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ÖN SÖZ

Akademisyen Yayınevi yöneticileri, yaklaşık 38 yıllık yayın tecrübesini, kendi tüzel 
kişiliklerine aktararak uzun zamandan beri, ticarî faaliyetlerini sürdürmektedir. 
Anılan süre içinde, başta sağlık ve sosyal bilimler, kültürel ve sanatsal konular 
dahil 4000’i aşkın kitabı yayımlamanın gururu içindedir. Uluslararası yayınevi 
olmanın alt yapısını tamamlayan Akademisyen, Türkçe ve yabancı dillerde yayın 
yapmanın yanında, küresel bir marka yaratmanın peşindedir.

Bilimsel ve düşünsel çalışmaların kalıcı belgeleri sayılan kitaplar, bilgi kayıt 
ortamı olarak yüzlerce yılın tanıklarıdır. Matbaanın icadıyla varoluşunu sağlam 
temellere oturtan kitabın geleceği, her ne kadar yeni buluşların yörüngesine 
taşınmış olsa da, daha uzun süre hayatımızda yer edineceği muhakkaktır.

Akademisyen Yayınevi, kendi adını taşıyan “Bilimsel Araştırmalar Kitabı” 
serisiyle Türkçe ve İngilizce olarak, uluslararası nitelik ve nicelikte, kitap 
yayımlama sürecini başlatmış bulunmaktadır. Her yıl Güz ve Bahar aylarında 
gerçekleşecek olan yayımlama süreci, tematik alt başlıklarla devam edecektir. 
Bu süreci destekleyen tüm hocalarımıza ve arka planda yer alan herkese teşekkür 
borçluyuz.

Akademisyen Yayınevi A.Ş.
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Bölüm 1

RENAL ARTER STENOZUNA YAKLAŞIM

Lütfi ÇETİNTEPE1

Renal Arter Stenozu (RAS), renal arterde meydana gelen hemodinamik olarak 
anlamlı düzeyde darlık ile karakterize vasküler bir patolojidir. Daralma böbrek 
perfüzyonunda bozukluğa neden olarak sekonder hipertansiyona ve kronik 
böbrek hastalığına neden olabilir. Erken evrelerde klinik belirti vermediği için 
sessiz düşman olarak tanımlanır(1).

ETIYOLOJI

RAS vakalarının büyük çoğunluğu iki ana etiyolojik nedene dayanır, ancak bu 
nedenler hem hasta popülasyonu hem de arter üzerindeki yerleşim açısından 
belirgin farklılıklar gösterir:

Aterosklerotik renal arter stenozu (ARAS)
ARAS, RAS vakalarının yaklaşık %90’ından fazlasının nedendir. Bu durum 
sistemik aterosklerozun bir göstergesi olup, renal arter lümeninde aterosklerotik 
plaklar nedeniyle oluşan daralma görülür(1,2). Tipik olarak renal arterin 
ostiumunu ve proksimal segmentini etkiler. İleri yaş, sigara kullanımı, diyabetes 
mellitus, dislipidemi ve sistemik hipertansiyon tıpkı aterosklerozda olduğu gibi 
risk faktörleri arasında yer alır(2).

Fibromüsküler displazi (FMD)
FMD, RAS vakalarının yaklaşık %10’unu oluşturur ve patofizyolojisi ARAS’den 
tamamen farklıdır. Arter duvarlarının inflamatuar olmayan, aterosklerotik 
olmayan yapısal anormallikleri nedeniyle daralma meydana gelir. Genellikle renal 
arterin orta veya distal kısımlarını ve intrarenal dallarını etkiler. Çoğunlukla 50 
yaş altındaki genç kadınlarda görülür(3). Anjiyografide, lezyonlar çoklu stenozlar 
ve dilatasyonlar ile karakterize, “tespih tanesi” (string-of-beads) benzeri bir 
görünüme sahiptir(2).
1	 Dr. Öğr. Üyesi, İzmir Katip Çelebi Üniversitesi Tıp Fakültesi Nefroloji Kliniği,lutficetintepe@gmail.com, 

ORCID iD: 0000-0002-1122-6094 

DOI: 10.37609/akya.4394.c20809
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genç hastalarda genellikle sadece balon angioplastisi yeterlidir, stentleme sadece 
diseksiyon gelişirse tercih edilir(2).

KIME MÜDAHALE EDILMEMELI?

Böbrek boyutu <7 cm olan, direnç indeksi (RI) >0.8 olan veya proteinürisi >1g/
gün olan hastalarda parankimal hasar artık geri dönüşümsüzdür. Bu hastalara 
stent takılması böbrek fonksiyonunu düzeltmeyeceği gibi, kontrast nefropatisi 
riskini de artırır(1).

