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Üst solunum yolu infeksiyonlu çocuklarda viral 
etkenlerin multipleks PCR ile araştırılması

Investigation of viral agents by multiplex PCR in children with 
symptoms of upper respiratory tract infection

Talat Ecemiş1, Özge Yılmaz2, Tamer Şanlıdağ1, Sinem Akçalı1, Hasan Yüksel2

1Celal Bayar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, Manisa
2Celal Bayar Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı, Manisa

ÖZET

Amaç: Bu çalışmada, akut üst solunum yolu semptomlu çocuklarda test edilmiş 
“viral solunum paneli” sonuçlarını değerlendirdik.
Yöntemler: Toplam 160 semptomlu çocuğun nazofaringeal sürüntü örneklerinin mul-
tipleks PCR ile test edilmiş sonuçları incelendi.
Bulgular: Hastaların 55 (%34.4)’i pozitifti. Beş hastada (%3.1) çift etken, bir hasta-
da (%0.6) ise üç etken bulundu. En sık olarak insan rinovirüs 14 hastada (%25.4) 
tespit edildi.
Sonuç: Etken viruslarının sıklığının ortaya konulduğu çalışmada, çok sayıda virusu 
aynı anda ve kısa sürede tespit edebilen multipleks PCR’ın güvenilir bir test olduğu 
sonucuna varıldı. 

Anahtar kelimeler: Solunum yolu infeksiyonu, çocuk, multipleks PCR, virüs

ABSTRACT

Objective: We evaluate the results of “respiratory viral panel” tested in children with 
symptoms of acute upper respiratory tract infections.
Methods: Multiplex PCR test results of nasopharyngeal swap samples of 160 sympto-
matic children were analyzed. 
Results: Fifty-five patients (34.4%) had PCR test positivity. Two (n=5 patients; 
3.1%), and three (n=1; 0.6%) viral species were detected. Rhinovirus was the most 
frequently detected species (n= 14; 25.4%).
Conclusion: It was concluded that multiplex PCR is a reliable test which can simul-
taneously detect numerous viruses in a short time in accordance with the results of 
this study.

Key words: Respiratory tract infection, children, multiplex PCR, virus
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Klinik Araştırma

GİRİŞ

	 Üst solunum yolu infeksiyonu (ÜSYİ), tüm dün-
yada çocuklar arasında infeksiyonla ilişkili morbidite 
ve mortalitenin önemli nedenlerinden biridir. Bu 
infeksiyonların büyük bölümü başta respiratuar sin-
sityal virus, metapneumovirus, influenza virus, para-
influenza virus, rhinovirus gibi viruslar tarafından 

oluşturulmaktadır ve klinik görünümleri birbirine 
oldukça benzer olduğundan etiyolojik tanının konul-
ması oldukça güçtür (1,2).
	 Hızlı virolojik tanı testleri klinisyenin tedavi kara-
rını erken dönemde yönlendirmekte, salgınların uya-
rısını da verebilmektedir. Hücre kültüründe viral 
izolasyon uzun zaman alabilmekte veya direkt flöre-
san antikor (DFA) testi gibi antijen tespit yöntemleri 

İzmir Dr. Behçet Uz Çocuk Hast. Dergisi 2012; 2(1):1-5
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düşük duyarlılıklarıyla tatmin edici sonuçlar verme-
mektedir. Günümüzde geliştirilen moleküler teknik-
lerle hem hızlı ve hem de duyarlılık ve özgüllük 
yönünden yüksek performansta sonuçlar elde edile-
bilmektedir. Geliştirilen multipleks polimeraz zincir 
reaksiyonu (m-PCR) testleri ile çeşitli virüslerin 
amplifikasyonunu aynı anda olabileceğinden, çok 
sayıda virüsün daha düşük maliyetlerle ve hızlı bir 
şekilde tespiti gerçekleşebilmektedir (3).
	 Biz bu çalışmada, akut üst solunum yolu infeksi-
yonu semptomlarıyla hastanemize başvurmuş çocuk-
larda test edilmiş m-PCR sonuçlarını araştırdık ve 
değerlendirdik.

	 GEREÇ ve YÖNTEM

	 Hastanemiz çocuk sağlığı ve hastalıkları polikli-
niklerine 2010 ve 2011 yıllarında akut üst solunum 
yolu infeksiyonu belirtileriyle başvurmuş ve tanısal 
amaçlı “viral solunum paneli” testi gerçekleştirilmiş 
160 hastanın sonuçları retrospektif olarak araştırıldı.
	 Hasta grubu, ateş, rinit, burun tıkanıklığı, baş 
ağrısı, öksürük, konjunktivit gibi akut üst solunum 
yolu infeksiyonu semptomlarıyla hastaneye başvu-
ran, yaşları 1 ay ile 8 yaş arasında (ortalama 6.5 ay), 
56 (%35)’sı kız, 104 (%65)’ü erkek 160 hastadan 
oluşmaktaydı. Nazofaringeal sürüntü örnekleri alındı 
ve test gününe kadar -20°C’da bekletildi (en fazla 2 
hafta).
	 Kullanılan viral solunum paneli, solunum yolunda 
infeksiyon etkeni olabilen 15 adet virusu (influenza A 
virus [IAV], influenza B virus [IBV], human respira-
tory syncytial virus A [RSVA], human respiratory 
syncytial virus B [RSVB], human adenovirus [AdV], 
human metapneumovirus [MPV], human coronavi-
rus 229E/NL63 [229E/NL63], human coronavirus 
OC43 [OC43], human parainfluenzavirus 1 [PIV1], 
human parainfluenzavirus 2 [PIV2], human parainf-
luenzavirus 3 [PIV3], human parainfluenzavirus 4 
[PIV4], human rhinovirus [HRV], human enterovirus 
[HEV], human bocavirus [HBoV] ) aynı anda, m-PCR 
yöntemiyle kalitatif olarak tespit eden bir test siste-

midir (Seeplex® RV15 ACE, Seegene, Güney Kore). 
Testin uygulanması üretici firmanın prosedürüne 
göre gerçekleştirilmektedir. Örneklerden viral nükle-
ik asitin ekstraksiyonu, reverse trankripsiyon ile 
cDNA’nın sentezi, hedef DNA’nın multiplex PCR ile 
amplifikasyonu ve PCR ürünlerinin agaroz jel elekt-
roforezi ile görüntülenmesi aşamalarından sonra 
sonuçlar elde edilmektedir (4). İnfluenza A virus pozi-
tif çıkan örneklerden ise yine aynı üretici firmanın 
kitiyle (Seeplex® Influenza A/B typing, Seegene, 
Güney Kore) ve yukarıdaki sözü edilen aşamalar 
uygulanarak tiplendirilme yapılmaktadır. Bu tiplen-
dirmede insan H1 ve H3 ve domuz H1 tipleri ayırt 
edilebilmektedir.

	 BULGULAR

	 Test edilen toplam 160 hastanın 55 (%34.4)’i 
pozitif bulundu. Beş hastada (%3.1) çift etken pozi-
tifliği tespit edildi. Bir hastada (%0.6) ise üç farklı 
etken (RSVA, RSVB, AdV) mevcuttu. En sık tespit 
edilen virus, 14 hastada (%25.4) görülen HRV’dü. 
On bir hastada (%20) tespit edilen IAV ise ikinci sık-

Tablo 1. Solunum yolu infeksiyon etkeni virusların hastalar-
da dağılımı.

Tek etken viruslar 

Çift etken viruslar

Üçlü etken viruslar
TOPLAM

Virüs

IAV
IBV

RSVA
RSVB
AdV
MPV

229E/NL63
PIV1
PIV3
HRV

HBoV
PIV 3 + HBoV
HRV + HBoV
HRV + PIV 3
HRV + RSVA

RSVA + RSVB
RSVA + RSVB + AdV

Hasta sayısı (%)

11 (20)
3 (5.4)
4 (7.2)
3 (5.4)
1(1.9)
5 (9)
1(1.9)
2 (3.6)
4 (7.2)
11 (20)
2 (3.6)
1(1.9)
1(1.9)
1 (1.9)
1 (1.9)
3 (5.4)
1 (1.9)

55 (100)
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lıkta etken olarak bulundu. Çift etken olarak RSVA 
ve RSVB birlikteliği 3 hastada en sık olarak bulundu 
(Tablo 1). On bir hastada pozitif bulunan IAV’ün 
tiplendirilmesinde, 9’u H3N2, 2’si ise insan H1N1 
olarak sonuçlandırıldı 

	 TARTIŞMA

	 ÜSYİ viruslarının hızlı tanısının, gelişen antiviral 
tedavilerle birlikte önemi artmıştır. Hızlı viral tanı 
testleri, klinisyenin doğru tedavi kararı almasına ola-
nak sağlayarak gereksiz antibiyotik kullanımını azalt-
makta, infeksiyonun yayılmasını sınırlamakta ve 
hastanede yatış süresini kısaltabilmektedir. Virüsü 
tespit etmede konvansiyonel olarak altın standart 
olarak kabul edilen hücre kültürü ve direkt flöresan 
antikor (DFA) testleri kullanılmaktadır. Hücre kültü-
rünün en büyük dezavantajı, sonucun elde edilmesi-
nin 7 güne kadar uzayabilmesidir. DFA hızlı ve ucuz 
bir test olmasına rağmen, duyarlılığının düşüklüğü 
(%87) önemli bir sorun oluşturmaktadır (4). Örnek 
kalitesi ve değerlendirmenin uzmanlık gerektirmesi, 
sonucu etkileyen en önemli faktörlerdir (5). Ayrıca bu 
iki testte, yeni tanımlanan viruslar için gerekli olan 
monoklonal antikorların gerekliliği de kullanımlarını 
sınırlamaktadır (6). 
	 Virüslerin tespitinde PCR ile yüksek duyarlılıkta 
sonuçlar hızlıca elde edilebilmektedir. Son yıllarda 
geliştirilen m-PCR’ın duyarlılığı birçok çalışmada 
%98, özgüllüğü %96 civarında bildirilmiştir (4,7). 
Yüksek duyarlılığın yanında çok sayıda virusu 6 saat 
içerisinde aynı anda tespit edebilmesi bu test için 
büyük bir avantaj oluşturmaktadır. Yüksek m-PCR 
duyarlılığının nedeni, düşük titrelerdeki viral genom-
ları tespit etmesidir. Ayrıca HBoV, MPV, HRV, coro-
navirus gibi hücre kültürü veya DFA ile tespit edile-
meyen virusları da tespit edebilmektedir. Üst solu-
num yolu infeksiyonlarında etken virusların m-PCR 
ile tespit edilmesi, infeksiyonun alt solunum yolu 
enfeksiyonlarından ayırımında önemli olmaktadır.
	 Gerek PCR için, gerekse hücre kültür ve DFA için 
örnek alınma yönteminin testin duyarlılığını etkiledi-

ği bildirilmiştir (8). Bu çalışmadaki örnekler nazofa-
ringeal sürüntüyle alınmıştır. Orofaringeal sürüntüle-
rin nispeten daha kolay ve basit olduğu belirtilse de, 
bir çok çalışmada nazofaringeal sürüntüler de duyar-
lılığın daha iyi olduğu gösterilmiştir (8). Sürüntü alı-
nırken nazofarinksin epitelinin hafifçe travmatize edil-
mesi, virus izolasyonunu artırmaya katkısı olabilir.
	 Toplam 160 ÜSYİ semptomlu hastanın 55 
(%34.4)’inde virus etken olarak tespit edildi. Bu 
oran, benzer çalışmayı yapmış olan Bonfim ve 
Tsuchiya’nın sonuçlarına yakın olup, sırasıyla %37.6 
ve %30 bulmuşladır (9,10). Birçok çalışmada da bu 
oran yaklaşık olarak %30 civarındadır (11). 
Çalışmamızda %25.4 oranla (14 hasta) en sık tespit 
edilen virus HRV’dü. HRV’ün 3’ü çift etkenden biri-
ni oluşturmaktaydı. Brittain-Long ve ark.’nın 954 
örnekte yaptığı m-PCR çalışmasında IAV %25 ora-
nında ilk sırada, HRV %20 ile 2. sırada tespit edilmiş, 
üçüncü sıklıkta ise bizimkine benzer şekilde %10 
oranında MPV bulunmuştur (1). Bir başka çalışmada 
ise ÜSYE olan çocuklarda etken viruslar olarak sıra-
sıyla HRV (37.7), HRSV (20.7), IAB (17.3) ilk sıra-
larda yer almaktadır. Hindistan’da m-PCR ile ÜSYE 
olan çocuklarda, en sık viral etken RSV %47.1 ile ilk 
sırada tespit edilmiştir (12). İstanbul’da yapılan bir 
çalışmada, Ünüvar ve ark. 234 ÜSYİ çocukların 
%29.8’inde virüs tespit etmiş ve sıklık sırasını IAV 
(%36.6), AdV (%28.3), HRV (13.3) belirlemişlerdir. 
IAV’lerin tamamı ise H3N2 bulunmuştur (13). 
	 HRV ve IAV (çoğunluğu H3N2 olmak üzere) 
genel olarak ÜSYİ etiyolojisinde ilk sıralarda yer 
almaktadır (14). HRV’ün bulaşma yolları infeksiyonun 
kolay yayılmasında önemlidir. HRV infeksiyonunun 
bulaşmasında en önemli etkenin damlacıklar mı 
yoksa indirekt kontamine sekresyonlarla mı olduğu 
konusunda farklı görüşler mevcuttur, ancak nüfusu 
artan dünyada 100’den fazla serotipi olan HRV’nin 
ÜSYİ etiyolojisinde ön sıralarda gideceği kaçınılmaz 
görünmektedir (14). İkinci sıklıkta tespit ettiğimiz 
IAV’ün tiplendirilmesinde ise 9’u H3N2, 2’si ise 
insan H1N1 sonucu elde edildi. Dünyada ve ülkemiz-
de ÜSYİ’da en sık etken olarak IAV olduğu çok 
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sayıda çalışmada gösterilmiştir (15-18). Birçok araştır-
mada IAV’ın en sık rastlanan tipi -çalışmamızda 
olduğu gibi- H3N2’dir (18). IAV H3N2’nin daha ciddi 
infeksiyon yapma potansiyeline sahip olduğu belirtil-
mektedir, bunun farklı viral ortamlardan geçişindeki 
uğradığı mutasyonların virülans faktörlerinin antije-
nik yapısını değiştirmesinden kaynaklanabileceği 
ileri sürülmektedir (18). Aralık 2011’de varyant bir 
IAV H3N2 [A(H3N2)v] Amerika Birleşik Devlet-
leri’nde bildirilmiştir. Orta şiddette kendini sınırlayan 
bir ÜSYİ yaptığı izlenmiş, henüz mevsimsel tipten 
farkları bilinmemektedir (19).
	 Hücre kültürü rutin olarak tespit edilmesi çok güç 
olan MPV, çalışmamızda 55 etkenin 5 (%9)’inde tes-
pit edilebilmiştir. Chung ve ark. MPV oranın ÜSYE’da 
%12.1 oranında bildirmiştir (20). Diğer tespit edilen 
virusların dünyadaki dağılımı değişiklik göstermekle 
birlikte, çalışmamızdaki gibi daha gerilerde yer 
almaktadır (11). 
	 Başta HRV ve RSV’ler olmak üzere etkenlerin 
yaklaşık %10’u çift etken olarak hastalarda tespit 
edildi ve bir hastada ise üç etken mevcuttu. Coiras ve 
ark.’da aynı yöntemle test ettikleri hastalarda aynı 
oranı (%9.5) tespit etmiştir (3). Çift etken viral ÜSYİ 
yaklaşık %5-20 hastada olduğu bildirilmektedir (21). 
Olasılıkla bu tespitlerin bir kısmı -viral çeşitlilikteki 
eksiklikten dolayı- diğer konvansiyonel yöntemlerle 
tespit edilemeyecekti ve bu da aynı anda çok sayıda 
virüsün tespit edebilen m-PCR’ın önemi bir üstünlü-
ğünü ortaya koymaktadır. Klinik olarak ÜSYİ’larını 
birbirinden ayırmak mümkün olmadığından, hastalı-
ğın şiddetini daha da artırabilen çeşitli patojenlerin 
çoklu etken olarak tespiti klinik değerlendirmede 
oldukça önemli olacaktır. 
	 Sonuç olarak, bu çalışmada ÜSYİ semptomlarıyla 
başvuran çocukların yaklaşık 1/3’inin viral patojen-
lerle enfekte olduğu ve çocuklarda en sık viral etke-
nin HRV olduğu tespit edildi. Çok sayıda virusu aynı 
anda ve kısa sürede tespit edebilen, m-PCR’ın ÜSYİ 
tanı ve tedavisinde önemli ve güvenilir bir test oldu-
ğu görüşüne varıldı.
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ÖZET

Amaç: Bu çalışmada Balıkesir ilinde üniversite hastanesine başvuran olgularda 
anemi sıklığını değerlendirmeyi amaçladık.
Yöntemler: Hastanemiz çocuk sağlığı ve hastalıkları polikliniğine başvuran, kronik 
hastalığı olmayan, 563 olgu hastane kayıtlarından retrospektif olarak anemi sıklığı 
açısından değerlendirildi. 
Bulgular: Hastanemize başvuran 563 olgunun 265 (%47,1)’i kız, 298 (%52,9)’i 
erkekti. Yaş ortalamaları 5,9±4,2 (min 5 yıl, max 18) idi. Hemoglobin değerleri orta-
lama 12,5±1,2 mg/dl (min 8,3 max 18 mg/dl) idi. Ortalama eritrosit volümü (MCV) 
78,9±5,7 fL (min; 56,9 max; 101,9) fL olarak tespit edildi. Kırmızı küre dağılım geniş-
liği (RDW) ortalama %13,9±1,6 (min; %7,3 max; %31,3) olarak tespit edildi. 
Çalışmaya alınan 563 olgunun 117’sinde (%20,8) anemi bulguları saptandı, hastala-
rın 35 (%6,2)’inde demir eksikliği anemisi tespit edildi.
Sonuç: Anemi her yaşta görülmekle birlikte, en sık 2 yaş altı çocuklarda demir eksik-
liği nedeniyle gözlenmektedir. Aneminin büyüme, gelişme ve kognitif fonksiyonları 
etkilemesinden dolayı proflaksi ve tedavi için demir takviyesi yapılmadır.

Anahtar kelimeler: Anemi, çocuk, demir eksikliği

ABSTRACT

Objective: In this study, we aimed to determine the prevalance of anemia among 
patients at university hospital in Balıkesir City.
Methods: 563 cases, without any chronic illness, who had been examined at outpati-
ent pediatrics clinic of our hospital were retrospectically evaluated for the prevalence 
of anemia prevelance by perusing hospital records.
Results: 265 (47.1%) of 563 cases who were consulted to our hospital were female and 
298 (52.9%) were male. The mean age of the patients was 5.9±4.2 (5 mos-18 yrs) 
years. The mean hemoglobin value was 12.5±1.2 mg/dl (8.3-18 mg/dl). Mean corpus-
cular volume (MCV) was detected as 78.9±5.7 fL (56.9-101.9 fL). Mean red cell dist-
rubition width (RDW) was 13.9±1.6 % (7.3-31.3%). Signs of anemia were present in 
117 (20.8%), and iron deficiency anemia in 35 (6.2%) cases.
Conclusion: Although anemia is common at all ages, it is mostly seen in children 
under two years old, due to iron deficiency. Anemia affects growth, development and 
cognitive functions. Thus iron supplementation is essential for prophylaxis and tre-
atment. 

Key words: Anemia, child, iron deficiency
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Klinik Araştırma

	 GİRİŞ 

	 Anemi; hemoglobin, hematokrit ya da eritrosit 
değerinin yaşa göre normal ortalama değerlerinin 2 

standart sapmanın altında olması olarak tanımlan-
maktadır (1-3). Aneminin varlığı yaşa ve cinsiyete göre 
normal değerlerle karşılaştırılarak belirlenmektedir 
(4). Çocukluk çağında anemi eritrosit ve hemoglobinin 
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yapım yetersizliğine, eritrositlerin aşırı yıkımına, akut 
ve kronik kan kaybına bağlı olarak ortaya çıkabilir.
	 Anemiler ortalama eritrosit volümü (MCV) değer-
lerine göre mikrositik, normositik ya da makrositik 
olarak 3 gruba ayrılır (5). Mikrositer anemiler içinde 
en sık demir eksikliği anemisi görülmektedir. 
Doğumdan sonraki ilk 4 ay içinde demir depoları 
yeterli olup, daha sonraki dönemde takviye yapıl-
mazsa eksiklik oluşmaya başlar. Anemiden korun-
mak için çocuklarda günlük 0,9 mg demir emilimi 
gereklidir. Beslenme bozukluğuna bağlı ya da alım 
eksikliğine bağlı demir eksikliği anemisi en sık 6 ay 
- 24 ay arasında gelişmektedir (1,4,6). 
	 Demir eksikliği anemisi bebeklik ve çocukluk 
döneminin en sık görülen kan hastalığıdır (1). 
Ülkemizde yapılan değişik çalışmalarda demir eksik-
liği anemisinin sıklığı %30 ile %78 arasında değişen 
oranlarında bildirilmiştir (1).
	 Demir eksikliği erken evrede henüz anemi oluşma-
dan semptom verebilir. Demir eksikliği iştahsızlık, 
halsizlik, huzursuzluk, dikkat eksikliği, hiperaktivite, 
irritabilite, büyüme gelişme geriliği, uyku bozukluğu, 
kognitif fonksiyonlarda bozukluk, takipne, taşikardi, 
angüler stomatit, dil papillalarında atrofi ve katılma 
nöbeti gibi semptomlarla karşımıza çıkabilir (7,8). 
	 Tam kan sayımı tek başına demir eksikliği anemi-
si tanısını koymada yeterli değildir. Tanının periferik 
yayma, retikülosit sayısı, serbest eritrosit protoporfi-
rin düzeyi yüksekliği ve biyokimyasal tetkikler ile 
desteklenmesi gerekmektedir. Bu biyokimyasal tet-
kikler ve serum demir, demir bağlama kapasitesi ve 
transferrin saturasyonu takibi ile kesin tanıya gidil-
melidir.
	 Bu çalışmada hastanemiz çocuk sağlığı ve hasta-
lıkları polikliniğine başvuran, kronik hastalığı olma-
yan çocuk hastaların hemogram sonuçlarının değer-
lendirilmesi ve anemi sıklığının belirlenmesi amaç-
lanmıştır. 

