimuskarinik ilaçlar vücutta bulunan diğer tüm 
kolinerjik reseptörleri etkilemektedir. 

Urge inkontinans ve aşırı aktif mesane tedavisinde bir-
çok ilaç kullanılmasına ve araştırılmasına rağmen an-
timuskarinik ilaçlar yıllardan beri aşırı aktif mesane 
tedavisinde ve urge üriner inkontinans da kullanılan 
primer ilaçlardır.  Ancak bu konudaki en büyük sorun 
yan etkileridir. Çünkü muskarinik reseptörler vücudun 
birçok yerinde bulunmaktadır. Ve bu reseptörlerin et-
kilenmesi antimuskarinik ilaçların yan etkilerini ortaya 
çıkarmaktadır. Ağız kuruluğu, kabızlık ve bulanık görme 
en sık görülen yan etkileridir. Antikolinerjiklerin AAM 
tedavisinde ilk kullanılmaya başlandığı yıllarda oksibu-
tinin tek ilaç iken bu gün 7 adet antikolinerjik ilaç bu 
amaçla üretilmiştir. Ancak üretilen ilaçların hiçbirisinin 
etkinliği diğerinden daha fazla değildir. Bu kadar çeşit-
lilik sadece yan etkilerini azaltmaya yönelik bir fayda 
sağlamıştır. Yeni üretilen her antikolinerjik preparatın 
daha fazla üroselektif olduğu ve yan etki profilinin daha 
az olduğu üretici firmaları tarafından bildirilmektedir. 
Üroselektif olduğu üretici firmaları tarafından bildirilen 
yeni antikolinerjik ilaçlarla gastrointestinal, kardiyak, 
nörolojik, oküler yan etkiler azaltılmıştır ancak yok edi-
lememiştir. Bu durum ilaçların kullanımını sınırlamak-

ÜRİNER İNKONTİNANS İLAÇLARI
METE KİLCİLER

BAHÇEŞEHİR ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ , ÜROLOJİ ABD. , İSTANBUL
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ta ve yan etkisi olmayan antimuskariniklerin araştırıl-
masına devam edilmesini sağlamaktadır.  

Ağız kuruluğu, konstipasyon, gastrointestinal motilitede 
azalma, miksiyonda azalma ve retansiyon, bulanık görme, 
oküler tansiyonun yükselmesi, pupila dilatasyonu, siklop-
leji, taşikardi, palpitasyon, terleme fonksiyonunda azalma, 
uyku hali, baş dönmesi, gerginlik, halusinasyon, ateş yük-
selmesi antikolinerjik ilaçların ortak yan etkileridir.  

Oksibutinin Hidroklorür 
Bozulmuş olan mesane fonksiyonlarını düzenlemek için 
40 yıldan beri kullanılan ilk antikolinerjik ilaçtır. 1975 
yılında Amerika Birleşik Devletleri gıda ve ilaç kurumu 
(FDA)  tarafından 5 yaşından büyük çocukların noktur-
nal enürezis tedavilerinde ve inhibe edilemeyen refleks 
nörojenik mesane tedavisinde kullanımı onaylanmıştır. 
1992 yılında ise aşırı aktif mesane tedavisinde kullanımı 
için FDA onayı almıştır. Üroselektif bir çok antikolinerjik 
ilaç bulunmasına rağmen oksibutinin yetişkinlerde ve 5 
yaş altındaki hastalarda da güvenli bir şekilde aşırı aktif 
mesane tedavisinde kullanılmaktadır. Oksibutininin M1 
ve M3 repestörlere afinitesi vardır. Diğer üroselektif an-
tikolinerjiklerden tek farkı muskarinik tüm reseptörleri 
etkilediğinden yan etkilerinin daha fazla olmasıdır. 

Yan etkileri göz ardı edildiğinde oksibutininin diğer yeni 
antikolinerjikler kadar etkilidir. Oksibutininin aynı za-
manda kalsiyum kanal bloke edici etkisi de vardır. Bu 
özelliği ile spazmolitik etki göstererek detrusorda ilave 
bir gevşemeye de yol açarak ilacın mesane üzerindeki 
tedavi edici etkinliğini artırmaktadır. 

Bunun haricinde lidokaine benzer lokal anestezik et-
kisi de vardır. Bu etki sayesinde ise mesanesinde ağrı 
da bulunan hastalarda kullanımı tercih edilmelidir. Bu 
özelliği nedeniyle oksibutininin intravezikal olarak da 
kullanılan preparatları üretilmiştir. 

En önemli yan etkisi ağız kuruluğu ve kabızlıktır. Oksi-
butininin yavaş ve hızlı salınımlı formları mevcuttur. Yan 
etki potansiyelini minimuma indirebilmek için uzun sa-
lınımlı formları üretilmiştir. Ancak Türkiye’de uzun sa-
lınımlı formu, jel şekli, intravezikal formu ve transder-
mal flaster formları bulunmamaktadır. Kısa salınımlı 
5 mg tablet formu ve 5 ml de 5 mg bulunan solusyon 
formları mevcuttur. 

Glokomlu hastalar, kardiyopati, GIS hastalıkları, ülsera-
tif kolit, paralitik ileus, da kullanılmamalıdır. Ülseratif 
kolitli hastalarda kullanılması intestinal motiliteyi azal-

tarak paralitik ileus ve toksik megakolona sebep olabi-
lir. Renal ve karaciğer fonksiyonları sınırda giden yaşlı 
hastalarda dikkatle kullanılmalıdır. Düşük dozlar dahi 
yan etkilerinin çok olmasına sebep olabilir. Oksibutinin 
hidroklorür uyuklamaya ve görmede bulanıklığa neden 
olabilir. Bu durum hastaların araba kullanma gibi  dik-
kat gerektiren işler yapmalarını kısıtlamaktadır. Koro-
ner kalp hastaları, konjestif kalp yetmezliği, kardiyak 
aritmiler, taşikardiler, hipertansiyonlu hastaların oksi-
butinin kullanımında kardiyologun takibinde olmalıdır. 
Ayrıca oksibutinin dahil diğer tüm antikolinerjik ilaçla-
rın prostat hiperplazisi semptomlarının şiddetlenmesi-
ne ve retansiyona sebep olabileceği unutulmamalıdır. 
Gebelikte kullanımı tavsiye edilmemektedir.  

Beş yaş altındaki çocuklarda kullanılabilecek tek anti-
muskarinik ilaçtır. Diğer antikolinerjiklerle fiyat açısın-
dan karşılaştırıldığında en ucuz antikolinerjik ilaçtır. 

Tolterodin Tartarat 
Tolterodin tartarat, üriner inkontinans ve AAM için ge-
liştirilmiş selektif ilk antimuskarinik ilaçtır. Oksibutini-
ne göre mesane reseptörlerindeki alt tipler için daha 
selektif olarak üretilmiştir. Ülkemizde kısa ve uzun etki-
li formları vardır. 1 ve 2 mg lık kısa etkili tablet formları, 
2 ve 4 mg lık uzun etkili formları mevcuttur. 1997 yılında 
AAM  tedavisi için FDA onayı almıştır. Terapotik etkisi 
oksibutinin ile aynı bulunmuştur. Ancak yan etki profili 
%40 oranında azdır. Yan etki profilini azaltmak için ya-
vaş salınımlı uzun etkili formları üretilmiştir. 

Trospiyum  
Avrupada uzun yıllardan beri gastrointestinal motilite 
bozuklukları nedeniyle kullanılırken oksibutinin gibi 
mesane üzerine etkileri fark edilmiş ve 2004 yılında 
AAM ve üriner inkontinans tedavisinde kullanımı için 
FDA onayı almıştır. Türkiyede 30 mg tabletlik hızlı sa-
lınımlı formu mevcuttur. 15 ve 20 mg lık hızlı salınımlı 
tabletleri ile 60 mg lık yavaş salınımlı tabletleri Türkiye 
de yoktur. 

Propiverin  
FDA onayı olmayan tek antimuskarinik ilaçtır. Ancak 
avrupada uzun yıllardan beri kullanılmaktadır. EAU 
kılavuzunda AAM tedavisinde öneri düzeyi A’dır. 
Antimuskarinik ve kalsiyum kanal blokeridir. Mesaneye 
selektif değildir. Ancak tolerabilitesi oksibutinden daha 
iyi, tolterodin ile benzerdir. 15 mg lık hızlı salınımlı 
Türkiye de mevcuttur. 30 mg lık yavaş salınımlı formu 
ülkemizde mevcut değildir. 
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Darifenasin  
Ağız kuruluğu ve konstipasyon en sık görülen 
yan etkileridir. 2004 yılında FDA onayı almıştır. 
Antimuskarinik ilaçlar içerisinde en fazla üroselektif 
özelliğe sahiptir. 7.5 mg ve 15 mg lık uzun salınımlı 
tabletleri vardır. Türkiyede her iki formu da 
bulunmaktadır. Santral sinir sistemine olan yan 
etkileri azdır. Bu yüzden yaşlı hastalarda güvenli bir 
şekilde kullanılabilir EAU kılavuzunda AMM tedavisinde 
ve üriner inkontinans tedavisinde A seviyesinde 
önerilmektedir. 

Solifenasin  
Yarılanma ömrü en uzun olan antimuskariniktir.  2004 
yılında FDA onayı almıştır. 5 ve 10 mg lık yavaş salınımlı 
formları mevcuttur. Ülkemizde her iki formuda 
mevcuttur. Solifenasin de konstipasyonun daha fazla 
olduğu bildirilmiştir. EAU klavuzlarında öneri derecesi 
A’dır. 

Fesoterodin  
Etkinliği tolterodine benzer. 2008 yılında FDA onayı alan 
en son üretilen antimuskarinik ilaçtır. En sık görülen 
yan etkisi ağız kuruluğudur. 4 ve 8 mg lik uzun salınımlı 
formları mevcuttur. Her ikisi de ülkemizde mevcuttur

Miks Etkili İlaçlar
Oksibutinin; nonselektif antimuskarinik, 
antispazmolitik, antihistaminik, ve lokal anestetik 
etkileri mevcuttur. 

Propiverin; Antimuskarinik ve kalsiyum kanal blokeri 
etkisi mevcuttur. 

Alfa Adrenerjik Antagonistler
Üretral sfinkter tonusunu artırarak etki gösterirler. 
Bununla beraber az sayıda randomize kontrollü çalışma 
mevcuttur. Rutin kullanıma girmemiş ilaçlardır. 

Beta Adrenerjik Agonistler
Mirabegron bir beta adrenerjik agonisttir. Detrusorda 
relaksasyona sebep olarak mesane kapasitesini artırır. 
Aşırı aktif mesane ve üriner inkontinans tedavisinde 
seçilmiş vakalarda kullanılabilir. Ancak antikolinerjikler 
kadar etkinliğe sahip değillerdir. Mirabegron yan 
etkileri hafiftir, ancak uzun dönem etkileri belirsizdir. 

Nörotoksinler
Daha çok kozmetik sanayinde kullanılan  botilinum 
toksini Clostridium botulinum tarafından üretilen 
bir nörotoksindir. Botox olarak da bilinen bu toksin 

dünyadaki en kuvvetli toksinlerden birisidir. Ancak tıpda 
değişik amaçlarla kullanımı yaygındır ve yaygınlaşmaya 
da devam etmektedir. Detrusora yapılan enjeksiyonları 
detrusorda relaksasyona ve mesane kapasitesinde 
artmaya sebep olur. 2013 tarihinde üriner inkontinans 
tedavisinde kullanımı için FDA onayı aldıktan sonra bu 
amaçla kullanımı daha da yaygınlaşmıştır. Botox un 
terapotik etkisi kalıcı değildir. FDA a ya göre tedaviden 
sonra ikinci tedavi yapılabileceği ancak en az 12 haftalık 
bir süre geçmesi gerektiği bildirilmiştir. 

Mesaneye botoks uygulaması yapmak için üriner 
sistem enfeksiyonunun olmadığı idrar kültürü ve tam 
idrar tetkikleri ile teyit edilmelidir. Idrar yaparken ağrı, 
idrarı tam boşaltamama ve üriner retansiyon tedaviden 
sonra oluşabilecek komplikasyonlardandır. 

Tedavide sistoskopi ile intravezikal olarak 20 ayrı 
noktadan detrusor içerisine 20 ml serum fizyolojik ile 
sulandırılmış toplam 200 ünite enjekte edilir. Botoksun 
mesanedeki etkisi 8 – 12 arasında devam etmektedir. 
Bu süre sonunda tedaviyi tekrarlamak gerekir. 

Tedavi için sistoskopi ve lokal de olsa anestezi 
gerektirmesi, pahalı olması ve kalıcı bir tedavi olmaması 
dezavantajlarıdır. 

Stres Üriner İnkontinans Farmakolojik Tedavisi 
Efor veya fiziksel zorlama ile (öksürme hapşırma 
gibi) karın içi basıncın artması durumlarında detrusor 
kontraksiyonu olmaksızın istemsiz idrar kaçırmadır. 
Stres üriner inkontinansın tedavisi cerrahidir. Ancak 
ameliyat yapılamayan hastalarda kullanılabilecek 
medikal tedaviler vardır ancak bu tedavilerle hiçbir 
zaman urge inkontitans medikal tedavisindeki gibi tam 
bir sonuç alınamaz. 

Duloksetin 
Duloksetin (cymbalta) antidepresan tedavi için kullanılan 
bir ilaçtır. Santral sinir sistemindeki serotonerjik 
ve noradrenerjik aktiviteyi potansiyelize ederek etki 
gösterir. Seratonin (5-hidrositriptamin) ve noradrenalin 
geri emilim inhibitörüdür. Ülkemizde cymbalta isminde 
30 mg lık kapsül formu bulunmaktadır. Üretral 
sfinkter tonusunu artırır. En sık görülen yan etkisi 
bulantıdır. Stres üriner inkontinansın medikal tedavisi 
için kullanımına onay verilmiş ilk ilaçtır. Ancak hiçbir 
zaman cerrahi tedavi yerine geçmez. 

Stres üriner inkontinans tedavisinde daha önceleri 
trisiklik antidepresan olan imipramin, alfa adrenerjik 
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agonistler, beta adrenoreseptör antagonistleri ve 
hormonal tedaviler çok etkili olmadıkları için ve yan 
etkilerinden dolayı rutin kullanılan ilaçlar değillerdir.  

Mikst Üriner İnkontinans 
Bu grup hastalarda stres üriner inkontinans ve urge 
inkontinans beraber bulunur. Anamnezde hangi 
komponent fazla ise ona yönelik medikal tedavi verilir. 
Şikayetleri oranları birbirine yakın ise kombine tedavi 
verilebilir. 
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Osteoporoz, düşük kemik mineral yoğunluğu ya da 
frajilite kırığı hikayesi ile birlikte artmış kırık ris-
ki ile karakterize, progresif bir metabolik kemik 

hastalığıdır. Dünya nüfusunun yaşlanması ile giderek 
artan önemli bir sağlık problemi haline gelmiş olup yol 
açtığı kırıklarla bireyin yaşam kalitesini düşürmekte, 
morbidite ve mortaliteyi arttırmakta aynı zamanda 

BİR OLGU İLE OSTEOPOROZDA İLAÇ SEÇİMİ
VİLDAN BİNAY SAFER

SAĞLIK BİLİMLERİ ÜNİVERSİTESİ SULTAN ABDULHAMİDHAN EAH. FİZİK TEDAVİ BÖLÜMÜ, 
İSTANBUL

ülkelere tıbbi ve sosyo-ekonomik açıdan da büyük yük 
oluşturmaktadır.

Dolayısıyla osteoporozu tanımak, risk faktörlerini orta-
ya koyarak güncel kılavuzlar eşliğinde kişiye özel tedavi 
planlamak önemlidir. Bu sunumda vaka sunumu eşli-
ğinde osteoporozda medikal tedavi seçeneklerinin göz-
den geçirilmesi amaçlanmıştır.
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Her ne kadar kanser tedavisinde amaç kür sağlamaksa 
da, hastaların yaklaşık %60`ında kür sağlanamamakta-
dır. Kanser sebebiyle kaybedilen bu hastalara bu süreç 
boyunca palyatif tedaviler uygulanabilmektedir. Böylece 
hastanın yaşam kalitesi artırılmakta, semptom kontrolü 
sağlanmakta hatta yaşam süresi uzatılabilmektedir. 

Onkolojide kullanılan palyatif tedaviler, kemoterapi (KT), 
radyoterapi (RT) ve cerrahi tedavilerdir (1). Kanser has-
talarının % 60 kadarına RT uygulanmaktadır. Bu RT uy-
gulamalarının ise %50-30`si palyatif amaçla uygulan-
maktadır. Endikasyonları başlıca; ağrı, kemik metastazı, 
beyin metastazı, spinal kord basısı, bronş, özefagus ve 
üreter obstrüksiyonları, kanamalı jinekolojik kanserler 
ve kanserin metastazına bağlı yüzeyel yara tedavileridir. 
Bu tedavilerden bazıları ise acil olarak uygulanmalıdır 
(2). Palyatif RT uygulanan onkolojik aciller; 

1. Vena Cava Superior Sendromu (VCSS)
2. Beyin metastazları
3. Omurilik basısı
4. Kemik metastazları

1. Vena Cava Superior Sendromu: 
VCS duvarı incedir ve çevresi sağ akciğer ve kısmen de 
sol toraksın alt kısmının lenfatiklerinin döküldüğü bir-
çok lenf bezi, sternum, sağ ana bronş, aort, pulmoner 
arter, perihiler ve paratrakeal lenf bezleri ile sarılıdır. 
VCS kan dolaşımını azaltacak her patoloji VCSS`na ne-
den olur. 

Ancak bu patolojilerin %70-90`ı malign bir sebep dolayı-
sıyla kitle basısına bağlı oluşmaktadır. Akciğer kanseri, 
özellikle de sağ üst lob, sağ hiler yerleşimli olanlar, ma-
lign sebeple oluşan VCSS`larının %90`ı oluşturmakta-
dır. En çok izlenen histopatolojiler küçük hücreli olanlar 

ve squamöz hücreli alt tiplerdir. Diğer malign sebepler 
ise Non Hodgkin lenfomalar, mediyastene metastatik 
hastalıklardır (Meme Ca, testis Ca, GIS Ca, tiroid Ca, 
malign melanom, sarkom, … vb.). Tümör dışı nedenler 
ise;  granülasyona veya fibrosise bağlı (Histoplazmozis,  
tüberküloz,  sifiliz, … vb.), santral venöz katater ve pa-
cemaker uygulamaları sonrası gelişen trombozlar ve  
bening kitleler (aort anevrizması, guater,  vb.) şeklinde 
sıralanabilirler. 

Fizik muayenede en çok nefes darlığı görülür. Bu hem 
kitlenin primer basısına bağlıdır, hem de kitle basısı-
na bağlı venöz blok sebebiyle oluşan plevral efüzyona 
bağlıdır. Boyunda venöz dolgunluk, yüzde, orbitada ve 
kollarda ödem hatta trakeal ödem görülebilir. Kan göl-
lenmesine bağlı yüzde plethora ve siyanoz izlenebilir. 
Öksürük, göğüs ağrısı, yutma güçlüğü, kitlenin bası 
uygulamasına bağlı görülebilir. Kanın kalbe dönüşünü 
sağlamak amacıyla kan akışı azalmış VCS dışında başka 
damarlar kullanılması sonucu, vücudun üst kısmındaki 
yüzeyel venlerde belirginleşme izlenebilir.  Semptom-
ların ne denli belirgin oluşu, alta yatan patoloji, VCS`un 
obstüksiyonunun oluşma hızına bağlıdır. Tıkanıklık ya-
vaş gelişirse kollateral oluşumuna izin vereceği için 
bulgular daha sessiz kalır.

Tanıda bilinen bir malign hastalık, özellikle de akciğer 
kanseri varsa, VCSS`na özgü semptomlar mevcutsa 
anamnez ve fizik muayene bulguları bizi yönlendirir. Gö-
rüntüleme yöntemi olarak PA ve Lat Akciğer grafisi bile 
başka sebepleri dışlamak için basit ve hızlı bir yöntem-
dir. Akciğer grafisinde; üst mediyastende genişleme, 
plevral effüzyon ve hiler kitle görülebilir. BT ve MRI ile 
de daha ileri tetkikler yapılabilir. MRI tanıda en duyarlı 
yöntemdir. PET/BT ile tanı konulabildiği gibi metastaz 
açısından tüm vücut taraması da yapılmış olur.