SONUÇ VE IZLEM

Başarılı bir revaskülarizasyon sonrası hastalar tamamen “iyileşmiş” sayılmaz. 
Stent içi restenozu izlemek için 1. ayda, 6. ayda ve sonrasında yıllık dubleks 
ultrasonografi ile takip edilmelidirler. Stent takılan hastalarda tepe sistolik hızın 
>395 cm/s olması restenoz belirtisidir. Bu açıdan da dikkatli olmak gerekir(7).

KAYNAKÇA
1.	 Hampden-Thompson G, Galindo C. School–family relationships, school satisfaction and the 

academic achievement of young people. Educational Review. Routledge; 2017;69(2): 248–265.
doi:10.1080/00131911.2016.1207613

2.	 Safian RD. Renal artery stenosis.  Prog Cardiovasc Dis. 2021;65:60-70. doi:10.1016/j.
pcad.2021.03.003

3.	 Lenz T. Behandlung der Nierenarterienstenose im Jahr 2021 [Treatment of renal artery stenosis 
in the year 2021]. Internist (Berl). 2021;62(3):252-262. doi:10.1007/s00108-020-00935-5

4.	 Silva, J., Tonheiro, J., & Rodrigues, F. (2025). The “Silent Enemy” Called Renal Artery Stenosis: 
A Mini-Review. Journal of Vascular Diseases.2025; 4(1), 10. doi.org/10.3390/jvd4010010

5.	 Colbert GB, Abra G, Lerma EV. Update and review of renal artery stenosis.  Dis-
Mon.2021;67(6):101118.doi:10.1016/j.disamonth.2020.101118

6.	 Gupta R, Assiri S, Cooper CJ. Renal Artery Stenosis: New Findings from the CORAL Tri-
al. Curr Cardiol Rep. 2017;19(9):75. doi:10.1007/s11886-017-0894-2

7.	 Tafur JD, White CJ. Renal Artery Stenosis: When to Revascularize in 2017. Curr Probl Cardiol. 
2017;42(4):110-135. doi:10.1016/j.cpcardiol.2017.01.004

8.	 Manaktala R, Tafur-Soto JD, White CJ. Renal Artery Stenosis in the Patient with Hypertension: 
Prevalence, Impact and Management.  Integr Blood Press Control. 2020;13:71-82. Published 
2020 Jun 2. doi:10.2147/IBPC.S248579
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Bölüm 2

HİPOFİZ ADENOMLARINDA MOLEKÜLER 
PATOGENEZ VE RNA TEMELLİ DÜZENLEME

Hatice ÖZIŞIK1

Damla EKER2

Berrin ÖZDİL3

GIRIŞ

Hipofiz adenomları, çoğu zaman iyi huylu seyirli olmalarına rağmen hormonal 
hipersekresyon ve kitle etkisi üzerinden ciddi klinik sonuçlara yol açabilen, 
biyolojik davranışı oldukça değişken tümörlerdir. Tanı ve tedavide görüntüleme 
ile endokrin değerlendirme temel yaklaşımı oluştururken, aynı klinik başlık 
altında yer alan olgular arasında invazyon, nüks ve tedavi yanıtı açısından 
belirgin farklılıkların görülmesi hastalığın moleküler heterojenitesini ön plana 
çıkarmaktadır. Bu nedenle hipofiz tümörleşmesinde hücre döngüsü kontrolü, 
sinyal iletimi, epigenetik düzenleme ve tümör mikroçevresi gibi çok katmanlı 
mekanizmaların bütüncül biçimde anlaşılması; daha doğru risk sınıflaması, erken 
tanı ve kişiselleştirilmiş tedavi stratejileri için kritik önem taşımaktadır.

Son yıllarda özellikle protein kodlamayan RNA’lar (miRNA, lncRNA ve 
snoRNA gibi) ve RNA-temelli düzenleyici ağların, hipofiz adenomlarının gelişimi 
ve progresyonunda proliferasyon, apoptoz, invazyon ve hormon sekresyonu gibi 
temel süreçleri yönlendirebildiğinin gösterilmesi, bu molekülleri hem biyobelirteç 
hem de potansiyel terapötik hedef adayları olarak gündeme taşımıştır. Bu bölüm, 
hipofiz bezi biyolojisi ve hipofiz adenomlarının klinik çerçevesini özetleyerek, 
RNA yapısı ve işlevi ile kodlamayan RNA düzeneklerinin hipofiz tümör 
biyolojisindeki olası rollerini entegre bir bakışla ele almayı amaçlamaktadır.