	 GEREÇ ve YÖNTEM

	 Hastanemiz polikliniğine 1 Ocak 2011- 31 Aralık 

2011 tarihleri arasında başvuran 563 olgu anemi sık-
lığını belirlemek amacıyla çalışmaya alındı. Olgular 
yaş gruplarına göre gruplara ayrıldı. Böylece olgula-
rımız 0-2 yaş (n=153), 2-4 yaş (n=107), 5-7 yaş 
(n=110), 8-11yaş (n=118) ve 12-18 yaş (n=75) grubu 
olmak üzere 5 gruba ayrıldı. Çalışma grubundaki 
hastalar akut yakınmalar nedeniyle polikliniğe baş-
vuran, ayaktan teşhis ve tedavisi düzenlenen hastalar-
dı. Hastalardan bilinen herhangi bir kronik hastalığı 
olanlar, sürekli ilaç tedavisi alanlar, tetkikleri sonu-
cunda kronik hastalık tespit edilenler, son bir yıl için-
de hastaneye yatış gerektirecek hastalığı olanlar veya 
kan ürünü almış olanlar çalışmaya dahil edilmedi.
	 Hemogram sonuçları hastane kayıtlarından alına-
rak yorumlandı. Hemogram ölçümleri 2 ml venöz kan 
örneği alınarak Beckman Coulter Genes System 2 
hemogram cihazı kullanılarak yapılmıştı. Yaş grupları-
na göre olması gereken hemoglobin değerleri 2 stan-
dart deviasyon (-2 SD) ve altı olan olgular anemik 
kabul edildi. Anemisi olan hastalarda beraberinde 
MCV değeri düşüklüğü ve RDW değeri yüksekliği 
olanlar demir eksikliği anemisi olarak kabul edildi.
	 Sonuçların yorumlanması SPSS (versiyon 15.0) 
paket programı kullanılarak yapıldı.

	 BULGULAR 

	 Hastanemiz çocuk sağlığı ve hastalıkları poliklini-
ğine başvuran 563 olgunun yaş ortalaması 5,9±4,2 
(min; 5 ay max; 18 yaş) idi. Olguların 265 (%47,1)’i 
kız iken 298 (%52,9)’i erkek idi. Hemoglobin değer-
leri ortalama 12,5±1,2 mg/dl (min; 8,3 max; 18 mg/
dL) idi. Mean corpusculer volume (MCV) ortalama 
78,9±5,7 fL (min; 56,9 max; 101,9 fL) olarak tespit 
edildi. Kırmızı küre dağılım genişliği (RDW) ortala-
ma % 13,9±1,6 (min; %7,3 max; %31,3) olarak tespit 
edildi.
	 Yaş gruplarına göre olması gereken hemoglobin 
değerleri iki standart deviasyon (-2SD) ve altı olan 
olgular anemik kabul edildiğinde 117 olguda (%20,8 
oranında) anemi tespit edildi. Olgularımızı 0-2 yaş, 
2-4 yaş, 5-7 yaş, 8-11 yaş ve 12-18 yaş grubu olmak 
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üzere 5 grupta sınıflandırıp hemogram değerlerini 
karşılaştırdığımızda gruplar arasında istatistiksel ola-
rak anlamlı farklılık saptandı (p<0.001) (Tablo 1). 
	 Tüm hastalarda cinsiyete göre anemi sıklığı karşı-
laştırıldığında erkeklerin 77 (%34,2)’sinde kızların 
ise 40 (%15,09)’ında anemi tespit edilmiş olup, 
erkeklerde anlamlı olarak aneminin daha sık görüldü-
ğü saptandı (p<0.001). Gruplar arasında hemoglobin, 
hemotokrit, MCV ve RDW değerleri arasında da ista-
tistiksel olarak anlamlı farklılık bulundu (p<0.005) 
(Tablo 2).
	 Hemoglobin değeri -2SD’nin altında olan ve 
olmayan hastalarda trombosit sayısı ve beyaz küre 
sayısı açısından farklılık olup olmadığı karşılaştırıl-
dığında, beyaz küre sayısı anemik olanlarda anlamlı 
olarak daha düşük bulundu (p=0.04). Diğerleri ara-
sında anlamlı farklılık saptanmadı (p>0.05). 

	 TARTIŞMA 

	 Anemi hemoglobin değerinin yaş grubuna göre 
olması gerekenden -2 standart deviasyon altında 

olması olarak tanımlanmaktadır. 
	 Aneminin tüm dünyada yaygın olduğu, infantil 
dönemde etkilerinin ağır olması nedeniyle tarama 
programlarıyla aneminin takip edilmesi gerektiği ve 
tedavisinin desteklenmesi gerektiği belirtilmektedir 
(9). 
	 Çin’de yapılan bir kesitsel çalışmada standart 
anket formu ve parmaktan delme yöntemiyle alınan 
kan örnekleri çalışılmıştır. Çalışmaya 4. ve 5. sınıf 
öğrencisi 76.400 çocuk dahil edilmiştir (10). Bu çalış-
mada 12 yaş ve üzerinde çocuklarda 12 mg/dl’nin 
altında hemoglobin değeri anemi olarak kabul edil-
mişti. Aynı çalışmada 11 yaş ve altında hastalarda ise 
sınır değer 11,5 mg/dl ve altı olarak alınmıştır. Bu 
çalışmada anemi sıklığı %24,9 olarak bulunmuştur. 
Eğitim düzeyi düşük çocukların daha anemik olduğu 
sonucuna varılmıştır Bizim çalışmamızda da hemog-
lobin değerini -2SD altı anemi olarak kabul edilmiş 
ve anemi sıklığı %20,8 olarak tespit edilmiştir. 
	 Kolombiya’da 2007 yılında yapılan bir kesitsel 
çalışmaya 310 çocuk alınmıştır (11). Hastalar demir 
eksikliği açısından incelenmiş olup, anemik her 3 

Tablo 1. Olguların hemogram değerlerinin yaş grupları ve cinsiyetlerine göre karşılaştırılması.

Bulgular

Anemi var 
Anemi yok 
Anemi var (Kız)
Anemi var (Erkek)

Grup 1
N=153

(%)

36 (23,5)
117 (76,5)

12 (30)
24 (31,2)

Grup 2
N=107

(%)

9 (8,4)
98 (91,6)
5 (12,5)
4 (5,2)

Grup 3
N=110

(%)

15 (13,6)
95 (86,4)

6 (15)
9 (11,7)

Grup 4
N=118

(%)

32 (27,1)
86 (72,9)

8 (20)
24 (31,2)

Grup 5
N=75
(%)

25 (33,3)
50 (66,7)
9 (22,5)
16 (20,8)

P değeri

0.001

0.001

Tablo 2. Olguların hemogram değerlerinin yaş grupları ve cinsiyetlerine göre karşılaştırılması.

Bulgular

Hematokrit düşüklüğü var (Kız)
Hematokrit düşüklüğü var (Erkek)
Mikrositer anemi var (Kız)
Mikrositer anemi var (Erkek)
RDW yüksekliği var (Kız)
RDW yüksekliği var (Erkek)

Grup 1
N=153

(%)

30 (40,5)
46 (48,4)
16 (36,4)
25 (42,4)
42 (22,6)
42 (22,5)

Grup 2
N=107

(%)

21 (28,4)
18 (18,9)
14 (31,8)
13 (22)

31 (16,7)
31 (16,6)

Grup 3
N=110

(%)

13 (17,6)
16 (16,8)
9 (20,5)
7 (11,9)

33 (17,7)
44 (23,5)

Grup 4
N=118

(%)

8 (10,8)
9 (9,5)
4 (9,1)
6 (10,2)
50 (26,9)
49 (26,2)

Grup 5
N=75
(%)

2 (2,7)
6 (6,3)
1 (2,3)
8 (13,6)
30 (16,1)
21 (11,2)

P değeri

0.001

0.005

0.002
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çocuktan birinde demir eksikliği anemisi olduğu 
belirtilmiştir. Bu çalışmada 5 yaş altı çocuklarda 
demir eksikliği anemisinin önleyici diyete uyulması-
na rağmen gelişebileceği belirtilmiştir.
	 Diğer bir çalışmada 500 olgunun talasemi taşıyı-
cılığından demir eksikliği anemisini ayırmak için 
RDW sonuçları değerlendirilmiştir (12). Hastalardan 
MCV değerleri 80 fL altı olan olgular, hemoglobin 
değeri erkeklerde 13 mg/dl ve altında, kadınlarda 12 
mg/dl ve altında olanlar değerlendirmeye alınmıştır. 
Hastaların demir profiline ve hemoglobin kromotog-
rafisine bakılmıştır. Beş yüz hastanın 133’ünde 
anemi, anemiklerin de 105’inde mikrositer anemi 
olduğu tespit edilmiştir. RDW değerinin yüksekliği 
mikrositik anemi açısından %67,9 sensitif, %40 ora-
nında spesifik bulunmuştur 
	 Orta ve ağır anemi mevcudiyetinin bebeklerde 
intrauterin gelişme geriliği ile ilişkili olabileceği 
belirtilmiştir (13).
	 Bizim çalışmamızda da diğer çalışmalar ile para-
lel olarak özellikle 2 yaş altı çocuklarda aneminin 
daha sık olduğu görülmüştür. Erkek çocuklarda 
anemi kızlara göre daha sık bulunmuştur. Ülkemizde 
yapılan diğer çalışmalara göre (1) ilimizde anemi 
sıklığı nispeten daha az olmasının hastalarımızın üni-
versite hastanesine başvurabilme olanağına sahip 
ortalamanın üstünde sosyoekonomik seviyeye men-
sup olmaları ile ilgili olabileceği düşünüldü. Kırsal 
ve merkeze uzak bölgelerde anemi sıklığın daha yük-
sek olabileceği beklenir. 
	 Sonuç olarak, bu çalışma ile ülkemizde anemi 
sıklığını vurgulayarak özellikle 2 yaş altı çocuklarda 
aneminin büyüme, gelişme, kognitif fonksiyonları 
önemli ölçüde etkilemesinden dolayı aneminin erken 
tanı ve tedavisinin çok önemli olduğuna bir kez daha 
dikkat çekmek istedik. Anemiler içinde en yaygın 
olan demir eksikliği anemisinin önlenmesi için demir 

profilaksisinin özellikle 2 yaşından önce verilmesi 
gerektiği düşüncesindeyiz.
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Yenidoğan sepsisinde trombosit parametrelerinin 
tanısal değeri

Diagnostic value of platelet parameters in neonatal sepsis

Nuriye Taşyurt1, Özgür Olukman2, Şebnem Çalkavur2, Füsun Atlıhan2, Fatma Kaya Kılıç2, 
Ferah Genel2, Canan Vergİn3
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ÖZET

Amaç: Yenidoğan döneminin en önemli mortalite ve morbidite nedenlerinden birisi olan ve 
nonspesifik klinik bulgularla seyreden sepsisin enfeksiyöz olmayan nedenlerden ayırımı güçtür. 
Günümüzde halen erken tanıda kullanılabilecek hızlı, özgüllüğü ve duyarlılığı yüksek, prognoz 
yönünden ön gösterge olabilecek testlere gereksinim duyulmaktadır. Son yıllarda trombositlerin 
konak savunma basamaklarında rol oynadığını gösteren ve bazı trombosit parametrelerinin 
sepsisin erken tanısında yararlı olabileceğini savunan çalışmalar yayınlanmıştır. Bu doğrultuda 
biz de çalışmamızda ortalama trombosit hacmi, trombosit dağılım genişliği ve trombokritin 
sepsis tanısında kullanılabilirliğini ve etkinliğini araştırmayı amaçladık. 
Yöntemler: Çalışmaya Mayıs-Ekim 2009 tarihleri arasında hastanemiz yenidoğan servisinde 
yatan neonatal sepsis tanılı 30 yenidoğan ve indirekt hiperbilirubinemi dışında hastalığı olma-
yan 30 yenidoğan alındı. Sepsis tanısında Töllner skorlama sistemi ve kültür üremeleri esas 
alındı. Tüm hastaların tam kan örneklerinde trombosit parametreleri değerlendirildi. 
İstatistiksel analizde SPSS Windows 17.0 programı kullanıldı. Sonuçlar %95 güven aralığında, 
anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendirildi. 
Bulgular: Kontrol grubuyla kıyaslandığında sepsis grubunun ortalama gestasyonel yaşı, ortalama 
doğum ağırlığı ve ortalama trombosit sayısı anlamlı ölçüde düşüktü. Öte yandan ortalama trom-
bosit hacmi ve trombokrit değerleri sepsis grubunda anlamlı oranda yüksekti. Gruplar arasında 
trombosit dağılım genişliği değerleri açısından anlamlı farklılık saptanmadı. Hem ortalama trom-
bosit hacmi hem de trombokritin sepsis tanısı koymada duyarlılıkları %100, özgüllükleri ise 
%42.3 bulundu. Bu değerler trombosit dağılım genişliği için sırasıyla % 52.5 ve %45 belirlendi. 
Sonuç: Yenidoğan sepsisi tanısında rutin hematolojik, serolojik ve mikrobiyolojik tetkiklerin 
yanı sıra ortalama trombosit hacmi ve trombokrit değerlerinin de yararlı ve etkin parametreler 
olduğunu düşünmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Trombosit parametreleri, sepsis, yenidoğan

ABSTRACT

Objective: As an important cause of mortality, and morbidity, it is hard differentiate neonatal 
sepsis from noninfectious diseases because of its nonspecific symptoms. At present, high quality 
diagnostic tools are still required. As well as giving accurate pre-opinion about prognosis, these 
tools are expected to be highly specific, sensitive and fast.Recently articles have been published 
about the role of platelets in host defence mechanisms, suggesting platelet parameters may be 
useful in early diagnosis of neonatal sepsis. In line with these findings, we designed this study to 
investigate efficacy and usability of platelet parameters such as mean platelet volume, platelet 
distribution width and thrombocrit in diagnosing neonatal sepsis.
Methods: Study cases were chosen from infants hospitalized between May-October 2009 at our 
neonatology department. Thirty infants with neonatal sepsis and 30 infants who didn’t have any 
illnesses other than indirect hyperbilirubinemia were enrolled. Tollner scoring system and posi-
tive blood cultures were accepted as diagnostic criteria for sepsis. Blood samples were evaluated 
for platelet parameters. Statistical analysis was performed by using SPSS program for Windows. 
P levels of <0.05 were considered significant with a confidence interval of 95%.
Results: When compared to the control group mean gestational age, birthweight and platelet 
count of the sepsis group were significantly lower. However, mean platelet volume and throm-
bocrit values were higher than those of the control group. There was no difference between 
groups in terms of mean platelet distribution width. Sensitivity of both mean platelet volume and 
thrombocrit for diagnosing sepsis was 100%, while specificity was 42.3%. Sensitivity and speci-
ficity of platelet distribution width were 52.5% and 45%, respectively.  
Conclusion: Besides routine haematologic, serologic and microbiologic studies, mean platelet 
volume and thrombocrit values maybe useful in making early diagnosis of neonatal sepsis. 

Key words: Platelet parameters, sepsis, newborn
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	G İRİŞ 

	 Yenidoğan sepsisi yaşamın ilk 28 gününde siste-
mik infeksiyon bulgularının olduğu ve kandan etken 
patojenin izole edildiği klinik bir sendromdur (1). Tanı 
ve tedavisindeki gelişmelere rağmen yenidoğan sep-
sisi, bebeklerde önemli bir mortalite ve morbidite 
nedeni olmaya devam etmektedir. Sepsis tanısında 
altın standart bir veya daha fazla kan kültüründe 
patojenin izole edilmesidir (2). Ancak, doğumdan 
önce anneye antibiyotik verilmiş olması, kan kültürü 
alınmadan önce bebeğe antibiyotik başlanmış olması, 
kültür için alınan kanın yeterli miktarda olmaması, 
bakteri yoğunluğunun düşük olması, yenidoğanlarda 
bakteriyeminin özellikle infeksiyonun erken evrele-
rinde geçici ve kısa süreli olabilmesi yenidoğan sep-
sislerinde patojen mikroorganizmanın kan kültürü ile 
saptanmasını engelleyebilmekte ve sepsisin her olgu-
da kültürle kanıtlanmasını olanaksız hale getirmekte-
dir. Bu nedenle yenidoğan sepsisinin tanısı için ayrı-
ca klinik ve laboratuvara dayalı yardımcı tanı yön-
temleri önerilmiştir (1-3).
	 Yenidoğan sepsisinin klinik bulguları sepsise özgü 
değildir (4). Bu nedenle antibiyotik tedavisi ve hasta-
nede yatış sürelerini kısaltmak, hastaların en hızlı 
şekilde doğru tanı ve tedaviyi alabilmelerini sağla-
mak için yeni tanı yöntemleri üzerinde çalışılmakta-
dır. Klinik değerlendirme, fizik muayene ve sepsis 
tanısında altın standart olan kan kültürüne ek olarak 
lökosit sayımı, total nötrofil sayısı, immatür polimor-
fonükleer lökositlerin matür ya da total lökositlere 
oranı, trombosit sayısı, C-reaktif protein (CRP) düze-
yi, eritrosit sedimantasyon hızı, prokalsitonin, fibro-
nektin, haptoglobülin, fibrinojen, transferrin, lakto-
ferrin, prealbumin, kan dışı vücut sıvılarından alınan 
kültürler, çeşitli bakteriyel ajanların antijenlerinin 
saptanmasına dair yapılan lateks aglütinasyon testleri 
ve serum immunglobülin M düzeyleri de hızlı sonuç 
vermeleri nedeniyle tanıda yardımcı olan diğer labo-
ratuvar testleridir (5-10). 
	 Trombositler enfeksiyöz ajana karşı savunmada 
önemli rol oynarlar (11). Özellikle spesifik ve nonspe-

sifik immunitesi yetersiz olan yenidoğanlarda bu 
durum önemlidir (12). Trombositler; bakteri, virus ve 
antijen-antikor komplekslerini fagosite etme yetene-
ğindedirler. Ayrıca spesifik yüzey reseptörleriyle 
bakteriyel toksinlere bağlanıp onları nötralize edebi-
lirler (13-20).
	 Trombosit sayısı, ortalama trombosit hacmi 
(MPV), trombokrit (PCT), trombosit dağılım hacmi 
(PDW) gibi parametrelerin yanı sıra trombosit fonk-
siyonlarındaki niteliksel ve niceliksel değişiklikler 
neonatal sepsisin erken belirleyicileri olabilirler. Bu 
bağlamda çalışmamızda yenidoğanlarda sepsis tanısı 
koymada trombosit parametrelerinin yeri ve tanısal 
değerini saptamayı amaçladık.

	GERE Ç ve YÖNTEM

	 Bu çalışmaya 1 Mayıs 2009-31 Ekim 2009 tarih-
leri arasında Dr. Behçet Uz Çocuk Hastalıkları ve 
Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastanesi Yenidoğan 
Servisi’nde yaşamlarının ilk 28 günü içinde klinik 
olarak beslenme güçlüğü, ısı düzensizliği, dolaşım 
bozukluğu, emmede zayıflık, apne, takipne, siyanoz, 
dispne, bradikardi, taşikardi, periferik dolaşım bozuk-
luğu, hipotansiyon, letarji, konvülziyon, hipotoni, 
abdominal distansiyon, peteşi gibi sepsis bulguları 
saptanan ve Töllner Neonatal Sepsis Skorlama 
Sistemine göre 5 ve üzeri puan alan 30 olgu hasta 
grubuna; indirekt hiperbilirubinemi dışında ek hasta-
lığı olmayan 30 olgu ise kontrol grubuna dahil edildi. 
Hasta grubundaki olguların tam kan sayımı, periferik 
kan yayma incelemesi, akciğer grafisi ve gereğinde 
ayakta direkt batın grafisi, kan gazı, kan şekeri, elekt-
rolitler, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri ile 
koagülasyon parametreleri incelendi. Kan, idrar, 
yüzeyel sürüntü ve lomber ponksiyon (LP) uygula-
nan olgularda beyin omurilik sıvısı (BOS) kültürü 
alındı. Kontrol grubundaki olgulardan ise indirekt 
hiperbilirubinemi etiyolojisini tetkik etmek üzere 
yapılan tam kan sayımında trombosit parametreleri 
incelendi. Başka bir merkezde sepsis tanısı alarak 
antibiyoterapi başlanmış olan olgular çalışmaya dahil 
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edilmedi. Olgular prospektif olarak incelendi.

	 Hematolojik yöntem: 
	 Tüm olgulardan hemogram için alınan 2 cc etilen 
diamin tetra asetik asitli (EDTA) kan örneklerinde 
trombosit parametreleri değerlendirildi. Trombosit 
sayımı, MPV, PDW ve PCT ölçümleri ABX Pentra 
120 DX model tam otomatik kan sayım cihazında 
akış sitometrisi (hücresel boyama) ile yapıldı. 
Ölçümler eşzamanlı yapılan periferik kan yayması ile 
doğrulandı. Normal değerler trombosit sayısı için 
150000-400000/mm³, MPV için 7,8-10,4 fL, PDW 
için 9-15 fL ve PCT (%) için 0,1-0,41 olarak kabul 
edildi. 

	 İstatistiksel Yöntem:
	 İstatistiksel analizler için Statistical Package for 
Social Sciences (SPSS) for Windows 17.0 programı 
kullanıldı. Tüm veriler tablo ve grafiklerle destekle-
nerek özetlendi. Çalışma verileri değerlendirilirken, 
tanımlayıcı istatistiksel metotlar yanı sıra niteliksel 
olan ve normal dağılım gösteren parametrelerin grup-
lar arası karşılaştırmalarında ki-kare analizi yapıldı. 
Sepsis paremetrelerinin duyarlılık ve özgüllük düzey-
leri ROC Curve Analizi yapılarak değerlendirildi ve 
sonuçlar grafiklerle özetlendi. Sonuçlar %95 güven 
aralığında, anlamlılık p<0,05 düzeyinde değerlendi-
rildi.

	 Etik Onay:
	 Çalışma Helsinki Bildirisi etik standartlarına 
uygun olarak dizayn edilmiş ve Dr. Behçet Uz Çocuk 
Hastalıkları ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi Etik Komitesi tarafından onaylanmıştır.