OLGULARLA AKILLI İLAÇ KULLANIM PANELLERİ
ZÜMRÜT BAHAT

KARADENİZ TIP FAKÜLTESİ, RADYASYON ONKOLİJİSİ BİLİM DALI, TRABZON
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Tedavide öncelikle hava yolu güvenliği sağlanmalıdır 
(stend, …). Semptomların şiddetine göre O2 uygulanma-
sı gerekebilir. Yatak başı yükseltilerek kanın vücudun üst 
kısmında göllenmesi azaltılabilir. Oluşmuş ödemi azalt-
mak amacıyla yüksek doz ve diüretik uygulanabilir. Selim 
olaylarda etiyolojiye yönelik tedavi gerekir. Malign olaylar-
da genellikle RT acilen başlanmalıdır. KHAK, lenfoma ve 
germ hücreli tümörler gibi kemoradyoterapiye (KRT) has-
sas tümörlerde ise öncelikle KT başlanması önerilir. Bu 
tümörlerde KT cevabı bazen o kadar hızlı ve belirgin olur 
ki, kimi vakalarda RT`ye ihtiyaç kalmayabilir. 

Tedavi sonrası belirtiler hızla düzelebilir ancak sağka-
lım kötüdür.  1 yıllık sağkalım % 15 iken 2 yıllık sağkalım 
sadece % 2`ler civarındadır (3).

2. Beyin Metastazları:
Malign hastalıkların tedavi ve takibi sırasında % 25-35 
oranında izlenirler. Ancak otopsi serilerinde bu oran 
% 80-90`lere çıkar. Erişkin beyin tümörlerinin büyük 
bir kısmını oluşturur. Primer beyin tümörlerinde 8 kat 
daha fazla görülürler.  Beyine en sık metastaz yapan 
kanserler akciğer, meme, böbrek ve malign melano-
madır. Metastaz, sıklıkla beynin gri ve beyaz madde bi-
leşke bölgesinde görülür.  En çok beyin hemisferinde 
görülür (% 70-90). Beyincik % 10-15 ve beyin sapı % 5 
oranlarında izlenirken, meninkslerde nadirdir. Özelikle 
akciğer kanserleri metastazlarında olmak üzere, ge-
nellikle multipldir. Ancak tek metastaz yapan kanserler 
incelendiğinde kolon, böbrek ve meme kanserlerinde 
hâkimiyet izlenir.

Klinik yerleşim yerine göre değişir. En sık izlenen semp-
tomlar intrakraniyal basınç artışına bağlı baş ağrısı (% 50- 
70), bulantı-kusma ve görme bozukluğudur. Ancak lezyon 
veya lezyonları yerleşimine göre hemipleji - hemiparezi % 
50, mental değişiklikler, konuşma bozukluğu, papilla öde-
mi, epilepsi, senkop ve baş dönmesi izlenebilir.

Tanıda anamnez, fizik muayene ve görüntüleme 
yöntemleri kullanılır. BT ve MRI önerilir. MRI, BT`ye 
oranla çok daha hassastır. Ancak beyin dokusunun fiz-
yolojik FDG tutulumunun yüksek olması sebebiyle PET/
BT ile lezyonlar atlanabilir.

Tedavide yüksek doz kortizon (deksametazon) başlan-
malıdır. Hastanın semptomlarının şiddetine göre 16-
24mg başlandıktan sonra idamede 2x8mg`a düşülebi-
lir. Eğer semptomlar çok belirgin ve steroid tedavisine 
cevabı az ise diüretik eklenebilir. Ancak kimi hastalar-

da semptomlar belirgin olmayıp steroid dozu çok daha 
azaltılabilir. Antiödem tedavisinde hastanın başvuru 
semptomlarına ve tedaviye cevabına göre değişiklik ya-
pılabilir. Epileptik atak varsa Lorazepam 0.1 mg/kg iv 
ve 2mg/dk, Fenitoin 20 mg/kg iv ve 50 mg/dk önerilir. 
Tedavinin olmazsa olmazı radyoterapidir. Semptomları 
palyasyonu % 60-70 civarındadır.

Sağkalım ise RT ile 3-5 ay uzar. Ancak eğer soliter beyin 
metastazları mevcutsa cerrahi de düşünülmesi ge-
reken seçeneklerdendir. Ancak cerrahi sonrasında da 
mutlaka RT uygulanmalıdır. Bu durumda sağkalım, tek 
başına radyoterapi uygulanan vakalara göre daha yük-
sektir (4).

3. Omurilik Basısı:
Kanser hastalarının % 5 -10`da gözlenir. En sık ver-
tebral kemiğin çökmesi ile % 75 civarında gözlenir. % 
25`i ise epidural tümörün ekstansiyonu bağlı oluşur. 
En sıklıkla meme, akciğer, multiple miyelom ve prostat 
kanserlerinde izlenir. Tutulum oranları bölgelere göre 
torasik vertebralar % 70, lomber vertebralar % 20, ser-
vikal vertebralar % 10`dir.  

Vakaların %80-90 ağrı vardır. En erken belirtidir.  Sırtüs-
tü yatınca artar. Kuvvet kaybı ağrı sonrası 1-2 haftada 
ortaya çıkar. His kaybı oluşmaya başlar. Ileri dönemler-
de mesane obstrüksiyonu, konstipasyon, impotans ve 
myelopati – parapleji görülebilir. 

Tanıda anamnez, fizik muayene, görüntüleme 
yöntemleri (direkt grafiler, myelografi, BT, MRI, PET/BT 
ve sintigrafi) kullanılabilir.  Direkt grafiler   % 70-
80 tanıya götürür.  Erozyon,  pedikül kaybı ve vertebrada 
çökme izlenebilir. Ancak MRI altın standarttır.

Tedavide deksametazon yükleme dozunda (10-16 mg) 
başlanıp idame dozu ile devam edilir. Tedavi yanıtında 
semptom başlangıcı ile tedavinin başlaması arasındaki 
süre önemlidir. RT ile % 70-80 ağrı palyasyonu, % 50 
motor fonksiyonların düzelmesi, % 10-15 paraplejide 
düzelme sağlanabilir. Ancak prognoz tedavi öncesi nö-
rolojik defisit ile koreledir. Cerrahi stabilizasyonun ge-
rektiği vakalarda dekompresyon ve laminektomi ile ver-
tebral korpus rezeksiyonu gündeme gelebilir.  Ayrıca 
daha önce RT yapılmış, RT’e duyarsız tümörler, üst 
servikal kord basıları ve tümör tanısı yoksa yine cerrahi 
tedavi öncelikli olarak düşünülebilir. KT de kemosensi-
tif tümörlerde tedaviye eklenmesi gereken seçenekler-
dendir (5).
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4.Kemik Metastazları:
Kemikte görülen malign lezyonların en sık nedenidir. 
Kanser tedavilerinin % 15-20’sini kemik metastaz-
lı hastalardan oluşturur. Komplikasyonları nedeniyle 
morbiditesi yüksektir. Kemiğe en sık metastaz yapan 
tümörler meme, akciğer, prostat, böbrek, multiple mi-
yelomdur.

Metastatik lezyonlar osteolitik, osteoblastik ve mikst 
tipte olabilir.  Kırılma riski en yüksek olan osteolitik 
tiptir. Kırılması riskinin en fazla olduğu durumlar, tutu-
lu ağırlık taşıyan kemiklerin tutulması, kemiğin büyük 
oranını etkilenmiş olması sayılabilir. Tanıda anamnez ve 
fizik muayene yanı sıra görüntüleme yöntemleri de kul-
lanılır.  Direkt grafiler ile osteolitik veya osteosklerotik 
alanlar görülebildiği gibi patolojik kırıklar da tespit edi-
lir. Kemik sintigrafisi semptomatik olmayan lezyonlar 
da saptanabilir. Osteoblastik lezyonlara duyarlı olup saf 
osteolitik lezyonları göstermez. BT veya MRI da tanıda 
kullanılır. Kemik metastazlarını en duyarlı olarak tes-
pit eden tetkik MRI`dır. PET/BT ise tüm vücudu tarayıp, 
osteolitik lezyonlara da duyarlıdır. Biyopsi ise soliter 
lezyonlarda kemiğin primer lezyonlarından ayırmak için 
yapılabilir. Tedavi modelleri tek başına veya kombine 
kullanılabilir. RT en sık kullanılan yöntem ve ana tedavi 
modalitesidir. Palyatif RT almak üzere gelen hastaların 
<%50 reçete edilen analjeziklere ölçülebilir yanıt verir. 
RT semptomatik hastalarda, asemptomatik hastalarda 
ağırlık taşıyan ve kırılma riski varsa (femur boynu, ver-
tebra gibi) verilir. Ağrı palyasyonu % 80-90 oranlarında, 
reossifikasyonu ise % 65-85 oranlarında sağlar. Cerra-
hi tedavide ise sağkalım beklentisi yüksek hastalarda 
(prostat ve meme kanseri, soliter lezyonlar, … vb.) pro-
filaktik olarak veya kırık oluşmuşsa internal fiksasyon 
uygulanabilir. Medikal tedavi analjezikler ve bifosfanat-
ları kapsar. Bifosfanatlar osteoklastik inhibisyon yapar-
lar. Ayrıca % 10-20 reossifikasyon da oluştururlar (6). 
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Sevgi Hanım
• 54 yaşında kadın hasta, avukat. 
• 2006’da AKŞ 112 mg/dl bulunuyor ve metformin 

öneriliyor.
• Hasta ilaç kullanmıyor ve takibe gitmiyor.
• 2014 Ekim ayında bulanık görme, halsizlik, çok su 

içme, sık idrara çıkma ve bir ayda 4 kilo zayıflama 
yakınmaları ile başvurdu. 

 
Fizik muayene

• Boy: 1.65, ağırlık: 107 kg, 
• BMI: 39 kg/m2, 
• Bel çevresi: 112 cm.
• TA: 140/90 mmHg.
• Diğer bulgular doğal. Diyabetik retinopati yok.

Laboratuvar bulguları
• HbA1c: %12.6
• AKŞ: 375 mg/dl
• BUN: 10 mg/dl, kreatinin: 0.6 mg/dl
• T. kolesterol: 337 mg/dl, LDL: 235 mg/dl, trigli-

serid: 259 mg/dl
• Idrar sedimenti: 4-5 lökosit. Keton -, Glukoz: 4+
• MAÜ: 14 mg/g kreatinin 
• Diğer parametreler normal sınırlar içinde. 

 
Diğer tetkikler

• EKG: NSR.
• Batın USG: Karaciğerde grade 1 yağlanma, um-

blical  
• Tiroid USG: Normal. 

BİR OLGU İLE GLP ANALOG KULLANIMI
ASLIHAN ÇALIM

ŞİŞLİ HAMİDİYE ETFAL EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ, DAHİLİYE ABD. , İSTANBUL

ADA-EASD 2015
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Tedavi ve takip

• Liraglutid 0.6 mg 1x1 başlandı ve max doz 1.8 
mg’a  2 haftada çıkıldı.

• Glargin 20 Ü ile başlandı ve AKŞ düzeyine göre 
doz titrasyonu yapılarak 24 Ü’ye arttırıldı.

• Metformin 2000 mg/gün,
• Rosuvastatin 20 mg/gün başlandı.
• Evde kapiller glukoz takibi yapması ve haftalık 

değerlendirilmesi planlandı. 
 

2 hafta sonra:
Liraglutid dozu 1.2 mg/dl ile: 

• AKŞ: 132,132,125,115 mg/dl
• TKŞ: 141, 145, 129 mg/dl
• Hasta 3 kg zayıfladı. 

 
5 ay sonra:

• Vücut ağırlığı: 93kg (-14kg)
• Bel çevresi: 105 cm (-7 cm)
• Son glargin dozu 18 Ü
• HbA1c: %6 
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Günümüzde Tip 2 Diyabetes Mellitus tedavisinde 
kullanılan ilaçlar insülin sekresyonunu düzenle-
yen, insülin duyarlılığını arttıran, gastrointesti-

nal sistemden karbonhidrat absorbsiyonunu geciktiren 
veya üriner glukoz ekskresyonunu arttıran ilaçlardır. 

Dipeptidil peptidaz-IV inhibitörleri diğer bir deyişle ink-
retin arttırıcı ilaçlar veya gliptinler glukoz kontrolünü; 
glukoz bağımlı insülin sekresyonunu arttırma, gastrik 
boşalma hızında yavaşlama, post-prandiyal glukagon 
ve gıda alımını azaltma gibi birçok mekanizma yoluyla 
etkilemektedir.

Etki Mekanizması
Glukoz oral yolla alındığında parenteral yola göre 
daha fazla insülin salgılatmaktadır. Inkretin etki de-
nilen bu duruma Glukagon-like peptid-1(GLP-1) ve 
Glukoz bağımlı Insülinotropik Peptid-Gastrik Inhibitör 
Polipeptid(GIP) gibi gastrointestinal hormonların insü-
lin salgılatıcı etkileri neden olmaktadır. 

Alınan besinlere cevap olarak sunulan GLP-1, intesti-
nal L-hücresindeki proglukagon geninden elde edil-
mektedir. GLP-1, gastrik boşalmayı düzenlemekte ve 
post-prandiyal glukagon salınımını inhibe etmektedir 
böylece tokluk hissini desteklemektedir. Bunun ya-
nısıra GLP-1, B hücresini lipotoksisiteden koruyarak 
ve apopitozu önleyerek B hücre sayısını arttırır. Tip 2 
diyabetes mellitusta inkretin etki azalmıştır. Ayrıca 
GLP-1 hiposekresyonu bulunmaktadır. Buna rağmen 
GLP-1’e insülinotropik cevap devam etmektedir.  GLP-
1’in dolaşımda yarı-ömrü iki dakikadan daha kısa olup 
N-terminal ucundan Dipeptidil Peptidaz-IV enzimi ile 
kırılarak inaktive olur. GLP-1’in dolaşımda daha uzun 
süre kalmasını sağlamak DPP-IV inhibitörlerinin ge-
liştirilmesindeki çıkış noktasıdır. Bu gruptaki ilaçlar, 
endojen inkretinler olan GLP-1 ve GIP’in yıkımını, DPP-

IV’ü inhibe etmek suretiyle geciktirmektedirler. Insülin 
sekresyonunu glukoza bağımlı olarak artırmakta, glu-
kagon sekresyonunu azaltmaktadırlar. 

DPP-IV İNHİBİTÖRÜ SEÇİMİ
Ilaç seçiminde hasta tercihi ve ödeme şartları göz önün-
de tutulmalıdır. Ancak glisemik efikasi, kardiyovaskü-
ler etkiler, kronik böbrek yetmezliği ve/veya karaciğer 
yetmezliği varlığı ile diğer komorbiditeler ve kullanılan 
diğer ilaçlar da DPP-IV inhibitörü seçiminde belirleyici 
rol oynamaktadır. Uzun süreli DPP-IV inhibitör kullanı-
mının olası yan etkileri bilinmemektedir(1).

Glisemik Efikasi: DPP-IV inhibitörü ilaçlar benzer gli-
semik efikasiye sahiptir. Glikolize hemoglobin(HbA1c) 
ölçümünde ılımlı iyileştirmede bulunmaktadırlar. Ancak 
uzun dönem güvenlik, mortalite, diyabetik komplikas-
yonlar veya sağlıkla ilişkili yaşam kalitesi ölçeği üzerine 
yeterli çalışma bulunmamaktadır. Metfrominle yetersiz 
kontrolü olan Tip 2 diyabetik hastalar üzerinde yapılan 
ve 18 hafta sürdürülen sitagliptin (100 mg) ve saxaglip-
tin (5 mg) güvenlik ve efikasi çalışması benzer HbA1c 
düşüşü (-0.52%’ye karşı -0.62%) ile sonuçlanmıştır(2). 
Bunun yanısıra inkretin terapilerin efikasi ve güvenliği 
üzerine yapılan sistematik bir araştırma ve meta-ana-
lizde sitagliptin ve viladgliptinin HbA1c üzerine benzer 
iyileştirmelerde bulunduğu gözlemlenmiştir(3). 

DPP-IV inhibitörlerini içeren GLP-1 kaynaklı tedaviler 
genellikle hipoglisemiye sebep olmamaktadır. Ancak 
bu tedavilerle kombine kullanılan ilaçlar hipoglisemiye 
yol açabilmektedir.

Kardiyovasküler Etkiler: Son zamanlarda DPP-IV 
inhibitörlerinin kardiyovasküler etkileri üzerine yapı-
lan çalışmalar artış göstermiştir. Bu durum ilaçların 
güvenliğine verilen önem ile ilişkilidir. Tip 2 diyabetik 

DİYABET TEDAVİSİNDE DİPEPTİDİL PEPTİDAZ-IV(DPP-IV) 
İNHİBİTÖRÜ SEÇİMİ

MELİSA TOPRAK
KOÇ ÜNİVERSİTESİ HASTANESİ İÇ HASTALIKLARI DEPARTMANI , İSTANBUL
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hasta grubu ile yapılan bir çalışmada kardiyovaskü-
ler hastalık öyküsü veya vasküler hastalık için multip-
le risk faktörü olan ve diyabet tedavisinin (metformin, 
sulfonilüre, insülin) yanısıra random saksagliptin veya 
plasebo eklenen gruplar incelenmiştir. Sonlanım nok-
tası kardiyovasküler ölüm, non-fatal MI veya non-fatal 
iskemik strok olarak belirlenmiştir. Saxagliptin ve pla-
sebo gruplarındaki oran sırasıyla 7.3% ve 7.2%’dir(4). 
Ancak saksagliptin veya alogliptin kullanan hastalarda 
kalp yetersizliği nedeniyle hospitalizasyon riskinin art-
tığını gösteren SAVOR-TIMI ve EXAMINE çalışmalarının 
sonuçlarına dayanarak FDA’nın kalp yetersizliği olan 
hastalarda bu ilaçların kullanılmaması yönündeki uya-
rısı göz ardı edilmemeli gibi görünmektedir(5).

Renal Fonksiyon: Tip 2 diyabetes mellitusa bağlı kro-
nik böbrek yetersizliği tanılı hastalarda insülin ihtiyacı 
azalmakta ve hipoglisemi riski artmaktadır. Bu neden-
le sitagliptin, saxagliptin, alogliptin ve vildagliptin doz 
ayarlaması gerektirmektedir. Sitagliptin %75-80 idrarla 
değişmeden atılır, GFR:30-50 ml/dk ise %50, <30 ml/dk 
ise %75 doz azaltımı yapılmalıdır. Diyaliz ile uzaklaştı-
rılamaz. Saxagliptin için GFR<50 ml/dk ise 2.5 mg/gün 
olarak verilmesi önerilmektedir. Vildagliptinde ise KBY 
hastalarında ACE-inhibitörleri ile kullanıldığında anji-
yoödem riski srtış göstermektedir. Linagliptin primer 
olarak enterohepatik sistemden elimine olduğu için 
doz ayarlaması gerektirmemektedir. Linagliptin, kro-
nik böbrek yetmezliğinde DPP-IV inhibitörü kullanımını 
gerektiren durumlarda hipoglisemi riski açısından baş-
langıç tedavisinde iyi bir tercihtir(6).

Hepatik Fonksiyon: Nadir olmasına rağmen vildaglip-
tin ve alogliptin kullanan hastalarda hepatik disfonksi-
yon (hepatitis, karaciğer fonksiyon testleri artışı) göz-
lemlenmiştir(7,8). Sonuç olarak karaciğer fonksiyon 
testleri, vildagliptin ve alogliptin kullanan hastalarda 
tedavinin ilk yılında 3 aylık intervaller ile yapılmalıdır(8). 
Aspartat aminotransferaz ve alanin aminotransferaz 
düzeyinde üst sınırın 3 katından daha fazla artış tespit 
edilirse bu ilaçlara devam edilmemelidir.