1	 Doç. Dr., Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıkları, hatice.ozısık@ege.
edu.tr, ORCID iD: 0000-0003-4336-814X

2	 Araştırmacı, Ege Üniversitesi, damlaeker113@gmail.com, ORCID iD: 0009-0005-4243-3271
3	 Dr. Öğr. Üyesi, Ege Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Biyofizik AD, ozdlberrin@gmail.com,  

ORCID iD: 0000-0001-6081-2308 

DOI: 10.37609/akya.4394.c20810
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rol üstlenmesi beklenmektedir. Spesifik ncRNA ekspresyon profilleri, tümör 
heterojenitesinin moleküler belirteçlerini ortaya koyarak, hipofiz adenomları ile 
nadir ve agresif hipofiz karsinomları arasındaki ayrımın daha hassas bir şekilde 
yapılmasına olanak tanıyacaktır. Bu bağlamda ncRNA’lar, yalnızca biyobelirteç 
olarak değil, aynı zamanda tümör davranışının öngörülmesinde de güçlü 
prognostik göstergeler olarak değerlendirilmektedir (74-75). Uzun kodlamayan 
RNA’ların ceRNA (competitive endogenous RNA) mekanizması aracılığıyla 
miRNA fonksiyonunu düzenlemesi, yeni epigenetik terapötik hedeflerin keşfi 
açısından önemli fırsatlar sunmaktadır. Bu bağlamda, hipofiz tümörlerinde 
ncRNA aracılı moleküler ağların sistematik olarak haritalanması, gen ekspresyonu, 
RNA-RNA ve RNA-protein etkileşimlerinin kapsamlı analizleri ile mümkün 
olabilir. Böyle bir yaklaşım, tümör biyolojisinin mekanistik olarak anlaşılmasını 
kolaylaştırırken, kişiselleştirilmiş tedavi stratejilerinin geliştirilmesi için de temel 
bir platform sağlayacaktır. Gelecekteki çalışmalar, hem tanısal doğruluk ve 
prognostik öngörüleri artıracak hem de ncRNA tabanlı terapötik müdahalelerin 
klinik translasyonunu hızlandırarak hipofiz tümörlerinde daha etkili ve hedefe 
yönelik tedavi seçeneklerinin geliştirilmesine olanak tanıyacaktır (76).

KAYNAKÇA
1.	 Bonczar, M., Wysiadecki, G., Ostrowski, P., Michalczak, M., Plutecki, D., Wilk, J., ... & Żytkows-
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Bölüm 3

METABOLİK İLİŞKİLİ STEATOTİK KARACİĞER 
HASTALIĞINDA (MASLD) GÜNCEL TEDAVİ 

YAKLAŞIMLARI

Mürüvvet BIÇER1

BÖLÜM 1: GIRIŞ

Metabolik Disfonksiyon İlişkili Steatotik Karaciğer Hastalığı (MASLD) ve 
Metabolik Disfonksiyon İlişkili Steatohepatit (MASH) yönetiminde güncel tedavi 
yaklaşımı; kilo kaybını hedef alan yaşam tarzı değişiklikleri, seçilmiş olgularda 
farmakolojik tedaviler ve bariatrik cerrahi seçeneklerinden oluşmaktadır (1-4).

BÖLÜM 2: TANI KRITERLERI VE RISK DEĞERLENDIRMESI

Hastalığın terminolojisinde Alkol Dışı Yağlı Karaciğer Hastalığı (NAFLD) 
ndan MASLD’ye geçiş, tanısal yaklaşımı da değiştirmiştir. Güncel kılavuzlara 
göre MASLD tanısı; görüntüleme yöntemleri veya biyopsi ile hepatik steatozun 
gösterilmesine ek olarak, hastada en az bir kardiyometabolik risk faktörünün 
(obezite, bozulmuş glukoz toleransı, tip 2 diyabet, hipertansiyon veya dislipidemi) 
bulunmasını gerektirir (1).

Hastalığın yönetiminde ve prognozunda en belirleyici faktör fibrozis evresidir. 
Bu nedenle, MASLD tanısı alan hastalarda fibrozis riskinin belirlenmesi 
önerilmektedir:
•	 Tarama: Birinci basamakta, invaziv olmayan bir yöntem olan Fibrozis 4 (FIB-

4) Skoru kullanılarak düşük ve yüksek riskli hastalar gruplandırılmalıdır (1).
•	 İleri Değerlendirme: FIB-4 skoru orta veya yüksek risk grubunda olan 

hastalarda, karaciğer sertliğini ölçmek için transient elastografi (FibroScan) 
gibi yöntemler kullanılmalıdır (1).