	 BULGULAR
 
	 Hastaların demografik özellikleri karşılaştırıldı-
ğında sepsis grubundaki infantların ortalama gestas-
yon haftası ve doğum ağırlığı kontrol grubuna oranla 
anlamlı düşük bulundu. Ancak, gruplar arasında cin-
siyet dağılımı açısından fark yoktu (Tablo 1). Benzer 

şekilde gruplar arasında prenatal ve natal özellikler 
(gebelikte geçirilen hastalık, gebelikte izlem sıklığı 
ve niteliği, erken membran rüptürü öyküsü, doğum 
şekli, doğum yeri) açısından da anlamlı fark olmadığı 
görüldü (p>0,05).
	 Sepsis grubunda hastaların tamamı geç neonatal 
sepsis olarak tanımlandı. Bunların %26,6’sı nozoko-
miyal sepsisti. Hastaların %80’inde kan kültüründe, 
%6,6’sında idrar kültüründe, %3,3’ünde kan ve yüze-
yel sürüntü kültüründe eşzamanlı, %3,3’ünde idrar 
ve yüzeyel sürüntü kültüründe eşzamanlı ve 
%6,6’sında yalnız yüzeyel sürüntü kültüründe üreme 
saptandı. Menenjit bulguları olup, LP yapılan ve 
direkt BOS bakısında lökosit tespit edilen 6 hastanın 
hiçbirinin BOS kültüründe üreme olmadı. Üreyen 
mikroorganizmaların üreme bölgelerine göre dağılı-
mı Tablo 2’de verilmiştir.
	 Sepsis grubundaki hastaların ortalama CRP değeri 
5,46±4,26 mg/dl ölçüldü. CRP pozitifliğinin sepsis 

Tablo 1. Grupların demografik özellikleri.

Gestasyon haftası
Doğum ağırlığı (g)
Cinsiyet (K/E)

Kontrol
Ortalama±SS

38,8±1,40
3309,20±440,55

0,66

Sepsis
Ortalama±SS

34,66±4,47
2165,66±899,18

0,58

 p

0,001
0,001
0,989

Tablo 2. Üreyen mikroorganizmaların üreme bölgelerine 
göre dağılımı.

Staphylococcus epidermidis
Pseudomonas aeruginosa
Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus hemoliticus
Vankomisin dirençli enterokok
Klebsiella GSBL (+)
Candida albicans
Rhizobium radiobacter
Streptococcus mitis
Acinetobacter baumani

Kan 
n (%)

8 (26,7)
6 (20,0)
3 (10,0)
3 (10,0)
1 (3,33)
1 (3,33)
1 (3,33)
1 (3,33)
1 (3,33)
1 (3,33)

İdrar
n (%)

1 (3,33)
 -

1 (3,33)
- 
- 
- 
- 
 -
 -
- 

Sürüntü
 n (%)

 -
1 (3,33)

 -
1 (3,33)
1 (3,33)

-
 -
- 
- 
- 

BOS
n (%)

-
-
-
-
-
-
-
-
-
-

BOS: Beyin omurilik sıvısı
GSBL: Genişletilmiş spektrum beta laktamaz
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tanısı koymadaki duyarlılığı %100 olarak saptandı.
	 Gruplara göre ortalama trombosit sayısı, MPV, 
PCT ve PDW değerleri Tablo 3’te verilmiştir. Kontrol 
grubuyla kıyaslandığında sepsis grubunda ortalama 
trombosit sayısı anlamlı düşük, MPV ve PCT değer-
leri ise anlamlı yüksek bulundu (p<0.05). Öte yandan 
PDW değerleri açısından gruplar arasında anlamlı 
fark yoktu.
	 Yapılan istatistiksel analizlerde sepsis tanısı koy-

mada trombosit sayısının duyarlılığı %62,5, özgüllü-
ğü %45 (Şekil 1), MPV değerinin duyarlılığı %100, 
özgüllüğü %42,3 (Şekil 2), PCT değerinin duyarlılığı 
%100, özgüllüğü %42,3 (Şekil 3), PDW değerinin ise 
duyarlılığı %52,5, özgüllüğü %45 olarak tespit edil-
miştir (Şekil 4).
 

Tablo 3. Sepsis ve kontrol grubunda trombosit parametrele-
rinin karşılaştırılması.

PLT 
(Hücre/mm³) 
MPV (fL)
PCT (%)
PDW (fL)

Kontrol
Ortalama±SS

306666,67±116998,77

8,59±0,65
0,26±0,09
16,66±2,86

 p

0,004

0,010
0,003
0,584

Sepsis
Ortalama±SS

191476,38±191476,38

9,26±1,24
0,28±0,18
18,11±3,92

PLT: Trombosit sayısı
MPV: Ortalama trombosit hacmi
PCT: Trombokrit 
PDW: Trombosit dağılım hacmi 

Şekil 1. Trombosit sayısının sepsis belirlemede ROC eğrisi.

Şekil 2. MPV değerinin sepsis belirlemede ROC eğrisi.

Şekil 3. PCT değerinin sepsis belirlemede ROC eğrisi.
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TARTIŞMA

	 Yenidoğan döneminde sepsis en önemli mortalite 
ve morbidite nedenlerinden birisi olup, klinik bulgu-
ları nonspesifiktir ve enfeksiyöz olmayan nedenler-
den ayrımı çok güçtür. Bu nedenle yenidoğan bir 
bebekte aksi ispat edilene kadar her türlü klinik 
bozulma infeksiyon ve sepsis olasılığını akla getir-
melidir. Ancak, yalnızca klinik bulgular esas alınarak 
sepsis tanısına varılması olası değildir (9,21). Üstelik 
yenidoğan sepsisinin başlangıç dönemindeki özgül 
olmayan bu klinik bulgular gereksiz veya gecikmiş 
antibiyotik kullanımına da neden olabilmektedir (22,23). 
Öte yandan günümüzde yenidoğan sepsisi tanısında 
halen altın standart olarak kabul edilen kan kültürü 
üremesi hem tüm hastalarda sağlanamamakta hem de 
sonuçlar en erken 24-48 saatte alınmaktadır. 
Literatürde neonatal sepsiste kültür pozitifliği %8-73 
arasında bildirilmektedir (24,25). Tüm bu nedenlerle 
erken tanıda kullanılabilecek hızlı, özgüllüğü ve 
duyarlılığı yüksek, ayrıca prognoz yönünden ön gös-
terge olabilecek testlere gereksinim duyulmaktadır. 

	 Yenidoğan sepsisinde etiyolojiden en sık sorumlu 
olan etmenler gram negatif bakterilerdir. Sepsisin 
kesin tanısı hemokültürle konmasına rağmen, üreme 
pek çok yönden etkilenmektedir. Yeni metotlarla bile 
üreme en erken 8 saatte saptanabilmektedir (26). Farklı 
araştırmalarda yenidoğan sepsisi olan hastalarda 
hemokültür pozitifliği %50-72 düzeyinde bildirilmiş-
tir (27-29). Biz de çalışmamıza Töllner Neonatal Sepsis 
Skorlama Sistemi’ne göre 5 ve üzeri puan alarak sep-
sis tanısı almış 30 hastayı dahil ettik. Bu hastalarda 
hemokültür pozitifliğimiz %80 düzeyindeydi. 
	 Etken sepsisin başlangıç dönemi ile yakın ilişkili 
olup, erken neonatal sepsisli olgularda grup B strep-
tokoklar, Escherichia coli başta olmak üzere gram 
negatif enterik bakteriler ve Listeria monocytogenes 
saptanmaktadır. Geç neonatal sepsiste ise en yaygın 
gözlenen etkenler Koagülaz Negatif Stafilokoklar 
(KoNS), Staphylococcus aureus ve çeşitli Candida 
türleridir (22,26). Üreyen etkenlere bakıldığında olgula-
rımızın tamamının geç neonatal sepsisli infantlar 
olması ve bunların da yaklaşık 1/4’inin nozokomiyal 
sepsisli olgulardan oluşması nedeniyle KoNS 
(%43,36), Klebsiella türleri (%16,66), Pseudomonas 
aeruginosa (%23,33), Acinetobacter baumani 
(%3,33) gibi gram negatif enterik basiller, Enterekoklar 
(%6,66), Streptococcus mitis (%3,33) ve Candida 
türleri (%3,33) gibi etkenler ön plandaydı.
	 Neonatal sepsis tanısı koyarken vücut sıvılarından 
alınan kültürlerde her zaman üreme olmadığından 
etkinliği ve güvenilirliği yüksek başka laboratuar 
tetkiklerine gereksinim duyulmaktadır. Ancak, yeni-
doğan sepsisinde hızla tanı koyacak özgüllük ve 
duyarlılığı yüksek bir test bugüne kadar henüz sapta-
namamıştır (30,31). Bu nedenle pek çok değişik testin 
bir arada kullanılması gündeme gelmiş ve erken tanı 
için birçok değişik test grubu önerilmiştir (24). Tüm 
bunlar göz önüne alındığında tanı güçlükleri halen 
devam etmektedir. Bu nedenlerle tanıda skorlama 
sistemleri de geliştirilmiştir (21,32-34). Bu bağlamda, 
Töllner Skoru uzun yıllardır kullanılan ve klinik ile 
laboratuvar bulgularının kombine hale getirilmesiyle 
oluşturulmuş bir skorlama sistemidir (4,7,24,31,32). Bu 

Şekil 4. PDW değerinin sepsis belirlemede ROC eğrisi.
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skorlama sisteminde 10 puanın üzeri kesin sepsis, 
5-10 puan arası ise olası sepsis olarak tanımlanmak-
tadır. Çalışma-mızda da sepsis olarak kabul ettiğimiz 
hasta grubuna Töllner Skorlama Sistemine göre 5 ve 
üzerinde puan alan hastaları dahil ettik. 
	 CRP yenidoğan sepsisi tanısında klinik kullanıma 
1980’lerde girmiş ve yaygın olarak kullanılan bir 
akut faz reaktanıdır (31,35). Bakteriyel infeksiyonlar 
için yüksek özgüllük ve pozitif prediktif değere sahip 
olduğu bulunmuşsa da inflamasyon başlangıcından 
24. saate kadar serum düzeylerinde yükselme olma-
yabilir. Ayrıca nonspesifik birçok inflamasyon durum-
larında da yalancı pozitiflik gelişebilmektedir. Yapılan 
çalışmalarda bulunan düşük duyarlılık değerleri, 
CRP’nin sepsisin erken döneminde tek başına yeterli 
bir tanısal test olmasını engellemektedir. Bu nedenle 
CRP’nin daha çok infeksiyonun ilerleyişini izlemek 
ve tedavi etkinliğini değerlendirmek amacıyla kulla-
nılması önerilmektedir (10,24,36-38). Yeni çalışmalarda 
serum prokalsitonin düzeylerinin neonatal sepsisin 
erken tanısında hayli yüksek tanısal değere sahip 
olduğu gösterilmişse de daha geniş hasta gruplarında 
ve özellikle prematüre bebeklerde yapılacak olan ek 
çalışmalara gereksinim vardır (7). Çalışmamızda sep-
sis grubundaki hastaların ortalama CRP değeri 
5,46±4,26 mg/dl olarak belirlenirken, CRP pozitifliği-
nin sepsis tanısı koymadaki duyarlılığı %100 bulundu. 
	 Sepsiste en sık karşılaşılan hematolojik sorunlar-
dan biri olan trombositopeninin temel nedeni bakteri 
veya bakteri ürünlerinin damar endotelini etkileyerek 
trombosit agregasyon ve adhezyonunu uyarması ve 
immun mekanizmalar yoluyla olan trombosit yıkımı-
nı arttırmasıdır. Trombosit sayısının yenidoğan sepsi-
sinin erken tanısında yol gösterici olabileceği çeşitli 
çalışmalarda belirtilmiştir (13,14,16). Özellikle doğum 
ağırlığı 1500 gramdan ve gestasyon haftası 32 hafta-
dan küçük, santral kateter uygulaması yapılan, total 
parenteral nütrisyon, sistemik steroid ve uzun süreli 
geniş spektrumlu antibiyotik tedavisi alan yenido-
ğanlarda gelişen invaziv fungal infeksiyonlar sırasın-
da vital organlarda masif kanamalara yol açarak 
ölüme neden olabilecek ağırlıkta trombositopeni göz-

lenebilir (25). Benzer şekilde Herpes Simpleks Virus, 
Sitomegalovirüs, Rubella gibi pek çok perinatal viral 
infeksiyonun da ilk bulgusu trombositopeni olabilir 
(25,26). Postnatal kazanılmış viral sepsisler sırasında da 
yaşamı tehdit edebilecek ağır trombositopeni gelişe-
bilir. Öte yandan bazı çalışmalarda trombosit sayısı-
nın düşmesi yenidoğan sepsisinde geç ortaya çıkan 
nonspesifik bir bulgu olarak değerlendirilmektedir 
(4,39). Çalışmamızda sepsis ve kontrol grupları arasın-
da ortalama trombosit sayıları açısından istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark olduğu tespit edildi. Öte yan-
dan trombosit sayısının sepsis tanısı koymadaki 
duyarlılığı %62,5, özgüllüğü de %45 olarak saptandı. 
Candida sepsisi nedeniyle takip edilen yalnızca bir 
hasta olduğundan ve bu hastada ılımlı düzeyde bir 
trombositopeni bulunduğundan trombosit sayısı ile 
etken ajanlar arasında spesifik ilişkinin varlığı analiz 
edilemedi.
	 Bugüne kadar neonatal sepsisle ilgili yürütülen 
çalışmalarda yalnızca trombosit sayısına değil, aynı 
zamanda MPV ve PDW gibi bazı trombosit indeksle-
rine de bakılmıştır (40-42). Çünkü kanıtlanmış menenjit 
veya sepsisi olan bebeklerin yalnızca %10-60’ında 
trombosit sayısı 100.000/mm³ altındadır. Oysa oto-
matik ölçümlerle elde edilen MPV ve PDW değerleri, 
trombositopeni etiyolojisini saptamak için kullanılan 
noninvaziv ve basit verilerdir. Çeşitli çalışmalarda 
gerek MPV, gerekse de PDW’nin perinatal sepsisli 
bebeklerle 3. günden sonra yüksek değerlere ulaştığı 
gösterilmiştir ve erken sepsis belirteci olarak kullanı-
labilecekleri doğrultusunda yorumlar yapılmıştır 
(41,42). Örneğin, Guida (39) ve ark.’nın doğum ağırlığı 
1500 g’ın altında olan kültür pozitif sepsisli preterm 
bebeklerde yaptıkları bir çalışmada; sepsis epizotları-
na %54 trombositopeni (<100000), %61 oranında 
MPV yüksekliğinin eşlik ettiği saptanmıştır. Castle 
(42) ve ark.’nın yaptığı 156 hastalık bir başka çalışma-
da ise geç sepsisli hastalarda MPV’nin ortalama 
değeri 12,63 fL, duyarlılığı %42, özgüllüğü ise %95 
bulunmuştur. Vander Lelie (41) ve ark.’nın hemokül-
türle kanıtlanmış sepsisli yenidoğanlarda yaptıkları 
bir çalışmada, 25 hastanın 13’ünde MPV’de artış 
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görülmüştür. Bu hastalarda tedaviden bir hafta sonra 
alınan kontrol MPV değerlerinin normale döndüğü 
tespit edilmiştir. Aynı çalışmada MPV yüksekliği bir 
hafta boyunca devam eden 9 hastada endokardit, 
abdominal apse gibi invaziv enfeksiyonlar saptanmış 
ve 4 hasta takip sürecinde yaşamını yitirmiştir. Sonuç 
olarak, MPV yüksekliğinin invaziv bakteriyel enfek-
siyonların ve septiseminin bir göstergesi olabileceği 
ileri sürülmüş ve sebat eden yüksek değerlerin veya 
ilerleyici artışların tedavi yetersizliğini akla getirebi-
leceği sonucuna varılmıştır. Çalışmamızda ortalama 
MPV değerleri sepsis grubunda 9,26±1,24 fL, kontrol 
grubunda 8,59±0,65 fL olarak saptanmıştır. Öte yan-
dan MPV değerinin sepsis tanısı koymadaki duyarlılı-
ğı %100, özgüllüğü ise %42,3 olarak saptanmıştır. 
	 PDW’nin sepsis tanısındaki yerini araştıran çalış-
malardan birinde, PDW’nin de tıpkı MPV gibi yük-
sek spesifitede bakteriyemiyi gösterdiği tespit edil-
miştir (12). Benzer şekilde, Castle (42) ve ark.’da çalış-
malarında, yüksek PDW değerlerinin %75 oranında 
bakteriyeminin göstergesi olduğunu belirtmiştir. 
Bizim çalışmamızda da sepsis tanısı koymada PDW 
değerinin duyarlılığı %52,5, özgüllüğü ise %45 ola-
rak saptanmıştır.
	 Son yıllarda trombositlerin yalnızca pıhtılaşma 
sürecinde rol alan hücreler olmadığı, aynı zamanda 
yenidoğanda vasküler sistemin şekillenmesini sağla-
dıkları, hasarlanmış dokuların onarımında rol alan 
büyüme faktörlerini salgıladıkları, onarım sürecine 
katkı sağlayacak serotonin vb. kimyasalları hasarlan-
ma bölgesine taşıdıkları, nötrofil ve makrofajları uya-
rarak ve hatta doğrudan mikroorganizmalara saldıra-
rak sepsis ve sistemik inflamatuvar yanıta katıldıkları 
çeşitli çalışmalarla kanıtlanmıştır (17,18,43-45). Bu neden-
le trombosit işlevlerindeki niteliksel ve niceliksel 
değişiklikler ve bunların laboratuara yansıyan verileri 
sepsisin erken tanısında yol gösterici olabilirler. Sonuç 
olarak, yürüttüğümüz bu çalışmada elde ettiğimiz 
veriler trombosit sayısının yanı sıra ucuz, kolay bakı-
labilen ve hemen sonuç alınabilen MPV, PCT ve 
PDW gibi trombosit parametrelerinin de sepsis tanı-
sında yol gösterici olduğunu ortaya koymaktadır.
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Akut gastroenteritli çocuklarda Escherichia coli 
O157 tanısında kromojenik besiyerinin etkinliğinin 
değerlendirilmesi ve prevalansı

Prevalence and evaluation of a choromogenic medium for isolation 
of Escherichia coli O157 from children with acute gastroenteritis
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ÖZET

Amaç: Bu çalışmada Ekim 2008-Ekim 2010 tarihleri arasında 0-5 yaş arası 339 akut 
gastroenterit olgusundan alınan dışkı örneklerinde Escherichia coli O157 prevalansı 
ve etkenin saptanmasında konvansiyonel besiyeri Sorbitol-MacConkey agar (SMAC) 
ile kromojenik besiyeri CHROMagar O157’nin etkinliği araştırılmıştır. 
Yöntemler: Dışkı örnekleri SMAC, CHROMagar, Selenit F, Salmonella-Shigella (SS) 
ve MacConkey agara ekilmiştir. Tüm plaklar 35°C, aerobik ortamda 24-48 saat inkü-
be edilmiştir. SMAC besiyerinde oluşan şeffaf koloniler ve CHROMagar’da oluşan 
pembe-mor renkli şüpheli koloniler konvansiyonel ve yarı otomatize sistem ile ileri 
identifikasyon için seçilmiştir. E. coli olarak tanımlanan kolonilerde O157 antijeni 
Dry spot E.coli O157 Lateks Aglutinasyon testi ile araştırılmıştır. 
Bulgular: Çalışmaya alınan 339 dışkı örneğinin 14’ünde (%4.1) Salmonella spp ve 
11’inde (%3,2) Shigella spp. ve 1’inde (0.3) E. coli O157 saptanmış olup, izole edil-
miştir. E. coli O157 araştırılan 339 SMAC besiyerinin 14 (%3,8)’ünde, 339 
CHROMagar besiyerinin 8 (%2,1)’inde şüpheli koloni saptanmıştır. Her iki besiye-
rinde 1 plakta E. coli O157 tanımlanmıştır. SMAC besiyerinde CHROM besiyerinin 
iki katına yakın (SMAC: 13 - CHROM: 7) yalancı pozitiflik saptanmıştır (p<0,05). 
Sonuç: E. coli O157’nin rutinde kanlı diyaresi olan seçilmiş olgularda araştırılması-
nın ve tanısında kromojenik besiyerinin kullanımının uygun olduğu düşünülmüştür. 

Anahtar kelimeler: Gastroenterit, Escherichia coli O157, tanı, kromojenik besiyeri

ABSTRACT

Objective: Comparative performance status of CHROMagar O157 (CHROM) 
sorbitol-MacConkey (SMAC) media for the detection of Escherichia coli (E.coli) O157 
in stool specimens isolated from 339 children under 5 years of age who presented with 
acute gastroenteritis between September 2008 and September 2010 was determined.
Methods: Stool specimens were inoculated onto Sorbitol-MacConkey agar (SMAC), 
CHROMagar O157, Selenit F, Salmonella-Shigella (SS) and MacConkey agars. All 
plates were incubated aerobically for 24 to 48 h at 35°C. Colorless colonies on the 
SMAC plate and mauve colonies on the CHROM plate were selected for further iden-
tification by conventional biochemical tests as well as by semi-automated system. 
Colonies confirmed to be E.coli were screened for O157 antigen by Dry spot E.coli 
O157 latex particle agglutination test. 
Results: In 339 stool samples examined, Salmonella spp was isolated in 14 (4.1%), 
and Shigella spp. in 11 (3.2%), while Escherichia coli O157 was detected in only 1 
(0.3%) sample. Suspect E.coli O157 stains grew on 8 CHROMagar (2.1%; 8/339) and 
14 SMAC (14/339; 3.8%) plates. Rate of false positivity for colony picks from SMAC 
(n=13; 65%) media was almost 2-fold higher than that for CHROM (n=7; 35%). 
Conclusion: Routine use of chromogenic media for the investigation of E.coli 
O157’nin in the selected cases with bloody diarrhea is deemed appropriate.

Key words: Gastroenteritis, Escherichia coli O157, diagnosis, chromogenic media
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	 GİRİŞ 

	 Gastroenteritler çocukluk yaş grubunun en önem-
li morbidite ve mortalite nedenleri arasında ilk sıra-
larda yer almaktadır (1). Çocukluk yaş grubunda akut 
gastroenteritlerin en sık nedeni ise enfeksiyöz etken-
lerdir (2,3). İnsanlarda ve hayvanlarda bağırsak florası-
nın önemli bir parçasını oluşturan Escherichia 
coli’nin ishale neden olan türlerinden biri olan E. coli 
O157 ürettiği toksin nedeniyle verotoksijenik E. coli 
(VTEC) ya da Shiga benzeri toksin üreten E. coli 
(STEC) olarak da adlandırılmaktadır (4-5). E. coli 
O157 özellikle çocuklarda hafif ishalden şiddetli 
kanamalı ishal (hemorajik kolit) ve hemolitik üremik 
sendroma kadar değişen ciddi klinik tablolara neden 
olabilmektedir. E. coli O157 infeksiyonlarının artan 
sıklığı ve yol açtığı ciddi komplikasyonları nedeniyle 
Hastalık Kontrol ve Önleme Merkezi (Centers for 
Disease Control and Prevention) 1993 yılında tüm 
dışkı örneklerinde ya da en azından kanlı olanlarda 
Sorbitol-MacConkey besiyeri (SMAC) kullanılarak 
E. coli O157 kültürünün yapılmasını önermiştir (6). 
Ülkemizde E. coli 0157 infeksiyonunun sıklığına 
ilişkin verilerin yetersiz olması ve tanı testlerinin 
getirdiği ek maliyetler nedeni ile dışkıda E. coli O157 
aranması için kullanılan yöntemler mikrobiyoloji 
laboratuvarlarında rutin uygulamaya girememiştir. 
	 Bu çalışmada ishal nedeniyle başvuran 0-5 yaş 
arası çocuklarda Escherichia coli O157 prevalansı ve 
etkenin saptanmasında kromojenik besiyeri 
CHROMagar O157’nin etkinliği araştırılmıştır.