İmmün Fonksiyon: DPP-IV inhibitörlerinin uzun dönem 
etkileri bilinmemektedir ve dipeptidil peptidaz subs-
tratları bir çok yerde bulunmaktadır. Her bir DPP-IV 
inhibitörü, ilaç spesifik yan etkiler açısından sınıflandı-
rılmalıdır. Kısa dönemli çalışmalarda bu grup ilaçların 
immün fonksiyon üzerine olan etkileri net gösterileme-
miştir. Buna rağmen sitagliptin ve vildagliptin ile yapılan 

çalışmalarda nazofarenjit, idrar yolu enfeksiyonu ve ba-
şağrısı şikayetinde hafif bir artış kaydedilmiştir(3). Yine 
de sitagliptini de içeren bir meta-analizde üst solunum 
yolları ve idrar yolu enfeksiyonunda anlamlı artış göste-
rilememiştir(9). Baş ağrısı ve başdönmesi şikayetinde 
de hafif bir artış tespit edilmiş olup anlamlı bulunma-
mıştır(9).

Pankreas: DPP-IV inhibitörü kullanımı ile akut pank-
reatit ilişkisi yayınlanmakla birlikte günümüz bilgileri 
ışığında aralarında yetersiz ilişki bulunduğunu göste-
rilmektedir(10). Bununla birlikte sitagliptin kullanımı 
ile subklinik pankreatik inflamasyon, pankreas kanseri 
ve nöroendokrin tümörün gelişimi ile ilgili artan oranda 
yayınlar rapor edilmektedir(11-14). Pankreatit, DPP-IV 
inhibitörü kullanan ve şiddetli persistan karın ağrısı ile 
başvuran hastalarda düşünülmelidir. Pankreatit tanısı 
alan hastalarda ise DPP-IV inhibitörleri tekrar başlan-
mamalıdır. Ek olarak pankreatit öyküsü olan hastalara 
da DPP-IV inhibitörü verilmemelidir.

Cilt: Bazı DPP-IV inhibitörleri ciddi cilt reaksiyonlarıyla 
ilişkilidir. Preklinik hayvan deneylerinde vildagliptin ve 
saxagliptinin yüksek doz uygulamalarında kırmızı dis-
kolorasyon ve şişlik, vezikül oluşumu, pullanma ve nek-
roz kaydedilmiştir(15,16). Cilt lezyonları normal gönül-
lülerde, terapötik dozların 4 ila 6. Dozlarından itibaren 
de rapor edilmiştir(17). Yine bazı kayıtlarda sitagliptin, 
saxagliptin, linagliptin ve alogliptinin hipersensitivite 
reaksiyonunu içeren anaflaxi veya anjiyoödem ile vezi-
küller içeren Steven-Johnson sendromu ile ilişkili ola-
bileceği gösterilmiştir(18,19). DPP-IV inhibitörleri, ilaca 
ilk maruziyet sonrası ciddi hipersensitivite öyküsü olan 
hastalarda kontrendikedir(20).

Kas-İskelet: Sitagliptin, vildagliptin ve saxagliptin ciddi 
artralji ile ilişkili olabilmektedir (21,22). Diğer kayde-
dilen kas-iskelet semptomları miyalji, kas güçsüzlüğü 
ve kas spazmlarıdır. Bu semptomlar DPP-IV inhibi-
törü başlangıcınden iki gün ile beş ay arasında ortaya 
çıkabilmektedir. Pekçok hastada semptomlar ilacın 
bırakılmasından itibaren yaklaşık bir ay içinde gerile-
mektedir(23). Bazı hasta gruplarında ise ilacın aynısı 
veya benzerinin tekrar kullanımından sonra semptom-
ların tekrarladığını gösteren yayınlar da raporlanmış-
tır(22,23). Eğer bir hasta DPP-IV inhibitörü kullanırken 
iskelet-kas semptomu gelişirse ilaç kesilmelidir ve bu 
semptomun bir ay içinde gerilemesi gözlemlenmeli-
dir. Semptomların gerilemesi halinde tedaviye başka 
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grup bir anti-diyabetik ile devam etmek gerekir. Ancak 
semptomlar gerilemiyorsa buna yol açabilecek DPP-IV 
inhibitörü dışında bir patoloji aranmalıdır.

DPP-IV inhibitörleri(24):
• Sitagliptin (FDA 2006, Merck & Co. Januvia)
• Vildagliptin (EU 2007, EU, Novartis Galvus)
• Saxagliptin (FDA 2009, Onglyza)
• Linagliptin (FDA 2011, Eli Lilly Company ve Boeh-

ringer Ingelheim Tradjenta ) 
• Gemigliptin (Kore 2012, LG Life Sciences Zemig-

lo)  
• Anagliptin  (Japonya 2012, Sanwa Kagaku Kenk-

yusho Co., Ltd. ve Kowa Company, Ltd.) 
• Teneligliptin (Japonya 2012)
• Alogliptin  (FDA 2013, Takeda Pharmaceutical 

Company)
• Trelagliptin (Japonya 2015)
• Omarigliptin (MK-3102) (Japonya 2015, Merck & 

Co.)
• Evogliptin (Güney Kore)
• Dutogliptin (Phenomix Corporation), Faz III
• DPP-IV inhibitörü içeren diğer kimyasal ajanlar:
• Berberine, yaygın bitkisel diyet takviyesi
• Mango meyvesinde bulunan Lupeol, Akçaa-

ğaç (Alnus rubra) ve Dandelion kahvesi.
 
Tablo-1: DPP-IV inhibitörlerinde doz, yarı-ömür ve inhi-
bisyon yüzdesi

Doz Yarı-ömür 
(saat)

DPP-IV 
inhibisyonu

Sitagliptin 100 mg 1x1 8 - 24 s %80

Vildagliptin 50 mg 2x1 11/2 - 41/2 s %80

Alogliptin 25 mg 1x1 12 – 21 s %75

Saxagliptin 5 mg 1x1 2 – 4 s %70

Linagliptin 5 mg 1x1 10 -40 s %80

Ülkemizde halen geçerli olan sağlık uygulama tebliğine 
göre DPP-IV inhibitörü grubu ilaçlar; metformin, sulfo-
nilüre, pioglitazon veya insülin ile yeterli glisemik yanıt 
sağlanamayan tip 2 diyabetes mellitus tanılı hastalarda 
2. veya 3. ilaç olarak kullanılabilmektedir. Bu grup ilaç-
lar genellikle günde bir (vildagliptin iki) kez kullanılır, 
kilo açısından (metformin ve akarboz gibi) nötr etkili 
olmaları ve hipoglisemi yapmamaları en önemli avan-
tajlarıdır. Klasik oral antidiyabetiklere göre daha mali-
yetli ilaçlardır. DPP-IV inhibitörü grubunun ilk ilacı olan 
sitagliptin, Avrupa ve Amerika’da 2006 yılında, ülkemiz-
de ise 2008 yılı sonunda kullanıma sunulmuştur. Ülke-

mizde sitagliptin, vildagliptin, saksagliptin ve linagliptin 
mevcut olup linagliptin hariç tümü geri ödeme kapsa-
mındadır.
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Olgu
Elli altı yaşında, kronik hastalığı veya ilaç kullanımı 
olmayan, özgeçmişinde  20 paket/yıl sigara içimi olan 
erkek hastaya; toplum temelli tarama sırasında izlenen 
demir eksikliği anemisi ve gaytada gizli kan pozitifli-
ği nedenli, Aralık 2016’da yapılan kolonoskopide inen 
kolon-sigmoid kolon bileşkesinde ülserovejetan, frajil 
kitle saptanmış. Kolonoskopik biyopsi patolojisi iyi di-
feransiye adenokarsinom olarak raporlanmış. Ocak 
2017’de Dr.Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji 
Eğitim Araştırma Hastanesi’ne başvuran, uzak me-
tastazı izlenmeyen hastaya 12/01/2017’de sol hemiko-
lektomi ve lenf nodu diseksiyonu operasyonu yapıldı. 
Operasyon patolojisi de iyi diferansiye adenokarsinom 
olarak raporlandı; tümör subserozaya invazeydi,  lenfo-
vasküler invazyonu ve perinöral invazyonu yoktu, dise-
ke edilen 10 lenf nodunda metastaz gözlenmedi. T3 N0 
M0 evre 2A olarak evrelenen hastaya 31/01/2017’de ye-
tersiz lenf nodu diseksiyonu yapılmış olması nedeniyle 
adjuvan kapestabin (1000 mg/m2 günde 2 kez ağızdan, 
14/21 gün) tedavisi başlandı. Tedavinin 18. gününde 
hasta oral alım bozukluğu, ciddi bulantı, kusma ve di-
yare şikayetleriyle hastanemiz acil servisine başvurdu. 
Fizik muayenesinde; grade 3 oral mukozit, dehidratas-
yon, hipotansiyon (80/60 mmHg), taşikardi (120/dk), el-
lerde ve ayaklarda deskuamasyon bulguları mevcuttu. 
Kemoterapi başlangıcında hafif anemi dışında hemato-
lojik ve biyokimyasal laboratuvar bulgularında patoloji 
izlenmeyen hastanın tetkiklerinde hemoglobin:9,3 g/dl, 
nötrofil 820/ul, trombosit:33000/ul, BUN: 82 mg/dl, kre-
atinin: 3,4 mg/dl, potasyum:5,7 mmol/l saptandı, asidoz 
izlenmedi. Hasta akut böbrek yetmezliği nedenli kliniği-
mize yatırıldı intravenöz mayi desteği ve semptomatik 
tedavi başlandı. Takibinde böbrek foksiyon testlerinde 
ve elektrolitlerinde düzelme izlenirken trombosit değeri 
24000/ul, nötrofil değeri 360/ul düzeyine kadar düştü. 

Hastanede yatışı sırasında akut pulmoner tromboem-
bolizm gelişen hastaya trombosit replasman desteği 
altında düşük molekül ağırlıklı heparin tedavisi verildi. 
Takipte ek sorun yaşanmayan laboratuvar ve klinik pa-
rametrelerde kısmi düzelme izlenen hastanın taburcu-
luk sonrası 11/04/17 de yapılan poliklinik kontrolünde 
herhangi bir şikayeti yoktu, vital bulgularında anormal-
lik yoktu, mukoziti ve deskuamasyon bulguları ortadan 
kalkmıştı. Laboratuvar tetkiklerinde nötrofil: 520/ul, 
hemoglobin:9,7 g/dl, trombosit: 117000/ul,  BUN 32mg/
dl, kreatinin:1,6 mg/dl saptandı. Hastanın uzun süren ve 
hayatı tehdit eden kemoterapi toksisitesi yaşaması ne-
deniyle adjuvan tedavisine devam edilmemesine karar 
verildi. Hastanın didhidropirimidin dehidrojenaz eksik-
liği açısından tetkiki planlandı.

Tartışma
Kolorektal kanser oldukça yaygın ve ölümcül bir has-
talıktır. Amerika Birleşik Devletleri verilerine göre 
ABD’de yıllık yaklaşık 135000 yeni vaka ve 50000 ko-
lorektal kansere bağlı ölüm görülmektedir (1,2). Dün-
ya Sağlık Örgütü Globocan verilerine göre kadınlarda 
üçüncü erkeklerde ikinci sıradaki kansere bağlı ölüm 
nedenidir. Erken evre kolon kanseri olgularında ge-
nellikle semptom görülmez. Toplum temelli kolorektal 
kanser taramalarıyla erken evre kolorektal tanı sıklığı 
artmakla birlikte vakalar genellikle semptomlar orta-
ya çıktıktan sonra tanı almaktadır. Geniş çaplı iki vaka 
serisine göre vakaların %70-90’ında semptomlar orta-
ya çıktıktan sonra tanı koyulmaktadır (3,4).  Kolorektal 
kanserle ilişkili tipik semptom ve bulgular hematokez-
ya/melena, karın ağrısı, açıklanamayan demir eksikliği 
anemisi ve barsak alışkanlıklarındaki değişikliklerden 
oluşmaktadır. Daha az sıklıkta izlenen bir prezentasyon 
şekli ise obtrüksiyon düşündüren;  abdominal distani-
yon, bulantı ve kusmadan oluşmaktadır. Ayrıca hastala-
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rın bir kısmında ise uzak metastaza bağlı semptom ve 
bulgular izlenmektedir; hastaların yaklaşık %20’si tanı-
da metastatik evrededir (5). Bizim vakamız ise herhangi 
bir semptomu olmayan, toplum temelli tarama progra-
mı ile tanı koyulmuş azınlık gruptaki bir olgudur. 

Olguların yaklaşık %80’i kolon duvarına ve lokorejyo-
nel lenf nodlarına lokalizedir; bu evredeki tüm hastalar 
için tedavinin temeli cerrahi rezeksiyondur. Cerrahi gi-
rişimin ana hedefi tümörün, tümörün bulunduğu kolo-
nik segmente ait vasküler pedikülün ve lenfatik drenaj 
alanındaki nodların total olarak çıkarılmasıdır. Cerrahi 
rezeksiyon yapılabilen nonmetastatik hastalarda olası 
mikrometastatik hastalığın eradikasyonu için adjuvan 
kemoterapi verilebilir. Adjuvan tedaviden fayda görecek 
grubu temelde evre 3 (lenf nodu metastazı olan) olgular 
oluşturmaktadır. Bu grupta, çoklu kemoterapötiklerden 
(5-Florourasil+Folinik asit veya kapestabin, oksalipla-
tin) oluşan adjuvan tedavi ile hastalığın rekürrens ris-
kinde %30; kolorektal kansere bağlı mortalitede %22-
32 oranında azalma elde edilebilir. Ancak evre 2 (lenf 
nodu metastazı olmayan) olgularda ise adjuvan kemo-
terapi faydası bu kadar net değildir. Evre 2 opere ko-
lorektal kanserli olgularda, adjuvan tedavinin faydasını 
belirlemek amaçlı yapılmış 3 tane büyük çalışmada bu 
grupta net bir fayda sağlanabileceği gösterilememiştir. 
Bunlardan en büyüğü olan QUASAR çalışmasında 2126 
evre 2 kolon karsinomu vakası yer almıştır. Adjuvan ke-
moterapi alanlarda genel sağ kalımda daha iyi bir eği-
lim izlense de bu fayda istatistiki anlamlılığa ulaşma-
mıştır (HR 0.86, %95 CI 0.54-1.19, beş yıllık sağ kalım 
oranları  %83.9’a karşılık %81.5) (6).  Benzer şekilde iki 
metaanalizde de evre 2 olgularda, adjuvan tedavinin net 
bir faydası gösterilememiştir. Bunlardan birinde (IM-
PACT B2) beş yıllık olaysız ve genel sağ kalımda ista-
tistiki anlam taşımayan iyileşme izlenirken, diğerinde 
(Cancer Care Ontario) hastalıksız sağ kalımda %5-10 
civarında küçük ancak anlamlı bir iyileşme gözlenmiştir 
(7, 8). Ancak 6900 evre 2 kolon kanserli olgunun sekiz 
yıl süreli takip verilerini içeren çalışmada (ACCENT) 
sağ kalımda %5’lik absolü fayda olduğu görülmüştür 
(%72’ye karşılık  %66.8, p = 0.026) (9).   Bu nedenle ad-
juvan tedaviden fayda görecek olan grubun belirlen-
mesi önem kazanmaktadır. Olumsuz risk faktörlerine 
sahip hastalarda adjuvan tedavi düşünülebilir. Bu risk 
faktörlerini; T4 tümör boyutu, obstrüksiyon veya perfo-
rasyon gibi acil koşullarda yapılan operasyon, tümörün 
lenfovasküler invazyon veya perinöral invazyon gibi kötü 

patolojik özellikler göstermesi, yüksek gradlı veya kötü 
diferansiye tümör patolojisi, değerlendirilemeyen veya 
tümör içeren cerrahi sınır, yetersiz lenf nodu diseksi-
yonunun yapılmış olması (13’ten daha az LN), mikro-
metastaz içeren lenf nodu varlığı, yüksek preoperatif 
karsinoembriyojenik antijen düzeyi oluşturmaktadır. 
Bizim olgumuzda da yetersiz lenf nodu diseksiyonu (10 
adet) yapılmıştı. Hastanın klinik özellikleri (genç yaş ve 
komorbiditenin olmayışı), risk faktörü varlığı göz önüne 
alınarak hastaya adjuvan kapestabin tedavisi başlan-
dı. Ancak tedavinin henüz ilk kürü uygulanmaktayken 
ciddi düzeyli gastrointestinal sistem toksisitesi, buna 
bağlı akut böbrek yetmezliği, ciddi hematolojik toksisite 
yaşandı. Hastanın adjuvan tedaviden fayda görme ihti-
malinin net olmayışı ve hayatı tehdit eden toksisiteler 
yaşanması nedenleriyle kemoterapi sonlandırıldı.

Kapestabin yan etkilerine bakılacak olursa en sık gözle-
nen yan etkilerin gastrointestinal sistemle ilişkili oldu-
ğu görülür. En sık yan etkilerden biri olan diyare %47-
57 oranında izlenirken grad 3-4 düzeyindeki ciddi diyare 
oranı %2-13’tür. Benzer şekilde bulantı kusma oranı 
%37’ye kadar çıkabilmektedir. Ayrıca ciddi (grad 3-4) 
anemi ≤%3, trombositopeni %1-3, nötropeni ≤%3 civa-
rındadır. Tromboz vakaları %8 civarında bildirilmiştir. 
Bunların dışında halsizlik, stomatit, mukozit, nöropati, 
kardiyovasküler toksiste ve anjina pektoris, cilt dökün-
tüleri, palmar-plantar eritrodisestezi, kas güçsüzlüğ, 
hepatik, endokrin, oküler, santral ve periferik sinir sis-
temi toksisiteleri gibi oldukça geniş bir toksiste profili-
ne sahiptir. 

Dihidropirimidin dehidrojenaz enzimi floropirimidinle-
rin (5-Florourasil, Kapestabin) metabolizmasında rol 
oynayan üç enzimden birinci sırada olan enzimdir ve hız 
kısıtlayıcı basamağı oluşturur. Enzim aktivitesi geniş 
bir genetik polimorfizm göstermekte, bunun yanında 
komplet yada parsiyel eksikliğinde ilaç degradasyonu 
bozulmakta ve toksisiteler belirgin olarak artmaktadır. 
Komplet DPD eksikliği nadir bir antite olsa da kısmi ek-
sikliklerde dahi hayatı tehdit edebilen mukozit, diyare, 
pansitopeni gibi yan etkiler gelişebilmektedir. Genetik 
defektin bulunduğu alele göre de enzim aktivitesinde 
ve toksisite düzeyinde farklılıklar görülebilir. Örneğin 
DPYD*2A, DPYD*13, DPYD*9B mutasyonlarına bağlı 
DPD enzim aktivitesinde belirgin azalma görülebilir. En 
az 128 farklı DPD gen mutasyonu tanımlanmış durum-
dadır.(10-13) Hastamızda da olası bir dihidropirimidin 
dehidrojenaz enzim defekti açısından genetik konsül-
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tasyon yapılmış ve sonuç beklenmektedir. Bu enzim 
defektinin saptanması ileri bir tarihte yaşanabilecek bir 
metastaz durumunda tekrar flororpirimidin temelli te-
davi verilmesi konusunda yol gösterici olacaktır. 
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Peptik ülser, gastroözefageal reflü hastalığı ve 
fonksiyonel dispepsi toplumda yaygın görülen 
hastalıklardır (1-3). Bunun yanı sıra toplumların 

yaşlanmasıyla birlikte koroner arter hastalığı, oste-
oartrit gibi hastalıklarda artış meydana gelmiştir. Bu 
hastalıklar nedeniyle asetilsalisilik asit ve nonstero-
id antiinflamatuvar ilaçlar (NSAII)’ın yaygın kullanımı 
beraberinde gastrointestinal sorunları getirmiştir (4). 
Asetilsalisilik asit ve NSAII’lerin gastrointestinal yan et-
kilerini en iyi önleyen ilaçlar antisekretuar ilaçlar olup, 
H2 reseptör antagonistleri (simetidin, ranitidin, nizatidin 
ve famotidin) ve proton pompa inhibitörlerinden (omep-
razol, esomeprazol, lansoprazol, rabeprazole ve pan-
toprazol) oluşmaktadır (5). 

H2 reseptör antagonistleri (H2RA) spesifik H2 reseptör-
lerini bloke ederek, PPI’ler ise parietal hücrelerdeki 
H+-K+ ATPaz pompasını geri dönüşümsüz ve uzun sü-
reli bloke ederek asit sekresyonunu inhibe etmektedir 
(6). Yapılan çalışmalarda H2RA’lara birkaç dozdan sonra 
başlayan birkaç hafta sonrasında ise pik yapan tolerans 
etkisi nedeniyle uzun süreli ve devamlı tedaviden kaçı-
nılmalıdır (7).  Oysaki PPI’ler de uzun süreli kullanımda 
tolerans etkisi gelişmemekte ve daha iyi bir iyileşme 
sağlamaktadır (8).