•	 Kesin Tanı: Steatohepatit (MASH) varlığını, inflamasyon derecesini ve fibrozis 
evresini kesin olarak belirleyen altın standart yöntem karaciğer biyopsisidir 
(1).

1	 Uzm. Dr., kurum: xxxxxxxxxxxx, drmuruvvetaybek@gmail.com, ORCID iD: 0009-0005-9206-6115 
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(semaglutid) veya dual agonistler (tirzepatid) tedaviye eklenmelidir. Uygun 
hastalarda bariatrik cerrahi değerlendirilmelidir.

3.Non-Sirotik MASH (F2-F3): Yaşam tarzı ve komorbidite yönetimine ek 
olarak, MASH spesifik tedavi olan Resmetirom kullanımı düşünülmelidir. Eşlik 
eden obezite varsa GLP-1 agonistleri kombine edilebilir.

4.MASH Sirozu (Kompanse/Dekompanse): Şu an için MASH hedefli 
onaylanmış bir ilaç bulunmamaktadır. Tedavi; portal hipertansiyon yönetimi, 
hepatoselüler karsinom (HCC) taraması, beslenme desteği, sarkopeni yönetimi 
ve transplantasyon açısından değerlendirilmesine odaklanmalıdır.

Tablo 2. Hasta Fenotipine ve Fibrozis Evresine Göre Özet Tedavi Yaklaşımı

Klinik Durum / 
Hasta Profili Birinci Basamak Tedavi İkinci Basamak / Ek Tedavi

Hafif MASLD 
(F0-F1)

Yaşam Tarzı: Kilo kaybı, 
akdeniz diyeti, egzersiz.

Komorbidite yönetimi (HT, 
Dislipidemi kontrolü).

Obezite / T2DM 
Eşlik Eden 
MASLD

Metabolik Farmakoterapi: 
GLP-1 RA (Semaglutide) veya 
Dual Agonist (Tirzepatide).

Bariatrik Cerrahi: VKİ 
>35 kg/m² veya VKİ >30 
+ kontrolsüz diyabet 
durumunda.

Non-Sirotik 
MASH (F2-F3)

MASH Spesifik Tedavi: 
Resmetirom + Yaşam Tarzı.

Obezite eşlik ediyorsa GLP-1 
RA eklenebilir.

Sirotik MASH 
(F4)

Komplikasyon Yönetimi: 
HCC taraması, varis taraması.

Sarkopeni ve malnütrisyonun 
önlenmesi. (MASH spesifik 
ilaç önerilmez).

Kaynaklar: 1, 2, 7, 11, 14.

Sonuç olarak; kilo kaybı odaklı yaşam tarzı değişiklikleri tedavinin temelini 
oluştururken, inkretin bazlı tedaviler ve Resmetirom gibi yeni ajanlar, seçilmiş 
hasta gruplarında hastalığın seyrini değiştirebilecek güçlü seçenekler olarak 
klinik pratikte yer almaya başlamıştır.
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Bölüm 4

HİPERKALSEMİ AYIRICI TANISINDA 
UNUTULMAMASI GEREKEN BİR TANI; AİLESEL 

HİPOKALSİÜRİK HİPERKALSEMİ

Emel YILMAZ KAYA1

GİRİŞ

Ailesel hipokalsiürik hiperkalsemi (FHH), çoğunlukla benign seyreden, 
yaşam boyu süren ve otozomal dominant kalıtılan bir hiperkalsemi nedenidir. 
Kalsiyum algılayıcı reseptör ( CaSR  ) genindeki inaktive edici mutasyonlardan 
kaynaklanır ve  temel özelliği hafif-orta derecede hiperkalsemiye eşlik eden 
belirgin hipokalsiüridir. Hastaların çoğunda serum parathormon (PTH) düzeyi 
normal ya da hafif yüksek bulunur. Klinik açıdan en önemli nokta, FHH’nin 
primer hiperparatiroidizm ile karışabilmesi ve yanlışlıkla paratiroidektomi 
uygulanabilmesidir. Bu nedenle özellikle asemptomatik hiperkalsemi olgularında 
ayırıcı tanının doğru yapılması büyük önem taşır(1).

