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ÖZET  

Özkıyım girişimi yoluyla kendine zarar verme nedeniyle acil servise başvuran 

hastalarda reelin gen polimorfizminin ve reelin enzim düzeylerinin araştırılması 

amaçlandı. 

Bu çalışmaya; Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Acil Tıp Anabilim Dalı 

Kliniğine başvuran, intihar girişimde bulunan  ardışık 86 hasta ve 100 sağlıklı 

kontrol grubu alındı. Daha sonra ilgili mutasyon bölgelerin primerleri dizayn 

yaptırılarak, Real Time PCR (gerçek zamanlı polimeraz zincir reaksiyonu) yöntemi 

ile ilgili gen bölgelerinde belirlenen polimorfizimler araştırıldı. Reelin enzim 

düzeyleri ise ELISA kitleri ile çalışıldı. 

Çalışmamızda özkıyım girişimde bulunan toplam 86 hastanın, 52’si kadın, 

34’ü erkek olup tüm yaş gruplarının yaş ortalaması 28.14±10.04 tespit edildi. 

Toplam 100 sağlıklı kontrol grubu  alındı bunların 54’ü kadın, 46’sı erkeklerden 

oluşmaktaydı. Kontrol grubu yaş ortalaması 32,52±13,71 idi. Hasta grubunun %86’si 

ailesiyle birlikte yaşamakta olup %74,1 şehir merkezlerinde ikamet etmekteydi. 

İntihar girişiminde bulunan hastalar ile sağlıklı kontrol grubu demografik verilerinin 

reelin düzeylerinin karşılaştırılması sonucu BMI ve yaşın reelin enzim düzeyi ilişkisi 

anlamlı (p<0,01)  tespit edildi. Özkıyım girişiminde bulunan hastaların reelin enzim 

düzeyi 3038,31 (IQR:212,46-8044,21) ng/mL iken sağlıklı kontrol hastalarında bu 

düzey 2271,20 (IQR:77,67-7647,83) ng/mL idi.  

Bizim yaptığımız çalışmada özkıyım hastalarına ait reelin enzim düzeyi 

özkıyım için anlamlı tespit edilirken (p<0,01), araştırılan reelin genine ait 

g.504742G>A polimorfiziminin aynı hasta grubunda anlamsız olduğu tespit edildi.  

Anahtar Kelimeler: Özkıyım,  reelin g.504742G gen poliformizmi, acil servis 
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ABSTRACT 

INVESTIGATING REELIN GENE POLYMORPHISM AND REELIN 

ENZYME LEVEL AT PATIENTS WHO REFERENCED EMERGENCY 

CERVICE BECAUSE OF SUICIDE OR SELF HARM ATTEMPT 

We aimed to investigate reelin gene polymorphism and reelin enzyme level at 

self-harm or suicide patients who have applied to the emergency department.  

This work includes 86 consecutive suicide patients who applicant Fırat 

University Faculty of Medicine Emergency Medicine Department and 100 Healthy 

control group’s case. Subsequently related mutation region’s primary’s was 

designed, later searched related gen region which is designated morphism by Real 

Time PCR(Real Time merase Chain Reaction) method. Reelin enzyme level worked 

by ELİSA kit. 

According to our work as a total of 86 patients 52 of them were female, 36 of 

them were male, at the all age groups average age is detected 28.14±10.04. 

Totally examined 100 healthy control group.54 of them were female, 46 of 

them were male. Control groups average age was 32,52±13,71. %86 of patient group 

were live with their family, %74,1of patient group were live at town center. Reelin 

enzyme level comparison of demographic data of suicide patients and healthy control 

group, as a result BMİ and age related with reelin eznyme level is significant 

(p<0,01)  detected. While suicide patient reelin enzyme level was 3038,31 

(IQR:212,46-8044,21) ng/mL, the enzyme level of healthy control group was 

2271,20 (IQR:77,67-7647,83) ng/mL. 

According to our work, while reelin enzyme work which is belonging suicide 

patients is significant, investigated that g.504742G>A polymorphism belonging to 

Reelin gene is meanless at these patients. 

Keywords: Suicide, reelin g.504742G gene polymorphism, emergency cervice 
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1. GİRİŞ 

Özkıyım, ölüm amaçlı kişinin kendi kendine zarar vermesi olup, acil servis ve 

yoğun bakımlarda sıklıkla karşılaşılan durumlardandır (1). İntihar bir insanın her 

türlü moral değerleri ve dini bilgileri aşıp yaşam ile ölüm arasında seçim yapma 

ihtiyacı duyup, ölümü tercih ederek kendine zarar vermesi olarak da tanımlanır (1-4). 