PPI’ler, pratisyen ve uzman hekimler tarafından 
en sık reçetelenen ilaçlardandır. Amerika Birleşik 
Devletleri’nde yılda 119 milyondan fazla PPI reçetelen-
mektedir ve yıllık maliyet 13,5 milyar dolar civarındadır 
(9-11). Bu durum uzun süreli PPI kullanımının güvenilir-
lik ve yan etki sorunlarını gündeme getirmiştir. PPI’lere 
bağlı minör yan etki oranı %1-3 iken klinik çalışmalar-
da yan etkiler nedeniyle ilacı bırakma oranı %1-2 ola-
rak saptanmıştır. PPI’ler arasında fark bulunmamıştır. 
Semptomatik yan etki riski düşük olup, omeprazol, lan-

soprazol ve pantoprazol ile yapılan çalışmalarda en sık 
yan etkiler benzer olarak ishal (%1-4), baş ağrısı (%2-
6), bulantı (%1-2), konstipasyon (%1-3) ve döküntü (%1) 
şeklindedir (12).

PPI’ler ağırlıklı olarak CYP450 enzim sistemi ile me-
tabolize olurlar. Omeprazol, lansoprazol, pantoprazol 
ve esomeprazol metabolizmasında temel görev gö-
ren enzim CYP2C19 olmakla birlikte daha az oranda 
CYP3A4 enzimi de katkıda bulunur. Rabeprazol ise ağır-
lıklı olarak non-enzimatik yolla metabolize olmaktadır. 
CYP2C19 veya CYP3A4 enzim sistemi ile metabolize 
olan başka ilaçlar ile PPI’ler arasında ilaç etkileşimi 
olabilmektedir. Özellikle bu enzim sistemini kullanan 
diazepam, takrolimus, siklosporin ve teofilin PPI’ler 
ile birlikte kullanıldığında etkileşim olsa da, rutin doz 
ayarlamasına gerek yoktur. Warfarin gibi tedavi doz ara-
lığı dar olan ilaçlarla PPI kullanımı bu ilaçların plazma 
seviyelerinin artmasına yol açabilir. PPI’ler digoksin 
kullanan hastalarda digoksin’in biyoyararlılığını %10 
civarında artırmaktadır. PPI’ler aspirin, midazolam’ın 
absorbsiyonunu arttırırken, ketokonazol, sefpodoksin 
proksetil, itrakonazole gibi ilaçların absorbsiyonunu 
azaltmaktadır (13, 14). PPI’ler ile aynı enzim sistemini 
kullanan ilaçlar olabildiğince aynı anda kullanılmamalı, 
eğer kullanılacak ise iki ilaç arasında 4-6 saatlik bir ara 
olmalıdır.

Uzun süreli PPI kullanımlarında sık olmamakla bera-
ber Clostridyum difficile (CD) bağlı kolit, toplumdan ka-
zanılmış pnömoni (TKP), akut intertisyel nefrit, vitamin 
B12 ve demir eksikliği, hipomagnezemi, rabdomyoliz, 
trombositopeni, osteoporoz ve kalça kırığı riskinde ar-
tış, fundik gland polipleri sıklığında artış ve klopidogre-
lin anti-platelet etkisinde azalma gibi ciddi sistemik yan 
etkilerin olabileceği gösterilmiştir (15, 16).

PPI KULLANIMI VE GÜVENLİĞİ
MAHİR CENGİZ

İSTANBUL ÜNİVERSİTESİ CERRAHPAŞA TIP FAKÜLTESİ, İÇ HASTALIKLARI ANABİLİM DALI
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Klopidogrel antiplatelet etkisini gösterebilmesi için si-
tokrom P450 enzimi tarafından aktif metabolitine meta-
bolize edilmesi gerekmektedir. Dolaysıyla da PPI’ler ile 
beraber kullanılması durumunda, PPI’lerin CYP2C19’u 
yarışmalı inhibisyonu sonucunda klopidogrelin etki-
sini azaltabilir. Akut koroner sendrom nedeniyle thie-
nopiridin (klopidogrel veya ticagrelor) kullanan 18.264 
hasta üzerinde yapılan bir çalışmada (PLATO) kardiyo-
vasküler olaylar PPI kullananlarda (özellikle omepra-
zol ve lansoprazol) kullanmayanlara ve diğer PPI’lere 
(pantoprazol gibi) göre artığı gösterilmiştir. Ayrıca PPI 
kullanmayan grupta gastrointestinal olay riski artma 
eğilimindeydi (17). Çin’de yapılan bir çalışmada yeni 
stent uygulanıp klopidogrel kullanan hastalar PPI kul-
lanıp/kullanmamasına göre 2 gruba ayrılmış, bir yıllık 
izlem sonunda PPI kullanan grupta majör kardiyak olay 
ve stent tombozu anlamlı olarak daha sık görülürken, 
miyokard infarktüsü, ölüm ve perkutan koroner giri-
şimde (PKG) gruplar arasında fark görülmemiştir (18). 
Bu ve buna benzer çalışmalara karşın PKG uygulama 
sonrasında klopidogrel ile beraber PPI kullanımı kli-
nik sonuçlarında risk artışı olmayan çalışmalarda var-
dır. Japonya’da yapılan 16 merkezin katıldığı 1270 PKG 
uygulanan ve antiagregan tedavi (Aspirin, klopidogrel 
veya tiklopidine) alan hastalar PPI kullanan (331 hasta) 
ve kullanmayan (939 hasta) olarak 2 gruba ayrılmış. On 
sekiz ay izlem sonunda 2 grup arasında kardiyovasküler 
ölüm, nonfatal myokard enfarktüsü ve inme sonuçları 
arasında fark bulunmamıştır. Ancak PPI kullanmayan 
grupta gastrointestinal olay riski artma eğilimindeydi 
(19). Dolaysıyla da bu çalışmalar ışığında klopidogrel 
ve/veya aspirin kullanması gereken ve gastrointestinal 
kanama riski fazla olan yaşlı hastada PPI kullanılacak-
sa olumsuz etkileri en az yapan pantoprazol veya ra-
beprazol tercih edilmesi uygun olacaktır.

PPI’ler yaşlılarda çeşitli endikasyonlar ve semptomatik 
tedavi için yaygın kullanılmaktadır. Halbuki mide asidi-
ni (sindirim patojenlerine karşı defans mekanizması) 
azalttıkları ve lökosit fonksiyonları etkiledikleri için CD 
gibi patojenlerin artışına sebep olmaktadır. FDA’ya göre 
28 çalışmanın 23’ü göstermiştir ki, PPI kullanımı CD in-
feksiyonu veya hastalığı riskini 1,4-2,7 kez artırmakta-
dır (20). ABD’de yapılan bir çalışmada, 48 saat üzeri yo-
ğun bakımda yatan H2RA veya PPI kullanan 35312 hasta 
incelenmiş; anlamlı olarak PPI kullanan grupta CD en-
feksiyonu daha sık görülmüştür (21). Tayvan’da yapılan 
bir çalışmada CD kolonizasyonu olan yatan hastalarda 

gelişen CD’ye bağlı diyaresi olan hastaların risk faktör-
leri incelendiğinde PPI kullanımı riski 10 kat arttırdığı 
anlaşılmıştır (22). Dolaysıyla da CD infeksiyonu için di-
ğer risk faktörlerine de sahip yaşlılarda uzun süreli PPI 
kullanımı için daha tedbirli olmak gerekmektedir.

PPI’ler Hp haricindeki mikroorganizmaların çoğalması-
na neden olurlar. Bu da özellikle yaşlı hasta gibi aspi-
rasyonu riskli hastalarda, mikroaspirasyonlar sonucun-
da akciğerlerde kolonizasyona sebep olabilir. PPI’lerin 
TKP riskinde artış ile ilgili olarak Danimarka’da yapılan 
çalışmada, TKP nedeniyle hastaneye başvuran 7000 
hasta sağlıklı kontrollerle karşılaştırılmış ve halen PPI 
kullanmakta olmanın TKP riskini 1,5 kat artırdığı sap-
tanmıştır (23). Yine başka bir çalışmada ise PPI kulla-
nımının H2RA kullanımına göre TKP riskini artırdığını 
göstermiştir (24). Avustralya’da yapılan bir kohort çalış-
mada, yaklaşık 105000 kişinin verileri geriye dönük in-
celenmiş, PPI kullanımı sonrası gelişen TKP riskinin en 
fazla son bir haftada olduğu, 30 gün önce kullananlarda 
bile bu riskin kullanmayanlara oranla daha yüksek ol-
duğu görülmüştür (25). Ancak bu çalışmalara karşı ola-
rak Esomeprazol ile yapılan 28000 hastanın katıldığı 31 
randomize çalışmadan oluşan meta-analizde solunum 
yolu infeksiyonu ile PPI ilişkisi saptanmamıştır (26). Bu 
konuda tam bir görüş olmamakla beraber PPI uzun 
kullanımın TKP riskini artırabileceği akılda tutulmalıdır. 

Özellikle yaşlılarda vitamin B12 eksikliği sık görülmekte 
ve genellikle mide de atrofik gastrit, hipo/aklorhidri ya 
da Hp varlığı ile ilişkili bulunmuştur. B12 absorbsiyonu-
nun erken fazında gastrik aside ihtiyaç olduğundan PPI 
kullanan hastada B12 eksikliği olabilir. Yapılan bir çalış-
mada 12 aydan uzun süre ya da kısa süreli H2RA ya da 
PPI kullanımının B12 eksikliğini yaklaşık 4,5 kat artırdı-
ğını göstermiştir. B12 düzeylerine etki açısından sürenin 
etkisi görülmemiştir (27). Başka bir çalışma da ise 60 
yaş üzeri 659 hasta ortalama 18 ay süre ile H2RA kulla-
nımı sonrasında B12 eksikliği görülmemiş iken, PPI kul-
lanımı ile B12 seviyelerinde istatistiksel olarak anlamlı 
düşüş saptanmıştır (28). Buna karşın omeprazol ile ya-
pılan bir çalışmada ise 3-7 yıl süreyle düzenli PPI alma-
sına rağmen B12 düzeylerinde anlamlı düşüş saptanma-
mıştır (29). Bu bilgiler ışığında PPI alan hastaya rutin 
B12 taraması önerilmez. Ancak yaşlı, malnütrisyonu 
olan hastalarda göz ardı edilmemesi faydalı olacaktır.

Son zamanlarda yapılan çalışmalarda asid baskılayıcı 
ilaç kullanımı kalsiyum absorbsiyonunu bozarak kırık 
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riskini artırmaktadır. PPI ve/veya H2RA kullanan (orta-
lama süre sırasıyla 1,8 yıl ve 3,6 yıl) 65 yaş üstü, 5755 
erkek ve 5339 kadın üzerinde yapılan osteoporoz ve kı-
rık riski değerlendirilmesinde kadınlar arasında DEXA 
farklılığı görülmezken, PPI kullanan kadınlarda omurga 
dışı kırık (kalça, bilek) riski artmaktadır. Ayrıca PPI kul-
lanan ve kalsiyum replasmanı almayan erkeklerde de 
omurga dışı kırık riski artmaktadır. Erkek veya kadın-
da; H2RA kullanımı ile omurga dışı kırık arasında ilişkili 
bulunmamıştır (30). Yine başka bir çalışma da 15792 
osteoporoz ilişkili kırık hastası sağlıklı kontrollerle 
karşılaştırılmış, PPI kullanımı >7 yıldan sonra özellikle 
osteoporoz ilişkili kırık riskini artırırken, >5 yıl üzerin-
de kullanımı ise kalça kırığı riskini artırmaktadır (31). 
Italya’da yapılan bir çalışmada PPI kullananlarda trabe-
küler kemik yoğunluğunda anlamlı bir azalma olduğu 
görülmüştür (32). Güney Kore’de yapılan bir çalışmada 
ise PPI kullanımı ile kalça kırığı riskinde 1,5 kat artış 
görülürken, bu artışın bifosfonat kullananlarda daha 
fazla olduğu (1,7 kat), PPI kullanım süresi ile kalça kırığı 
riskinde (bifosfonat kullanan hastalar hariç) ilişki olma-
dığı, PPI’lar arasında kalça kırığı riskinin en az esomep-
razolde olduğu görülmüştür (33). Osteoporoz ve kalça 
kırığının yaşlı hastalarda yol açtığı morbidite ve morta-
lite göz önüne alındığında PPI’lerin uzun kullanımında 
dikkatli olunmalı, gerekli klinik durumlar iyi belirlen-
meli, özellikle bifosfonat kullanan hastalarda kalça kı-
rığı riskini daha fazla arttırabileceği unutulmamalıdır.

PPI kullanımı ile ilgili metabolik yan etkiler az ve hafif 
seyirlidir. Bunlar arasında en ağır seyredenlerden biri 
ise akut interstisyel nefrit (AIN) olup yaşlılarda daha 
sıktır. 64 vakalık bir derlemede, PPI kullanımına bağlı 
olarak AIN gelişimi nadir görülen, idiosinkratik ve ön-
görülmesi zor bir reaksiyon olduğu ve aralarındaki iliş-
kinin düşük ihtimal olduğu düşünülmektedir (34). 

Uzun süreli PPI kullanımı sonucunda parietal hücre hi-
perplazisi ve protrüzyon yoluyla fundik gland polipleri 
geliştirdiği (%1-36) düşünülmektedir. Özellikle uzun 
süreli PPI kullanımı sonrası Hp negatif ve ailesel ade-
nomatöz polipozis olmayan bireylerde bu polip sıklık-
lığında artış bulunmuştur. Bunlar benign olup takip ve 
eksizyon önerilmemektedir. Uzun süreli PPI kullanımı 
ile mide asiditesinin azalması, sonrasında artan gastrin 
ve onun trofik etkileri ve beraber atrofik gastrit gelişimi 
ile artan kanser riskini gösteren kohort çalışması yok-
tur.  Kanser riski artış mekanizması için yeni çalışma-
lara ihtiyaç vardır.

NSAII ilaçlar etkili ve kronik ağrı durumlarında yaygın 
kullanılmaktadır. Uzun süreli kullanımı gerekli olan 
durumlarda yaşamı etkileyen GIS yan etkilere (dispep-
si, ülser, kanama) sebep olabilmektedir. Uzun dönem 
NSAII kullanması gereken hastalarda daha önceden 
belirlenmiş GIS semptomları ve peptik ülser öyküsü 
mevcutsa PPI’lerin kullanılması güvenli ve tolere edi-
lebilirdir (35).
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SÖZEL BİLDİRİLER
S 01 
DEKSKETOPROFEN TROMETAMOLLE 
ORTAYA ÇIKAN DİSTONİNİN 
TEDAVİSİNDE KULLANILAN 
BİPERİDENE BAĞLI GELİŞEN 
DELİRYUM OLGUSU
SÜLEYMAN SERDAR TAŞÇI1, SELVI KAYIPMAZ2, 
AFŞIN EMRE KAYIPMAZ1, CEMIL KAVALCI1

1. BAŞKENT ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ ACİL TIP ANABİLİM 
DALI, ANKARA, TÜRKİYE

2. BAŞKENT ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ RUH SAĞLIĞI VE 
HASTALIKLARI ANABİLİM DALI, ANKARA, TÜRKİYE 

 
Giriş
Distoni, istemsiz, aralıksız veya fasılalı kas kontraksi-
yonlarının ortaya çıktığı hareket bozukluluklarına veri-
len genel bir addır. (1) Primer olabileceği gibi tetikleyici 
ilaçların kullanımına bağlı olarak da gözlenebileceği 
bildirilmiştir. (2) Literatürde deksketoprofene bağlı yine 
tarafımızca bildirilen 24 yaşında bir akut distoni olgusu 
bulunmaktadır. (3) Benzer şekilde biperidene bağlı bil-
dirilmiş distoni olguları da mevcuttur. (4, 5) Bu bildiride 
ise deksketoprofen trometamol uygulanması sonrasın-
da gözlenen distoninin tedavisinde kullanılan biperide-
ne bağlı gelişen deliryum olgusunu sunmayı amaçladık.        

Olgu
68 yaşında kadın hasta acil servisimize karna yansıyan sol 
yan ağrısı ve idrarda koyulaşma yakınmalarıyla başvur-
du. Özgeçmişinde yaklaşık 15 yıl önce epilepsi nedeniyle 
3 yıl süreli antiepileptik kullanımı, demans ve hipotiroidi 
mevcuttu. Ayrıca hastaya kolesistektomi, total tirodektomi 
uygulanmıştı. Ilaç olarak yalnızca levotiroksin kullanıyor-
du. Fizik muayenesinde sol kostovertebral açı hassasiyeti 
ve suprapubik bölgede hassasiyeti mevcuttu. Hastanın 
laboratuar sonuçlarını Tablo 1’de özetledik.

Tablo 1. Hastaya ait laboratuar sonuçları
Uygulanan test (birim) Sonuç Normal değerler
Glukoz (Açlık) (mg/dL) 109 80-115
BUN (mg/dL) 19,2  6-20
Kreatinin (mg/dL) 0,87  0,50-1,20
Sodyum (mmol/L) 139 135-146
Potasyum (mmol/L) 4,4 3,5-5,2
Kalsiyum (mg/dL) 9,1  8,4-10,2
Magnezyum (mg/dL) 1,95  1,6-2,6
Hemoglobin (g/dL) 13,8  12-16
Lökosit (bin/µL) 8,17  4,5-11
Trombosit (bin/µL) 144 150-400
Tam idrar tetkiki
Berraklık   Bulanık
Nitrit Negatif Negatif

Eritrosit (Her Sahada) 991 0-8
Lökosit(Idrar) (Her Sahada) 6 0-5

Hastanın elektrokardiyogramı 78/dakika hızında nor-
mal sinüs ritmiydi.  Akciğer grafisinde patolojik bulgu 
yoktu. Direkt üriner sistem grafisinde gaz görünümü 
mevcuttu. Tüm abdomen tomografisinde proksimal 
üreterde 3 milimetrelik taş saptadık. Hastaya analjezik 
olarak deksketoprofen trometamol (Deksaljin 50 mg/2 
ml) intravenöz uyguladık. Uygulamadan hemen sonra 
sağ elde parmaklarda kasılma şeklinde distonik reak-
siyon gelişti. Bunun üzerine hastaya biperiden ampul 
(Akineton 5 mg/ml) intravenöz uyguladık. Bunun üze-
rine distonik reaksiyon düzeldi. Bununla birlikte biperi-
den uygulaması sonrasında hastada anlamsız konuşma 
ve işitsel-görsel halüsinasyonlar ortaya çıktı. Hastanın 
bu yakınmalarının ilaca bağlı olduğunu düşündük ve 
hastayı ilacın yarılanma süresi boyunca (21 saat) göz-
lemeye karar verdik. Hastanın yakınmaları 9 saat sonra 
herhangi bir tedavi uygulanmaksızın normale döndü.  

Sonuç
Deksketoprofen trometamolün distoniye yol açabilece-
ği, bunun tedavisinde kullanılan biperidene bağlı da de-
liryum gözlenebileceği akılda tutulmalıdır. 
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S 02 
DİZ OSTEOARTRİTİNDE HYALURONİK 
ASİD ENJEKSİYONUNUN AĞRI 
ÜZERİNE OLAN ETKİSİ
TUNCAY YILDIRIM1, GÜLNUR TAŞÇI BOZBAŞ2

1. BUCAK DEVLET HASTANESİ FİZİK TEDAVİ VE REHABİLİTASYON 
KLİNİĞİ, BURDUR

2. ADNAN MENDERES ÜNİVERSİTESİ FİZİK TEDAVİ VE 
REHABİLİTASYON AD, AYDIN

 
Giriş: Osteoartrit,  eklemde sinovyal membran, kıkır-
dak ve kemikte biyokimyasal ve morfolojik değişiklere 
yol açan dejenaratif eklem hastalığıdır.  Diz ise en sık 
etkilenen eklemdir.  Diz osteoartritinde kişilerin yaşam 
kalitesini etkileyen en yaygın semptom ağrıdır. Tedavi 
hedefleri arasında ağrının giderilmesi oldukça önemli-
dir Bu çalışmada da diz osteoartritli hastalarda intraar-
tiküler hyaluronik asidin ağrı üzerine olan etkisi araş-
tırıldı. 