KALSİYUM ALGILAYICI RESEPTÖR (CASR)

Kalsiyum algılayıcı reseptör, paratiroid bezleri ve böbrekler gibi kalsitropik 
dokularda eksprese edilen, hücre dışındaki kalsiyum seviyelerini algılayan ve 
vücuttaki kalsiyum dengesini (homeostazı) düzenleyen G proteinine bağlı bir 
transmembran reseptörüdür(2,3). Aktive edildiğinde, reseptör heterotrimerik 
G proteinlerine bağlanarak fosfolipaz C aktivitesinde artışa ve ardından inositol 
1,4,5-trifosfat seviyesinde artış ile sitoplazmik iyonize kalsiyumda artışa yol 
açar(4)

CaSR paratiroid bezinde serum iyonize kalsiyumu algılayarak PTH 
sekresyonunu baskılar; böbrekte ise kalsiyum geri emilimini düzenler. İnaktive 
edici mutasyonlar nedeniyle reseptör duyarlılığı azaldığında organizma daha 
yüksek serum kalsiyum düzeyini “normal” olarak algılar. Sonuçta PTH yeterince 

1	 Uzm Dr , S.B.Ü Konya Şehir Hastanesi, dr.emely@gmail.com, ORCID iD: 0000-0003-1401-6102 
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formülüyle hesaplanır ve Ca/Cr oranı 0,020 veya daha az olan hastaların FHH’ye 
sahip olma olasılığı daha yüksektir(1,8,10).

Tanının kesinleşmesi için aile taramasının yapılması ve genetik analiz ile CaSR 
gen inaktive edici mutasyon tipinin belirlenmesi önerilmektedir(8)

SONUÇ VE ÖNERİLER

FHH, iyi huylu ve asemptomatik seyrinden dolayı genellikle tedavi gerektirmez 
ancak semptomatik, belirgin hiperkalsemisi olan atipik klinik seyir gösteren 
nadir olgularda Cinacalcet-HCL gibi kalsimimetik ajanlar CaSR’yi uyarmak veya 
hiperkalsemiyi kontrol altına almak amacıyla bifosfonatlar kullanılabilmektedir(11)

FHH tanısı alan hastalar boyun eksplorasyonu, paratiroidektomi gibi 
agresif invaziv girişimlere tabi tutulmamalıdır. CaSR, AP2S1 veya GNA11 
mutasyonlarının neden olduğu moleküler değişimler tüm paratiroid hücrelerinde 
mevcut olduğundan subtotal paratiroidektomiye direnç söz konusudur ve çoğu 
zaman kalıcı hiperkalsemi ile sonuçlanır(12,13). Primer hiperparatiroidizm ile 
FHH ayrımının net yapılamadığı ve cerrahi kararın gündeme geldiği hastalarda 
genetik doğrulama, gereksiz paratiroid cerrahisini önlemek açısından büyük önem 
taşır. Tanısı doğrulanan hastalarda gereksiz tetkik ve tedavilerden kaçınılmalı, 
hasta ve aile bireyleri bilgilendirilmeli, uygun olgularda aile taraması ve genetik 
danışmanlık önerilmelidir.
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Bölüm 5

GEBELİK ÖNCESİ, GEBELİK VE POSTPARTUM 
DÖNEMDE TİROİD NODÜLLERİ VE TİROİD 

KANSERİNE YAKLAŞIM

Ali ÖZ1

GIRIŞ

Tiroid nodülleri doğurganlık çağındaki kadınlarda sık görülmekle birlikte 
gebelik öncesi değerlendirme, gebelik sırasında tanı ve tedavi kararları, 
postpartum dönemde emzirme ve radyoaktif iyot uygulamaları açısından özellik 
göstermektedir. Gebe olan ve olmayan kadınlar üzerinde yapılan gözlemsel 
çalışmalarda, tiroid nodülü görülme sıklığı birbirlerine benzer ve %9 ila %33 
arasında olduğu gözlenmiştir (1,2). Bu nodüllerin de %6’lık küçük bir kısmı klinik 
açıdan önem taşımaktadır (3). Gebelik sırasında saptanan tiroid nodüllerinin 
en önemli risk faktörleri ise ileri yaş ve fazla doğum öyküsüdür (4). Nodül 
sayısı, boyutu, şüpheli ultrasonografik özelliklerin sıklığı gebe olan ve olmayan 
kadınlarda benzerdir (2).