Dünya genelinde her yıl bir milyondan fazla kişi intihar girişiminde bulunmaktadır. 

Dünya genelindeki toplam ölüm oranlarının  %1-2’si intihar vakaları oluşturmaktadır 

(5) Dünya Sağlık Örgütü (WHO) verilerine göre gelişmiş ülkelerde ölümlerin en 

önemli on nedeninden biri öz kıyım sonucu ölüm olup; dünya genelinde her 40 

saniyede bir öz kıyım nedenli ölüm meydana gelmektedir (6). WHO tarafından 

gerçekleştirilen ve ülkemizi de kapsayan çok merkezli bir araştırmada öz kıyım 

girişiminde bulunan bireylerin çoğunlukla stresli yaşam koşulları altında olan, genç 

ve ekonomik olarak bağımsızlığını kazanmamış kadınlar tarafından oluşturulduğu 

gösterilmiştir (7). Devlet İstatistik Enstitüsü (DİE) verilerine göre ülkemizde intihar 

vakalarında yavaş bir artış gradyenti izlenmektedir (8). Özkıyım, sadece ruh sağlığı 

ile ilgili değil aynı zamanda ekonomik, kültürel ve toplumsal faktörlerin de 

şekillendirdiği patolojidir (9).  

1.1. İntihara etki eden faktörler 

Özkıyım davranışının temelinde biyolojik faktörler, psikolojik bozukluklar, 

ailede özkıyım öyküsünün olması, genetik yatkınlık, psikososyal yaşam olayları gibi 

birçok faktörün rol aldığı tanımlanmıştır (10). İntihar girişimde bulunan kişiler 

gerçekten ölmek amacıyla eylemi gerçekleştirdiği gibi, bu davranışında çaresizliğini 

ve umutsuzluğunu dışa vurabilmek, yardım isteyebilmek, ilgi görmek veya diğer bazı 

sekonder kazançlar elde etmek amacıyla gerçekleştirmiş olabilir (11, 12). İntihara 

etki eden faktörler içerisinde yaş, cinsiyet, medeni durum, eğitim durumu, 

psikososyal durum ve genetik yatkınlık başlıcalarıdır (13-20). 

1.1.1. İntiharda yaş ve cinsiyet 

İntihar girişiminde yaşın ve cinsiyetin önemli bir faktör olduğu bilinmektedir. 

Çalışmaların çoğunluğunda özkıyım girişimlerinin kadınlarda daha fazla iken  

erkeklerde daha ciddi olduğunu bildirmektedir (13, 14).  
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Türkiye’de intihar edenlerin 15 – 34 yaş grubunda yoğunlaştığı ve kadınların 

erkeklere oranla daha genç yaşta olduğu gözlenmektedir. İntihar eden erkeklerin 

yarısından fazlası 35 yaşından, kadınların ise yarısından fazlası 25 yaşından daha 

küçüktür (15). 

Ülkemizde en yüksek yaşa özel intihar ölüm hızının 2013 yılı için erkeklerde 

en sık 85 ve üzeri yaş grubunda, kadınlarda ise en sık 15-19 yaş grubunda olduğu 

tespit edilmişti r.2014 yılı için erkeklerde ensık 80-84 yaş grubunda, kadınlarda ise 

en sık 15-19 yaş grubunda olduğu tespit edilmiştir (13, 15). 

1.1.2. İntiharda Medeni Durumu  

Ülkemizde intihar eden kişilerin %48,8’i “evli", %38,4’ü “hiç evlenmemiş”, 

%5,6’sı ise “boşanmış” kişilerden oluşmaktadır (16). İntihar eden kişilerin medeni 

durumu ve cinsiyete göre dağılımı incelendiğinde, erkeklerde en fazla “evli” 

olanların intihar ettiği görülürken, kadınlarda “evli” olanların yanında “hiç 

evlenmemiş” olanların da intiharlar oranları yüksek olduğu görülmüştür (16). Buna 

göre intihar vakalarında %50’den fazlası bekar, boşanmış, yada eşi vefat etmiş 

kişilerde daha sık tespit edilmiştir (16). 