Materyal metod: Çalışmaya Amerika Rom atoloji Ko-
mitesi (ACR) kriterlerine göre diz osteoartriti tanısı 
konan ve intaartiküler hyaluronik asid uygulamasının 
kabul eden 421 (342 kadın, 79 erkek) hasta alındı. Has-
taların anteroposterior diz grafileri çekilerek Kellgren-
Lawrence kriterlerine sınıflandırıldı. Hastalara 50 mg 
intraartiküler hyaluronik asid enjeksiyonu uygulandı. 
Tedavi öncesi ve tedavi sonrası 1. ayda ağrı düzeyleri  vi-
züel analog skala (VAS) ile değerlendirildi ve kaydedildi. 

Sonuç: Hastaların yaş ortalaması 64.8±10.1 idi. 77 has-
ta grade 2, 239 hasta grade 3 ve 105 hasta grade 4 diz 
osteoartritliydi. Tedavi öncesi VAS skoru ortalaması 
8.6±1.5 ve tedavi sonrası VAS skoru 2.7±2.5 olarak bu-
lundu (p<0.001).  VAS’da ortaya çıkan değişiklik grade 2 
hastalarda 6.0±2.7, grade 3 hastalarda 5.9±2.7 ve gra-
de 4 hastalarda 5.5±2.9 olarak bulundu ve değişiklik 
gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı 
(p>0.05). 

Tartışma: Diz osteoartritinde ağrının giderilmesinde 
intaartiküler hyaluronik asid oldukça etkin bir tedavi 
yöntemidir. Hastalığın evresi dikkate alınmaksızın has-
talara uygulanabilir.  Ancak hyaluronik asid tedavisinin 
etkinliğinin daha çok parametre üzerine olan etkisinin 
incelendiği ilave çalışmalara ihtiyaç vardır.

S 03 
AMİLOİDOZ İLE KOMPLİKE AİLEVİ 
AKDENİZ ATEŞİ HASTALARINDA 
İNTERLÖKİN-1 İNHİBİTÖRLERİNİN 
ETKİNLİĞİ VE GÜVENLİĞİ
ÖZKAN VARAN, HAMIT KÜÇÜK, HAKAN BABAOĞLU, 
SERDAR CAN GÜVEN, MEHMET AKIF ÖZTÜRK, 
ŞEMINUR HAZNEDAROGLU, BERNA GÖKER, 
ABDURRAHMAN TUFAN
GAZİ ÜNİVERSİTESİ, TIP FAKÜLTESİ, İÇ HASTALIKLARI ANABİLİM 
DALI, ROMATOLOJİ BİLİM DALI, ANKARA, TÜRKİYE

 
Giriş: IL-1 inhibitörleri, kolşisin dirençli FMF has-
talarında atakları önleme konusunda etkinliklerini 
göstermiştir,ancak AA amiloidozu önleme veya azaltma 
konusundaki etkinlikleri açıklığa kavuşturulamamıştır. 
Bu çalışmada FMF ile ilişkili AA amiloidozu olan has-
taların klinik özellikleri ve IL-1 antagonist tedavilerine 
yanıtları değerlendirildi.

Gereç ve Yöntem: AA amiloidozu olan ve merkezimiz-
de IL-1 inhibitörleri ile tedavi edilen FMF hastalarının 
kayıtları retrospektif olarak incelendi. C-reaktif protein 
(CRP) eritrosit sedimantasyon hızı (ESR), serum krea-
tinin ve 24 saatlik idrar protein atılım değerleri kayde-
dildi. Hemodiyalize giren hastaların böbrek fonksiyon 
testleri ve proteinüri miktarı değerlendirme tutuldu ve 
bu hastaların tedavi yanıtları semptomlar, CRP ve ESR 
değerleri ile değerlendirildi.

Bulgular: FMF ilişkili AA tipi amiloidoz olan ve IL-1 in-
hibitör tedavisi alan on beş hasta vardı. Tüm hastalarda 
maksimal tolere edilen dozda IL-1 inhibitörleri ile bir-
likte arka planda kolşisin tedavisine devam edildi. IL-1 
inhibitör tedavisi olarak bir hasta canakimumab ve 14 
hasta anakinra aldı. Gastrointestinal sisem amiloido-
zu olan bir hastada görülen ciddi diyare, tedaviden 6 
ay sonra tamamen düzeldi. CRP ve ESR ile ölçülen inf-
lamasyon belirteçleri, tüm hastalarda anlamlı şekilde 
azaldığı saptandı (Tablo 1). Proteinüri miktarı, IL-1 in-
hibitör tedavisinin ardından önemli ölçüde azaldığı sap-
tandı (p=0.016). Albumin miktarında belirgin bir artış 
tespit edildi (p=0.009). Hem anakinra hem de canakinu-
mab iyi tolare edildi ve bir hastada enjeksiyon bölgesi 
reaksiyonu nedeniyle anakinranın kesilmesi gerekti.

Sonuç: FMF ile ilişkili AA amiloidoz olan hastalarda IL-1 
inhibitör tedavisine klinik ve laboratuar yanıtlarını de-
ğerlendirdik. IL-1 inhibitörü tedavisinden sonra CRP, 
ESR ve proteinüride belirgin düşüşler saptadık. Bu ça-
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lışma, AA amiloidoz ile komplike olan FMF hastaların-
da IL-1 inhibitörlerinin atak ve inflamatuar aktivitenin 
kontrolünde etkili olduğunu doğrulamıştır. Kısa dönem 
takipte renal fonksiyon rezervini koruduğu ve proteinü-
ri miktarını azalttığı saptanmıştır. Bu belirli hasta gru-
bunda uzun süreli etkinliklerini değerlendirmek için 
uzun süreli prospektif klinik çalışmalara gereksinim 
duyulmaktadır.

Table 1. Baseline and last visit laboratory findings of the 
patients under IL-1 inhibitor treatment

Baseline Last visit P 
value

CRP, mg/L 
(N:15)

24.8 (2.11-91.8) 3.34 (1.32-16.9) 0.004

ESR, mm/h 
(N:15)

51 (9-118) 13 (7-81)  0.007

Serum albümin, 
g/dL (N:15)

4 (1.7-4.9) 4.45 (3.2-5.1) 0.009

Serum creatini-
ne, mg/L (N:15)

1.15 (0.46-6.82) 1.11 (0.4-11.82) 0.88

Urinary protein 
excretion, mg/
day (N:11)

2412 (871-
21871)

1500 (93-4825) 0.016

N: number of patients. All values are presented median 
(minimum-maximum). CRP: C-reactive protein, ESR: 
eryhrocte sedimantation rate

S 04 
ANTİBİYOTİK İLİŞKİLİ PSİKOZ?
CAFER BALCI, FATIH SÜMER, RANA TUNA DOĞRUL, 
GÖZDE ŞENGÜL AYÇIÇEK, CEMILE ÖZSÜREKCI, 
HATICE ÇALIŞKAN, BURCU BALAM YAVUZ, 
MELTEM HALIL, MUSTAFA CANKURTARAN
HACETTEPE ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ İÇ HASTALIKLARI 
ANABİLİM DALI GERİATRİ BİLİM DALI

 
Klinik Hikaye: Bilinen bir dahili hastalığı olmayan 79 
yaşında erkek hastanın başvurudan bir hafta- on gün 
önce başlayan, yakınlarının ifadesine göre ani başlan-
gıç gösteren sanrıları olmaya başlamış. Ilk olarak ya-
nında yaşamayan çocuğu hakkında anlamsız soruları 
ve endişeleri olmuş. O çocuğunun kaçırıldığını, ondan 
izinsiz başka yere götürüldüğüne dair söylemleri olan 
hasta evde sürekli olarak huzursuz ve korkulu bir şekil-
de dolaşmaya başlamış. Bu tarz hareketleri çoğunlukla 
geceleri artma eğiliminde imiş. Jandarmanın kendisi-
ni gelip alacağını, evdeki ışıkların sönmesi gerektiğini 
yoksa evlerine saldırı düzenleneceği tarzında korkuları 

mevcutmuş.Bir gece evdeki tuvaletin camını kıran hasta 
neden olarak ise camı kırmazsa komşularının öleceğini 
belirtmiş. Bu şikayetleri başlamadan önce sağ ayak 2. 
falanks distalindeki lezyonu için aile hekimi tarafından 
kensidine amoksisilin-klavulanik asit başlanmış. Dış 
merkezde bu şikayetlerle değerlendirilen hastaya olan-
zapin, risperidon, ketiapin, rivastigmin ve memantin 
başlanmış. Şikayetlerinde bir miktar azalma olmakla 
birlikte şikayetlerinin devam etmesi üzerine bölümü-
müze başvuran hasta hospitalize edildi. 

Hastanın hikayesi derinleştirildiğinde 2 yıl önce uyku-
suzluk ve iştahda azalma nedeniyle mirtazapin başlanan 
hasta son bir aya kadar ilacını düzenli kullanıyormuş. 5 
ay önce farkedilen isteksizlik, daha önceden yapmakta 
olduğu işleri artık yapmak istememesi nedeniyle mirta-
zapin tedavisine ek olarak sertralin başlanmış.  

Hastanın klinik olarak değerlendirildiğinde yeni başla-
yan sanrılarının olması ve dalgalı bir seyir göstermesi 
nedeniyle ayırıcı tanıda deliryum düşünülerek olası en-
feksiyon odakları tarandı ancak herhangi bir odak tespit 
edilemedi. Intrakranial patolojileri ekarte etmek amaçlı 
çekilen kranial mrg sinde serebral ve serebellar hacim 
kaybı tespit edildi. Pet btsinde anlamlı bir patoloji tespit 
edilmedi. 

Hastanın mevcut kliniğinin sağ ayak 2. falankstaki lez-
yonuna yönelik başlanan antibiyotik sonrası başlaması, 
yapılan görüntüleme yöntemlerinde herhangi bir pato-
lojinin tespit edilmemesi, hastanın tablosunun antibiyo-
terapi kullanımının kesilmesi sonrası zaman içerisinde 
toparlaması nedeniyle ilaç ilişkili psikoz tablosu olarak 
yorumlandı. 



144

SÖZEL BİLDİRİLER
S 05 
GEÇİCİ GLOBAL AMNEZİ 
İLE PREZENTE OLAN 
TALAMOMEZENSEFALON ENFARKTI 
VE TEDAVİSİ
BURCU DOĞAN
PROF. DR. MAZHAR OSMAN BAKIRKÖY RUH VE SİNİR 
HASTALIKLARI HASTANESİ, 3. NÖROLOJİ KLİNİĞİ

 
Giriş: Geçici Glabal Amnezi (GGA) acid service başvuru-
ların sık sebeplerinden buries olmasına rağmen latter 
yet etiology çoğunlukla resin oral aydınlatılamamakta 
ve benign bir hadise oral görülmektedir. Ancak, doğru 
tedavinin başlanması ve hayati risk arzeden patolojile-
rin düzeltilmesi önem arzetmektedir. Özellikle bilateral 
posterior sirkülasyon tıkanıklığına bağlı gelişen  tala-
momezensefalon enfarktlarında saf amnezi kliniğinin 
nadir sebeplerinden birisidir.

Metod: 65 yaşında kadın hasta 10 gun once, eşlikçi focal 
bulgu olmadan sad GGA kliniği lie acid servise başvur-
muştur. Önceden antidepressan ilaç kullanım öyküsü 
plan hastanın şikayeti psikiyatrik olarak değerlendiril-
miştir. Hastanın poliklinik kontrolünde çekilen MRI’ında 
sol thalamik ve paramedian mezensefalopontin bölge-
lerde iskemik infarkt saptandı.

Sonuç: Hastanın yapılan tetkiklerinde sol vertebral arter 
ileri stenozuna bağlı sol talamomezensefalik skim inme 
saptandı. Ancak kranial MRI Anjiografide sağ PCA-P1 
segmentte de ilex stenoz saptanan hastada, mevcut saf 
GGA kliniğinin posterior sirkülasyonda bilateral stenoz 
gelişmesi, ancak sağ taraflı hipoperfüzyonun infarkt 
oluşturacak kadar uzun sürmeyip, kan akımının yeni-
den sağlanmış olmasına bağlı olabileceğine bağladık.

GGA acil servislerde rastladığımız ancak nadir görülen 
bir sendromdur. Klinisyenler tarafından genellikle psi-
kiyatrik olabileceği düşünülen ve çoğunlukla gözardı 
edilen bir patolojidir. Diğer fokal ve vizüel bulgular ol-
madan rastlanabilen, posterior sirkülasyonun özellikle 
bilateral infarktlarında görülmektedir.

Tanı konularak iskemik inme tedavisi uygulanması, 
hastanın hayati riskini azaltması bakımından önemlidir.

Sonuç: Bu vakayı GGA tanısının ve etiyolojisinin gözardı 
edilebileceği ve dikkatli olunmasının hastaların morta-
lite ve morbiditesini azaltması açısından önemli olduğu 
için sunmak istedik.

S 06 
DİFFERANSİYE TİROİD KANSERLİ 
ÇOCUK HASTALARDA RADYOAKTİF 
İYOT TEDAVİSİ SONUÇLARININ 
DEĞERLENDİRİLMESİ
MÜGE TAMAM, ERCAN UYANIK, NURCAN EDIS , 
MEHMET MÜLAZIMOĞLU
SAĞLIK BİLİMLERİ ÜNİVERSİTESİ, OKMEYDANI EĞİTİM VE 
ARAŞTIRMA HASTANESİ NÜKLEER TIP BÖLÜMÜ,   ISTANBUL, 
TÜRKİYE

 
Amaç: Differansiye tiroid kanseri(DTK) çocukluk ça-
ğında nadir görülür.Tüm çocukluk çağı kanserlerinin 
% 0,5-3,6’sını oluşturur. Ancak hala çocuklarda en sık 
görülen endokrin malignitedir. Bu çalışmanın amacı 
differansiye tiroid kanseri olan çocukların radyoaktif 
iyot tedavisi (RAIT) sonuçlarını yaşlarına ve histopatoloji 
sonuçlarına göre değerlendirmekti.  

Gereç ve Yöntem: Differansiye tiroid kanseri tanısı alan 
43 hasta çalışmaya dahil edildi.  34 kadın ve 9 erkek 
olup, hastaların yaşları 3-17 yıl arasında değişiyordu. 
Tanı anında 4 hastada (% 9.3) ≤10 yaş, 39 hastada (% 
90.7) >10 yaş idi.  Hastalarımızda daha önce baş ve bo-
yun radyasyona maruziyet yoktu.  Tüm hastalara total 
tiroidektomi yapıldı. 41 hastada(% 95.3)  papiller tiroid 
karsinomu, 2 hastada(% 4.7)  folliküler tiroid kanseri 
teşhis edildi. Radyoaktif iyot tedavisi öncesi  tüm has-
talara tiroid uyarıcı hormon (TSH), Serbest T4 (fT4), 
Serbest T3 (fT3), tiroglobulin (Tg) ve antiTg serum kon-
santrasyonu ölçüldü, boyun ultrasonografisi(USG) ve 
tiroid sintigrafisi(TS) yapıldı. Radyoaktif iyot tedavisi ab-
lasyonu tiroid cerrahisinden 4-6 hafta sonra,   Avrupa 
ve Amerika Tiroid Kanseri Çalışma  kılavuzlarına(ATA 
2015, EANM) göre  uygulandı. Hastaya RAIT verildik-
ten  7-10 gün sonra Tüm vücut sintigrafisi  uygulandı. 
Takiplerinde ise Tg, TSH, antiTg düzeylerini ölçüldü ve 
boyun USG, TS ve gerektiğinde  PET/BT, MR yapıldı. 
Takip  süreleri minimum 24 ay, maksimum-18 yıl idi. 
Çalışma dışı bırakılma kriterleri;17 yaşından büyük 
olan hastalar, medüller tiroid kanseri veya anaplastik 
karsinom varlığı olan hastalar idi.

Bulgular: Ilk cerrahi sonrası primer  tümor  çapı  mi-
nimum 0.1 cm, maximum 5cm (ortalama çap 2.13±1.32 
cm) idi.  Tanı sırasında 24(%55.8) hastada lenfatik in-
vazyon, 23’ünde(%53.5)  multisentrisite,15’inde kapsül 
invazyonu ve 21’inde(%48.8) yumuşak doku ve vasküler 
invazyon vardı. Ameliyattan sonra uygulanan RAIT’nin 
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aktivitesi 30 ila 200 mCi arasındaydı.43 hastanın 
31’inde(% 72.1) tek doz Iyot-131, 12’sinde(% 27.9) tek-
rar veya uzak metastazlar için iki veya daha fazla dozda 
RAIT (2-4) uygulandı. Radyoaktif iyod tedavisi 7 hastada 
bir kez, 1 hastada 2 kez, 1 hastada 3 kez, 3 hastada 4 
kez tekrarlandı. Toplam kümülatif aktiviteler 189.25 ± 
177.02 mCi idi. Ilk RAIT sonrası 4 hastada (% 9.3) ak-
ciğer metastazı, 2 hastada kemik metastazı (femur ve 
sternum), 6 hastada servikal lenfadenopati, 1 hastada 
mediastinal lenfadenopati tespit edildi. Takipler sonu-
cunda, 37’sinin(%86) remisyon, 3’ünün(%7) dirençli ve 
3’ünün(%7) kısmi remisyon olduğu görülmüştür.

Sonuç: Ilk tanıdaki bulgular, a) çocukluk çağında lenf 
metastazı oranının yüksek, b) bölgesel metastaz ve ka-
lıntı kanserinde radyoaktif iyot tedavisinin etkili olduğu-
nu, ancak genç hastaların sık lenf nodu ve uzak metas-
tazlarla daha agressif bir klinik tabloya sahip olduğunu 
ortaya koymuştur. Başarılı bir cerrahi ve etkili bir RAIT, 
çocukluk DTK’lerinin iyi sonuçlarında çok önemli bir 
role sahiptir.   

S 07 
RASTLANTISAL OLARAK 
SAPTANAN UZUN SÜRELİ PPİ 
KULLANIMNA SEKONDER GASTRİK 
NÖROENDOKRİN HİPERPLAZİ VAKASI
F. ÖZGE KAYHAN KOÇAK, SEVNAZ ŞAHIN, 
FULDEN SARAÇ, S. FEHMI AKÇIÇEK
EGE ÜNİVERSİTESİ, İÇ HASTALIKLARI ANA BİLİM DALI, GERİATRİ 
BÖLÜMÜ, BORNOVA/İZMİR/TÜRKİYE

 
AMAÇ: Yaşla  NSAII (Non-Steroid Anti-Inflamatuvar 
Ilaçlar) , antitirombotik ilaçların kullanımının artması 
ve epigastrik şikayetlerin daha yaygın görülmesi nede-
niyle PPI (proton pompa inhibitörleri)  kullanım sıklığı 
yüksektir. Genelde başlanan PPI tedavisine yarar/zarar 
oranı dikkate alınmadan  uzun dönem devam edilmek-
tedir. Kronik PPI kullanımının nadir ama ciddi yan etki-
lerinden biri de; kronik asit süpresyonuna bağlı olarak 
gastrin seviyelerinin yükselmesi ve bunun bir sonucu 
olarak nöroendokrin hiperplazidir. Literatürde nöro-
endokrin hiperplazisinin takipte  NET(nöroendokrin 
tümör) ile sonuçlandığı gözlenmektedir. Bu vakada  12 
yıldır PPI kullanan ve farklı bir nedenle yapılan endos-
kopide rastlantısal olarak nöroendokrin hiperplazi sap-

tanan bir hasta sunulmuştur. Vakayı sunmaktaki ama-
cımız, PPI dahil masum gözüken tüm ilaçların kronik 
kullanımda beklenmeyen yan etkileri olabileceğine dik-
kat çekmektir.