Literatüre bakıldığı zaman gebelik öncesinde tiroid kanser öyküsü olduğu 
bilinen veya gebelik süresince yeni tiroid kanseri tanısı alan kadınlarda gebeliğin 
tek başına kanserin klinik seyrini olumsuz etkilemediği gösterilmiştir. Gebelik 
süresince tiroid kanserinin boyutu bir miktar artabilir, ancak bu artış klinik olarak 
anlamlı görülmemektedir (5). Gebelik süresince tiroid kanseri tanısı konulması 
daha ileri evrede bir hastalıkla ilişkili görünmemektedir. Ayrıca gebelik süresince 
DTC tanısı alan kadınlarda tedavinin doğum sonrasına ertelenmesi genel olarak 
tedavi yanıtını ve sağkalımı olumsuz etkilememektedir (6). Yine gebelik öncesi 
DTC tanısı olan ve cerrahi/RAİ tedavisi alan kadınlarda, gebelik varlığının kanserin 
nüks veya ilerlemesi gibi bir durumla ilişkili olmadığı gösterilmiştir. DTC’nin nüks 
riski, klinik olarak progresyon göstermesi ve genel sağkalımı değerlendirildiğinde 
ise; gebe olmayan, gebelik öncesinde DTC öyküsü olan veya gebelik süresince 
1	 Uzm. Dr., Konya Hadim Devlet Hastanesi – İç Hastalıkları – dr.ozali93@gmail.com,  

ORCID iD: 0009-0002-2252-1424 

DOI: 10.37609/akya.4394.c20814



Güncel Genel Dahiliye Çalışmaları IX 

- 48 -

Tablo 1. Pratik Klinik Yaklaşım Algoritması (14)
Dönem Nodül Yaklaşımı Kanser Yaklaşımı

Gebelik Öncesi

TSH ve USG; risk sınıfına 
göre TİİAB; semptomatik 
veya riskli benign nodüllerin 
tedavisini tamamlama

Gerekli cerrahiyi tamamlama; 
RAI kararını risk temelli 
verme; RAI sonrası en az 6 ay 
kontrasepsiyon; TSH hedefini 
düzenleme

Gebelik

TSH ve US; sintigrafi yok; 
endikasyon varsa TİİAB 
yapılabilir; benign ve 
indetermine nodüllerde 
çoğunlukla takip

Düşük riskli DTC’de cerrahiyi 
postpartum döneme erteleme; 
progresif veya invaziv kanserde 
cerrahi, mümkünse ikinci 
trimester; RAI kesin kontrendike

Postpartum / 
Emzirme

Ertelenen biyopsi veya 
cerrahiyi yeniden 
değerlendirme

Cerrahi emzirme sırasında 
yapılabilir; uyanıklık sonrası 
emzirme sürdürülebilir; I-131 
öncesi emzirme en az 3 ay 
kesilmeli ve tedavi sonrası 
yeniden başlanmamalı
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Bölüm 6

2026 AMERİKAN TİROİD BİRLİĞİ (ATA) KILAVUZU 
IŞIĞINDA POSTPARTUM TİROİDİT

Sare Nur ORHAN ÖZ1

GIRIŞ

Postpartum tiroidit (PPT), doğumdan sonraki ilk 12 ay içinde ortaya çıkan, 
genellikle geçici seyreden otoimmün tiroid disfonksiyonunun karakteristik 
bir paternidir. Yalnızca canlı doğum sonrası değil, gebelik kaybı sonrasında da 
görülebilen bir durumdur. Gebelerin yaklaşık %8’inde görülebilmektedir. Klinik 
ve patolojik olarak ağrısız tiroidite benzerlik göstermektedir.

DOĞAL SEYIR VE KLINIK TIPLERI

Temel mekanizma, gebelik boyunca baskılanan maternal immün sistemin doğum 
sonrasında yeniden aktive olmasıdır. Bu immün rebound etki tiroid bezinde 
inflamasyon ve foliküler hücre hasarını oluşturur. Oluşan hasar ile kana salınan 
hormonlar, klasik trifazik bir seyri olan PPT kliniğinin ilk dönemini oluşturur ve 
destrüktif tirotoksikoz görülür. Tirotoksik faz genellikle doğum sonrası 1-6. aylar 
arasında ortaya çıkar. Bu faz genellikle hafiftir ve yaklaşık 0-3 ay sürer. Hastaların 
bir bölümü asemptomatik olabilmekle birlikte çarpıntı, tremor, terleme, 
huzursuzluk, sıcak intoleransı, yorgunluk ve kilo kaybı görülebilir. Genellikle 
postpartum 4-8. aylar arasında tiroid hormon depolarının tükenmesi ve foliküler 
hasar nedeniyle hipotiroid faz gelişir. Yorgunluk, halsizlik, kuru cilt, konstipasyon, 
soğuk intoleransı, kilo alma, konsantrasyon güçlüğü ve depresif yakınmalar 
bu dönemde görülebilen semptomlardır. Devam eden 2-3 ay içerisinde tiroid 
fonksiyonları çoğu hastada giderek normale döner (iyileşme fazı) ancak bütün 
hastalarda bu üç faz tamamen görülmez (1).
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LT4 tedavisi başlanması gerekene kadar her 4-8 haftada bir tiroid fonksiyon 
testleri kontrol edilmelidir.