	 GEREÇ ve YÖNTEM

	 Bu çalışmada Ekim 2008- Ekim 2010 tarihleri 
arasında Celal Bayar Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi 
Mikrobiyoloji Anabilim Dalı Bakteriyoloji ve Çocuk 
Hastanesi Mikrobiyoloji laboratuvarlarına gönderilen 
0-5 yaş arası gastroenterit nedeniyle başvuran tüm 
olguların dışkı örnekleri prospektif olarak inceleme-
ye alınmıştır. Son üç gün içinde antibiyotik kullan-
mamış ve 24 saatten fazla akut ishal yakınması olan 

toplam 339 olgunun dışkı örnekleri çalışmaya dahil 
edilmiştir. Tüm örneklere ait hasta bilgileri kaydedil-
miştir. Çocuk Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarı’na 
gelen dışkı örnekleri özel taşıyıcı dışkı kaplarında iki 
saat içerisinde laboratuvarımıza iletilmiştir. Kabul 
edilen tüm dışkı örneklerinin makroskopik ve direkt 
mikroskobik incelemesi yapılmış, kan ve lökosit var-
lığı araştırılmıştır. Çalışmaya dahil edilen dışkı örnek-
leri E. coli O157 araştırılması için konvansiyonel 
besiyeri Sorbitol-MacConkey agar (SMAC) (BBL-
Becton Dickinson, USA) ile kromojenik besiyeri 
olan CHROMagar O157 (BBL-Becton Dickinson, 
USA) eşzamanlı ekilmiştir. Aynı zamanda örnekler 
rutin dışkı kültürü için Selenit F, Salmonella-Shigella 
(SS) agar ve MacConkey agara ekimleri yapılarak, 
Salmonella ve Shigella enteropatojenleri araştırılmış-
tır. Tüm plaklar 35°C’de, aerobik ortamda 24-48 saat 
inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonunda Sorbitol-
MacConkey besiyerinde oluşan şeffaf koloniler ve 
kromojenik besiyeri olan CHROMagar O157’de olu-
şan pembe-mor renkli koloniler E. coli O157 yönün-
den incelemeye alınmıştır. Şüpheli koloniler ileri 
identifikasyona alınarak konvansiyonel ve yarı-
otomatize tanı sistemi (BBL Cyristal GN, Becton 
Dickinson, ABD) ile E. coli açısından incelenmiştir 
(7). E. coli olarak tanımlanan suşlarda O157 antijeni-
nin varlığı Dry spot E. coli O157 Lateks Aglutinasyon 
testi (Oxoid, İngiltere) ile araştırılmıştır. Dry spot E. 
coli O157 Lateks Aglutinasyon testi pozitif bakteriler 
E. coli O157 olarak tanımlanmıştır. 
	 İstatiksel analiz; veriler SPSS for Windows version 
11.5 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) istatistik paket 
programında Fisher’in ki-kare testi kullanılarak değer-
lendirilmiş, p<0.05 değeri anlamlı kabul edilmiştir.
	 Çalışma için Üniversitesi Tıp Fakültesi Bilimsel 
Araştırmalar Etik Kurul Başkanlığı’ndan (0181/2008) 
onay alınmıştır.

	 BULGULAR

	 Akut gastroenterit semptomları bulunan 0-5 yaş 
arasındaki 339 olgunun 157’si (%46,3) kız, 182’si 
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(%53,7) erkek çocuk olarak kaydedilmiştir. Çalışmaya 
alınan 339 dışkı örneğinin 14’ünde (%4,1) Salmonella 
spp. ve 11’inde (%3,2) Shigella spp. ve birinde (0,3) 
E. coli O157 izole edilmiştir. İncelenen dışkı örnek-
lerinin %15.3 (52)’ünde lökosit saptanırken, %7.1 
(24)’inde ise dışkıda kan saptanmıştır. Lökosit sapta-
nan örneklerin %26’sında Salmonella spp., %21,2 
Shigella spp. ve %1,9 E. coli O157 izole edilirken, 
kanlı dışkı örneklerinde Shigella spp (%45,8) anlam-
lı olarak yüksek saptanmıştır (p<0,05) (Tablo 1). 
	 E. coli O157 araştırılan 339 SMAC besiyerinin 14 
(%3,8)’ünde, CHROMagar besiyerinin 8 (%2,1)’inde 
şüpheli koloni saptanmıştır. İleri identifikasyonda 
SMAC besiyerinde ve CHROMagar besiyerinde 1 
plakta E. coli O157 olarak tanımlanmış olup, her iki 
besiyerinde saptanan E. coli O157 suşu aynı hasta 
örneğinden izole edilmiştir. Yalancı pozitiflik oranı 
SMAC besiyerinde (%93-13/14) CHROMagar besi-
yerinden (%87-7/8) daha yüksek saptanmakla birlik-
te, anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0,05). Ancak, 

besiyerlerinin yalancı pozitiflik sayıları karşılaştırıl-
dığında SMAC besiyerinde CHROM besiyerinin iki 
katına yakın (SMAC:13 - CHROM: 7) yalancı pozi-
tiflik saptanmıştır (p<0,05). 

	TART IŞMA

	 İshalli hastalıklar dünyanın her yanında yaygın 
olmakla birlikte, az gelişmiş ve gelişmekte olan ülke-
lerde özellikle küçük çocuklar için son derecede 
önemli bir sağlık sorunu ve önde gelen bir ölüm 
nedenidir. Tüm dünyada her yıl 2.5 milyon civarında 
beş yaş altı çocuk ishalli hastalıklar nedeniyle ölmek-
tedir (8). Dışkı kültürü ülkemizde rutin olarak genel-
likle Salmonella, Shigella ve bazı laboratuvarlarda 
Campylobacter türleri için yapılmakta olup, diğer 
mikroorganizmaları aramaya yönelik kültürler ise 
ancak özel durumlar için uygulanmaktadır (9). 
	 E. coli O157 gibi enterik patojenlerin dışkı örnek-
lerinde saptanmasına yönelik kromojenik besiyerleri-
nin etkinliğinin araştırıldığı klinik çalışma sayısı 
oldukça sınırlıdır. Bu çalışmada araştırılan 339 örne-
ğin yalnızca birinde E. coli O157 saptanmış olup, bu 
suş her iki besiyerinden de izole edilmiştir. Koloni 
görünümlerine göre yalancı pozitiflik oranı SMAC 
besiyerinde (%93-7/8) CHROMagar besiyerinden 
(%87-13/14) daha yüksek saptanmakla birlikte, 
anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0,05). Ancak, 
besiyerlerinin yalancı pozitiflik sayıları karşılaştırıl-
dığında SMAC besiyerinde CHROM besiyerinin iki 
katına yakın (SMAC:13 - CHROM: 7) yalancı pozi-
tiflik saptanmıştır (p<0,05). Bu da ileri identifikas-
yon ve iş yükü artışına neden olmuştur. Kromojenik 
besiyerinde yalancı pozitiflik oranının düşük saptan-
masının, içeriğinde bulunan potasyum tellürit, sefik-
sim ve sefsulodinin diğer enterik bakterileri inhibe 
etmesine bağlı olduğu düşünülmüştür. Church ve 
ark.’nın (10) yaptıkları bir çalışmada, rutin dışkı örnek-
lerinde E. coli O157 saptanmasında BBL CHROMagar 
O157 besiyerinin SMAC besiyerine göre daha duyar-
lı bulunduğu bildirilmiştir. Diğer bir kromojenik 
O157 besiyerinin (O157 H7 ID-F; bioMe`rieux SA, 

Tablo 1. CHROMagar ve SMAC besiyerinde şüpheli koloni 
oranları.

CHROMagar

Pozitif
Negatif
Toplam

Pozitif      

6
8
14      

Negatif

2
323
325

Toplam

8
331
339

            SMAC by

Tablo 2. İzole edilen bakteriyel patojenlerin dışkıda lökosit ve 
kan varlığına göre değerlendirilmesi.

CHROMagar

Salmonella spp (n=14)
Shigella spp (n=11)
E.coli O157 (n=1)
*Etken saptanmayan
Toplam

N      

3
11
1
9
24

%

12.5
45.8
4.2
37.5
100.0

Kan pozitif 
(n=24)

N      

14
11
1     
26
52

%

26.9
21.2
1.9
50.0
100.0

Lökosit pozitif  
(n=52 )

*Etken saptanmayan: Salmonella spp, Shigella spp ve E.coli 
O157 etkenlerinin saptanmadığı örnekler
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Marcyl’Etiole, France) E. coli O157 ve diğer STEC 
suşlarının izolasyonunda iyi performans gösterdiği 
bildirilmiştir (11). 
	 Semptomatik hastalığın en çok çocuklarda ve yaş-
lılarda görüldüğü bildirilmektedir (12). STEC ilişkili 
diyare prevalansının Avrupa’nın 11 ülkesinde 0.3-9.3 
arasında olduğu, STEC ilişkili HÜS olgularının 
%63–97’sinin E. coli O157’ye bağlı olduğu bildiril-
miştir (12). McDonald ve ark. (13), 6845 hastaya ait 
dışkı örneklerinin incelendiği bir çalışmada, E. coli 
O157 pozitifliği %0.4 oranında bildirilmişdir. 
Ülkemizde bu etkene yönelik yapılan çalışmalarda 
0-15 yaş grubundaki akut gastroenterit olgularında E. 
coli O157 pozitifliği %0.2-3 arasında bulunmuştur 
(14-20).
	 STEC, hemen her yıl dünyanın farklı bölgelerinde 
salgınlara neden olmaktadır. Salgınlar kişiden kişiye 
yayılımın kolay olduğu okullar, uzun dönemli bakım 
kurumları ve günlük bakım merkezlerinde ortaya 
çıkmaktadır. Dünyadaki en büyük salgın 1996 yılında 
Japonya’da görülmüş ve 8000’nin üzerinde olgu 
rapor edilmiştir (21). 2011 yılında ise Almanya’da baş-
lıyan salgın Avrupa’da en büyük, dünyada ise 2. en 
büyük salgındır. Almanya’da 2453 STEC, 782 HUS 
olgusı tespit edilmiş ve bunların 35’i kaybedilmiştir 
(22,23). Büyüklüğüne ve virülansına göre, şimdiye 
kadar rapor edilmiş en ölümcül STEC salgınıdır. Bu 
salgında sorumlu suşun E. coli O104:H4 serotipi 
olduğu tespit edilmiştir (24). Avrupa ülkelerinde ise, 
biri ölümlü olmak üzere 36 HUS, 66 EHEC olgusu 
görülmüştür. ABD’de az da olsa olguya rastlanmış 
olup, 3 HUS (biri kesin, ikisi şüpheli), 2 şüpheli 
EHEC olgusu bildirilmiştir (25). 
	 Sonuç olarak, ülkemizden bildirilen sonuçlara ve 
çalışma verilerimize dayanarak E. coli O157’nin 
çocukluk yaş grubundaki akut gastroenterit olgula-
rında sık rastlanılan bir etken olmadığını düşündür-
mektedir. Ancak, son Avrupa salgını göz önüne alın-
dığında farklı serotiplerin de etken olabileceği, bu 
nedenle kanlı diyaresi olan seçilmiş olgularda STEC 
araştırmanın gerekli olduğu düşünülmüştür. 
Kromojenik besiyerinin yalancı pozitiflik sayısının 

SMAC besiyerine göre %50 daha az olması, buna 
bağlı olarakda ileri identifikasyon gereksiniminin 
azaltması bu besiyerinin rutin kullanım için uygun 
olduğunu düşündürtmüştür.
	 Çalışmamız Celal Bayar Üniversitesi, Bilimsel 
Araştırma Projeleri Birimi tarafından (No:2007-083) 
desteklenmiştir.
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ÖZET

Amaç: Ağızdan yutulan hidrokarbonlu bileşikler doku hipoksisi, pulmoner irritas-
yon ve sistemik toksisite ile etkilerini gösterirler. Akciğerlerin hasarı ölüme kadar 
giden çeşitli komplikasyonlara yol açmaktadır. Bu çalışmada tiner, neft ve kenaz 
zehirlenmeleri sunularak konuya dikkat çekilmek istenmiştir.
Yöntem: Hastaların bilgileri retrospektif olarak tarandı. Demografik ve klinik takip 
özellikleri incelendi. Pulmoner komplikasyonlara inhaler steroidin etkisi incelendi. 
Sonuçlar literatür eşliğinde tartışıldı.
Bulgular: On iki hastada dinlemekle akciğerlerde raller, altı hastada ciddi solunum 
sıkıntısı, beş hastada lökositoz, beş hastada ateş, üç hastada bilinç kaybı, iki hastada 
karaciğer fonksiyon testleri bozukluğu vardı. Hastaların beşinde solunum yolu bul-
gularının 24 saat sonra ortaya çıkması dikkat çekici idi. Hastalar medikal tedavi 
desteği ile 3-8 gün arasında şifa ile taburcu edildi. 
Sonuç: Biz pulmoner komplikasyonların düzeltilmesinde inhaler steroid kullandık. 
Ancak, katkısı olduğunu söyleyebilmek için karışlaştırmalı yayınlara gereksinim 
vardır. Bu tür zehirlenmelerin büyük çoğunluğu önlenebilir. Öte yandan, ebeveynler 
bu tür tehlikelerin farkında olmalıdır.

Anahtar kelimeler: Çocuk, zehirlenme, pulmoner komplikasyon, inhaler budezonid 
kullanımı

ABSTRACT

Objective: Hydrocarbon compounds swallowed orally show their effects with tissue 
hypoxia, pulmonary irritation, and systemic toxicities. Pulmonary damage leads to 
various complications leading to death. In this study, cases of poisoning with paint 
thinner, turpentine, and kenaz were reported to call attention to the subject.
Methods: Information related to the patients were gathered, retrospectively. Effects 
of inhaled corticosteroids for pulmonary complications were evaluated. Results were 
discussed in the light of the literature.
Results: Twelve of them presented with pulmonary rales, six patients manifested 
severe respiratory distress, five patients had leukocytosis, and five patients fever. 
Besides three patients were unconscious, and two patients had impaired liver functi-
on tests. Interestingly, respiratory symptoms became prominent after a period of 24 
hours in five patients. All patients were discharged within a period of 3 to 8 days after 
medical treatment.
Conclusion: We used inhaled corticosteroids for the treatment of pulmonary compli-
cations, but further studies are required to certainly assert their beneficial effects in 
this field. Most of such type of poisoning can be avoided. On the other hand, parents 
should be aware of such dangers.

Key words: Children, poisoning, pulmonary complications, inhaled budesonide

Alındığı tarih: 23.09.2011 
Kabul tarihi: 24.03.2012 

Yazışma adresi: Yrd. Doç. Dr. Murat Tutanç, 
Urgenpaşa Mah. 16. Sok. No:7, 4/18, Hatay
e-mail: drtutanc@hotmail.com

Klinik Araştırmaİzmir Dr. Behçet Uz Çocuk Hast. Dergisi 2012; 2(1):23-27
doi:10.5222/buchd.2012.023



24

İzmir Dr. Behçet Uz Çocuk Hast. Dergisi 2012; 2(1):23-27

	 GİRİŞ

	 Çocuklarda akut zehirlenme acil servislere başvu-
runun hâlâ önemli nedenidir ve sık görülen bir halk 
sağlığı sorunudur (1). Bu zehirlenmelerden hidrokar-
bon içerikli maddelerin yutulması öncelikle aspiras-
yon ve şimik pnömoniye yol açarak akciğer zedelen-
mesi ve sonraki komplikasyonları ile morbidite ve 
mortalite oluşturmaktadır (2). Gelişmekte olan ülke-
lerde daha sık görülen bu sorun hakkında yapılmış az 
sayıda çalışma vardır (2-4). 
	 Petrol ürünleri en yaygın hidrokarbonlu bileşik-
lerdir (Tablo 1) (5). Evde kullanılan bazı kimyasal 

maddeler de hidrokarbon yapısında olduğundan çoğu 
zaman kazayla ya da kasıtlı olarak alınmaları zehir-
lenmeye neden olur (4,5). Petrol ürünlerinin çoğunda 
aspirasyon riski yüksektir (6,7). Hidrokarbon zehirlen-
melerinde, farklı sınıftan karışımlara maruz kalındığı 
için kesin tanı koymak her zaman olası değildir (5). 
Kimyasal sınıf ve maruz kalınan yola göre belirtiler 
değişkendir (Tablo 2). Tanı öykü ve klinik bulgular 
dikkate alınarak konur (5). Çoğu zaman öyküde maru-
ziyet ve maruz kalınan madde cinsi belirlenir. 
	 Amitraz genellikle %20 konsantrasyonda ve 
%75’lik ksilen çözücüsü içinde bulunur (5). Ağız, deri, 
göz ve solunum yolu ile alındığında zehirlenme yapar 
(8). Konvülsiyon, koma, miyozis, midriyazis, solunum 
baskılanması, hipotermi, hipotansiyon, bradikardi, 
kusma, sık idrara çıkma ve mide bağırsak hareketle-
rinde azalma görülür (9). Hiperglisemi ve serum transa-
minaz düzeylerinde artma saptanabilir. İçerdiği yoğun 
ksilenden ötürü aspirasyon pnömonisi ile sonuçlanıp 
solunum yolu bulgularına neden olabilir (9). 
	 Bu çalışma ile çoğunlukla ev kazaları sonucu 
ortaya çıkan bu önlenebilir akciğer komplikasyonla-
rına yol açan zehirlenmelere dikkat çekmek istedik. 

Tablo 1. Hidrokarbonların sınıflandırılması (5).

Sınıf

Alifatik 
hidrokarbonlar 
(Petrol ürünleri)

Aromatik 
hidrokarbonlar

Terpenler

Ürün/ Bileşik

Benzin, gazyağı, n-hekzan, tiner, vernik, pro-
pan (sanayi tipi LPG), bütan (evlerde kullanı-
lan tüp gaz)

Benzen, toluen, ksilen, naftalin, tiner, 
Karbontetraklorür, metilen klorür, kloroform, 
perkloroetilen, trikloroetilen, trikloretan, freon 
(buzdolabı gazı)

Neft yağı

Tablo 2. Hidrokarbonlara maruz kalınan yola göre zehirlenme belirti ve bulguları (5).

Hidrokarbon sınıfı

Petrol ürünleri

Halojenli ve aromatik hidrokarbonlar

Tüm hidrokarbonlar

Maruz kalınan yol

Ağız, solunum yolu

Ağız, solunum yolu

Deri, göz

Belirti ve bulgular

•	 Öksürük, tıkanma, takipne, bronkospazm, hırıltılı solumaya eşlik eden 
takipne, siyanoz, koma, konvülsiyon

•	 İnfeksiyon
•	 Bilinç bozukluğu
•	 Merkezi sinir sistemi baskılanması ya da uyarılması

•	 Merkezi sinir sistemi baskılanması, aritmiler, solunum baskılanması, 
sindirim sistemi, böbrek ve karaciğer işlevlerinde bozulma

•	 Propana bağlı asfiksi
•	 Toluene bağlı aritmi ve ventrikül fibrilasyonu nedeniyle ani ölüm, ense-

falopati, karaciğer ve böbrek işlevlerinde bozulma, asit baz dengesizliği

•	 Uzamış akut maruz kalınma durumunda deride yanıklar
•	 Seyrek olarak sistemik toksik etki
•	 Göz irritasyonu
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	 GEREÇ ve YÖNTEM

	 Çocuk acil ünitesine 2003-2005 yılları arasında 
başvuran ve akciğer komlikasyonları gelişen hidro-
karbon içeren eden maddelerce zehirlenen (tiner, neft 
ve amitraz gibi) çocuklar çalışmaya alındı. Toksik 
madde alımı sonrası hastanemize başvuruncaya dek 
geçen süre, yapılan müdahaleler, geliş yakınmaları ve 
bulguları, tedavi süreci ve yatış süreleri incelendi. 
Hastalarda lökosit sayısının 10.500 mm3’ün üstünde 
olması lökositoz olarak değerlendirildi. Bu paramet-
reler literatür eşliğinde tartışıldı. 

	 BULGULAR

	 Hastaların yaşları ortalama 2.2±0.8 yıl idi. Dokuz 
(%60)’u erkek 6’sı (%40) kız olan çocuklar evlerde 
su kaplarına konmuş olan maddelerin su zannedile-
rek içilmesi sonucu zehirlenmişti. Hastaneye en 
erken başvurma süresi 15 dk., en geç 4 saatti. Beş 
(%33) hasta yakınları tarafından kusturulmaya çalı-
şılmış, 5 (%33) hastaya gönderildikleri ilk merkezler-

de mide lavajı yapılıp aktif kömür verilmişti. Acil 
servisimize başvurularında hastalara kusturma ve 
mide lavajı yapılmadı. En sık yakınma öksürük idi. 
On (%66) hastada takipne, 9 (%60) hastada taşikardi 
vardı. Takipnesi olan hastaların akciğerlerinde dinle-
mekle ince ve kaba ralleri vardı. Solunum yetmezliği 
olan hasta dışında hastalarda SaO2 90’ın üstünde idi. 
Üç (%20) hastanın bilinçleri kapalı idi, bunlardan 
1’inde (%6) solunum yetmezliği de vardı. Hipotansif 
3 hasta, AST: 156 ve128 U/L olan ve hiperglisemisi 
olan 2 (%12) hasta amitraz ile zehirlenmişlerdi. Yedi 
(%46) hastada lökositoz vardı. 
	 Tüm hastalara intravenöz (İV) mayi ve oksijen 
desteği, üç hipotansif hastaya izotonik sıvı yükleme, 
bir hastaya 12 saat ventilatör desteği verildi. 
İzlemlerde daha önce takipne bulgusu olmayan 5 
hastada ateş ve lökositozu izleyen dispne ve takipne 
gelişti. Bu hastalara antibiyotik ve nebülizer kullanı-
larak inhaler budezonid (200 µg, nebülizatör ile 
sabah ve akşam, günde 2 kez) başlandı. Akciğer bul-
gularında 6 saat içinde düzelme olmayan 3 hastaya 
daha inhaler budezonid tedavisi başlandı. İnhaler 

Tablo 3. Hastaların demografik bilgileri ve bulgular.