OLGU: 75 yaşında kadın hasta kliniğimize 2 haftadır 
halsizlik ve yürüyememe şikayetiyle yatırıldı. Hasta; ro-
matoid artrit nedeniyle leflunomid 20mg, atriyal fibri-
lasyon ve koroner arter hastalığı nedeniyle amiadoron 
100mg, rivaroxaban 15mg, verapamil 2x120mg, kan-
desartan/hidroklorotiazid 16/12.5mg, furosemid 40mg, 
spironolakton 25mg, pantoprazol 40mg, hipotiroidi için 
l-tiroksin 100mcg kullanmaktaydı. Sistemik sorgusun-
da bulantı şikayeti dışında aktif şikayeti yoktu. Fizik 
muayenesinde aortta sistolik üfürüm dışında patolo-
ji saptanmadı. Halsizlik nedeniyle bakılan laboratuvar 
tetkiklerinde hb:5.5 g/dl, MCV:78.4 fL hct:%16.7, sod-
yum:127 mEq/L, TSH:24 dışında patoloji saptanmadı. 
L-tiroksin dozu arttırıldı, hiponatremi nedeniyle diüretik 
tedavi dozu düzenlendi. Anemisi olan hastanın gönde-
rilen LDH, vitamin b12, folat, ferritin düzeyleri normal, 
transferrin saturasyonu (%7)düşük saptandı. Anemi 
etyolojisi için çekilen batın ultrasonografi de kortikal 
ekosu hafif artmış böbrek ve parankim eko yapısı  kaba 
granüler karaciğer olarak raporlandı. Gastroenteroloji 
bölümü ile konsulte edilen hastada kolonoskopi nor-
maldi,  endoskopi de; fundusta 2-3mm soluk renkli 
polipoid lezyon, atrofik korpus gastriti görüldü. Endos-
kopik biyopsi sonucu; H. pylori (-),kronik atrofik gastrit, 
nöroendokrin hiperplazi, olarak raporlandı. NET tip 1 
kabul edilen hasta da polip boyutu 1cmden küçük sayı-
sının 3den az olduğu için polipektomi yeterli kabul edil-
di ve NET açısından takibe alındı. 

TARTIŞMA: Polifarmasiye önem verirken hala masum 
görüp gereksiz reçetelenmesini engellemediğimiz ilaç 
grupları mı var acaba? Son 10 yılda PPI kullanımı art-
mıştır, yapılan bir çalışmada hastaneye yatan %70den 
fazla hastaya gereksiz PPI başlanmakta ve bunun %40ı 
taburculuk sonrası da gereksiz yere devam etmektedir. 
PPI güvenli olmasına rağmen, yaşlıda uygunsuz reçete 
edilmesi yan etki görülme sıklığını arttırmaktadır. Bu-
nun dışında bizim hastamız da olduğu gibi gastroöze-
fagial reflü, aspirin ya da NSAII yan etkilerinden korun-
mak için PPI kullanma zorunluluğu da yan etki görülme 
sıklığını arttırmaktadır. Gastroenteroloji kaynaklarının 
önerisi uzun süreli PPI kullanan olgularda gastrosko-
pi sırasında görülen poliplerde, NET olasılığının akılda 
tutulmasıdır. 
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S 08 
NADİR BİR AKUT BÖBREK HASARI 
NEDENİ: ORLİSTAT KULLANIMI
NECMI EREN1, FATMA TUĞBA ÇATAN2, ÖZGE ARGAN2, 
ERKAN DERVIŞOĞLU1, BETÜL KALENDER GÖNÜLLÜ1

1. KOCAELİ ÜNİVERSİTESİ İÇ HASTALIKLARI ANA BİLİM DALI, 
NEFROLOJİ BİLİM DALI, KOCAELİ

2. KOCAELİ ÜNİVERSİTESİ İÇ HASTALIKLARI ANA BİLİM DALI, 
KOCAELİ

 
GİRİŞ: Obezite dünyada epidemiye neden olmuş önemli 
bir sağlık sorunudur ve önümüzdeki on yılda %40 pre-
valans oranına erişeceği tahmin edilmektedir. DM ve 
kardiyovasküler hastalıklar ile iyi bilinen ilişkisinin ya-
nında obezite, kronik böbrek hastalığı için de risk fak-
törüdür. Orlistat, obezitenin medikal tedavisinde yaygın 
olarak kullanılan bir ilaçtır. Orlistat kullanımına bağlı 
akut böbrek hasarı (ABH) gelişimi ile ilgili sınırlı sayı-
da vaka bildirilmiştir. Burada Orlistat kullanımına bağlı 
ABH gelişen olgu sunulmuştur. 

OLGU: Seksen iki yaşında kadın hasta 1 gündür olan 
nefes darlığı, ayaklarda şişlik nedeniyle kliniğimize 
başvurdu. Özgeçmişinde 45 yıldır Tip 2 DM, HT, 2 yıldır 
da KAH tanıları olduğu öğrenildi. Hastanın NSAII ya da 
başka bir nefrotoksik ajan kullanmadığı saptandı. BKI 
37,5 kg/m² olan hastanın 1 aydır Orlistat kullandığı öğ-
renildi. Fizik muayenesinde kan basıncı 200/90 mmHg, 
bilateral solunum sesleri orta zonlara kadar alınamı-
yordu ve kaba ralleri mevcuttu. Bilateral 3+ pretibial 
ödemi saptandı, idrar çıkışı yoktu. Iki ay önceki böbrek 
fonksiyonları normal (sCr: 0.78 mg/dl) olan hastanın 
laboratuvar tetkiklerinde (tabloda gösterilmiştir); üre: 
160,5 mg/dl, sCr: 3,43mg/dl, K: 6,6mEq/L saptandı. Ba-
tın USG’de bilateral böbrek parankim ekosunda grade 1 
artış saptandı. ABH olarak kabul edilen hastaya diüre-
tik tedavisi başlandı. Anürisi devam eden hasta, geçici 
jüguler kateter takılarak acil hemodiyalize alındı. Dört 
gün sonra idrar çıkışı başlayan hastanın iki haftanın so-
nunda HD ihtiyacı kalmadı. 

TARTIŞMA: Obezitenin tedavisinde yaşam tarzı değişik-
liği ve beslenme düzenlemesi yanında, seçilmiş hasta-
lara kilo verdirici ilaçlar ya da bariatrik cerrahi ile de 
başarı sağlanabilmektedir. Orlistat obezitenin medikal 
tedavisinde kullanılan bir ilaçtır. Bağırsaktaki gastro-
intestinal lipaz aktivitesini inhibe etmekte ve diyetteki 
yağların emilimini azaltmaktadır. Steatore, yağda eriyen 
vitaminlerin emilim bozuklukları, GIS motilite bozuk-
lukları, alerjik reaksiyon gibi yan etkileri görülebilmek-

tedir. Orlistat kullanımına bağlı ABH da nadir olarak 
görülebilmektedir. Orlistat’ın enterik hiperoksalüriye 
bağlı olarak ABH’na neden olduğu düşünülmektedir. 
Orlistat kullanımı sonucu ince bağırsaklardan emile-
meyen yağ molekülleri bağırsak lümeninde kalsiyum 
sabunları oluşturmakta. Serbest kalsiyum barsak lü-
meninde oksalatın bağlanmasına ve bağırsak lüme-
ninden oksalat absorbsiyonunun artmasına neden olur. 
Buna bağlı böbreklerden oksalat atılımı artmakta. Kal-
siyum oksalat renal tübullerde birikerek ABH’na neden 
olmakta. Orlistat tedavisi öncesi ve sonrası ABH geliş-
me oranlarının karşılaştırıldığı bir çalışmada, orlistat 
tedavisi sonrası ilk bir yıl içinde ABH gelişme oranının 
öncesine göre daha yüksek olduğu saptanmış. Orlistat 
kullanımın yaygın olması gözönüne alınarak çok sayıda 
komrobiditenin eşlik ettiği hastalarda ABH’na da neden 
olabileceği göz önünde bulundurulmalıdır.

Anahtar Kelimeler: Akut böbrek hasarı, obezite, orlis-
tat

Tablo: Hastanın Laboratuvar bulguları

Laboratuvar 
değerleri

Orlistat 
kullanımı 
öncesi

Akut 
böbrek 
hasarı 
sırasında

Akut böbrek 
hasarı 
gelişiminden 
14 gün sonra

Glukoz (mg/dl) 135 81 149
Üre (mg/dl) 36,38 160,5 40,66
BUN (mg/dl) 17 75 19
Kreatinin (mg/dl) 0,78 3,43 1,76
CKD-EPI (GFR) 
(ml/dk)

71 11.8 26.5

Total protein (g/dl) 6,6 6,3 6
Albümin (g/dl) 4,1 3,8 3,6
Düzeltilmiş Ca 
(mg/dl)

8,92 9,86 8,62

Düzeltilmiş Na 
(mEq/L))

137,8 134,9 139,8

K (mEq/L) 5,27 6,26 3,17
Cl (mEq/L)) 101,7 95 96
Fosfor (mg/dl) 3,6 6,9 2,1
Ürik asit (mg/dl) 5,5 8,4 2,3
LDH (U/L) 169 259 332
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S 09 
LARİNKSİN SQUAMÖZ HÜCRELİ 
KANSERI TEDAVİSİNDE 
RADYOTERAPİNİN ROLÜ
ZERRIN ÖZERGIN COŞKUN1, ZÜMRÜT BAHAT2 , 
ABDÜLKADIR ÖZGÜR1, ÖZLEM ÇELEBI ERDIVANLI1, 
HASAN MORCALI3, SUAT TERZI1, ENGIN DURSUN1

1. RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ KULAK 
BURUN BOĞAZ HASTALIKLARI AD

2. KARADENİZ TEKNİK ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ RADYASYON 
ONKOLOJİSİ AD

3. RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ 
RADYASYON ONKOLOJİSİ AD

 
Giriş: Bu çalışmanın amacı larinksin squamöz hücreli 
kanserlerinde radyoterapinin rolünü incelemek ve bu 
tedavinin sonuçlarını değerlendirmektir. 

Metod: 2011- 2013 yılları arasında squamöz hücreli la-
rinks kanseri tanısı alan ve tedavisinde radyoterapinin 
kullanıldığı hastalar retrospektif olarak değerlendirilmiş-
lerdir. Evrelemede AJCC 2012 evreleme sistemi kullanıl-
mıştır. Hastaların tümünün radyoterapisi 3 boyutlu olarak 
planlanmıştır ve LINAC ile tedavi edilmişlerdir. Medyan 
radyoterapi dozu T1N0M0 tümörler için 66 Gy, inoperable 
T2N0M0 tümörler (performansı düşük, komorbit veya has-
tanın tercihi ile) için ise 70 Gy`dir. T3N0M0 ve postoperatif 
metastatik olmayan evre IV hastalarda ise tedaviye siplatin 
40mg/m2/hf`dan eklenerek 66Gy kemoradyoterapi (KRT) 
uygulanmıştır. Ancak bu grup hastalarda da inoperabilite 
söz konusu yine radyoterapi dozu 70 Gy`e çıkılmıştır.

Bulgular: Çalışmaya 30 hasta alındı. Hastaların yaşla-
rının ortalaması 63 (46-85) idi. 29 (%96,7) hasta erkek 
ve 1 (%3.3) hasta kadındı. Hastaların evrelerine göre 
dağılımı; 16 (%53.3) T1N0M0, 6 (%20) T2N0M0, 3(%10) 
T3N0M0 ve  4 (%16,7) T4 idi. Ortalama izlem süresi 7 
(2-33) ay idi. Hastaların hiçbiri radyoterapi sonrası ciddi 
yada fatal bir komplikasyon geliştirmedi. Ancak bir has-
tada orta derece kronik larenjial ödem izlendi. 2 hasta-
da (%7) ikincil primer kanser gelişti. Bunların biri kolon 
diğeri de akciğer kanseriydi. Izlem süresi boyunca tüm 
evler için kür yüzdesi %100 idi. Sadece bir immunsup-
rese hastada, akciğer metastazı oluştu.

Sonuç: Son zamanlardaki radyoterapi uygulamalarında 
gelişmeler ve multimodelite protokollerin kullanılma-
sıyla, larinks kanserlerinin tedavisinde radyoterapi uy-
gulanmaları artmıştır.  Definitif RT özellikle erken evre 
glottik larinks kanserlerinde bir organ koruyucu yakla-
şım olarak karşımıza çıkmaktadır. 

S 10 
TUBOOVARYEN APSEYİ TAKLİT 
EDEREK CİLT ALTI SELLÜLİTE NEDEN 
OLAN PERFORE DİVERTİKÜLİT :VAKA 
SUNUMU
HASAN ULUBAŞOĞLU1, ISMAIL ALPER TARIM2

1. ONDOKUZ MAYS ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ KADIN 
HASTALIKALRI VE DOĞUM ANABİLİMDALI

2. ONDOKUZ MAYS ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ GENEL 
CERRAHİ ABİLİMDALI ANABİLİMDALI

 
Giriş: Divertiküler hastalık batılı toplumlarda özellikle 
40 yaş üstündeki hastaları etkiler.En yaygın sol kolon-
da görülür.Kolon duvarınıın mukoza ve submukozasının 
kolon muskuler tabakası boyunca herniasyonudur. [1].
Bu hastaların semptomları tipik olarak sol alt kadran 
ağrısı ,ateş lökositoz dur.Tanı Bilgisayarlı (BT) tomog-
rafi ile doğrulanır[2].Jenoileal divertiküllerin yaklaşık 
%80 i jejenumda ,%15 i jejenumda %5 i her ikisinde 
oluşur[3].Birlikde varolan kolonik ve duedonal diiver-
tikülitin etiyolojisinin ortak olduğu rapor edilmiştir. [4].
Komplike olmuş hastalık akut divertikülitli hastaların 
yaklaşık %25 ine kadarında gelişebilir[5].Bunlar fistül 
striktür obstrüksiyon abse formasyonu perforasyondur.
Abse divertikülün perforasyonuyla ortaya çıkar.[6]Doku 
devamlılığı botunca yakın anatomik yapıların inflamas-
yonundan dolayı abse formasyonuna sebep olur.Böyle 
perforasyondan dolayı abdomen duvar üzerine abse-
nin oluşması tipikdir[7].Akut divertikülit perforasyonu 
sonucu olan  toboovaryen abse (TOA) sıgmoid kolona 
yakın olan kadın genital sistem organlarına yayılacak-
tır[8].Komplike olmuş jejenoileal divertikülün tanısını 
doğrulamak için güvenilir bir tanı testi henüz mevcut  
değildir [9].

Biz bu raporda tuboovaryen abseyi taklit ederek deri 
altında sellülite neden olan perfore olmuş divertikülit 
olgusunu sunduk.

Vaka Raporu: 47 bayan hasta  karın ağrısı ve karın cil-
di altında olan şişlikle acil servisimize  refere edilmiş.
Hastanın 1 hastadır ateşi varmış.Bu sebeple hastaya 
dış merkezde 3 hafta antibiyotik verilmiş. Buna rağmen 
hastanın şikayetlerinde bir gerileme olmamış.Hastanın 
geldiğinde ateşi 39,2, beyaz küresi 14600 dü.Akciğer 
grafisi ,kan amilaz ve lipaz düzeyleri normaldi..Hasta 
yüksek ateşden dolayı infeksiyon hastalıkları bölümüne 
konsülte edildi.Ilgili bölüm tarafından mofloxasin .pa-
renteral başlandı. 
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Akut batın semptomları yokdu.Muayenesinde sol alt 
kadranda yüzeyel hassasiyet vardı.Sol alt kadranda 4x5 
cm boyutlarında palpasyonla  fluktuasyon veren  kitle 
izlendi.

Kitlenin görünümü büyük ve komplike idi.Kitle üzerin-
deki deri yaygı hiperemik ve ekimotikdi.(resim 1)Tu-
boovaryen abse düşünülerek magnetik rezonans (MR) 
çekildi.MR sonucunda yaklaşık 11 cm boyutlarında sub-
cutan dokuya yayılan ,hava sıvı seviyeleri veren TOA  ile 
uyumlu lezyon larak raporlandı (resim 2).MR abdominal 
ağrı ve kitleye sebep olabilecek diğer inflamatuar pa-
tolojileri dışlamaya yardımcı oldu.Radyoloji departmanı 
perkütan drenaj önerdi.Hasta genel cerrahi bölümüne 
konsülte edilidi.Hastanın durumu gözönüne alınarak 
genel cerrahi ekibiyle birlikde laparatomiye karar ve-
riildi.Rektus kası ve deri arasında yaklaşık 300 cc pü 
boşaltıldı.Yaygın inflamasyondan dolayı rektus kasında 
nekroz gözlendi.Intraoperatif gözlemde perfore olmuş 
divertikülit pelvik bölgede apseye sebep olmuş ve deri 
altında boşluk oluşturmuştu.Yaygın peritont bulguları 
yokdu.Perfore olmuş barsak segmenti genel cerrahi 
tarafından rezeke edildi.Ince bağırsak rezeksiyon anas-
tomozu yapıldı. Post operativ seyir normaldi.Hasta pos-
toperativ 10 gün boyunca parenteral antibiyotik tedavisi 
aldı.Şifa ile taburcu edildi..

Tartışma : Divertiküler hastalığın yaygınlığı  65 yaşlarda 
%85,60 lı yaşlarda %30,40 lı yaşlarda % 5  olarak gö-
rülür[10].Yapılan otopsilerde intestinal divertikülit sık-
lığı 0.06% den  1.3% e değişir[11].Jejenoileal divertikül  
duedonumda olanlardan 3 kat daha az sıkdır.Komp-
likasyonlar ise  jejenoileal divertiküller de 4 kat daha 
sıktır [11,12].Divertikül perforasyonun en sık sebepleri 
sırasıyla akut nekrotizan enfeksiyon,yabancı cisim ,ab-
domene olan künt travma dır.Divertikül perforasyonun-
dan sorumlu mekanizmayı bulmak zordur[13].Tanı bu 
vakalarda gecikmiştir.Çünkü klinik semptomlar belli 
değildir ve tanı görünteleme çalışmalarıyla konur[14].
Bizim vakamızda hastanın ateşi yorgunluğu ve karında 
kitlesi vardı.

Gecikmiş tanıda perforasyon yüksek mortalite ile ilişkili 
olduğu için ölümcül olabilir[15].Jejenoileal divertiküller 
yaygın olmasına rağmen genellikle asemptomatikdir.
Bunlar non spesifik ve akut semptomlara yol açabilir-
ler.Komplikasyonların büyük çoğunluğu kolonik diverti-
külite apendisit ,kolesistite benzer şekilde akut batınla 
var olabilir.Aşina olmayan semptomlarla ortaya çıka-

bilir.Genellikle komplikasyon oluşana kadar hastalığın 
semptomları sessizdir. Ne varki divertiküler odağı doğ-
rulamanın tek yolu o ince bağırsak segmentinin cerra-
hi rezeksiyonundan sonra ağrının geçmesidir.Cerrahi 
girişim gerektiren komplikasyonlar hastaların %8-30 
unda olur.Perfore veya abse olsun veya olmasın jeje-
noileal divertikülit  hastaların 2%-6% sında olur[16]Bu 
tür hastalar lokalize veya difüz peritonitle gelirler.Bizim 
vakamızda peritonitis bulguları yokdu.Divertikülitlerin 
semptomu yaygın bir şekilde değişir ve nonspesifikdir.
Klinik durum  kolonik divertikülit apendisit kolesistit 
perfore olmuş ülser  ile karışabilir.Öte yandan diverti-
külit adnekse dahil olabiliir ve teorik olarak  toa semp-
tomlarını taklid edebilir.Bizim vakamız TOA semptomla-
rı olan premenapozal bir hastaydı.Operasyon süresince 
TOA saptanmadı.Perfore olmuş divertikülit vardı.

Genelde komplike olmuş jejenoileal divertikülit var-
lığını doğrulayan güvenilir bir test yoktur.Bilgisayarlı 
tomografi(BT) bir kadrana sınırlı olan bir apse gibi loka-
lize olmuş bir kitleyi gösterebilir.[17].Jejenoileal diver-
tikülit  BT de jejenumda lokalize edilen inflame olmuş 
divertikül olarak gözlemnebilir.Perforasyon varlığında 
intraperitoneal gazı saptamakda en etkili metoddur. 
[18].Bizim bilgimize göre vakamız abdomen üzerinde 
subcutan sellülitle presente olan  ilk vakadır.Ayrıca  jeje-
noileal divertikülitise BT de nede MR da tespit edilmedi.
Jejenoileal divertiküller  tanı ve tedavisinde  zorlukların 
olduğu nadir bir durumdur.Bu yüzeyel bir bulgu olarak 
düşünülmemeli.ve tarif eidlemeyen semptomlarla va-
rolan yaşlı hastalarda şüphelenilmelidir.Çünkü hayatı 
tehdit eden komplikasyonlara ve ölüme neden olabilir.