1.1.3. İntiharda Eğitim Durumu 

Ülkemizde 2014 yılında intihar edenlerin %22,5’i ilkokul, %19,9’u lise, 

%10,6’sı ise okuryazar olup bir okul bitirmeyen kişilerden oluştuğu tespit edilmiştir. 

İntihar sıklığı genel olarak ilköğretim veya lise mezunu olanlarda daha sık tespit 

edilmiş olup düşük eğitim düzeyi özkıyım girişimi açısından risk oluşturmaktadır 

(16). 

1.1.4.İntiharda Psikososyal Durum 

İntihar eşiğinde olan kişilerin büyük bir kısmı düşüncelerini ve niyetlerini 

başka kişilerle paylaşma davranışını göstermeye eğilimlidirler. Bu paylaşımlar; 

ölmeyi istediğini bildirmek, kendini değersiz hissettiği yönünde işaretler veren 

ifadeler kullanırlar (2, 17). Bunlar intihar edecek kişinin birer yardım talebi olup göz 

ardı edilmemelidir. Kişilerin intiharın hemen öncesinde düşünceleri ve hareketleri 

kısıtlanmış olup, devamlı intihar hakkında düşünürler ve sorunun diğer çözüm 

yöntemlerini algılayamazlar (17). 



3 
 

Schneidman İntihar edecek olan hastalarda on önemli karakteristik belirtiyi 

tespit etmiş olup bu karekteristik belirtilerin iyi tanınması üzerinde durmaktadır. Bu 

on önemli karakteristik belirtiyi şöyle sıralaıştır (4). 

a- Öz kıyım amacında bir çözüm arayışı vardır. 

b- Asıl amaç şuur durumunun geçici olarak ortadan kaldırılmasıdır. 

c- Stimulus kontrol edilmeyen bir psikolojik ağrı haline gelir. 

d- Stressor olay ise psikolojik istek ve arzuların sebep olduğu hayalkırıklığı 

halleridir. 

e- Emosyonel olarak umutsuzluk ve yardımsızlık hali bulunmaktadır. 

f- Göreceli olarak tezat duygular (aşk, nefret) bulunmaktadır. 

g- İdrak alanında aşırı bir daralma meydana gelir. 

h- Hareket olarak ileri derecede bir koruyucu tavır gözlenir. 

i- Kişilerarası ilişkilerde azalma meydana gelir. 

j- Öz kıyımda bulunmak isteyen veya teşebbüsde bulunanda hayat boyu bir 

ısrarcılık hali gözlenir (4). 

Amacına ulaşan intihar girişiminde bulunan kişilerin yaklaşık %95’inde bir 

psikiyatrik hastalık öyküsü olup, bazı psikiyatrik tanı gruplarında sıklıktaki artış 

dikkati çekmektedir (Tablo 1) (2). 

Tablo 1. Psikiyatrik hastalıklarda intihar girişim sıklığının sıralanması 

Geçmişte intihar girişimi olması 

Anoreksia nevroza 

Majör depresyon  

Duygu durum bozuklukları 

Reaktif psikoz varlığı 

Bipolar bozukluk 

Distimi 

Şizofreni 

Anksiyete bozukluğu 

Kişilik bozukluğu 

Madde bağımlılığının bulunması 
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1.1.5. Genetik Yatkınlık ve Aile Öyküsü 

İntihar davranışında birden fazla genin birbiriyle etkileşimi ve/veya çevre 

faktörlerinin de olaya katılmasıyla multifaktöriyel etkenler rol oynamaktadır. 

Araştırmaların sonuçları intihar davranışı üzerinde genetik faktörlerin rolünün, diğer 

ruhsal hastalıklar ve psikolojik stres faktörlerinden bağımsız olarak %30-50 oranında 

olduğunu göstermektedir (18-20). Yani bazı bireylerin yapısal olarak intihar 

davranışına daha yatkın oldukları ve bu yatkınlığın dürtüsellik, agresyon gibi kalıtsal 

geçişi olabilen kişilik özellikleriyle ilişkili olabileceği düşünülmektedir. Bu yapısal 

yatkınlığın nedenlerini oluşturan genetik faktörler tam olarak aydınlatılmamış 

olmakla birlikte farklı gen polimorfizmlerinin öz kıyım davranışında bulanan 

hastalarda pozitif olduğu tespit edilmiştir (21). Birinci derecede yakınları 

tamamlanmış intiharda bulunanlarla kontroller karşılaştırıldığında intihar veya intihar 

girişimi için dört kat artmış risk tespit edilmiştir. Bu aile çalışmalarında eş zamanlı 

intihar eş zamanlı duygu durum bozuklukları ile açıklanamamıştır (22) (Mitogen-

Activated Protein Kinase 1) MAPK1 geni, (cAMP responsive element binding 

protein 1) CREB1 geni, (tryptophan hydroxylase 2) TPH2 geni, (brain derived 

neurotrophic factor) BDNF geni, (Adenosine deaminase, RNA specific B1) 