Bilgi-Bulgular

Erkek
Kız
Yaş (yıl)
Ulaşım süresi
Kusturma
Mide lavajı
Aktif kömür
Kapalı bilinç
Takipne
Taşikardi
Solunum yetmezliği
Yüksek AST
24 saat sonra takipne
24 saat sonra lökositoz
24 saat sonra ateş
Hipotansiyon
Hiperglisemi
Budenozid tedavisi
Yatış süresi

Neft Z.
(n=8)

6
2

1-3
15 dk.-4 sa.

-
-
-
-
5
6
-
2
3
3
3
-
-
5

3-6 gün

Tiner Z. 
(n=4)

1
3

1.5-2.5
1.5-3 sa.

-
2
2
-
3
3
-
-
2
2
2
-
-
2

2-4 gün

Amitraz Z.
(n=3)

2
1

2-3.5
15 dk.-1 sa.

1
3
3
3
2
-
1
-
-
-
-
3
2
1

3-6 gün

Toplam
(n=15)

9
6

1-3.5
15 dk.-4 sa.

1
5
5
3
10
9
1
2
5
5
5
3
2
8

3-6 gün
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budezonid tedavileri akciğer bulgularının düzelmesi 
üzerine en geç 36 saat sonunda kesildi. Bilinci kapalı 
hastaların modifiye Glasgow Koma Skala (GKS) 
bulguları 24. saat sonunda 16 idi. Hastalara kusturma 
ve mide lavajı yapılmadı. Tüm hastalar 2 ila 6 gün 
sonunda şifa ile taburcu edildi. Hastaların demogra-
fik bilgileri ve bulgular Tablo 3’te özetlenmiştir. 

	T ARTIŞMA

	 Bazı hidrokarbonların 1 mL’den az miktarda 
yutulduktan sonra solunum yollarına aspirasyonunun 
ciddi kimyasal pnömoni ve ölüme neden olduğu gös-
terilmiştir (5,7). Oral alımdan sonra kısa sürede öksü-
rük ve tıkanma gibi bulgular ortaya çıkar. Bu bulgu-
ları birkaç saat içinde takipne, hışıltı ve kimyasal 
pnömoni izleyebilir (4,6). Ölüm ikincil bakteriyel 
infeksiyon ve solunum komplikasyonlarına bağlı 
gelişebilir. Zehirlenmeler özellikle çocuk yaş grubun-
da daha sık görülürler (1). Hidrokarbonlar peroral 
yutulduktan sonra ölüme yol açabilen akciğer komp-
likasyonları ile önem kazanmaktadır (2,10). Ev kazası 
sonucu zehirlenen olgularımızda akciğer bulguları 
toksik ajanların oral yolla alımından sonra ortaya 
çıkmıştı. Beş hastamıza geldikleri merkezlerde mide 
lavajı yapılıp aktif kömür verilmişti. Bir hastamız da 
toksik ajanı içtikten sonra yakınları tarafından kustu-
rulmaya çalışılmıştı. Bu uygulamalar yüksek aspiras-
yon riskinden dolayı pulmoner komplikasyonları 
arttırdığından önerilmemektedir (2,5,11). Bu konuda acil 
servislerdeki uygulayıcıların bilgi artırımına gereksi-
nim duyduğu görülmektedir. Farklı olarak amitraz 
intoksikasyonunda mide yıkaması ve aktif kömür 
verilmesi önerilmektedir (8). Bunun nedeni aspirasyon 
pnömonisine neden olan yüksek ksilene rağmen, 
amitrazın sistemik etkilerinden korunmak içindir. 
Ksilen etkisinden korunmak için işlemlerin hava yolu 
güvenliği sağlanarak ilk 1 saat içinde yapılması 
gereklidir (9). 
	 Hidrokarbonlar ağız yoluyla alındıktan sonra aspi-
re edilerek akciğerlerde; ağız, solunum ve deri yoluy-
la alınmaları sonucu ise sistemik toksik etkiler yapar-

lar (7). Özellikle tiner ve neft zehirlenmesinde sonra-
dan solunum bulguları ortaya çıkabilmektedir (12). 
Hatta literatürde çoklu organ yetmezliği ile gidebilen 
ölüm olguları da görülebilmektedir (14,15). Solunum 
sistemi belirtileri olan hastalarda akciğer grafisinde 
bileşiğin alınmasından 30 dk. sonra kimyasal pnömo-
ni bulguları görülebilir. Belirti olmayan hastada bu 
süre iki saat ile 24 saat arasında olabilir (13,14). 
Hastalarımız arasında sonradan çıkan belirtiler ara-
sında solunum sıkıntısının yanı sıra ateş ve lökositoz 
da tespit edilmişti. Bu nedenle hidrokarbon zehirlen-
mesi yakınması ile başvuran hastalar tüm ayrıntıları 
ile değerlendirilmeli, solunum bulguları olmadığında 
dahi hemen taburcu edilmeyip en az 48 saat gözlen-
melidir. 
	 Sistemik toksik etkiler, ajanın yapısına göre deği-
şir. Diğer belirtiler dalgınlık, ataksi, letarji ve baş 
ağrısı yanı sıra ciddi ölçüde maruz kalındığında, 
bayılma, koma ve solunum durmasıdır (5,7). Gerekli 
tüm durumlarda temel ve ileri yaşam desteği verilme-
lidir (15). Özellikle aspirasyon pnömonisi ve merkezi 
sinir sistemi baskılanması olasılığı dikkate alınmalı-
dır (13,15). Literatürde ARDS gelişen hastada surfaktan 
uygulaması, takipne ve solunum sıkıntısı olan hasta-
lara budezonid (14) ve nitrik oksid (16) tedavisi ile başa-
rılı olan raporlar mevcuttur. Hastalarımızdan başvuru 
sırasında ve sonradan solunum sıkıntısı olan 8 hasta-
ya inhaler budezonid verildi. Budezonid tedavisinin 
yararlı olmadığını söyleyen yayınlara rağmen (17), 
uygulamalarımızdaki tedaviye katkısının olduğunu 
söyleyebiliriz. 
	 Uçucu özellikte olan sıvılar oral yolla alınsa dahi 
pulmoner komplikasyonlar oluşturabilmektedir. Bu 
nedenle oluşan sistemik etkilerinin yanı sıra hastalar-
da lokal pulmoner semptomların da takip edilmesi 
gerekir. Çocukluk çağı zehirlenmelerinin büyük oran-
da alınacak tedbirlerle önlenebilir olduğunu görmek-
teyiz. Bunun için alınacak tedbirler için aile bireyle-
rinin, bu tür maddelerin çocukların kolayca ulaşabile-
cekleri yerlerde ve asla su kaplarının içerisinde 
bulundurulmaması konusunda bilinçlendirilmesi, 
alımları durumunda ise uygulanacak tedavi için 
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uygulayıcıların da hizmet içi düzenli eğitilmesinin 
gerekli olduğu düşüncesindeyiz.
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ÖZET

Rotavirus gastroenteriti çocukluk çağında en sık görülen bakteriyel olmayan ishal 
nedenidir. Tüm yaş gruplarında rotavirus infeksiyonlarının tipik seyri 2-3 gün devam 
eden ateş ve kusma, sonrasında gelişen kansız sulu dışkılamadır. Özellikle kusma ile 
birlikte olduğunda rotavirus infeksiyonları ciddi ve yaşamı tehdit eden dehidratasyo-
na neden olabilmektedir. Rotavirus infeksiyonuna bağlı ekstraintestinal tutulumlar 
ender olmakla birlikte bildirilmektedir. Yine immün trombositopeni birçok viral 
infeksiyona ikincil olarak görülebilmesine rağmen, rotavirus infeksiyonuna bağlı 
görülmesi oldukça enderdir. Ateş, kusma, ishal, yaygın peteşiyal döküntü yakınma-
larıyla başvuran üç yaşında bir erkek hasta, rotavirus infeksiyonundan dolayı oldu-
ğunu düşündüğümüz trombositopenisi olması nedeniyle sunulmaktadır.

Anahtar kelimeler: Rotavirus, gastroenterit, immün trombositopenik purpura

ABSTRACT

Rotavirus gastroenteritis is one of the most common abacterial causes of childhood 
diarrhea. Typical course of rotavirus infection in all ages of patients consists of 2-3 
days of lasting fever, vomiting and then subsequent development of watery bloodless 
diarrhea. Rotavirus infection, especially gastroenteritis with severe vomiting, may 
cause critical and life-threatening dehydration. Extraintestinal involvement related 
to rotavirus infection is not commonly reported. Immune thrombocytopenia may 
happen after some of viral infections; however it has never been reported to be asso-
ciated with wild-type rotavirus gastroenteritis to date. Here, we present a three-year-
old patient with fever, vomiting, diarrhea and generalized purpura, which thought to 
be related to rotavirus infection.
 
Key words: Rotavirus, gastroenteritis, immune thrombocytopenic purpura

	 GİRİŞ

	 Rotavirus, Hastalık Kontrol ve Önleme merkezi 
(CDC) verilerine göre dünyada bebek ve çocuklarda 
ishalin en sık nedenidir (1). Çocukların çoğu 2 ya da 3 
yaşına kadar en az bir kez virüsle karşılaşmıştır. Yine 
CDC verilerine göre her yıl yarım milyondan fazla 5 
yaş altı çocuk ölümüne neden olmaktadır (1). Klinikte 
rotavirus bol sulu kansız ishal, kusma, ateş, karın 

ağrısına neden olur. Dehidratasyon, rotavirus infeksi-
yonunun en sık görülen komplikasyonudur.
	 Rotavirus infeksiyonuna bağlı intestinal kompli-
kasyonlar (hepatit, nekrotizan enterokolit vb.) (2,3) sık 
olarak görülmekle birlikte, literatürde ekstraintesti-
nal tutulumlar da bildirilmiştir. Pnömoni, ekzantem, 
rabdomiyoliz, nötropeni, dissemine damar içi koagü-
lasyon, hemofagositik lenfohistiyositoz, miyokardit, 
ensefalopati, serebellit ve konvülziyon rotavirusa 
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bağlı olarak bildirilen ekstraintestinal komplikasyon-
lar olarak sayılabilir (4,5,10). Literatürde yalnızca bir 
olguda Rotavirusa bağlı immun (idiyopatik) trombo-
sitopenik purpura (ITP) bildirilmiştir (12).
	 Rotavirus infeksiyonu özellikle 5 yaş altı çocuk-
larda oldukça sık görülen bir infeksiyon olmasına 
rağmen, rotavirusa bağlı ITP çok çok enderdir. 
Yapılan Medline-Pubmed literatür taramasında yal-
nızca daha önce rotavirusla ilişkili bildirilen tek bir 
olguya rastlandı. Burada çok ender de olsa, rotavirus 
infeksiyonunun ekstraintestinal komplikasyonuna 
bağlı olduğunu düşündüğümüz ITP geliştiren bir has-
tamız sunulmaktadır. 

	 OLGU

	 Üç yaşındaki erkek hasta 1 haftadır devam eden 
ateş, halsizlik, kusma, ishal yakınmaları ile acil 
polikliniğimize başvurdu. Acil serviste yapılan tet-
kiklerinde trombosit: 21.000 /mm3; sodyum: 133 
mEq/L; potasyum: 2.8 mEq/L saptanması üzerine 
gastroenterit ve trombositopeni ön tanıları ile servisi-
mize yatırıldı. Özgeçmişinde özellik yoktu. Soygeçmi-
şinde annede astım bronşit hastalığı dışında belirgin 
özellik yoktu. Yatışındaki fizik muayenede: tartı: 11 
kg (3p); boy: 95 cm (25-50p); genel durumu: orta; 
bilinç: açık, koopere; ateş:38˚C idi. Ekstremitelerde 
daha belirgin olmak üzere vücutta yaygın peteşileri 
mevcuttu. Batın muayenesinde hassasiyet mevcut, 
defans ve rebound yoktu. Bağırsak sesleri artmış ola-
rak alınıyordu. Karaciğer ve dalak palpe edilmiyor-
du. Lenfadenomegalisi yoktu. Diğer sistem muaye-
nelerinde patolojik bulguya rastlanılmadı.
	 Laboratuvar incelemelerinde: yatışındaki tam kan 
sayımında lökosit: 6.200/mm3, hematokrit: %34, 
hemoglobin: 11.9 gr/dl, trombosit: 21.000/mm3, 
MCV:73fl, sedimantasyon: 16 mm/saat, protrombin 
zamanı (PT) ve aktive parsiyel tromboplastin zamanı 
(aPTT) normal, rutin kan biyokimyasında sodyum: 
133 mEq/l, potasyum: 2.8 mEq/l, klor: 109 mEq/l, 
gaita mikroskopisinde eritrosit ve lökosit görülmedi. 
Dışkı kültüründe üreme olmadı. Dışkıda kaset test ile 

bakılan rotavirus antijeni pozitif olarak saptandı. 
Viral serolojisinde Elisa yöntemi ile bakılan hepatit 
markırları, anti-Human Immunodeficiency Virus 
(HIV), Herpes simpleks virus (HSV) tip I/II immu-
noglobulin M (IgM), anti-sitomegalovirus (CMV) 
IgM, anti-Parvovirus B19 IgM, anti-Epstein Barr 
virus (EBV) VCA IgM; kemiluminesans yöntemi ile 
bakılan anti-Rubella IgM, anti-toxoplazma IgM nega-
tifti. Direkt Coombs da negatif bulundu. C3:67.1 mg/
dL (79-152) olarak hafif ve C4: 3.8 mg/dL (16-38) 
düşük saptandı. Total immunoglobulin E (IgE): 462 
IU/l olarak yüksek; diğer immunoglobulinler (immu-
noglobulin G, A ve M) normaldi. Otoimmün ve 
romatizmal hastalıklar yönünden bakılan romatoid 
faktör, anti nükleer antikor (ANA) ve anti-dsDNA: 
negatif saptanmıştır. 
	 Trombositopenisi nedeniyle periferik yayma yapı-
lan hasta çocuk hematoloji birimiyle konsülte edildi. 
Periferik yaymada atipik hücre ve blast görülmedi. 
Trombositopeni infeksiyona bağlı olarak değerlendi-
rildi ve trombositopeni yapacak nedenlere yönelik 
araştırma yapılması istendi. Bu arada hastanın taki-
binde trombosit sayısı 16.000/mm3’e düşmesi üzeri-
ne etiyolojide olası viral infeksiyona bağlı olabileceği 
düşünülen hastaya 1 g/kg’dan 2 gün intravenöz 
immunoglobulin (İVİG) tedavisi verildi. Tedavi son-
rası bakılan kontrol trombosit sayısı 55.000/mm3 ve 
daha sonraki ise 183.000/ mm3’e yükseldi. Kusma, 
ishal yakınmaları gerileyen, döküntüleri kaybolan ve 
ağızdan beslenmesi iyi olan hastanın kontrol biyo-
kimyasının ve elektrolitlerinin normal olması üzerine 
i.v. sıvı tedavisi kesildi. Trombositopeni etiyolojisine 
yönelik olarak yapılan tetkikler sonucunda; rotavirus 
dışında bakılabilen viral ya da bakteriyel ajan saptan-
mayan hastamızdaki ITP, rotavirus infeksiyonuna 
bağlı olarak değerlendirildi. 

	 TARTIŞMA

	 ITP çocukluk döneminde en sık 2-8 yaş arasında 
görülen bir hastalıktır. ITP oluşmasında immünolojik 
faktörler en önemli yeri tutmaktadır. Viral ajanların 
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da hastalığı bu yolla oluşturduğu sanılmaktadır. 
Yapılan çeşitli çalışmalarda ITP oluşumunda en sık 
karşılaşılan virüsler Epstein-Barr virüsü (EBV), vari-
sella, kızamık, kızamıkçık, sitomegalovirus, hepatit 
B ve human parvovirus B19’dur (6,7). Hastamızda 
bakılan viral serolojide anti-HIV, TORCH grubu 
ajanlar, anti-human Parvovirus IgM, Anti-HBsAg, 
anti-EBV VCA IgM negatifti. Ayrıca bakılamayan 
diğer viral ya da bakteriyel ajanlara yönelik bir klinik 
bulgu da yoktu. Olgumuzda yalnızca viral etken ola-
rak dışkıda rotavirus antijeni pozitif saptandı. 
	 Gastroenteritli hastamızda gelişen trombositope-
nide ayırıcı tanıda hemolitik üremik sendrom (HÜS) 
düşünülmesi gereken önemli bir hastalıktır. HÜS 
hemolitik anemi, trombositopeni, böbrek yetmezliği 
triadı ile tanımlanır (8). Olgumuz anemik olmadığı 
gibi üre, kreatinin değerleri normal olup, böbrek yet-
mezliği bulguları da yoktu. Yapılan periferik yayma-
da HÜS açısından anlamlı olan parçalanmış eritrosit-
ler (şistosit vb.) görülmeyip eritrosit morfolojisi de 
normaldi. 
	 Otoimmün ve bazı romatizmal hastalıklarda (özel-
likle sistemik lupus eritematozis) trombosit yüzey 
antijenlerine karşı gelişen immunoglobulin G (IgG) 
antikorları sonucunda oluşan trombosit yıkımına 
bağlı trombositopeni gelişir. Olgumuzda SLE ve oto-
immün hastalıklar açısından bakılan ANA, romatoid 
faktör ve anti-dsDNA negatifti.
	 Kemik iliği tutulumu ile seyreden maligniteler de 
trombosit yapım defektine yol açarak trombositopeni 
ile kendini gösterebilirler. Hastamızda klinik olarak 
malignite düşünülmediği gibi laboratuvar bulguların-
da tam kan sayımı, sedimantasyon, LDH vb. değerle-
ri normaldi. Çocuk hematoloji birimi tarafından da 
değerlendirilen periferik yaymada atipik hücre ve 
blast görülmedi. Trombositopeni daha çok viral 
infeksiyona bağlı olarak değerlendirilip, tedavi edildi 
ve hasta şifa ile taburcu edildi. 
	 Deneysel hayvan modellerinde, rotavirus infeksi-
yonuna bağlı viremi esnasında rotavirus antijenleri, 
RNA’sı veya enfeksiyöz virüsün kendisi karaciğer, 
kalp, akciğer ve santral sinir sistemi gibi birçok 

bağırsak dışı dokuda gösterilmiştir (9,10). Rotavirus 
antijenleri ve RNA’sı, ishalli çocukların serumlarında 
da saptanmıştır (11). Bu bulgular, ekstraintestinal rota-
virus replikasyonunu (tutulumunu) desteklemekte; 
rotavirusun bağırsak dokusu ile sınırlı kalmadığını, 
bağırsaktan sistemik dolaşıma oradan da dokulara 
yayıldığını düşündürmektedir. Olgumuzda rotavirus 
antijenemisi sonucunda aktive olan immun sistemin 
verdiği yanıt sonrasında olası bir çapraz reaksiyonla 
trombositopeni geliştiği düşünülmektedir. Kompleman 
C3 ve özellikle C4 düzeylerinin hastamızda düşük 
saptanması, gelişen trombositopenide kompleman 
yolağının rol aldığını ve immün sistemin aktive oldu-
ğunu doğrulamaktadır. 
	 Literatür taramamızda bu zamana kadar yalnızca 
Sıddıquı et al. (12) tarafından yayınlanan bir olguda 
rotavirus aşılaması sonrasında gelişen infeksiyona 
bağlı olduğu düşünülen ITP sunulmuştur. Sonuç ola-
rak, trombositopeni etiyolojisine yönelik olarak yapı-
lan tetkikler sonucunda, hastamıza rotavirus infeksi-
yonuna bağlı ITP tanısı konuldu. Hastamız ITP etiyo-
patogenezinde, diğer virüsler kadar bundan sonra rota-
virusun da düşünülmesi gerektiğini göstermektedir. 
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ÖZET

Toksik epidermal nekrolizis seyrek olarak görülür. Genellikle ilaçlar ve bazen de 
infeksiyonlara bağlı olarak gelişir. Derinin soyulması ile karekterizedir. Morbidite ve 
mortalitesi çok yüksektir. Bugün halen tedavisi konusunda kesin bir fikir birliğinin 
olmadığı bir klinik tablodur. Bu makalede, 18 aylık erkek hastada üst solunum yolu 
infeksiyonuna yönelik olarak amoksislin klavulonik asit, terbutalin, ibuprofen kulla-
nımı sırasında tedavinin on beşinci gününde başlayan ateş, deri döküntüleri ve son-
rasında toksik epidermal nekrolizis-steven Johnson overlap tablosu gelişen olgu 
sunulmuştur. Olgunun izleminin birinci gününde başlanılan ve üç gün verilen (400 
mg/kg/ gün) intravenöz immünglobulin (IVIG) tedavisi ile dramatik düzelme sağlan-
mıştır. Bu olgu nedeniyle ilaçların yaşamı tehdit edebilen bir yan etkisine dikkat 
çekilerek IVIG tedavisinin etkili ve güvenilir bir alternatif olarak tedavi seçenekleri 
arasında olduğunu belirtmek istedik.

Anahtar kelimeler: Toksik epidermal nekroliz, Stevens-Johnson sendromu, intrave-
nöz immünglobülin

ABSTRACT

Toxic epidermal necrolysis is seen rarely. It generally develops secondary to drugs and 
sometimes infection. It is characterized by peeling of the skin. Morbidity and mortality 
is very high. There is no definitive consensus about the treatment of toxic epidermal 
necrolysis. In this article, upper respiratory tract infection developed in male patients 
of 18 months beginning from 15. days of amoxycilline -clavulanic acid, terbutaline, and 
ibuprofen treatment with manifestations of skin rashes, and subsequent toxic epider-
mal necrolysis-Steven Johnson overlap syndrome. the first day follow-up and the 
three-day (400 mg/kg/day), Intravenous immunoglobulin (IVIG) therapy starting from 
the first day of follow-up, and maintained for 3 days at a dose of 400 mg/kg/day resulted 
in a dramatic improvement. With this case report we pointed to a life-threatening side 
effect of these drugs, and wanted to indicate that IVIG therapy is among effective, and 
safe therapeutic alternatives.
 