Perfore olmuş divertikülit premenpozal periodda TOA 
nın ayırıcı tanısında düşünülmelidir.Komplike olmuş 
divertikülit batın cildi altında ödem ekimoz gibi semp-
tomlarla ortaya çıkabilir.
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tive left colectomy: a case report I.n t J Surg Case 
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P 01 
MEME KANSERLİ HASTALARDA 
ANTİDEPRESAN İLAÇ KULLANIMI: 
BİR OLGU SUNUMU
ÇIÇEK HOCAOĞLU
PROF. DR., RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, 
PSİKİYATRİ ANABİLİM DALI, RİZE. 

 
Meme kanseri, kadınlar arasında en sık görülen ve 
kadınları en fazla etkileyen kanser türü olmaya de-
vam etmektedir. Meme kanseri tanı ve tedavisi fiziksel, 
psikolojik, sosyal anlamda kadınların yaşamını çeşit-
li yönlerden etkileyen bir kriz durumudur. Bu süreçte 
kadınlar genellikle kanserin yayılma olasılığı, gelecek 
hakkında belirsizlik, anksiyete, depresyon, öfke, umut-
suzluk, acı çekme, beden imajının bozulması, benlik 
saygısının azalması, dişilik özelliklerini kaybetme kor-
kusu gibi çeşitli sorunlar yaşamaktadırlar. Yaşanan tüm 
bu sorunlar nedeniyle meme kanserinde tedavi ve ba-
kımın çok yönlü olarak ele alınması son derece önem-
lidir. Meme kanserinin kadınların yaşamında meydana 
getirdiği psikososyal değişimler ve bu değişimlerin ya-
şam kalitesi üzerine etkileri, sağlık profesyonellerinin 
girişimlerde bulunması gereken önemli alanlardır. Bu 
süreçte psikiyatrik konsültasyonların istenmesi ve has-
taların psikiyatri uzmanlarınca değerlendirilmesi son 
derece önemlidir. Meme kanserli olguların ruhsal belir-
tilerinin tanı ve tedavisi sırasında hastanın mevcut tıbbi 
tedavisi, ilaç-ilaç etkileşimleri konusu dikkatli olunma-
sı önemlidir. Örneğin,  meme kanserli olguların tedavisi 
sırasında uzun süreli kullanılan tamoksifen ile birlikte 
kullanılan fluoksetin, paroksetin, trisiklik antidepre-
sanlar tamoksifenin etkisini azaltır. Sitalopram, essi-
talopram, milnasipran ve venlafaksin ise tamoksifen 
kullanımı olan olgularda tercih edilebilir. Bu çalışmada 
meme kanseri tanısı ile takipli 3 ay önce tamoksifen 20 
mg/g  tedavisi başlanan ve eş zamanlı olarak depresyon 
tanısı ile fluoksetin 20 mg/g tedavisi önerilen ve tarafı-
mızdan yapılan değerlendirme sonrası fluoksetin teda-
visi kesilerek venlafaksin 75 mg/g tedavisi başlanan  47 
yaşındaki kadın olgu literatür bulguları eşliğinde sunul-
muştur. Tamoksifen tedavisi kullanan meme kanserli 
olguların tedavisi sırasında antidepresan ilaç seçiminde 
dikkatli olunmalıdır. 

Kaynaklar: 
1. Ng CG, et al. Perceived distress and its association 

with depression and anxiety in breast cancer pati-

ents. PLoS One. 2017 15;12(3):e0172975.
2. Irarrázaval O ME,  Gaete G L. Antidepres-

sants  agents  in breast cancer patients using  ta-
moxifen: review of basic and clinical evidence. Rev 
Med Chil. 2016;144(10):1326-1335.

P 02 
15 GÜNLÜK BİR BAŞ AĞRISI
TOLGA TAYMAZ1, ARI BOYACIYAN
1. AMERİKAN HASTANESİ ACİL SERVİSİ
2. AMERİKAN HASTANESİ NÖROLOJİ BÖLÜMÜ  

 
Giriş: Sık rastlanan bazı yakınmalar, sağlık çalışanları 
tarafından yeterli ve gerekli ilgiyi görmeyebilir.Özellik-
le bu nonspesifik şikayetleri olan kişiler,açık bir klinik 
bulgu arz etmeden acil servise başvuruyorlarsa daha 
önemli görülen diğer hastaların yanında daha arka 
planda değerlendirilebilirler. Ancak acil servislerin her 
türlü sürprize açık olduğu akılda tutulmalıdır.

Olgu: 37 yaşında kadın hasta,gece saat 2’de acil servi-
se,15 gündür olan baş ağrısı ve kendini iyi hissetmeme 
yakınmasıyla başvurdu.Öyküsünde baş ağrısının,zaman 
zaman artıp azaldığı, ayrıca ishal ve karın ağrısının 
da birkaç gündür eşlik ettiği, bugün ise ağrının daha 
şiddetlendiği,ayrıca sağ bacağında ara ara ağrı ve çekil-
me hissi olduğu öğrenildi. Tam tanımlayamadığı bir şe-
kilde “kendini iyi hissetmediği”ni belirtti. Daha önce bir 
kez akciğer embolisi,bir kez de dural sinüs trombozu 
geçirdiği,şu an Rivoroksaban koruması altında olduğu 
öğrenildi.Özgeçmişinde polikistik over sendromu ve bir 
dönem oral kontraseptif kullanımı da vardı.Genel duru-
mu iyi,koopere, solunum normaldi. Kan basıncı 160/90 
mmHg, kalp atımı 91/ritmik,ateş 36 derece idi.Batın 
muayenesi normal,periferik nabızlar palpable idi. Me-
ningeal iritasyon bulguları yoktu.Sağa bakışta nistag-
mus vardı. Hemogramında değerler normal sınırlarda 
idi.Ancak kranyal manyetik rezonans görüntülemesinde 
sağ sigmoid sinüs ve transvers sinüs lümeninde dolum 
defekti saptandı. Bunun üzerine sağ bacak venöz dopp-
ler ultrasonografi de yapıldı,ancak herhangi bir patolo-
jik bulgu saptanmadı. Dural Sinüs Trombozu tanısıyla 
yatırılan hastaya Heparin başlandı, nörolojik muayenesi 
normal kaldı, akciğer embolisi açısından incelendi, em-
boli saptanmadı.Hematoloji ve romatoloji konsültas-
yonlarında da trombofilik bir patolojik süreç saptanma-
dı. Warfarin tedavisi ile taburcu edildi.
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Tartışma: Serebral venöz  sinüs trombozu seyrek gö-
rülen ancak hayatı tehdit edebilen bir tablodur. Prezan-
tasyonu çok farklı şekillerde ve geniş bir yaş grubunda 
olabilir, o yüzden tanıda en önemli nokta şüphelenmek-
tir. Tanıda manyetik rezonans görüntüleme (MR) ve MR 
anjiografi önde gelen yöntemlerdir. Etyolojide  gebelik, 
çeşitli ilaçlar (özellikle oral kontraseptifler), kafa içi en-
feksiyon veya kitleler, kafa travmaları, çeşitli sistemik 
inflamatuar rahatsızlıklar ve koagülasyon bozuklukları 
olabilir, ancak bir kısmında neden saptanamaz. Bizim 
olgumuzda daha önce geçirilmiş pulmoner emboli öy-
küsü de vardı ancak yapılan incelemelerde herhangi bir 
koagülasyon bozukluğu veya sistemik rahatsızlık bulu-
namadı, ancak uzun süre önce oral kontraseptif kulla-
nımı vardı. En çok görülen yakınma baş ağrısıdır, buna 
nörolojik bulgular eşlik edebilir. Vakamızda baş ağrısı 
vardı ancak 15 gündür devam etmesi ve çok şiddetli ol-
maması sebebiyle kolaylıkla göz ardı edilebilirdi. Bunun 
yanında kendini kötü hissetme, ishal ve karın ağrısı da 
dikkati kolaylıkla başka yöne çekebilecek bulgulardı. 
Ancak anamnezinin özellikli olması ve şüphe, görüntü-
leme sonucu tanıyı getirdi.

P 03 
IGG4 İLİŞKİLİ HASTALIK 
DERYA BAŞAK TANBUROĞLU1, OKTAY TARHAN2

1. KAHRAMANMARAŞ ELBİSTAN DEVLET HASTANESİ
2. DOKUZ EYLÜL ÜNİVERSİTESİ, İÇHASTALIKLARI ANABİLİM DALI, 

GENEL DAHİLİYE BİLİM DALI

 
33 yaşında kadın hasta, boyunda şişlik, bacaklarda kah-
verengi döküntü, iki taraflı el bileklerinde ayak bilekle-
rinde ağrı şikayeti ile polikliniğimize başvurdu. Boyunda 
şişlik nedeni ile başvurduğu başka bir merkezde amok-
sisilin-klavulonik asit başlanmış ve şikayetlerde gerile-
me olmaması üzerine hasta tarafımıza yönlendirilmiş. 
Şikayetleri iki ay önce başlamış. Özgeçmiş ve soygeç-
mişinde özellik olmayan hastanın fizik muayenesinde 
patolojik bulgu olarak; submental ve submandibular 
şişlik, ön servikal zincirde multipl lenf nodu, sağ akci-
ğer orta ve alt zonlarda solunum sesleri azalmış, aynı 
akciğer bölgesinde raller, sağ inguinal lenfadenopati, 
her iki bacakta açık kahverengi döküntü, her iki el bilek 
ekleminde hassasiyet, ayak bilek eklemlerinde hassa-
siyet saptandı. Labaratuvar bulguları Tablo 1’ de göste-
rilmektedir. 

Tablo 1
• HEMOGRAMDA EOZINOFILI(%30) 
• KARACIĞER FONKSIYON TESTLERI NORMAL
• BÖBREK FONKSIYON TESTLERI ELEKTOLITLER 

NORMAL
• TIOID FONKSIYON TESTLERI NORMAL
• DIŞKIDA PARAZIT    NEGATIF 
• KIST HIDATIK SEROLOJISI NEGATIF
• HEPATIT TESTLERI NEGATIF 
• HIV NEGATIF
• TAM IDRAR TETKIKI NORMAL
• PERIFERIK YAYMADA  EOZINOFILI %20 
• SEDIMANTASYON VE CRP NORMAL SINIRLARDA
• RF VE CCP NEGATIF
• ANA 1/1000 HOMOJEN 
• ANTI SS-A VE ANTI SS-B NEGATIF 
• ENA  PANELI NEGATIF  
• pANCA ve cANCA NEGATIF
• BRUCELLA ,TOXO,RUBELLA NEGATIF
• BALGAM ARB NEGATIF
• ANGIOTENSIN CONVERTING ENZIM  NORMAL
• IGG:1800 mg/dl

 
ANA:anti nükleer antikor, HIV:Human innunodeficiency 
virus, IG:immunglobulin,RF:romatoid faktör

Muayenede saptanan lenf  nodu anormalliklerini gö-
rüntülemek amacıyla istenen görüntüleme tetkikle-
rinden  boyun ultrasonografide(USG) submandibu-
ler, parotis bezlerde ve servikal zincirde en büyüğü 25 
milimetre(mm) multipl lenf nodu saptandı. Toraks bil-
gisayarlı tomografi(BT) tetkikinde; sağ akciğer alt lob 
süperior segmentte hava bronkogramı içeren konsoli-
dasyon alanı, sağ orta lobda 12 mm  parankimal nodül, 
subkarinal, sağ paratrakeal, retrokaval,12 mm’ yi bulan 
lenf nodları,sağ alt lobda 1.5 santimetreye(cm)  ulaşan 
hava kistleri saptandı. Batın USG’ de, hepatomegali 
(151 mm) saptandı. Meme USG’ de; sağ aksiller 18x8 
mm lenf nodu, sol aksiller 22x 12 mm lenf nodu saptan-
dı. Inguinal bölge USG’ de,   sağ inguinal 20x 14 mm lenf 
nodu saptandı. 

Hastanın submandibuler bez, bacak lezyonları ve bron-
koskopi eşliğinde akciğer parakiminden alına biyopsile-
ri sonuçlarında ; submandibular bezde yoğun lenfoplaz-
mosit infiltrasyonu, myoepiteliyal hücre proliferasyonu, 
bacakbiopsisinde, pigmente purpurik dermatoz bron-
koskopik biyopside fibrinöz zeminde yogun lenfoplaz-
mosit infiltrasyonu ve yoğun eozinofili saptandı. 
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Bu bulgular ışığında istenen Pozitron Emisyon 
Tomografi(PET)-BT tetkikinde; Hepatomegali, karaci-
ğerde nonmetabolize hipodens alanlar, her iki aksilla, 
mediasten, sağ hillus ve intraabdominal nonmetabolik 
lenf nodları, boyunda suv:2.9 olan lenfadenopatiler sap-
tandı.

Özetle, submandibuler ve submental tümor benzeri 
doku şişlikleri, hiperpigmente deri döküntüleri, yaygın 
lenfadenopatiler, akciğer infiltrasyonu ve nodüller, eozi-
nofili, ANA pozitifliği ve biyopsiler sonucunda lenfoplaz-
mosit infiltrasyonu saptanan hastada istenen IGG4 dü-
zeyinin 467 MG/DL olarak saptanması üzerine hastaya 
IGG4 ilişkili hastalık tanısı konuldu.

Hastaya bu tanı ile 40 mg/gün prednisolon tedavisi baş-
landı. 4 hafta sonra dozun azaltılarak 12 haftada ta-
mamlanması planlandı.

IgG4 ile ilişkili hastalık grubu son yıllarda tanımlanmış, 
ancak daha önceleri başka isimlerle literatürde yeral-
mış bir grup hastalıktır. Hastalık spektrumu oldukça 
geniştir. Otoimmün pankreatit, Mikulicz sendromu, 
Küttner tümörü, sklerozan kolanjit, retroperitoneal fib-
rozis ,renal tutulum ,akciğer tutulumu,hepatobiliyer tu-
tulum hipofizit ,troidit gibi tek organ ya da birçok organ 
tutulumu aynı anda görülebilir. Organdan organa bazı 
farklılıklar içermesine rağmen kitle yapma, IgG4 posi-
tif yoğun lenfoplazmositik infiltrasyonlar, storiform pa-
ternde fibrozis ve çoğu zaman serumda yükselmiş IgG4 
seviyesi gibi birtakım ortak özellikler hastalığın hemen 
her tipinde görülebilir. Rinit, sinüzit, astım gibi atipik 
belirtiler; IgE yüksekliği ve eozinofili eşlik edebilir. Has-
talık steroid tedavisine iyi yanıt verir. 

Klinik,labaratuvar ve histopatolojik bulgular ile tanı ko-
nulur.Labaratuvar bulgusu olarak  IgG4’ ün serumda 
yüksekliği, histopatolojik olarak lenfoplazmositik infilt-
rasyon dokuda IgG4 + plazma hücrelerinin artışı eoz-
nofili, ve storiform fibrozis tanıda yardımcı özelliklerdir. 
Ayırıcı tanıda enfeksiyöz ,inflamatuar ve malign hasta-
lıklarla ayırıcı tanısı yapılmalıdır. Ayırıcı tanı listesindeki 
hastalıklar; Lenfoma, Castleman sendromu, Sjogren 
sendromu,  Sarkoidoz, Takayasu arteriti, Tübülointers-
tisiyel nefrit,  Sklerozan kolanjit, Pankreas kanseri, He-
patobiliyer maligniteler olarak sıralanabilir.

Glukokortikoid tedavi ilk seçenektir. Bunun yanında te-
davisiz spontan düzelmede görülebilmektedir. Ancak 
tedavisiz bırakılan hastalarda relaps ve başka organ 

tutulumu da görülebilmektedir. Hastalığın tutulumu ve 
agırlığına göre karar verilmelidir. Steroide dirençli veya 
relaps vakalarda immünsüpresif tedavi gündeme gel-
mektedir. Azatiyoprin / mikofenalak mofetil / ritüximab 
ve bortezomib önerilmektedir. Tedaviye yanıt ise fizik 
muayene ve görüntüleme yöntemleriyle değerlendiril-
melidir.

P 04 
SERTOLİZUMAB TEDAVİSİ SIRASINDA 
OLUŞAN ERİTEMATOBÜLLÜZ 
ERÜPSİYON
MUSTAFA AZIZ YILDIRIM, KADRIYE ÖNEŞ, 
GÖKŞEN GÖKŞENOĞLU
İSTANBUL FİZİK TEDAVİ VE REHABİLİTASYON EĞİTİM ARAŞTIRMA 
HASTANESİ- İSTANBUL

 
Giriş: Ankilozan Spondilit (AS), nedeni bilinmeyen, kro-
nik, sistemik inflamatuar bir hastalıktır..T ümör nekro-
zis faktor-alfa (TNF-α) inhibitorleri son yıllarda özellik-
le inflamatuar hastalıkların tedavisinde yaygın olarak 
kullanılan biyolojik ajanlardır.Anti TNF ajan tedavileri 
esnasında görülen dermatolojik yan etkiler  Infüzyon ve 
enjeksiyon yeri reaksiyonları, vaskülit, psoriasis ve pso-
riasiform erüpsiyon, ilaca bağlı lupus, kutanöz infeksi-
yonlar  bildirilmiştir. Biz sertolizumab  tedavisine bağlı 
gelişen ilaç erüpsiyonu vakasını sunacağız.

Olgu: Otuz iki yaşında erkek olgu kliniğimize 1 hafta 
önce ellerinde ve ayaklarında başlayıp sonra karın böl-
gesine yayılan yaraların oluşması şikayeti ile başvurdu.  
Hasta 3 yıldır ankilozan spondilit tanısıyla  polikliniğince 
takip ediliyordu. Bu nedenle 2 yıl etanercept tedavisi al-
mış, son 5 aydır ise sertolizumab  tedavisi  almaktaydı. 
Yapılan sistemik muayene normaldi. Özgeçmişinde ve 
soygeçmişinde mevcut ankilozan spondilit tanısı dışında 
özellik ve psoriasis aile öyküsü yoktu. Sertolizumab te-
davisi dışında ilaç kullanımı saptanmadı. Infeksiyon öy-
küsü yoktu.  Ciltte oluşan yaralar için cildiye ile konsulte 
edildi. Dermatolojik tedavi başlandı. Yapılan biyopsi so-
nucunda ilaca bağlı gelişen eritematobüllöz reaksiyonu 
tespit edildi. Sertolizumab tedavisine ara verildi. Bel 
ve sırt ağrıları için endol  tedavisi 2*1 başlandı. On beş 
gün sonra cilt reaksiyonları gerilemeyen hasta yeniden 
dermatoloji ve romatoloji ile konsulte edildi. Metotrexat 
sc 15 mg/ hafta başlandı.Sonraki 15 gün sonra yapılan 
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kontrollerinde ayak ve karındaki lezyonların tamamen 
geçtiği ellerindeki lezyonların gerilediği fakat tam ola-
rak geçmediği ,hafif ağrıların olduğu gözlendi. Endol ve 
metotrexate tedavisine devam edilip 3 ay sonra polikli-
nik kontrolü önerildi.

Sonuç:  Anti TNF tedavilerine bağlı gelişen ilaç erüpsi-
yonu gelişen bir yan etki olarak sunarak anti TNF ilaç-
larla gelişen kutanöz yan etkileri vurgulamayı amaçla-
dık. Anti TNF ajanlarla gelişebilen kutanöz yan etkilerin 
net ortaya konması için daha uzun gözlemlere ihtiyaç 
vardır.

P 05 
ANKİLOZAN SPONDİLİTLİ 
HASTALARDA DEPRESYON VE 
ANKSİYETE 
GÖKŞEN GÖKŞENOĞLU1, MUSTAFA AZIZ YILDIRIM1, 
ALI ALTUNALAN2

1. İSTANBUL FİZİK TEDAVİ VE REHABİLİTASYON EĞİTİM 
ARAŞTIRMA HASTANESİ

2. BAYBURT DEVLET HASTANESİ

 
Amaç: Ankilozan spondilit tanılı hastalarda depresyon 
ve anksiyete  yaşam kalitesini bozan önemli sorunlar-
dan biridir. Normal populasyonla karşılaştırıldığında AS 
(Ankilozan pondilit)  tanısı almış hastalarda depresyon 
ve anksiyete gibi psikiyatrik problemler sıklıkla görü-
lür. AS’nin hastalık aktivitesi, davranışsal ve psikolojik 
sorunlar yaşam kalitesini etkileyebilen faktörlerdir. Bu 
çalışmanın amacı Ankilozan Spondilit tanılı hastalarda 
depresyon ve anksiyete  ile hastalık aktivitesi  ve yaşam 
kalitesi arasındaki ilişkiyi araştırmaktır.