ADARB1 geni, (5-hydroxytryptamine receptor 2C) HTR2C geni, (circadian 

locomotor output cycles kaput ) CLOCK geni, (timeless circadian clock )TIMELESS 

geni ve (spindle and kinetochore associated complex subunit 2) SKA-2 geni çeşitli 

polimorfızmleri özkıyımla ilişkili bulunmuştur (23-27).  

1.2. İntihar Girişiminde Kullanılan Yöntemler  

Ölümle sonuçlanan intiharların çoğunda hastaların özgeçmişinde intihar 

girişimi mevcut olup ve tekrarlayan girişimlerle en sık ilk üç ay içinde karşılaşılır 

(28). WHO intiharı, intihar eylemi ve intihar girişimi olarak iki grupta incelemekte 

olup; İntihar eylemini; bireyin bilinçli olarak ve kendi isteği ile yaşamına son 

vermesi olarak, intihar girişimini ise; bireyin kendisini yok etmek, zarar vermek, 

zehirlemek amacıyla gerçekleştirdiği intihara yönelik ölümcül olmayan tüm istemli 

girişimler olarak iki gruba ayırmıştır (28, 29). Öz kıyım girişimleri şiddet içeren ve 

şiddet içermeyen olarak iki gruba ayrılmış; ası, yüksekten atlama, kendini yakma, 

kesici alet ve ateşli silah kullanımı şiddet içeren yöntemler arasında iken; ilaç alarak 
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zehirlenme ve gazla yapılan girişimler ise şiddet içermeyen yöntemler sınıfında 

değerlendirilmiştir. Yaşı büyük ve erkek cinsiyetin daha çok şiddet içeren yöntemleri 

tercih ettiği görülmüştür(30). Kişinin özkıyım yöntem seçiminde fiziki koşullar, 

kişinin şiddet eğilimi ve ölüm fikrinin ciddiyeti gibi çeşitli etkenler önemli rol 

oynamaktadır (31). Kişiye zarar verici yöntemler, özkıyım girişimcilerinin 

kullandıkları yöntemlerden farklıdır (32). En sık seçilen özkıyım girişim yöntemi ilaç 

alımı ile zehirlenme (%72) iken ölüm ile sonuçlanan özkıyım girişimleri en sık  ateşli 

silahlar (%70) ile olmaktadır (33). 

1.2.1. Zehirlenmeler  

Herhangi bir kimyasal, fiziksel veya organik madde oral yolla, inhalasyon 

yoluyla, deriden temas yoluyla veya enjeksiyon yoluyla vücuda alındığında; 

kimyasal etkileri ile vücuda zarar verebiliyor, organ ve dokuların fonksiyonlarını 

bozabiliyorsa, hatta ölüme neden olabiliyorsa bu maddeye zehir yada toksin, olaya 

ise zehirlenme adı verilir (34-36).  

Zehirlenmeler çok eski çağlardan beri insan sağlığını olumsuz etkileyen 

önemli sorunlardan biri olmuştur (36-38). Zehirlenmelerde genel olarak hayatın ilk 

yıllarında ebeveynlerin vermiş olduğu ilaçlar, 2-3 yaşlarında ev temizleme 

maddeleri, 3-5 yaşlarında ise evde bulunan ilaçlarla olduğu bildirilmiştir. Daha ileri 

yaşlarda ise intihar amaçlı ilaç zehirlenmeleri daha sık görülmektedir (38).  