Key words: Toxic epidermal necrolysis, adverse event, intravenous immunoglobulin

	 GİRİŞ

	 Toksik epidermal nekroliz (TEN) ilk kez 1956 
yılında Lylell sendromu olarak tanınlanmıştır (1). 
Hastalık yaygın eritem ve epidermis nekrozu ile 
karakterize mortalitesi yüksek deri reaksiyonudur. 
Genellikle ilaçlar, ender olarak da infeksiyonlara bağ-

lı olarak gelişir ve halen tedavisinde kesin bir fikir 
birliği yoktur (2). Sistemik ilaç kullanan hastalarda, 
ilaçlara bağlı istenmeyen yan etkiler %0.1 ile %1 ora-
nında görülmektedir. Steroid dışı antiinflamatuvar 
ilaçlar, antikonvülzanlar ve antibiyotikler gibi, görece-
li olarak sık kullanılan ilaçlara bağlı deri döküntüleri-
nin görülme sıklığı %1 ile %5’lere kadar ulaşabilir (3).
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	 Bu makalede, 18 aylık erkek hastada, üst solunum 
yolu infeksiyonu tedavisi için amoksislin klavulanik 
asit, terbütalin, ibuprofen kullanımı sırasında gelişen 
TEN-Steven Johnson overlap tablosuna ve IVIG 
tedavisi ile alınan başarılı sonuca dikkat çekilmek 
istenmiştir.

	 OLGU SUNUMU

	 Daha önce herhangi bir yakınması olmayan 18 
aylık erkek olguya 15 gün önce başlayan üst solunum 
yolu infeksiyonu nedeni ile amoksislin klavulonik 
asit, terbütalin, ibuprofen reçete edilmiş. Olgu bu 
tedavileri kullanmaya devam ederken perianal bölge-
de kızarıklık gelişmesi üzerine topikal epitelizan ve 
antifungal pomadlar eklenmiş. On gün sonra dudak 
çevresinde, boynunda, koltukaltları, kasıkları ve 
makat çevresinde kızarıklık, çene, alın, kulak kepçe-
sinde kırmızı renkte ve deriden kabarık döküntüler 
oluştuğu öğrenildi. Öz ve soygeçmişinde önemli bir 
hastalık veya ilaç allerjisi belirlenmedi.
	 Fizik muayenesinde vücut ağırlığı 12 kg (50-75 p) 
boy 85 cm (75 p), vücut ısısı 38,7°C, kalp tepe atım 
120/dk, solunum sayısı 28/dk., kan basıncı 85/55 
mmHg idi. Tüm vücutta eritamatöz makülopapüler 
karakterde olan lezyonlarına izleminin altıncı saatin-
de oral mukozada, çenede, sol kulak kepçesinde, 
pubik, anal ve inguinal bölgelerde vezikülobüllöz 
lezyonlar ve periorbital hiperemi ve ödem eklendi. 
Nikolsky fenomeni pozitif bulunan olgunun diğer 
sistemik muayene bulguları olağan saptandı. 

	 Laboratuvar incelemelerinde hemoglobin 13,2 g/
dl, beyaz küre 17270/mm3 %54 PMNL ,%46 lenfosit, 
trombosit 399000/mm3, CRP 0.33 mg/dl, ESH 9 mm/
saat saptandı. Kan, yara sürüntü ve idrar kültürlerinde 
üreme olmadı, boğaz kültüründe boğaz flora bakteri-
leri üredi. ANA (anti nükleer antikor) ve ENA antikor 
profili (nRPN/Sm,Sm,SS-A,Ro52,SS-B,Scl-70,Jo-1), 
mikoplazma serolojisi negatif saptandı. Göz konsül-
tasyonunda olguda keratokonjuktivit veya korneal 
ülserasyon saptanmadı. Cilt biyopsisinde dermoepi-
dermal bölgede ayrışma, keratinosit hücre nekrozu 
saptandı, TEN-Stevens-Johnson sendromu (SJS) ile 
uyumlu olarak değerlendirildi. Hastaya bu klinik ve 
laboratuvar bulguları ile SJS-TEN overlap sendromu 
tanısı konuldu. Hidrasyon, beslenme desteği, yara 
bakımı, geniş spektrumlu antibiyotik uygulandı. 
Sistemik steroid tedavisi 3 hafta süre ile ve İVİG 0,4 
mg/kg/g üç gün süre ile uygulandı. Tedavinin 2. 
gününde mevcut lezyonlarda belirgin gerileme sap-
tandı yeni lezyon oluşumu izlenmedi. Tamamen iyi-
leşen olgu yatışının 15. gününde şifa ile taburcu 
edildi. 

	 TARTIŞMA

	 Toksik epidermal nekrolizis genellikle ilaçlarla 
daha seyrek olarak infeksiyonlara bağlı olarak geli-
şen, derinin soyulması ile karekterize, morbidite ve 
mortalitesi çok yüksek bir klinik tablodur. Epidermal 
eksfoliasyon, konjuktivit, mukozal membran tutulu-
mu ve ateş yüksekliği ile seyreder. Epidermisin der-
misten yaygın şekilde ayrışması ile karakterizedir. 
Steven Johnson sendromu (SJS) mukoz membran 
erozyonları ve veziküler lezyonlar ile ilişkili vücut 
yüzeyinin %10’undan azını tutan hafif bir hastalık 
iken, TEN erozyonların ve veziküllerin birleşmesi ile 
yüzeyel yanıkları andıran vücut yüzeyinin %30’undan 
fazlasının etkilendiği klinik tablodur. Vücut yüzeyin-
de %10-30 oranında tutulum olan olgular SJS-TEN 
overlap olarak değerlendirilmektedir. SJS ve TEN 
idiyosenkrazik ilaç reaksiyonlarıdır (2,3). Bize has bu 
tanı kriterlerine göre olgumuzun ilaç kullanım öykü-

Resim 1.
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sü, epidermal eksfoliasyon, mukozal tutulumu olma-
sı, tutulumun vücut yüzeyinin %10-30 oranında 
olması nedeni ile SJS-TEN overlap tanısı koyduk.
	 Etiyoloji çoğunlukla ilaçlarla ilişkilidir. Bu ilaçlar 
arasında antibiyotiklerden sulfonamidler ve penisilin 
grubu ilaçlar, antikonvülsanlardan fenitoin, karbama-
zepin ve barbitüratlar, nonsteroidal anti inflamatuvar 
ilaçlar, allopurinol ve antifungaller bulunmaktadır. 
Diğer nedenler arasında mycoplazma, E.coli, HSV, 
varisella ve kızamık infeksiyonları, neoplaziler, SLE 
gibi otoimmun hastalıklar, radyoterapi yer alır (3,4). 
Hastamızda amoksisilin klavulinat, anti inflamatuvar 
kullanımı mevcuttu.
	 Toksik epidermal nekrolizisdeki artmış keratinosit 
hücre ölümünün nedeni keratinositlerdeki artmış 
FasL ve Fas ekspresyonudur. TEN’li hastaların 
serumlarmdaki FasL düzeyi ilacın tetiklediği maku-
lopapüler döküntülü hastaların ve sağlıklı kontrolle-
rin serumları ile karşılaştırıldığında yüksek bulun-
muştur (5,6). Ayrıca deri biyopsilerinin immünokimya-
sal incelemesi tüm TEN’li hastalarda kontrollere göre 
daha yüksek oranda FasL ekspresyonu olduğunu gös-
termiştir (7). İlaç gibi herhangi bir tetikleyici ajan, 
keratinositlerin FasL gibi apopitotik ligand yapımını 
artırabilir ve Fas-FasL bağlanması ile apopitozise 
neden olabilir (8). 
	 Artan sitokinler sonucu sistemik bulgular oluşur. 
Klinik bulgular ilaca maruziyetten 7-21 gün sonra 
meydana gelir. Ateş ve gribal semptomların bulundu-
ğu 2-3 gün süren prodromal dönem sonrasında ağrılı 
ve hiperemik zemin üzerinde veziküler lezyonlar gibi 
mukokütanöz lezyonlar meydana gelir. Nikolsky 
fenomeni pozitiftir. En sık oral kavite, genital muko-
za tutulumu görülür. Göz tutulumuna bağlı olarak 
keratit, keratokonjunktivit görülür. Ender olarak özo-
fagus, üriner mukoza tutulumu bildirilmiştir. Hasta-
mızda oral ve genital mukoza tutulumuna ait lezyon-
ları mevcuttu. Göz tutulumu açısında göz hastalıkları 
ile değerlendirilen olguda göz tutulumu saptanmadı. 
	 Bakteriyel invazyon ve immun yanıttaki azalma 
sonucu sepsis gelişebilir ve mortaliteyi yükseltir. 
Erken dönemde S. Aureus, geç dönemde Pseudomonas 

kolonizasyonu bildirilmiştir. Biz de olgumuza sepsis 
ve bakteriyel invazyona yönelik ve ayırıcı tanıda sta-
filokokal haşlanmış deri sendromunu da düşünerek 
anti pseudomonal ve anti stafilokokal antibiyoterapi-
ye başladık. En önemli komplikasyon sepsis ve solu-
num yetmezliğidir. Ciltte depigmentasyon, gözde 
entropion, konjonktival ülserasyon / konjonktival 
skar / perforasyon görülebilmektedir (9). Olgumuzun 
uzun süreli takibinde herhangi bir komplikasyon sap-
tamadık. 
	 TEN ve SJS olguları için spesifik tedavi halen 
yoktur. Potansiyel neden uzaklaştırılmalıdır. Destek 
tedavisi olarak sıvı elektrolit tedavisi, ağrı tedavisi, 
debritman ve cilt bakımı uygulanmalıdır. Sistemik 
steroid ve immunsupresif tedavilerinin istenilen 
düzeyde yararı bildirilmemiştir. Son dönemlerde 
uygulanan intravenöz immünglobülin (İVİG) tedavi-
si bu olgularda güvenilir ve alternatif bir tedavi seçe-
neğidir (10). Amato ve ark. (11) 1992’de ilk kez beş 
yaşında SJS’lu bir hastada İVİG kullandıklarını bil-
dirmiştir. 1998 yılında İVİG’de bulunan antikorların 
Fas’a bağlanarak FasL’ın Fas’a bağlanmasını önledi-
ği gösterilmiştir. Ayrıca in vitro olarak İVİG’in Fas-
FasL bağlanmasını engelleyerek apopitozisi güçlü 
şekilde inhibe ettiği bulunmuştur (12,13). Bir çalışmada 
on TEN hastasına İVİG 0.2-0.75 g/kg/gün dozlarında 
dört gün uygulanmış ve deri ayrılmasının durduğu, 
hızlı iyileşme sağladığı gözlenmiş ve yan etki saptan-
mamıştır (12). Çocukluk çağında SJS ve TEN tedavi-
sinde İVİG kullanım sonuçları erişkin deneyimlerin-
den daha olumludur. Metry ve ark. 2-17 yaşlarında 
TEN tanısı konulmuş çocuklara toplam 2-3 g/kg ola-
rak verilen İVİG tedavisi ile yanıtın 1-7 gün arasında 
görüldüğü, yeni vezikül oluşumlarının azaldığı veya 
olmadığını bildirmiştir (8). Mangla ve ark. 6 ay-5 yaş 
grubunda 10 TEN’li hastaya lezyonların ortaya çık-
masından 2-4 gün sonra 0.05-0.1 g/kg/gün, beş gün 
süreyle İVİG uygulamış, lezyonların duraklamasının 
ortalama 2.1 günde, reepitelizasyonun 8.3 günde 
tamamlandığını, hastanede kalış süresinin ortalama 
13.6 gün olduğunu belirtmiş, mortalite veya İVİG 
tedavisine bağlı bir yan etki saptamamışlardır (14). 



35

H. Kangal ve ark., Toksik epidermal Nekroliz-Stevens Johnson overlap sendromu: Bir olgu sunumu

Tezer ve ark. bir olguda İYE tedavisi için verilen 
TMP-SMX kullanımı sonucu oluşan TEN olgusında 
400 mg/kg/g İVİG kullanarak dramatik bir iyileşme 
sağlamıştır (15). Hızarcıoğlu 7,5 aylık TEN olgusunda 
1 g/kg/g 2 gün İVİG tedavisi uygulamıştır (16). 
Olgumuz da literatürde İVİG ile tedavi edilen, küçük 
yaştaki seyrek “SJS-TEN overlap” hastalarındandır. 
İVİG tedavisinin ikinci gününde hastamızın lezyon-
ları azalmaya başlamış ve beşinci gününde tamamen 
iyileşmiştir. Hızlı iyileşmeye bağlı olarak da hastane-
de kalış süresi kısa olmuştur. 
	 Sonuç olarak, bebeklerde ve çocuklarda rutin 
olmamakla birlikte, SJS ve TEN tedavisinde İVİG 
verilmesi yararlı ve hızlı etkisi nedeniyle akılda tutul-
malıdır. Son dönemlerde uygulanan İVİG tedavisi bu 
olgularda güvenilir ve alternatif bir tedavi seçeneği-
dir. Ancak, bu konu ile ilgili daha çok sayıda hasta 
deneyimine gereksinim vardır.
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ÖZET

Diaper dermatit infantlarda yaygın görülen bir sorundur ve tedavide topikal gluko-
kortikoid sıklıkla kullanılır. Bununla beraber yüksek potensli steroidlerin reçetelen-
mesi ve/veya reçetesiz olarak yanlış kullanımı ender olarak Cushing Sendromuna yol 
açar. Burada diaper dermatitli bir sütçocuğunda uzamış klobetazol propiyonat kulla-
nımına bağlı gelişen Cushing Sendromu sunmaktayız. Yine bu olgu ile topikal korti-
kosteroid kullanacak hastalara doz, tedavi süresi, tedavi şekli ve yan etkileri konu-
sunda bilgi sunulması gerekliliği vurgulanmıştır.

Anahtar kelimeler: Topikal glukokortikoid, Cushing Sendromu, klobetazol propiyonat

ABSTRACT

Diaper dermatitis is one of the common problems in infancy and topical therapy with 
glucocorticoids are frequently used for treatment. However, prescription of preparati-
ons with potent corticosteroids and/or misuse of them without prescription might sel-
domly lead to Cushing Syndrome. We present an infant with diaper dermatitis who 
developed Cushing Syndrome due to prolonged clobetosel propionate use. With this 
case, it was also emphasized that patients who will receive treatment with topical stero-
ids should be offered information about the dose, duration, and type of the treatment 
and their systemic side effects.
 
Key words: Topical glucocorticoids, Cushing Syndrome, clobetosel propionate

	 GİRİŞ

	 Glukokortikoidler potent antiinflamatuar etkileri 
nedeniyle gerek sistemik gerekse topikal olarak yay-
gın kullanılan ilaçlardandır. Cushing Sendromu ekso-
jen glukokortikoid kullanımına bağlı gelişen adreno-
kortikotrop hormon (ACTH) bağımlı olmayan bir 
durum olup (1), farmakolojik dozda ve uzun süreli 
sistemik glukokortikoid kullanımına bağlı olarak 
oluşabilmektedir (2). Topikal steroidler de sistemik 
verilen steroidler gibi yaygın olarak reçete edilerek, 
uygun olmayan endikasyonlarda veya uzun süreli 
kullanımlarda, sistemik absorbsiyonla bazı hastalar-

da Cushing Sendromuna, hipotalamo-hipofiz-adrenal 
aks baskılanmasına neden olmaktadır (3). 
	 Bu makalede diaper dermatit nedeni ile topikal 
klobetazol propiyonat tedavisi verilen ve sonrasında 
Cushing Sendromu gelişen bir olgu sunulmuştur.

	 OLGU

	 Üç aylık erkek hasta hızlı kilo alımı, yanaklarda 
şişme yakınmaları ile başvurdu. Öyküsünde doğu-
munun ilk haftasından itibaren aralıklı olarak diaper 
dermatit için doktor tavsiyesi olmadan sürekli- ara-
lıklı topikal steroid- klobetazol propiyonat (Dermovate 
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%0.05 25 g krem®) kullanıldığı ve son bir aydır aşırı 
kilo aldığı öğrenildi. Otuz bir yaşında sağlıklı anne-
den C/S ile 4500 g olarak doğduğu, sekiz yaşında 
sağlıklı bir erkek kardeşinin olduğu, anne-baba ara-
sında akrabalık ve geçirilmiş hastalık öyküsünün 
olmadığı öğrenildi. Fizik incelemede vücut ağırlığı: 
8400 g (>97p), boy: 59 cm (10-25p), baş çevresi:42 
cm (75-90p), kan basıncı: 95/55 mmHg (diastolik: 
50-90 p, sistolik 90-95p) olup, cushingoid görünümü 

(Resim 1) ile inguinal bölgede eritem ve dermatiti 
olan hastanın diğer sistem muayeneleri olağandı. 
	 Laboratuvar tetkiklerinde tam kan sayımı, serum 
glukoz, üre, kreatinin, ALT, AST, albumin, Na, K, 
Ca, kolesterol, trigliserid düzeyleri ve karnın ultraso-
nografik değerlendirmesinde sürrenal bezler normal-
di. Sabah kortizol düzeyi 4 μg/dl (N:8-25 μg/dl), 
ACTH 8 pg/ml (N:10-42 pg/ml) saptanarak düşük 
olduğu görüldü. Düşük doz (1μg) ACTH testi yapılan 
hastanın bazal kortizol düzeyi 4.1μg/dl, pik kortizol 
düzeyi 25 μg/dl saptanarak, ACTH’ya kortizol yanıtı 
yeterli olarak değerlendirildi. Topikal steroid alımı 
kesilmiş olan hastaya, ACTH testinde kortizol yanıtı 
yeterli olduğu için hidrokortizol replasman tedavisi 
düşünülmedi. Poliklinik izlemine alınan hastanın 
takiplerinde büyüme normaldi ve cushingoid görünü-
mü kayboldu (Resim 2).

	 TARTIŞMA

	 Çeşitli nedenlere bağlı gelişen glukokortikoid 
hipersekresyonu-fazlalığı Cushing Sendromu olarak 
tanımlanır. Hiperkortizolemi nedenleri ACTH’ye 
bağımlı ve ACTH bağımsız olmak üzere iki grupta 
incelenir, eksojen glukortikoid alımı sonucunda olu-
şursa Cushing Sendromu olarak adlandırılır. Cushing 
Sendromunun klasik bulguları gövdede belirgin obe-
site, ay dede yüzü, hirsutismus, stria, kas güçsüzlüğü, 
cilltte kolay morarma, buffalo hörgücü gibi bulgular-
dır (4). Çocuklarda hızlı ağırlık artışı, obesite, büyüme 
hızında azalma Cushing Sendromunun en erken bul-
gularıdır (5). Bizim hastamızda da hızlı kilo alımı 
başvuru nedeni olmuştur.
	 Farmakolojik dozlarda ve/veya uzun süreli siste-
mik glukokortikoid kullanımı ile iyatrojenik Cushing 
Sendromu gelişebilmektedir. Sistemik steroid kulla-
nımı yanı sıra topikal steroid kullanımı da Cushing 
Sendromuna neden olabilmektedir. Topikal kullanım 
yolları olarak, intraokuler (6), inhaler (7), nazal (7), int-
raartiküler (9) ve perkütan (10) kullanıma bağlı Cushing 
Sendromu gelişimi bildirilmiş olup, ülkemizde de 
lokal steroid kullanımı ile ilişkili çok sayıda iyatroje-

Resim 1. İlk başvurudaki cushingoid görünüm.

Resim 2. Olgunun takibinde kendiliğinden düzelen görünümü.
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nik Cushing Sendromlu olgu yayınlanmıştır (11-13). 
Cushing Sendromuna ait bulgular (aydede yüz ve 
aşırı kilo alma) nedeniyle değerlendirilen hastamızın 
iyatrojenik Cushing ile uyumlu olarak kan kortizol ve 
ACTH düzeyleri düşük bulunmuştur.
	 Kortizol sentezi, kortikotropin salgılatıcı hormo-
nun (CRH) uyarısı ile hipofizde sentezlenen ACTH 
salgılanması ile artar. CRH, ACTH’nın ve buna bağlı 
olarak kortizolün diurnal salınımını düzenler; korti-
zolün serumda artışı ise CRH ve ACTH’nın sentezini 
inhibe eder (14). Ekzojen olarak kortizol alımı da CRH 
ve ACTH üzerine geri döndürülebilir baskılayıcı bir 
etkiye sahiptir.
	 Klinikte uzun süre kortikosteroid kullanımı sonra-
sı tüm olguların, ACTH testi ile, adrenal fonksiyonla-
rın değerlendirilmesi önerilir (15). Primer adrenal 
fonksiyonların değerlendirilmesinde standart ACTH 
(250 mg/m2) stimulasyon testi iyi bilinen bir testtir. 
Hipotalamo-hipofiz-adrenal aksı ve adrenal rezervi 
değerlendirmede düşük doz ACTH testi standart doza 
göre daha duyarlı bir testtir (16). Hastamızda, uzun 
süreli lokal steroid kullanımı nedeniyle adrenal sup-
resyon ve hidrokortizon replasmanı gereksinimi açı-
sından değerlendirilmek üzere yapılan düşük doz IV 
(intravenöz) ACTH testinde pik kortizol düzeyi 25 
μg/dl ölçülüp, yanıtın yeterli olduğu görülerek, hid-
rokortizon replasman tedavisine gerek duyulmadı. 
Cushing Sendromu bulgularına rağmen, IV ACTH 
testine yeterli yanıtlı olması hastanın steroidi çok 
yüksek dozlarda almamasına, uzun süreli kullanması-
na rağmen, aralıklı uygulanmasına ve başvurudan 20 
gün önce kesmiş olmasına bağlandı.
	 Lokal kortikosteroidlerin klinik etkinliği, yapısın-
daki steroid molekülüne, yoğunluğuna ve deriden 
emilimine bağlıdır. Normal deriden kolayca emilebi-
leceği gibi derinin inflamasyonu durumunda emilimi 
daha da artmaktadır. Çocukluk çağında yüzey/hacim 
oranının yüksekliği ve dermis tabakasının inceliği 
lokal steroidlerin deriden emilimini kolaylaştırmakta 
ve sistemik etkiler daha fazla görülmektedir (13). 
Ayrıca klobetazol 17-propiyonat DA, en güçlü topi-
kal steroidlerden biri olup, hidrokortizon ile karşılaş-

tırıldığında etkisi 1000 kat daha güçlüdür (17). 
Dermovate® krem ve merhem, içinde aktif formda 
%0,05 oranında klobetazol 17-propiyonat içermekte-
dir ve güçlü etkiye sahip yerel kortikosteroidler için-
de yer alması nedeniyle ekzema, psöriyasiz ve der-
matit gibi cilt hastalıklarının tedavisinde kısa süreli 
kullanılmaktadır (18). Ülkemizden daha önce rapor 
edilen olguların da, olgumuz gibi, sütçocuğu döne-
minde olması ve kullanılan topikal steroidin 
Dermovat® olması dikkat çekici olup; bu durum ila-
cın güçlü etkisine, küçük çocuklarda yüzey/hacim 
oranının yüksekliğine ve diaper dermatitte dermis 
tabakasındaki inflamasyona bağlandı. 
	 Literatürde topikal streroid kullanımına bağlı geli-
şen Cushing Sendromlu olguların yarıya yakınının 
ülkemizden bildirildiğini görmekteyiz. Bu nedenle 
topikal steroidlerin özellikle sütçocuklarında dikkatli 
reçete edilmesi, mecbur kalınırsa düşük potensli 
olanların seçilmesi, kullanım şekli ile süresinin aileye 
çok iyi anlatılması ve bu tür ilaçların reçetesiz veril-
mesinin önüne geçilmesi gerektiğini vurgulamak 
istedik.
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ÖZET

İskelet displazileri, kemik ve kıkırdakların anormal büyümeleri ile karakterize gene-
tik geçişli bir hastalık grubudur. Kamptomelik displazi, ender rastlanan ve çoğunluk-
la yenidoğan döneminde ölümcül seyreden iskelet displazilerden biridir. Tibia kemiği 
başta olmak üzere ekstremite kemiklerinde eğrileşme, skapula ve klavikula hipopla-
zisi, vertebra deformiteleriyle karakterize bir sendromdur. Kamptomelik displazi 
tanısı klinik ve radyolojik bulgulara göre konmaktadır. Kamptomelik displazi olgula-
rının çoğu dar göğüs kafesi ve buna bağlı solunum sorunları nedeniyle sıklıkla yeni-
doğan döneminde kaybedilmektedir. Yenidoğan döneminde kemik anomalileri ile 
kamptomelik displazi tanısı alan bir olgu burada sunulmuştur.