Ötiroid, yalnızca TPOAb pozitifliği olan kadınlarda LT4 verilmesi PPT 
gelişimini engellemediği için bu grup kadınlarda LT4 tedavisi önerilmez (12,13).

SONUÇ

Postpartum tiroidit, doğumdan sonraki ilk bir yıl içinde ortaya çıkabilen, 
çoğunlukla geçici seyirli ancak uzun dönemde kalıcı hipotiroidiye ilerleyebilen 
otoimmün bir tiroid hastalığıdır. Klinik seyir yalnızca tirotoksik veya hipotiroid 
faz şeklinde olabileceği gibi, klasik olarak her iki fazın birbirini takip ettiği bifazik 
bir tablo da gösterebilir. Özellikle tirotoksik dönemde Graves hastalığından 
ayrım yapılması tedavi yaklaşımını belirlemek açısından önemlidir; postpartum 
tiroiditte antitiroid ilaçların yeri bulunmazken semptomatik hastalarda beta 
blokerler, hipotiroid fazda ise hastanın semptomları, emzirme durumu ve 
gebelik planı dikkate alınarak LT4 kullanılabilir. Hastalık klinik ve biyokimyasal 
olarak düzelse dahi nüks ve kalıcı hipotiroidi riski nedeniyle uzun dönem tiroid 
fonksiyon takibi sürdürülmelidir.
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Bölüm 7

NEFROLOJİDE FABRY HASTALIĞI: TANI VE TEDAVİ

Erdem BARAN1

GIRIŞ

Fabry hastalığı, GLA genindeki patojenik varyantlar sonucunda alfa-
galaktosidaz A (α-Gal A) enziminin aktivitesinin azalması veya tamamen 
kaybolmasıyla karakterize, X’e bağlı kalıtılan nadir bir lizozomal depo 
hastalığıdır. Enzim aktivitesindeki yetersizlik, globotriaozilseramid (Gb3) ve 
ilişkili glikosfingolipidlerin hücrelerde birikmesine yol açarak başta böbrekler, 
kalp, sinir sistemi ve gastrointestinal sistem olmak üzere çok sayıda organı 
etkiler. Böbreklerde endotel hücreleri, podositler ve diğer renal hücresel yapılarda 
meydana gelen birikim, ilerleyici böbrek hasarının gelişimine katkıda bulunur. 
Renal tutulum genellikle proteinüri ve böbrek fonksiyonlarında bozulma ile 
başlar; zaman içerisinde kronik böbrek hastalığına (KBH) ve son dönem böbrek 
hastalığına (SDBH) ilerleyebilir. Bu nedenle renal bulguların düzenli olarak 
izlenmesi, hastalığın erken dönemde saptanması açısından kritik öneme sahiptir.

Güncel yenidoğan tarama çalışmaları Fabry hastalığının daha önce tahmin 
edilenden daha sık olabileceğini düşündürmekle birlikte, hastalığın yaklaşık 
40.000 erkekten 1’ini etkilediği bildirilmektedir (1). Heterozigot kadınlarda, 
rastlantısal X kromozomu inaktivasyonuna bağlı olarak klinik bulgular oldukça 
geniş bir spektrumda ortaya çıkabilir (2). Hastaların önemli bir bölümünde ilk 
semptomların ortaya çıkması ile kesin tanının konulması arasında on yılı aşan 
gecikmeler yaşanabilmektedir (3). Erken tanı ve uygun tedavinin başlanması, 
SDBH’ye ilerlemeyi önemli ölçüde yavaşlatabilir veya önleyebilir, yaşam kalitesini 
artırabilir ve diğer organ sistemlerine ait komplikasyonların gelişimini azaltabilir. 
Bu nedenle nefrologların, özellikle ilerleyici KBH, nedeni açıklanamayan 
proteinüri veya Fabry hastalığını düşündüren aile öyküsü bulunan hastalarda bu 
hastalığı ayırıcı tanıda göz önünde bulundurmaları büyük önem taşımaktadır.
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Hastalığa özgü tedaviler, uygun hastalarda enzim replasman tedavisi (ERT) 
ve migalastat gibi farmakolojik şaperon tedavilerini içermektedir. Bununla 
birlikte optimal renal sonuçların elde edilmesi için proteinürinin azaltılması, 
kan basıncının kontrolü, KBH komplikasyonlarının yönetimi ve nefrotoksik 
ajanlardan kaçınılması gibi standart nefroprotektif yaklaşımlar da tedavinin 
ayrılmaz bir parçasıdır.