Gereç ve Yöntem: Ankilozan Spondilit  tanısı almış 116 
hasta çalışmaya dahil edildi. Hastaların demografik ve-
rileri, boy, kilo, vücut kitle indeksi, sigara kullanım öy-
küsü, haftalık çalışma saati, hastalık süresi, tanı süresi, 
AS tedavisinde kullandığı ilaçlar, vizüel analog skala 
(VAS) üzerinde değerlendirilen yorgunluk, doktor glo-
bal, hasta global, total ağrı ve gece ağrısı değerleri kay-
dedildi.Hastalık aktivitesi BASDAI , fonksiyonel durum 
BASFI , spinal mobilitesi BASMI, hayat kalitesi ASQoL 
ve SF-36, depresyon ve anksiyete HADS ile değerlen-
dirildi.

Bulgular: Çalışmaya katılan 116 hastanın yaş ortala-

ması 43,43 ±10,75 (min 19; max 71) , 83’ü (%71,5) er-
kekti. Hastaların ortalama tanı süresi 8,55 yıldı.HADS 
depresyon ve anksiyete skorları ile  BASDAI, BASFI, 
ASQL arasında istatistiksel olarak pozitif yönde anlam-
lı ilişki bulundu (p<0.0001). BASMI ile HADS depresyon 
ve anksiyete skorları arasında ilişki bulunmadı. NSAII 
kullananların, HADS depresyon ve anksiyete puanları 
kullanmayanlara göre istatistiksel olarak anlamlı ola-
rak düşük saptandı (p=0.043).

Sonuç: AS’li hastalarda depresyon ve anksiyete sıktır. 
Artmış hastalık aktivitesi, fonksiyonel durumun kötü 
olması, ağrı ve yorgunluğun olması depresyon ve anksi-
yetenin sıklığını arttırabilir.Tedavi ve izlemde anksiyete 
ve depresyon da göz önünde bulundurulmalıdır.

P 06 
GEBELİK DÖNEMİNDE PSİKOTROP 
İLAÇ KULLANIMI: BİR OLGU SUNUMU
GÖZDE SALIHOĞLU, BÜLENT BAHÇECI, 
ÇIÇEK HOCAOĞLU
1. RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, 

PSİKİYATRİ ANABİLİM DALI, RİZE
2. RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, 

PSİKİYATRİ ANABİLİM DALI, RİZE
3. RECEP TAYYİP ERDOĞAN ÜNİVERSİTESİ TIP FAKÜLTESİ, 

PSİKİYATRİ ANABİLİM DALI, RİZE. 

 
Kadınların yaşamında gebelik ve lohusalık bir hastalığın 
kliniği ve seyrinin yanı sıra uygulanan tedaviler ile riskleri 
açısından da özel önem gerektiren, kendine özgü sorun-
lar getirebilen dönemlerdir. Çalışmalarda  gebe kadınla-
rın özellikle ilk trimesterde herhangi bir nedenden ötürü 
psikotrop ilaç kullandığı saptanmıştır. Gebelik döneminde 
ilaç kullanımının en büyük riski organ oluşumunun 
gerçekleştiği ilk trimesterde kullanılan ilaçların fetüse  
teratogenez ve mutasyon riski yaratmasıdır. Diğer yandan 
gebelik döneminde depresyon, anksiyete bozuklukları, 
obsesif kompulsif bozukluk gibi ruhsal bozukluklar baş-
layabildiği gibi; psikotrop ilaç kullanımındaki aşırı kısıtlı-
lıklardan dolayı da mevcut ciddi psikiyatrik bozuklukların 
alevlenmeleri sıklıkla görülebilmektedir. Gebeliklerin bü-
yük bir bölümünün plansız olduğu da düşünüldüğünde bu 
problemlerin aşılması hem gebe yönünden hem de gebe-
ye bakım veren sağlık ekibi yönünden zorluklar içermek-
tedir.  Gebelikte psikotrop ilaç kullanımı pek çok yönden 
tartışmalıdır. Tedaviye karar verirken ilaç tedavisinin anne 
ve fetusta oluşturacağı riskler, tedavi olmadığı takdirde 
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oluşabilecek zararların iyi değerlendirilmesi gerekmekte-
dir. Psikotropikler-anksiyolitikler, antidepresanlar, antip-
sikotik ve duygudurum düzenleyiciler- gibi dört ana sınıfın 
uygun kullanımı ve bu kritik aşamalar sırasında anne ve 
çocuk üzerinde özellikle potansiyel zararlı etkileri gözden 
geçirilmelidir. Neredeyse tüm prenatal dönemdeki anti-
depresan kullanımı anomali riski ile ilişkilidir. Özellikle bu 
risk paroksetin ve klomipramine maruz kalanlarda daha 
da artmış gibi görünmektedir. Bu çalışmada moralsizlik, 
takıntı türü düşünceler, uykusuzluk yakınmaları ile psiki-
yatri polikliniğimize başvuran,  14 haftalık gebeliği olan ve 
gebeliğin ilk haftalarından itibaren paroksetin 60 mg/g, lo-
razepam 1mg/g tedavisi kullanan 37 yaşındaki kadın has-
ta literatür bulguları eşliğinde sunulmuştur. Klinisyenlerin 
gebe olguların ruhsal belirtilerinin tedavisinde dikkatli ol-
masını önerilir.

Kaynaklar 
1. Çetin M (2011) Gebelikte Psikotrop Ilaç Kullanımı:Bir 

Güncelleme. Bulletin of Clinical Psychopharmaco-
logy, 21:161-73.

2. Harding  J, Timko J (2008) The Use of Psychotropic 
Medications During Pregnancy and Lactation Glob.  
libr. women’s med.,(ISSN: 1756-2228).

3. Pearlstein T (2013) Use of psychotropic medication 
during pregnancy and the postpartum period. Wo-
mens Health,   9:605-15.

4. Ram D,  Gandotra S (2015) psychotropic medication 
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P 07 
NON STEROİDAL AROMATAZ 
İNHİBİTÖRÜ KULLANDIKTAN SONRA 
HİPERLİPİDEMİ GELİŞEN BİR 
PREMENAPOZAL MEME KANSERİ 
OLGUSU 
GÖKHAN ÇELENKOĞLU, MERAL SAYIN
1. ANKARA E.A.H.. TIBBİ ONKOLOJİ KLİNİĞİ
2. ANKARA E.A.H. RADYASYON ONKOLOJİSİ KLİNİĞİ 

 
Giriş ve Genel Bilgiler 
SS, 43 Yaşında,premenapozal kadın hasta., 2 çocuklu, 
Haziran 2005 yılında invaziv duktal ca..tanısıyla sağ 
meme Modifiye Radikal Mastektomi+Aksiler Diseksi-
yon yapılan hasta ardından 6 kür TAC (taxotere+adriab

lastina+siklofosfamit) aldı. Aralık 2005-Ocak 2006 yıl-
ları arasında Radyoterapi aldı. Hasta premenapoze ve 
ER(+),PR(+) olduğu için hastaya Şubat 2006 yılında Ta-
moksifen tb. 10 mg. 2x1 tb. Gün başlandı. 

Nisan 2007 yılında hastada tamoksifen tb. kullanırken 
endometrial kanamalar olması nedeniyle kadın doğum 
konsültasyonu istendi. Kadın doğum bölümü endomet-
rial kalınlaşma tanısıyla hastaya TAH+BSO yaptı.Cerrahi 
menapoz sonrası kulandığı tamoksifen tb.değiştirilerek 
yerine Mayıs 2007’de Letrozol tb.2.5 mg 1x1 tb.’gün 
başlandı.  

Bulgular: Hastanın preop, Tmx tb.kullanımı, Letrozol tb. 
kullanımı başlangıcı, Letrozol tb.kullanımı 1.ay,13.ay ve 
17. ay sonuçları ile Antihiperlipidemik (fenofibrate) ilaç 
kullanımı sonrası kan kolesterol ve trigliserit(TG) kan dü-
zeyleri aşağıdaki tabloda görülmektedir..(Tablo 1.) 

Hastaya kan lipit düzeylerinde artış saptanması nede-
niyle önce kardiyoloji bölümü tarafından diyet önerildi. 
Ancak diyete rağmen hastanın kan trigliserit ve koles-
terol kan düzeyleri yine yüksek seyrettiği için antilhi-
perlipidemik( fenofibrate tb.) başlandı. Hasta bu ilacı 
kullandıktan 1 ay sonra lipit seviyelerinin normale dü-
zeye indiği gözlenirken ilacın kesilmesiyle tekrar lipit 
seviyelerin arttığı gözlendi. Hasta 5 yıl adjuvan letrozol 
tb. tedavisini kullandıktan sonra en son yıllık periyodik 
kontrolüne 05-08-2015’te geldi.Hastada meme ca. ile 
ilgili bir nüksü ve metastaz saptanmadı. Hastanın Ko-
lesterol düzeyi           345 mg/dl. ve trigliserd düzeyi 959 
mg/dl. olarak ölçüldü.Hasta antilipemik tedavisini kul-
lanmıyordu.. 

Sonuç ve Özet: Tedavisinde aromataz inhibitörü başlan-
ması planlanan hastalarda kan lipit düzeylerinin yükse-
lebileceği için hasta bilinçlendirilerek uygun bir diyet 
başlanmalıdır. Diyete cevap vermeyen hasatalarda ko-
lesterol ve TG yüksekliğinde antihiperlipidemik ilaçların 
erken başlanması önerilmektedir. 

Literatürde rutin olarak hastalarda oluşan hiperlipide-
mi yüzünden aromataz inhibitörlerinin kesildiğinden 
sözedimemekle birlikte bu da bir seçenek olabilir. Bu 
hastalarda aromataz inhibitörünün kesilerek yerine ta-
moksifen tb’e.veya steroidal bir aromataz inhibitörüne 
(örn.exemestan ) değiştirilebilir. 
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YAŞLI BİREYLERDE BİTKİSEL 
ÜRÜN KULLANIM DURUMLARININ 
İNCELENMESİ
EMINE KARAMAN1, PINAR TOSUN TAŞAR2, 
ÖZGE TIMUR3, TUĞBA KIPER YILMAZ3,  
YASEMIN YILDIRIM1

1. EGE ÜNİVERSİTESİ HEMŞİRELİK FAKÜLTESİ, İÇ HASTALIKLARI 
A.D.

2. ERZURUM BÖLGE EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ, GERİATRİ 
KLİNİĞİ

3. ERZURUM BÖLGE EĞİTİM VE ARAŞTIRMA HASTANESİ, İÇ 
HASTALIKLARI KLİNİĞİ

 
Amaç: Bitkisel ürünler yüzyıllardır hastalıkların teda-
visinde kullanılmaktadır. Günümüzde bilim ve teknoloji 
alanındaki gelişmelerin modern tedavide oldukça et-
kin rol oynamasına karşın halen bitkisel ürünler kul-
lanılmakta ve bu kullanım oranları giderek artmakta-
dır. Özellikle kronik hastalığı olan bireylerde bitkisel 
ürünler tedavi amacıyla sıklıkla tercih edilmektedir. 
Literatürde farklı hasta grupları ile yapılan çalışmalar-
da bireylerin sıklıkla konvansiyonel tedavilerin yanı sıra 
bitkisel ürünleri de kullandıkları görülmektedir.

Bu çalışma, 65 yaş ve üzerindeki bireylerin bitkisel ürün 
kullanım durumlarını tanımlamak amacıyla yürütül-
müştür. 

Gereç ve Yöntem: Araştırma, 01 Aralık 2016-01 Mart 
2017 tarihleri arasında yürütülmüş olup, tanımlayıcı 
tipte bir alan araştırmasıdır. Çalışmanın evrenini bir 
eğitim ve araştırma hastanesi geriatri polikliniği ve 
kliniği’ne başvuran 65 yaş ve üzeri tüm hastalar oluş-
turmaktadır. Çalışmada örneklem seçimine gidilme-
miş; örnekleme, çalışmaya katılmayı kabul eden 185 
birey alınmıştır. Veriler, bireyin sosyo-demografik, sağ-
lık/hastalık durumları ve bitkisel ürün kullanımına yö-
nelik toplam 34 sorudan oluşan, araştırmacılar tarafın-
dan literatür taranarak hazırlanmış bir form yardımıyla 
toplanmıştır. Form, araştırmacılar tarafından yüz-yüze 
anket tekniği ile doldurulmuştur. Çalışmanın yapılabil-
mesi için gerekli izinler alınmıştır. Numerik verilerin 
normal dağılıma uygunluğu shapiro-wilk testi ile 
değerlendirilmiş olup; uygun bulunan verilerde t testi, 
ki-kare analizi, uygun bulunmayanlarda ise mann-
whitney u testi kullanılmıştır.

Bulgular: Bireylerin yaş ortalaması 76.2±8.2 olup, 
%56.2’si kadınlardan oluşmaktadır. Yaşlıların %83.2’si-
nin kronik bir hastalığı olduğu, %50.5’inin de en az iki 

kronik hastalığının olduğu ve %44.2’sinin en az iki ilaç 
kullandığı belirlenmiştir. Örneklemi oluşturan bireylerin 
%15.7’sinin bitkisel ürünleri kullandıkları görülmüştür. 
Bireylerin çok çeşitli bitkisel ürün kullandığı; sıklıkla 
kullandıkları bitkisel ürünler arasında ise ısırgan otu 
(%13.7), nane (%10.3), papatya (%6.8), ıhlamur (%6.8) ve 
madımak otu (%6.8) olduğu saptanmıştır. Yaşlı bireyler 
bitkisel ürünleri %58.6 oranında sağlık problemlerini 
gidermek, %20.7 oranında sağlığı sürdürmek ve %17.2 
oranında da ağrıyı dindirmek amacıyla tercih ettiklerini 
belirtmişlerdir. 

Bitkisel ürün kullanan yaşlı bireylerin %20.7’sinin bir-
den fazla bitkisel ürünü birlikte kullanmakta olduğu 
saptanmıştır. Bireylerin bitkisel ürünleri aktardan te-
min ettikleri ve kullanırken direkt çiğneme (%13.7) ya 
da suda kaynatma (%41.4), cilde krem vb gibi uygula-
ma (%17.2) ya da demleme (%10.3) yöntemlerini tercih 
ettikleri bulunmuştur. Yaşlı bireylerin yalnızca %24.1’i 
kullandıkları bitkisel ürünleri sağlık personeli ile pay-
laştığını belirtmiştir. Eğitim düzeyi ve cinsiyet ile bitki-
sel ürün kullanımı arasında anlamlı bir farkın olmadığı 
görülmüştür (p>.05). 

Sonuç: Yaşlı bireylerin ilaç kullanımlarının yanı sıra 
bir ya da birkaç bitkisel ürünü bir arada kullandıkları 
ve genelde sağlık personeline bilgi vermedikleri görül-
müştür. Yaşlı bireyler için risk taşıyabilen bitkisel ürün 
kullanımı hakkında daha kapsamlı araştırmaların ya-
pılması ve sağlık profesyonellerinin bu konuya yönelik 
bilgilendirilmesinin önemli olduğu düşünülmektedir.  

Anahtar Kelimeler: Yaşlı birey, geriatri, bitkisel ürün
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P 09 
ANTALYA’DA EVDE SAĞLIK 
HİZMETİ ALAN HASTALARDA 
BESLENME BOZUKLUKLARI 
VE İLİŞKİLİ PARAMETRELERİN 
DEĞERLENDİRİLMESİ
CEREN EKŞI, MEHMET ÖZEN
SAĞLIK BİLİMLERİ ÜNİVERSİTESİ, ANTALYA EĞİTİM VE ARAŞTIRMA 
HASTANESİ, AİLE HEKİMLİĞİ KLİNİĞİ, MURATPAŞA, ANTALYA

 
Amaç: Yaşlı nüfusunun artışı ile kronik hastalıkların, 
fiziksel ve mental düşkünlüğün ve yatağa bağımlılığın 
da artması sağlık hizmetlerinde bazı gelişmeleri zo-
runlu kılmıştır. Bu bağlamda ev ortamında tıbbi bakım 
ve evde sağlık hizmetleri uygulamaları giderek yaygın-
laşmaktadır. Evde bakılan yaşlıların sorunlardan biri 
olan malnutrisyonun önlenmesi ve tedavisi, morbidite 
ve mortalite üzerine olumlu etkileri nedeniyle giderek 
daha da önem kazanmaktadır. Bu çalışmada bir eğitim 
hastanesinin evde sağlık hizmetleri biriminde (ESHB) 
izlenen hastaların beslenme durumları incelenerek, 
malnutrisyon sorunu olan ve olmayanların kronik has-
talıklarının, antropometrik ölçümlerinin ve laboratuvar 
parametrelerinin karşılaştırılması ve farklılıkların be-
lirlemesi amaçlanmıştır.

Gereç ve yöntem: Şubat-Haziran 2015 ayları arasında 
ESHB’de aktif olarak izlenen 18 yaş üstü 624 kişinin 
sosyodemografik özellikleri, kronik hastalıkları, antro-
pometrik ölçümleri, beslenme durumları ve en güncel 
laboratuvar parametreleri hasta dosyalarından incele-
nerek, veriler SPSS 22.0 programı ile analiz edilmiştir.

Bulgular: Hastaların %40,2’si erkek, %59,8’i kadın; yaş 
ortalaması 68,4±19,1’dir. Hastalardan 199’u (%31,9) 
malnutrisyon tanısı ile beslenme desteği almaktadır. 
Beslenme desteği alanların %51,8’i normal gıdaya ek 
oral nutrisyon desteği, %17,1’i yalnızca oral nutrisyon 
desteği, %24,6’sı perkütan endoskopik gastrostomiyle, 
%6,5’i ise nazogastrik sondayla nutrisyon desteği al-
maktadır. Hastalarda sıklıkla saptanan tanılar; kardi-
yovasküler hastalıklar, SVH ve sekeli, ortopedik ve ro-
matolojik hastalıklar, diyabetes mellitus ve Alzheimer/
demanstır. Nörolojik hastalıklarda beslenme desteği 
alma oranı anlamlı düzeyde yüksektir. Beden kitle in-
deksi hesaplanabilen 482 hastadan %8,2’si düşük ki-
loludur ve bunların %70’i beslenme desteği alanlardır. 
Normal kiloluların %55,1’i, fazla kiloluların %75,5’i, 
obez olanların %86,0’ı beslenme sorunu olmayan has-
talardır. Hastaların %67’si yatağa tam bağımlı, %33’ü 
kısmen bağımlı ya da bağımsızdır. Hastaların %84,3’üne 
aile bireyleri bakım verilmektedir. Beslenme sorunu 
olanların yatağa bağımlı olma durumu anlamlı derece-
de yüksektir. Beslenme sorunu olanların %66,3’ünün 
bilinç durumunda sorun vardır. Beslenme desteği alan-
larda MCV, ferritin, BUN, B12 vitamini değerleri yük-
sek; prealbumin, demir, total demir bağlama kapasite-
si (TDBK), albümin değerleri düşük, beslenme sorunu 
olmayanlarda lipid değerleri daha yüksek bulunmuştur. 
Düzey olarak bakıldığında beslenme desteği alanlarda 
demir, RBC, TDBK, LDL, HDL, kreatinin, prealbümin ve 
albümin düzeyleri anlamlı derecede daha düşük çıkar-
ken; beslenme sorunu olmayanlarda total kolesterol ve 
HDL düzeyleri daha yüksek saptanmıştır.

Sonuç: Beslenme desteği alanların antropometrik öl-
çümlerinde ve ilgili laboratuvar parametrelerinde bes-
lenme yetersizliğini gösteren düşüklükler mevcuttur. 
Bu bulgular nutrisyon destek tedavisine yeterli yanıtın 
alınamadığını düşündürmektedir. Hastalara uygula-
nan beslenme destek tedavisinin amacına ulaşmasıy-
la yaşam kalitesinin artacağı, morbidite ve mortalitede 
azalma yaşanacağı dikkate alınarak; sağlık çalışanları, 
hastalar ve hasta yakınları beslenme konusunda daha 
duyarlı davranmalı, destek tedavileri daha iyi planlanıp 
izlenmeli ve verilecek eğitimlerle bilinç düzeyinin artı-
rılmasına çalışılmalıdır.
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