Anahtar kelimeler: İskelet displazisi, kavisli tibia ve femur, dar göğüs kafesi, kamp-
tomelik displazi

ABSTRACT

Skeletal dysplasias are hereditary diseases which are characterized with abnormally 
developed bones and connective tissues. Camptomelic dysplasia is a very rare skeletal 
dysplasia characterised by lethal outcome mainly during the neonatal period. This 
skletal dysplasia is characterized by bowed extremites most often of tibiae, scapula 
and clavicula hypoplasia, and vertebral abnormalities. Diagnosis of camptomelic 
dysplasia is usually based on clinical and radiographic findings. In many cases of 
camptomelic dysplasia, death occurs in the neonatal period due to breathing prob-
lems related to small chest size. We reported a newborn with camptomelic dysplasia 
diagnosed because of skeletal abnormalities.
 
Key words: Skeletal dysplasia, bowed tibiae and femur, small chest, camptomelic 
dysplasia

	 GİRİŞ

	 İskelet displazileri, kemik ve kıkırdakların anor-
mal gelişmeleri ve büyümeleri ile karakterize genetik 
nedenli büyük bir hastalık grubudur. İki yüzün üze-
rinde iskelet displazisi tarif edilmiştir. Önemli dere-
cede mortalite ve morbiditeye neden olmaktadır. 
Ekstremitelerin, gövdenin, kafatasının şekil ve 
büyüklüğünü etkileyen bu hastalıkların görülme sık-
lığı 3.000-5.000 doğumda bir olarak bildirilmektedir. 

Genellikle orantısız bir boy kısalığı, konjenital mal-
formasyonlar, ekstremite ve vertebra anomalileri 
eşlik etmektedir (1-3).
	 Kamptomelik displazi, ender rastlanan ve çoğun-
lukla ölümcül iskelet displazilerinden biri olup, ilk 
kez 1970 yılında Spranger ve ark. tarafından ayrı bir 
hastalık olarak tanımlanmıştır (2). Görülme sıklığı 
10.000 canlı doğumda 0,05 ila 1,6 arasında bildiril-
mektedir (3). Kamptomelik displazi tibia kemiği başta 
olmak üzere ekstremitelerin uzun kemiklerinde eğri-
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leşme, skapula ve klavikula hipoplazisi, vertebra, 
pelvik kuşak deformiteleri ile karakterize bir send-
romdur (4). Ayrıca geniş alın, burun kökü basıklığı, 
düşük kulak ve yarık damak gibi yüz anomalileri ve 
dar göğüs kafesi, 11 kostanın varlığı bu sendromda 
görülen diğer bulgulardandır. Tanı sıklıkla bu klinik 
ve radyolojik bulgulara göre konulmaktadır. Olguların 
yaklaşık %95’i yenidoğan döneminde solunum sorun-
ları nedeniyle kaybedilmektedir (1,5). Bu makalede 
mümkün olmasına rağmen, antenatal dönemde tanı 
almayan, son derece ender olan ve tanı süreci kosta 
sayısı ile başlayan kamptomelik displazi tanısı alan 
bir olgu literatür eşliğinde sunulmuştur. 

	OL GU

	 Otuz altı yaşında gravida 3 parite 2 sağlıklı anne-
den 37 haftalık olarak doğan bebek genetik stigmat-
larının olması ve solunum sıkıntısının belirginleşmesi 
üzerine doğumhanede entübe edilerek yenidoğan 
yoğun bakım ünitemize yatırıldı. Anne baba arasında 
akrabalık olmadığı öğrenildi. Fizik muayenesinde 
ağırlık: 2150 g (25p), boy: 41 cm (<3p), baş çevresi: 
37.5 cm (>90p) vital bulguları stabildi. Boy kısalığı, 
makrosefalisi, hipertelorizm, pes ekinovarus mikrog-
nati, kısa boyun, düşük kulak, uzun filtrum ve kısa 
ekstermiteleri mevcuttu. (Resim 1a, 1b). 
	 Laboratuvar tetkikleri normal olarak değerlendi-
rildi. Hasta mevcut solunum sıkıntısı nedeniyle meka-
nik ventilatörde entübe olarak izlenmeye başlandı. 
Mevcut fizik muayene bulguları nedeniyle hastada 
olası genetik hastalıklar açısından karyotip analizi 
çalışıldı. Hastanın karyotipi 46 XY olarak sonuçlan-
dı. Hastanın çekilen grafilerinde uzun kemiklerinde 
tibia ve femurda yassılaşma olduğu, çekilen akciğer 
grafilerinde de skapulasının hipoplazik olduğu, kos-
talarının 11 tane olduğu saptandı (Resim 2a, 2b). 
	 Çekilen pelvik grafide ise iliak kanatlarında hipop-
lazi olduğu gözlendi. Hasta genetik bilim dalı ile 
tartışıldı ve hastada mevcut klinik ve radyolojik bul-
gularla iskelet displazilerinden biri olan kamptomelik 
displazi tanısı konuldu. 

	 Hastanın dar göğüs kafesi nedeniyle yaşadığı 
düşünülen solunum sıkıntısı mevcuttu. Bu nedenle 
mekanik ventilatördeki izlerinin 3. ayında trakeosto-
mi açıldı. Nazo-gastrik ile enteral beslenmesi düzen-
lendi. Trakeostomi ile mekanik ventilatör desteğinde 
yenidoğan yoğun bakım ünitemizde izlemine devam 
edilmektedir.

Resim 1a.

Resim 1b.
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	 TARTIŞMA

	 İskelet displazileri oldukça heterojen bir hastalık 
grubudur. Tanıları prenatal olarak yapılan detaylı ult-
rason görüntülemeleriyle konulabilmekte ve sonlan-
dırma kararı alınabilmektedir (2,3). Postnatal tanısı için 
ise uzun kemik grafilerinin, vertebra ve pelvis grafi-

lerinin değerlendirilmesi, kemiklerin birbiriyle oran-
tısının yapılması gerekmektedir. Kamptomelik disp-
lazi, ender ve ölümcül seyreden iskelet dislazilerin-
den biridir. Kamptomelik displazinin en belirgin 
özelliği alt ekstermitenin uzun kemiklerinde eğrilik-
tir. Olgumuzda hem tibia hem de femur kemiklerinde 
bilateral eğrilik ve boy kısalığı mevcuttu. Dar göğüs 
kafesi, 11 kostanın varlığı bu sendromda görülen en 
çarpıcı diğer bulgulardandır. Olgumuzda çekilen 
akciğer grafisinde dar göğüs kafesinin olduğu ve 
kosta sayısının 11 tane olduğu görüldü. Makrosefali, 
hipertelerozim, burun kökü basıklığı, mikrognati, 
düşük kulak gibi kamptomelik displazide görülebilen 
yüz anomalileri olgumuzda da saptandı. Bu bulgunun 
yanı sıra skapulanın, iliak kemiklerin hipoplazik 
olması, omurgada yassılaşmanın saptanması da 
önemli bir diğer bulgudur (5-7). Olgumuzda radyolojik 
görüntülerinde iliak kemiklerin ve skapulanın hipop-
lazik olduğu görüldü. Bu klinik ve radyolojik bulgu-
larla yenidoğan döneminde olgumuza kamptomelik 
displazi tanısı konuldu.
	 Kamptomelik displazinin her iki cinsiyette de 
görülme sıklığı eşittir. Ancak, genotipi erkek olan 
olguların dış genital yapılarında kız fenotipi veya 
ambigus genitelya görülmektedir (2). Gonadal ve 
genetik olarak erkek olarak gözlemlenen psödoher-
mofrodizm, son yıllarda hastalığın nedeninin SRY 
bağımlı gende oluşan mutasyonun olduğunun göste-
rilmesi ile açıklanmaktadır (8). Olgumuzun dış genital 
yapısı ve karyotipi erkek olarak tanımlanmış, genital 
anomali saptanmamıştır. 
	 Kamptomelik displazi çoğunlukla otozomal domi-
nant geçişli olduğu düşünülmekle birlikte, sporadik 
olgular da bildirilmektedir. Olgumuzun aile bireyle-
rinde kamptomelik displazi veya diğer iskelet displa-
zisi gibi hastalıkların olmadığı öğrenildi. Bundan 
dolayı olgumuzda bu sendromun de novo mutasyonu 
sonucu oluşabileceği düşünüldü ve ileri genetik ince-
lemeler için DNA bankasına kan örneği ayrıldı.
	 Kamptomelik displazideki mutasyondan sorumlu 
olan gen, 17. kromozomu üzerinde yer alan bir trans-
kripsiyon faktörü olan SRY genidir. Bu genin özelliği 

Resim 2a.

Resim 2b.
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aynı zamanda fenotipik olarak erkek cinsiyetin olu-
şumundan sorumlu olmasıdır. Olguların erkek olanla-
rın çoğunda psödohermofrodizmin görülmesinin 
nedeni de bu gendeki mutasyondur (6). Olgumuz kar-
yotip ve fenotipik olarak erkek görünümündeydi. 
Kamptomelik displazi olgularının yaklaşık yarısı ölü 
doğumla ya da doğumu takiben birkaç hafta içerisin-
de solunum sıkıntısına bağlı ölümle sonuçlanmakta-
dır (6). Dar göğüs kafesi, dar larinks ve trakeomalazi 
ölüme neden olan solunum güçlüğünün nedenleridir. 
Kalp, böbrek ve merkezi sinir sistemi anomalileri de 
önemli ölüm nedenleri arasındadır. Hastamızda da 
dar göğüs kafesine bağlı olduğu düşünülen belirgin 
solunum güçlüğü mevcuttu ve mekanik ventilatör 
izleminin 3. ayında trakeostomi açılarak mekanik 
ventilatörde izlemine devam edilmektedir.
	 Kamptomelik displazi klinik olarak Jeune sendro-
mu ile karışmaktadır. Jeune sendromu konjenital 
ölümcül boy kısalıkları arasında yer almaktadır. 
Otozomal resesif geçiş göstermektedir. Dar göğüs 
kafesi, postaksiyal polidaktili, kısa parmaklar gibi 
iskelet anomalilerinin yanı sıra renal sorunlar (tubuler 
atrofi, hipertansiyon, poliüri, mikrokistik renal hasta-
lık), hepatomegali, portal hipertansiyon, intestinal 
emilim kusuru gibi bulgularla karşımıza çıkabilmek-
tedir. Akciğerlerin gelişmemesi ve toraksın yeterince 
genişleyememesi ise en sık ölüm nedenidir (9). Kamp-
tomelik displazilerde çoğunlukla iskelet anomalileri, 
Jeune sendromunda ise kardiyak, renal, akciğer ano-
malileri ağırlıklı olarak görülmektedir.
	 Sonuç olarak, kamptomelik displazi ölümcül sey-
reden iskelet displazisilerden biridir ve prenatal 
dönemde ayrıntılı ultrasonografik incelemelerle tanı-
sı konabilmektedir. Prognozu kötü olan bu hastalığın 

tanısı prenatal olarak konulabilirse gebelik terminas-
yonu ailelere önerilebilir. Tanısında kosta sayısı 
önemli bir anahtar bulgudur. 
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Vitamin B12 eksikliği, megaloblastik aneminin önemli nedenlerindendir. Vitamin B12 
eksikliği gelişmekte olan ülkelerde sıklıkla diyette alım kusuruna bağlı gelişir. 
Eksikliği ender olarak görülse de erken tanı ve tedavi, kalıcı nörolojik sekeller bıra-
kabildiğinden önemlidir. İştahsızlık çocuklarda oldukça sık olarak görülmektedir. 
Bu olgu ile iştahsızlık nedeniyle gelen bir çocukta, ender görülen Vitamin B12 eksik-
liğini anımsatmak istedik. On iki aylık erkek hasta, kusma, yutmama, beslenememe, 
ek gıdayı reddetme, solukluk, kilo kaybı ve gelişme geriliği yakınmalarıyla getirildi. 
Fizik muayenesinde genel durumu iyi, soluk, çevreyle ilgisi azalmıştı. Tam kan sayı-
mında hemoglobin:8.8gr/dL, lökosit:6500/mm3, hematokrit %26.2, trombosit:162.000/
mm3, MCV 96 fL bulundu. Hastanın folik asit düzeyi: 19.4 ng/mL (3-22.4 ng/mL), Vit 
B12 düzeyi 72 pg/mL (200-1210 pg/mL) bulunurken, annenin serum Vit B12 düzeyide 
96 pg/ml bulundu. Bu bulgularla Vit B12 eksikliği tanısı alan hastaya intramusküler 
Vit B12 tedavisi başlandı. Bir ay sonraki kontrolünde kusmalarının geçtiği, yutma 
sorunlarının düzeldiği, ek gıdalara başlandığı ve 850 g aldığı, çevreye ilgisinin arttığı 
gözlendi. Bu olgu dolayısıyla beslenme güçlüğü olan infantlarda vitamin B12 eksikliği 
olabileceği vurgulamak istendi. Vitamin B12 eksikliğinin tedavisi tedaviye dramatik 
yanıt vermesi ve kalıcı nörolojik hasarların önlenmesi nedeniyle önemlidir.

Anahtar kelimeler: vitamin B12, megaloblastik anemi, infant

ABSTRACT

Vitamin B12 deficiency is among important causes of megaloblastic anemia. In deve-
loping countries, the major reason of Vitamin B12 deficiency is deficient dietary 
intake. Although vitamin B12 deficiency is a rare condition, early diagnosis and tre-
atment are important to prevent permanent neurological sequela. Anorexia is seen 
frequently in children. We want to remind Vitamin B12 deficiency with this case pre-
sented with anorexia. A 12 month-old male patient presented with vomiting, weight 
loss, paleness, malnutrition, repulsion as well as growth retardation. Physical exami-
nation revealed paleness and loss of interest to environment. Hematologic test results 
were as follows: WBC: 6500 gr/dl, Hgb: 8.8 gr/dl, MCV: 96 fl, platelet count: 162.000/
mm3. Mean serum folic acid level of the patient was 19.4 ng/mL (3-22.4 ng/mL), and 
vitamin B12 level 72 pg/mL (200-1210 pg/mL), while mean vitamin B12 level of the 
mother was 96 pg/mL. The patient was diagnosed as vitamin B12 deficiency and int-
ramuscular Vitamin B12 treatment was initiated. One month later, his vomiting cea-
sed, his appetite was well and he gained 850 gr. His interest to environment was 
improved. We want to impress with this case that infants with anorexia might have 
vitamin B12 deficiency. Treatment of vitamin B12 deficiency is important because it 
might lead to permanent neurological sequela and vitamin B12 deficiency respond to 
treatment dramatically.
 
Key words: vitamin B12, megaloblastic anemia, infants
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	 GİRİŞ

	 Vitamin B12, DNA sentezinde önemli rol oynar. 
Çocukluk döneminde vitamin B12 eksikliği ender 
görülen ve nonspesifik belirtiler gösteren bir hasta-
lıktır. Megaloblastik aneminin en önemli nedenlerin-
den birisidir. VitB12 eksikliğinde nükleus olgunlaş-
ması geri kalır fakat sitoplazmik olgunlaşma normal 
olarak devam eder. Bu nükleus-sitoplazma disosiyas-
yonu morfolojik olarak megaloblastik deyimini gös-
terir (1). Sosyoekonomik düzeyi düşük olan bölgeler-
de B12 eksikliğinin sıklığının oldukça yüksek oldu-
ğunu bildiren çalışmalar mevcuttur (2). En sık görülen 
bulgular gelişme geriliği, hipotoni, iştahsızlık, stoma-
tit ve glossittir. Ağır olgularda ise duyu kayıpları, 
paraliziler ve kişilik değişiklikleri görülür (3,4). En 
önemli hematolojik bulgu anemidir. Hemoglobin 
değerleri 2-3 gr/dl’e kadar düşebilir (3). Çocukluk 
döneminde iştahsızlık nedeniyle doktora başvuran 
normal çocukların oranı %20-35 iken, bu oran geliş-
me geriliği olan çocuklarda ise %33-90’a çıktığı bil-
dirilmiştir (5). Birçok hastalık çocukta iştahsızlığa 
neden olabilir. Bunun için iyi bir öykü alınması, tam 
bir fizik muayene ile bazı temel laboratuvar değerlen-
dirmelerinin (tam kan sayımı, idrar incelemesi, para-
zit araştırması, kabızlık için karın grafisi gibi) yapıl-
ması gereklidir (6). Çocukların çoğunluğunda iştahsız-
lığın nedeni bulunmamaktadır. Burada beslenme 
güçlüğü yakınmasıyla hastanemize başvuran ve vita-
min B12 eksikliği tanısı alan on iki aylık erkek hasta 
sunulmuştur.

	 OLGU SUNUMU 

	 On iki aylık erkek hasta, kusma, yutamama, bes-
lenememe, ek gıdayı reddetme, solukluk ve kilo 
kaybı, gelişememe yakınmalarıyla getirildi. Özgeçmi-
şinde halen anne sütü almaya devam ettiği ancak ek 
gıda almayı reddettiği ve aldığında da kustuğu, son 2 
ay içerisinde renginin soluklaşarak gittikçe kilo kay-
bettiği, artık anne sütünü emerken bile yutmada zor-
landığı belirtiliyor. Anne-baba arasında akrabalık 

yoktu. Annenin ilk gebeliğinden doğan ilk bebekleri 
idi. Ailenin sosyoekonomik düzeyi düşük, baba işsiz, 
evleri kirada ve düzenli bir gelirleri yok idi. Beslenme 
olarak ailede et tüketiminin çok az olduğu belirtildi. 
Fizik muayenesinde genel durumu iyi, soluk, çevrey-
le ilgisi azalmıştı. Belirgin bir hipotonisi yok idi. 
Kilosu 8.800 (10-25p), boyu 72 cm (10-25p) ve baş 
çevresi 45 cm (5-10p) bulundu. Karın muayenesinde 
organomegalisi yok, diğer fizik muayene bulguları 
normaldi. Laboratuvar incelemelerinden tam kan 
sayımında hemoglobin 8.8 gr/dL, lökosit 6500/mm3, 
Hematokrit %26.2, trombosit 162.000/mm3, MCV 96 
fL bulundu. Periferik yaymada hipersegmente (6-7 
loblu) polimorfonükleer lökositler izlenen olgunun 
retikülosit sayısı %1.6 idi. Karaciğer, böbrek fonksi-
yonları, elektrolitler, demir, ferritin düzeyleri, idrar 
ve kan aminoasitleri normaldi. Hastanın folik asit 
düzeyi: 19.4 ng/mL (3-22.4 ng/mL), Vit B12 düzeyi 
72 pg/mL (200-1210 pg/mL) bulunurken annenin 
serum Vit B12 düzeyi 96 pg/ml bulundu. Plazma 
homosistein düzeyi olgumuzda yüksek (26.8 μmol/L) 
(normal:<15 μmol/L) bulundu. Hastanın bakılan tam 
idrar tetkiki normal idi. Hastanın idrar tetkikinde 
proteinürisi yok idi. Imerslund-Graesbeck sendro-
mundan ayırt etmek için de aile bireylerinin idrar 
tetkikleri alınarak proteinüri bakıldı ve proteinüri 
mevcut değildi. Bu bulgularla Vit B12 eksikliği tanı-
sı alan hastaya intramusküler Vit B12 tedavisi başlan-
dı. Tedavide 100 μg/doz bir hafta her gün B12 intra-
müsküler, idamesi için ayda bir yine aynı doz intra-
müsküler tedavi verildi (7). Ancak, nütrisyonel eksik-
lik saptanan olgumuzun diyeti düzenlendi. Anneye 
B12 eksikliği için tedavi ilgili uzman hekim tarafın-
dan başlandı. Beşinci günde bakılan retikülosit sayı-
sının %4’e yükseldiği görüldü. Tedavisi düzenlene-
rek taburcu edilen hastanın 1 ay sonraki kontrolünde 
kusmalarının geçtiği, yutma sorunlarının düzeldiği, 
ek gıdalara başlandığı ve 850 g aldığı, çevreye ilgisi-
nin de arttığı gözlendi. Kontrol tetkiklerinde hemog-
lobin 11 gr/dL, lökosit 9.100/mm3, trombosit 341.000/
mm3, Vit B12 düzeyi 529 pg/mL olarak bulundu.
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	 TARTIŞMA 