SDBH gelişen hastalarda böbrek transplantasyonu etkili bir renal replasman 
tedavisi seçeneğidir; ancak transplantasyon Fabry hastalığının sistemik metabolik 
bozukluğunu ortadan kaldırmadığından kardiyak, nörolojik ve diğer ekstrarenal 
tutulumların izlenmesine devam edilmelidir.

Sonuç olarak, Fabry hastalığında erken şüphe, doğru tanı, aile bireylerinin 
sistematik olarak taranması, uygun hastalarda hastalığa özgü tedavinin erken 
başlanması ve yaşam boyu multidisipliner izlem, geri dönüşümsüz organ hasarının 
sınırlandırılması ve uzun dönem klinik sonuçların iyileştirilmesi açısından temel 
öneme sahiptir.
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Bölüm 8

COVID-19 TANILI HASTALARDA MEDİKAL 
TEDAVİLERİN EKG ÜZERİNE ETKİSİ

Hüseyin GENCER1 

Ali ÇETINKAYA

GIRIŞ

Koronavirüs hastalığı 2019 (COVID-19), solunum sistemi bulgularının 
yanında miyokard hasarı, ritim bozuklukları ve kardiyak iletim değişiklikleriyle 
seyredebilir. Enfeksiyonun sistemik etkileri, eşlik eden kardiyovasküler hastalıklar 
ve kullanılan ilaçlar aynı hastada bir araya gelebildiğinden, elektrokardiyografik 
bir anormalliğin nedenini tek bir etkene bağlamak çoğu zaman mümkün 
değildir. Elektrokardiyografi (EKG), bu etkileşimin değerlendirilmesinde kolay 
ulaşılabilen ve tekrarlanabilen bir yöntemdir. Erken pandemi kohortları, aritmi 
sıklığının özellikle ağır hastalık ve yoğun bakım gereksinimiyle birlikte arttığını 
göstermiştir (1,2).

Pandeminin başlangıcında hidroksiklorokin, makrolidler ve farklı antiviral 
ilaçlar sınırlı etkinlik kanıtına dayanılarak kullanılmıştır. Bu dönemde 
gerçekleştirilen çalışmalar, tedavilerin olası kardiyak zararlarını değerlendirmek 
açısından tarihsel bir veri kaynağıdır. Gencer’in Kayseri Şehir Eğitim ve 
Araştırma Hastanesinde yürüttüğü, 212 erişkin hastayı kapsayan uzmanlık tezi 
de bu çerçevede EKG bulguları ile tedavi ve hasta özellikleri arasındaki ilişkileri 
incelemiştir. Daha sonra tamamlanan randomize çalışmalar, erken dönemde 
kullanılan bazı ilaçların beklenen klinik yararı sağlamadığını ortaya koymuş; 
hidroksiklorokinin COVID-19 tedavisindeki yeri ortadan kalkmıştır (3,4).

Bu bölümde COVID-19’da elektrofizyolojik etkilenmenin temel 
mekanizmaları, QT ve düzeltilmiş QT (QTc) ölçümünün özellikleri, medikal 
tedavilere ilişkin kardiyak güvenlilik verileri ve klinik izlem ilkeleri ele 
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SONUÇ

COVID-19 tanılı hastalarda EKG bulguları, enfeksiyonun sistemik etkileri ile 
tedavilerin ve hastaya ait özelliklerin ortak sonucudur. QTc uzaması önemli bir 
güvenlilik göstergesidir; ancak tek başına ciddi aritmi anlamına gelmez. PR ve QRS 
değişiklikleri, bradikardi ve ilaç etkileşimleri de değerlendirmeye katılmalıdır. 
Erken pandemi döneminde kullanılan hidroksiklorokin ve azitromisin gibi 
tedavilerin günümüzdeki yeri, sonradan elde edilen randomize etkinlik verileri 
doğrultusunda yorumlanmalıdır (3,6,17).

İki yüz on iki hastalık tez kohortunda QTc uzaması %13,7 oranında 
bildirilmiş ve ileri yaşla ilişkili bulunmuştur. Tedavi grupları arasında anlamlı 
fark gösterilememesi, küçük ve dengesiz gruplara dayalı gözlemsel tasarım içinde 
değerlendirilmelidir. Çalışma, ilaçların güvenli veya etkisiz olduğunu tek başına 
kanıtlamaz; EKG izlemi ve ilaç etkileşimi farkındalığının önemini destekleyen 
klinik bir gözlem sunar. Uygulamada temel yaklaşım, etkili tedaviyi doğru hastaya 
seçmek, düzeltilebilir riskleri azaltmak ve izlem yoğunluğunu hastanın riskine 
göre düzenlemektir.
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