	 Kobalaminler veya vitamin B12 türevleri sınırlı 
sayıda enzim tarafından kullanılan kompleks organo-
metalik kofaktörlerdir (8). Büyüme ve gelişimde önem-
li yeri olan ve suda çözünür bir vitamin olan B12 
vitamini diğer suda çözünür vitaminlerin aksine bit-
kiler tarafından sentezlenmez. Esas olarak yalnızca 
bazı bakterilerce de novo üretilir (9). Hayvansal gıda-
lardaki B12 vitamininin kaynağı da hayvanların 
midelerindeki mikroorganizmalar tarafından üretilen 
ve bağırsakta absorbe edilen B12’dir. 
	 Erken çocukluk çağında, Vitamin B12 eksikliği 
genellikle vejetaryen beslenen ve vitamin B12 eksik-
liği olan anneden doğan bebeklerde görülür ve olduk-
ça enderdir. Serum vitamin B12 düzeyi 100 pg/ml’ye 
kadar düşse de belirgin bir vitamin B12 eksikliği 
görülmez (10). Gebeliğinde beslenmesi iyi olan anne-
lerin bebeklerinde doğumda ortalama 25 mcg Vit 
B12 bulunur. Anne sütünde Vit B12 seviyesi düşük 
olsa da teorik olarak bu depolar birinci yılın sonuna 
kadar yeterlidir (11,12). B12 eksikliğinin hematopoetik 
ve nörolojik etkileri uzun zamandan beri bilinmekte-
dir. Ancak, B12 eksikliğinin etkileri bu iki sistemle 
sınırlı değildir; kardiyovasküler sistem, kemik gelişi-
mi üzerindeki etkileri, embriyoda nöral tüp defektle-
rindeki rolü son yıllarda dikkat çekmiştir (13,14). B12 
eksikliği olan hastaların yaklaşık %90’ında nörolojik 
komplikasyonlar olur. Bazen nörolojik belirtiler B12 
eksikliğinin ilk bulgusu olabilir. Nörolojik bulguların 
patolojik olarak demiyelinizasyonla başladığı ve 
bunu aksonal dejenerasyon ve sonucunda geri dönü-
şümsüz aksonal ölümün izlediği bildirilmiştir (15).
	 Nutrisyonel Vit B12 eksikliği bebeklik dönemin-
de nadir görülür ve olguların çoğunda neden maternal 
Vit B12 seviyelerinin düşük olmasıdır. Klinik bulgu 
ve semptomlarda tedavi sonrasında iyileşme görülse 
de eksikliğin derecesi ve süresine bağlı olarak kalıcı 
nörolojik sekeller bildirilmiştir. Bu nedenle erken 
tanı ve tedavi Vit B12 eksikliğinin uzun dönem prog-
nozunda çok önemlidir (16). 
	 Disfaji etiyolojisinde, primer motilite bozuklukla-

rı ve trakeaosefageal fistül, akalazya, nörolojik hasta-
lıklar, kollajen doku hastalıkları, genetik hastalıklar 
gibi sekonder birçok hastalık vardır. Disfajili bir has-
tada en sık başvuru nedeni beslenme veya solunum 
güçlüğü olup, büyüme geriliği, kilo kaybı ve nazal 
reflü sorunlarıyla getirilebilir.
	 Mevcut çalışmalar insan metabolizmasında sınırlı 
sayıda enzimin kofaktörü olarak işlev gören B12 
vitamini eksikliğinde SSS’nin tüm yapıtaşlarının 
direkt veya indirekt olarak etkilendiğini ve bu etki-
lenmeye neden olan olaylar zincirinin hâlâ çok kesin 
olmadığını göstermektedir. Bu etkisi çeşitli madde 
birikimlerinin yarattığı toksik etkiler yanı sıra nörot-
rofik faktörlerin işlevlerindeki değişiklik aracılığı ile 
ya da her iki mekanizma ile olabilir. Bu bağlamda 
B12 vitamini nöroprotektif mekanizmalar ile hasar-
landırıcı mekanizmalar arasında dayanak görevi 
yürüten bir molekül olarak tanımlanmıştır (17). Son 
yıllarda hücresel kobalamin metabolizması bozuk-
luklarına neden olan sekiz farklı gen tanımlanmıştır 
(18,19). B12 vitamini-ilişkili genlerdeki polimorfizmler 
B12 vitamin düzeylerini belirlemede ve vitamin 
eksikliğine yatkınlıkta önemli rol oynayabilir (20).
	 B12 eksikliğinin en sık nedeni, besin-B12 malab-
sorbisyonu ve pernisiyöz anemidir (21,22). Çalışmalarda 
besin-B12 malabsorbisyonu B12 eksikliği olan yaşlı-
larda %60-70, pernisiyöz anemi ise %15-20 oranında 
neden olarak saptanmıştır (23). Besin-B12 malabsor-
bisyonun primer nedeni atrofik gastrittir. Altmış beş-
75 yaş aralığında atrofik gastrit sıklığı %33 iken, 80 
yaş ve üzerinde bu oran %40’a çıkmaktadır. Besin-B12 
malabsorbisyonun diğer nedenleri ise; kronik 
Helicobacter pylori taşıyıcılığı, intestinal mikrobiyal 
çoğalma ve uzun süre biguanid (metformin), antiasit, 
proton pompa inhibitörleri gibi ilaçların kullanımı, 
kronik alkolizm, gastrektomi, ekzokrin pankreas yet-
mezliği ve Sjögren sendromudur. Pernisiyöz anemi 
de, B12 eksikliğinin diğer sık nedenlerinden birisidir. 
Vitamin B12 eksikliğinin diğer nedenleri arasında 
diyette eksiklik (<%5) ve herediter kobalamin meta-
bolizma hastalıkları (<%1) yer almaktadır (21). 
	 Annenin serum B12 vitamini düzeyi de düşük idi. 
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Ailenin beslenme durumu ve sosyoekonomik düzeyi-
nin düşük olmasının bunda etken olduğu düşünül-
mektedir. 
	 Bu olgu dolayısıyla beslenme güçlüğü olan infant-
larda vitamin B12 eksikliği olabileceği vurgulanmak 
istendi. Vitamin B12 verilmesi, eksikliğinin tedaviye 
dramatik yanıt vermesi ve kalıcı nörolojik hasarların 
önlenmesi nedeniyle önemlidir.
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İzmir’de çocuklar için bir ilke imza atılıyor. 
Türkiye’de ilk defa İzmir’deki Dr. Behçet Uz Çocuk 
Sağlığı ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastane-
si’nde kurulacak Anne Sütü Bankası sayesinde pre-
matüre ve yenidoğan bebekler artık mama yerine 
annelerinin veya gönüllü süt annelerinin vereceği süt 
ile beslenecek. Bankanın bir çok işlevi olacak. 
Prematüre ve Yenidoğan Yoğun Bakım Servisi’nde 
yatan ancak anne sütü olmayan veya yetersiz kalan 
bebekler de bankadan alınacak sütle beslenecekler. 

Gönüllü süt anneler ise hastaneye gelip anne sütü 
bulunmayan minik yavrular için sütünü bağışlayabi-
lecek. Bankada pastörize edilecek bu süt, mama ile 
beslenen bebeklere şifa kaynağı olacak. Çocuk 
Hastanesi’nde tedavi gören annesi olmayan bebekler 
de gönüllü annelerin verdiği sütlerle sağlığına kavu-
şacaklar. Eğer, İzmir’de anneler uygulamaya yoğun 
ilgi gösterirse, eldeki fazla sütler diğer kamu hasta-
nelerde aynı durumda olan bebekler için de kullanı-
lacak.

ÖLÜM AZALACAK

Çocuk Hastanesi bünyesinde bankanın hastane karşı-
sındaki poliklinik binasının en üst katına kuracakla-
rını belirten İzmir İl Sağlık Müdürü Opr. Dr. Mehmet 
Özkan, “Projeye çok kısa zamanda hayata geçirece-
ğiz. Türkiye’nin ilk Anne Sütü Bankası’nı İzmir’de 
kuracağız” dedi. 

Avrupa’da bir çok ülkede birden fazla bulunan Anne 
sütü bankacılığı sistemini Türkiye’de kurmak ama-
cıyla İtalya’dan İzmir’e gelen Çocuk Hastanesi 
Yenidoğan Klinik Şefi Doç. Dr. Sertaç Arslanoğlu 
ise, “Anne sütü bu bebeklerimiz için yaşamsal önem 
taşıyor. Anne sütü enfeksiyon oranlarını ve buna 
bağlı olarak da bebek ölüm oranlarını azaltıyor” 
dedi. 

İTALYAN SİSTEMİ

Avrupa’daki bir çok ülkede yıllardır var olan Anne 
Sütü Bankacılığı uygulaması Türkiye’de ilk defa 
İzmir’den başlatılacak. Avrupa Anne Sütü Bankaları 
Derneği Başkan Yardımcısı ve İtalyan Anne Sütü 
Bankaları Derneği Bilimsel Koordinatörlüğü görev-
lerini yürüten Yenidoğan Uzmanı Doç. Dr. Sertaç 
Arslanoğlu, yaklaşık bir ay önce Sağlık Bakanlığı 
tarafından Dr. Behçet Uz Çocuk Sağlığı ve Cerrahisi 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Pramatüre ve 
Yenidoğan Yoğun Bakım Servisi Klinik Şefliği’ne 
atandı. Çocuk Hastanesi’nde asistanlık görevini 
tamamlandıktan sonra Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Hastanesi’nde yenidoğan uzmanlığını alan 
Arslanoğlu, 2002 yılında yenidoğan ve yenidoğan 
beslenmesi konularında çalışmaları yapmak üzere 
İtalya’ya gitmişti. Avrupa’da bir çok ülkede Anne 
Sütü Bankacılığı konusunda da çalışmalar yapan 
Arslanoğlu, aynı sistemi şimdi yenidoğan öğretim 
üyeleri ile birlikte İzmir ve Ankara’da kurmayı plan-
lıyor.
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Anne sütünün benzersiz besinsel kompozisyonu, 
içerdiği hormonlar, enzimler, enfeksiyona karşı koru-
yucu maddeler, büyüme faktörleri ile yeni doğan bir 
bebeğin sağlıklı büyümesi ve gelişimi için eşi olma-
yan ve taklit edilemeyecek bir besin maddesi olduğu-
nu belirten Doç. Dr. Sertaç Arslanoğlu ise, “Anne 
sütü ile beslenme, günümüzde, yeni doğan ve süt 
çocukluğu döneminde enfeksiyon ve enfeksiyona 
bağlı hastalık ve ölümleri azaltan en etkin yöntemdir. 
Özel besin ve destek gereksinimi olan prematüre 
bebekler için gönüllü anne sütü kullanımı yaşamsal 
bir öneme sahiptir. Anne sütü ile beslenme, prematü-
re bebekleri enfeksiyonlardan korumakla kalmayıp, 
uzun-donem zihinsel gelişimi iyileştirmekte ve kalp-
damar sağlıklarını da olumlu etkilemektedir. Tüm bu 
nedenlerden dolayı, uluslararası otoriteler tüm yeni 
doğan bebekler için olduğu gibi, prematüre bebekler 
için de ilk seçilecek besin maddesi olarak anne sütü-
nü, anne sütünün olmadığı ya da yetmediği durumlar-
da ise gönüllü süt annelerinin sütünü önermektedir-
ler” dedi. 

“En yakın zamanda bankayı kuracağız”

Türkiye’de ilk defa Anne Sütü Bankası’nın İzmir’de 
kuracaklarını belirten İzmir İl Sağlık Müdürü Opr. 
Dr. Mehmet Özkan, bankayı en kısa zamanda Çocuk 
Hastanesi’ne bağlı poliklinik binasının en üst katında 
oluşturacaklarını açıkladı. Müjdeli haber hakkında 
Yeni Asır’a açıklamada bulunan Dr. Özkan, “Örneğin 
anne doğum yapıyor. Bebek ile anne kilometrelerce 
uzaklıktaki iki hastanede yatıyor. Böyle bir durumda 
anneden alınacak süt, pastörize edilip, bankada sakla-

nacak. Süt gerektiğinde tedavi gören bebeğe verile-
cek” dedi.

Çocuk Hastanesi’nde şu an pramatüre bebeklerin 
hazır mamayla beslendiğini vurgulayan Dr. Özkan, 
şunları söyledi: 

“Şimdi pramatüre bebeklerimiz, annelerinin veya 
gönülü süt annelerin sütleri ile beslenecek. Annesi 
olmayan bebeklerin sütlerini gönüllü süt anneler tara-
fından karşılanmasını planlıyoruz. Gönülü süt anne-
ler, fazla sütlerini banka için verecekler. Sütler kura-
cağımız bankadaki cihazlar tarafından pastorize edi-
lecek. Ve uygun koşullarda saklanacak. Annesi olma-
yan bebeklerin süt ihtiyacı da bankamızdan karşıla-
nacak.”

“Avrupa ülkelerinde yaygın bir uygulama”

Pramatüre beslenmesinde ana menünün anne sütü 
olduğunu vurgulayan Dr. Behçet Uz Çocuk Sağlığı 
ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma Hastanesi Başhekimi 
Prof. Dr. Nurettin Ünal, “Prematüre bebeklerimizi 
ağızdan biberonla özel mamalarla besliyoruz. Aslında 
ideali anne sütü ile beslenmesidir. Anne Sütü 
Bankacılığı Avrupa ülkelerinde çok yaygın. Şimdiye 
kadar bu durumdaki bebeklerimize ağızdan beslene-
ceği zaman mama veriyorduk. Şimdi o bebekler 
annelerinin veya gönüllü süt annelerinin sütleriyle 
beslenecekler. Bu proje pramatüre ve yenidoğan 
bebekleri için planlanıyor. Anne sütü bebeklerin 
bağışıklık sistemlerini kuvvetlendiriyor. Sertaç 
Arslanoğlu’nun hastanemize gelmesi büyük bir 
kazanç” diye konuştu.



YAZARLAR İÇİN BİLGİ

1-İzmir Dr. Behçet Uz Çocuk Hastanesi Dergisi, Dr. Behçet Uz Çocuk Hastalıkları ve Cerrahisi Eğitim ve Araştırma 
Hastanesi’nin resmi yayın organıdır. Yazı dili Türkçe ve İngilizce olup, yılda üç kez yayımlanır.
2-Derginin amacı ulusal ve uluslararası çocuk sağlığı ve hastalıkları ile çocuk cerrahisi bilim dalında sürekli bir eğitim 
platformu yaratmak, bilimsel ve sosyal iletişimin sağlanmasına katkıda bulunmaktır. Dergide bu amaçlara uygun olarak 
özgün araştırmalar, olgu sunumları, derlemeler, bilimsel toplantı özetleri, editöre mektuplar, yeni yapıtlara ilişkin yorumlar, 
biyografiler ve sosyal içerikli yazılar yayımlanır. Derlemeler ancak editörlerin isteği üzerine yazdırılarak yayımlanabilir.
3-Yazıların daha önce basılı olarak veya elektronik bir formatta yayımlanmamış olması veya yayımlanma amacıyla gönde-
rildiği sırada bir başka dergide veya elektronik ortamda yayımlanmaya yönelik değerlendirme aşamasında bulunmaması 
gereklidir. Kongre, sempozyum veya elektronik ortamda sunulmuş bildiriler, bu durumun belirtilmesi koşuluyla yayımlana-
bilir.
4-Yazıların tüm sorumluluğu yazarlara aittir.
5-İnsanlar üzerinde yürütülen deneysel çalışmalar, 2000 yılında yeni düzenlemelerin yapıldığı 1964 tarihli Helsinki 
Bildirisine ve insanlar üzerinde yürütülen araştırmalardan sorumlu komitelerin (kurumsal veya ulusal) etik standartlarına 
uygun olmalıdır. Hayvanlar üzerinde yürütülen çalışmalara dayanan araştırma yazılarında da, laboratuar hayvanlarının göze-
tim ve kullanımı prensipleri hakkında belirli bir kurumsal veya ulusal yönetmeliğe uygun hareket edildiği belirtilmelidir. 
Her iki durum için de etik komite onayı tarih ve sayısı belirtilmelidir.
6-Yazılarda hastanın kimliğini belirtir nitelikteki ifadeler, isim, isim kısaltmaları, hastane protokol numaraları ya da fotoğraf 
kullanılmamalıdır. 
7-Dergiye gönderilen yazılar editörler kurulu tarafından bilimsel yöntem, kullanılan dil ve anlatım tarzı, anlam ve yazım 
kuralları açısından incelenecek, yayıma kabul edilip edilmediği gerekçeleriyle birlikte yazarlara bildirilecektir. Editörler 
kurulu, bu görüşler doğrultusunda yazılarda bazı düzenlemeler yapabilir. Aşağıda belirtilen yazım kurallarına uymayan 
yazılar, içerik açısından değerlendirmeye alınmadan yazarlara iade edilir.
8-YAZILARIN GÖNDERİLMESİ: Yazılar yalnızca internet üzerinden kabul edilmektedir. (http://www.journalagent.
com/behcetuzdergisi - http://www.buch.gov.tr). Sistemle ilgili sorun oluşursa, Logos Yayıncılık ile veya LookUs Bilişim 
(0216-3726644) ile ilişkiye geçilmelidir.
Yazı ile birlikte tüm yazarların imzalı onayını içeren başvuru yazısı gönderilmelidir. Bu yazıda gönderilen makalenin daha 
önce yayımlanmadığı veya yayımlanmak üzere kabul edilmediği, yayımlandığı takdirde doğabilecek tüm hukuksal sorum-
lulukların kabul edildiği belirtilmelidir. Bu mektup Logos Yayıncılık şirketine faks ile gönderilmelidir.
9-YAZININ HAZIRLANMASI:
Yazılar çift aralıklı, 12 punto ve sola hizalanmış olarak, Times New Roman karakteri kullanılarak yazılmalıdır. Sayfa kenar-
larında 2,5 cm boşluk bırakılmalıdır. Sayfa numaraları her sayfanın sağ üst köşesine yerleştirilmelidir. Yazıların şekli ve 
bölümlerine ilişkin olarak “Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals: Writing and Editing 
for Biomedical Publication-Updated February 2006” (http://www.icmje.org)’da belirtilen kurallar geçerlidir. 
Araştırma yazıları en fazla 30 sayfa, olgu sunumları ise en fazla 15 sayfa olmalıdır. Yazılar Word dosyası olarak (.doc) 
formatında, resim ve fotoğraflar (.jpg) formatında gönderilmelidir.Yazıda aşağıdaki bölümler bulunmalıdır.

a-Başlık sayfası: Yazının başlığı (Türkçe-İngilizce), yazarların adları, akademik ünvanları, çalıştıkları kurum(lar), yazışma-
ların yapılacağı yazarın adı, adresi, e-posta adresini içermelidir. Bu bilgiler on-line sisteme girilir. Yüklenen word dosyasının 
içine koyulmaz.
b-Özet ve anahtar sözcükler: Türkçe makaleler İngilizce özet, İngilizce makaleler Türkçe özet içermelidir. Özet 250 keli-
meyi aşmamalıdır. Kendi içinde amaç, yöntemler, sonuçlar ve yorumu içerecek şekilde oluşturulmalı, bu yapılandırma ayrı 
başlıklar altında olmamalıdır. Olgu sunumlarında giriş, olgu/olgular ve yorum bulunmalıdır. Özette kısaltma kullanılmama-
lıdır. Türkçe ve İngilizce (Index Medicus MeSH’e uygun olarak seçilmiş) en fazla beş adet anahtar sözcük kullanılmalıdır. 
Bu bilgiler on-line sisteme girilir. Yüklenen word dosyasının içine koyulmaz.
c-Ana metin: Araştırma yazılarında giriş, gereç ve yöntem, sonuçlar, tartışma ve kaynaklar bölümleri olmalıdır. Olgu 
sunumlarında giriş, olgu/olgular, tartışma ve kaynaklar bölümleri yer almalıdır. Tablolar ve resim alt yazıları kaynaklardan 
sonra gelmelidir. Bu bölümde yazar ve kurum adı belirten ifade bulunmamasına dikkat edilmelidir. Yazı daha önce bilimsel 
bir toplantıda sunulmuş ise toplantı adı, tarihi ve yeri belirtilerek bu bölümün sonunda ayrıca yazılmalıdır.
d-Kaynaklar: Kaynaklar metinde kullanım sırasına göre numaralandırılmalı, numaraları metinde cümlenin sonunda veya 
yazar adı geçmişse isimden hemen sonra parantez içinde belirtilmelidir. Dergilerin adları Index Medicus’da kullanılan 
biçimde kısaltılmalıdır. Yazar sayısı altıdan fazla ise, ilk altı isimden sonra “ve ark. (et al.)” yazılmalıdır. Yayımlanmak üzere 
kabul edilmiş, ancak baskıda olan yazılar, “baskıda” ibaresi kullanılarak kaynaklarda gösterilebilir. 
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e-Tablolar: Tablolar ana metin içinde kaynaklardan sonra gelmeli, her tablo ayrı bir sayfada olacak şekilde ve çift aralıklı 
olarak yazılmalıdır. Makale içindeki geçiş sırasına göre Arap rakamlarıyla numaralandırılmalı, metinde parantez içinde gös-
terilmeli, kısa-öz bir başlık taşımalıdır. Tablo numarası ve başlığı tablonun üstünde, tablo açıklamaları ve kısaltmalar altta 
yer almalıdır. 
f-Resimler ve şekiller: Metin içinde kullanım sıralarına göre Arap rakamlarıyla numaralandırılmalı ve metinde parantez 
içinde gösterilmelidir. Dijital kamera ile çekilmiş fotoğraflar en az 300 dpi çözünürlükte, 1280x960 piksel boyutunda çekil-
miş, jpg veya tiff formatlarında kaydedilmiş olmalıdır. Zorunlu olmadıkça resim üzerinde yazı bulunmamalıdır. Her resim 
ve şekil ayrı bir belge olarak hazırlanmalı, gönderme formuna uygun olarak yazının ekleri olarak gönderilmelidir.
g-Resim ve şekil alt yazıları: Alt yazılar ana metinde kaynaklardan sonra gelmeli, kısa ve öz bir şekilde yazılmalı, kullanılan 
boya/yöntem ve orijinal büyütme bildirilmelidir. Şekillerde kullanılan semboller ve harfler tanımlanmalıdır. 
h-Teşekkür bölümü: Bu bölüm yazının sonunda, kaynaklardan önce yer almalıdır.
i-Düzeltme istenen makalelerde, hakemin ya da hakemlerin getirdiği eleştirilere tek tek yanıt verilmelidir.
j-Yazı yayımlanmak üzere kabul edildiğinde “Telif hakkı formu”nun web sitesinden alınması, doldurulması, imzalanması 
ve faks ile “Logos Yayıncılık Şirketi”ne yollanması gerekmektedir.
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