Amerika Birleşik Devleti’nde her yıl yaklaşık 5 milyondan fazla kişinin 

zehirlenme vakasıyla karşı karşıya kaldığı tahmin edilmektedir. Bunların ortalama 

%20-25’i bir sağlık kuruluşuna başvurmakta ve tedavi edilmekte, % 6‘sı ise bir üst 

basamak hastanelere sevk edilmektedir. Hastaneye sevk edilen vakaların yarısı 

Yoğun Bakım Ünitesin’de (YBÜ) tedavi görmektedir. Sonuçta tüm zehirlenme 

vakalarında yaklaşık olarak % 3’ünün tedavisi YBÜ’lerde yapılmaktadır (39). Ulusal 

Zehir Danışma Merkezi’nin 2008 yılı çalışma raporu verilerine göre zehirlenme vaka 

başvuru sayısı ülkemizde 77.988 olarak bildirilmiştir. Bu vakaların % 2.93’ü intihar 

(kasti),  % 23.51’i kaza, % 0.04’ü iatrojenik, % 1.89’u çevresel, % 0.54’ü yanlış 

kullanım, % 1.97’si bağımlılık, % 0.27’si advers etki, % 57.37 besin zehirlenmeleri, 

% 11.51’i ise diğer ve bilinmeyen nedenlere bağlı zehirlenmeler olduğu bildirilmiştir 

(40). Zehirlenme olgularının prevalansıyla ilgili Türkiye’nin tamamını 
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kapsamamakla birlikte bazı bölgesel çalışmalardan elde edilen sonuçlara göre, acil 

servise gelen hasta başvurularının toplamda % 0.7-5’ini zehirlenme vakalarının 

oluşturduğu rapor edilmiştir (41-43). 

1.2.2. Zehirlenme Tedavisinde Temel İlkeler 

Zehirlenme şikayetleriyle acil servislere başvuran hastaların değerlendirilmesi 

ve ilk müdahalesi acil servislerde yapılmaktadır (44). Ayrıntılı anemnez alınıp, fiziki 

muayene yapılmalı ve uygun laboratuvar testleri istenmelidir. Zehirlenmiş tüm 

hastalar için, Zehir Danışma Merkezi aranıp hasta kaydı oluşturulduktan sonra Zehir 

Danışma Merkezi’nin tedavi ve takip önerileri dikkate alınmalıdır (45). Hastanın 

kıyafetleri ve cepleri uyuşturucu madde, ilaç veya boş ilaç kutuları açısından 

incelenip, ayrıntılı olarak kayıt altına alınmalıdır (46). Hastanın ilk muayenesi stabil 

iken stabil durumunun hızla değişebileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle hastalar acil 

serviste monitörizasyon imkânları olan, gerektiğinde hızla müdahale edilebilen, 

sürekli doktor ve sağlık çalışanı kontrolü altında olan bölümlerde müşahade altına 

alınmalıdır (47).  

Zehirlenme şüphesi ile acil servise başvuran hastaların hızlı ve uygun bir 

şekilde tanısı konup, tedavi edilmelidir. Öncelikle hava yolu açıklığı, solunum, 

dolaşım kontorülü yapılmalı bu basamaklardaki saptanan patolojiler hızlı 

değerlendirilmeli ve hayati problemler giderilmelidir. Sonrasında hastanın vital 

bulguları ölçülmeli ve takip edilmeli, oksijen (O2) satürasyonu izlenmeli ve acilen 

kan şekeri ölçümü yapılmalıdır. Hastalara gerekli sıvı ve tedavi amaçlı ilaç 

ihtiyaçları için geniş damar yolları açılmalı ve periferik dolaşım değerlendirilmelidir. 

Eğer zehirlenmeye sebep olan ajanı bilmiyorsak ve hastada şuur bulanıklığı da 

gözlenmişse; oksijen, dekstroz, naloksan ve tiamini içeren bir tedavi uygulanmalıdır 

(39, 47, 48). Bu protokol erişkinler için; oksijen nasal başlanmalı, dekstroz (50 gr 

i.v), naloksan (0.1-2.0 mg i.v) ve tiamin (100 mg i.v) şekilde verilebilir (45, 48). 

Şuur bulanıklığı olan hastalarda komaya neden olan en önemli dört tablo olarak 

suçlanan hipoksi, opioid zehirlenmesi, hipoglisemi ve alkol toksisitesi bu tedavi 

şeması aracılığıyla etkin bir şekilde tedavi edilmiş olur. Bu tedavi şeması özellikle 

opioid ve alkol kullanımlarından dolayı zehirlenmelerin sık karşılaşıldığı bölgelerden 

gelen vakalar için ilk uygulanması gerekli bir durum olarak düşünülür. Opioid 
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zehirlenmesi sonucu solunum depresyonu gelişen hastalarda naloksan uygulanması 

ile entübasyon endikasyonu akut olarak ortadan kalkabilir. Ama sonrasında 

naloksanın yarı ömrünün daha az olması nedeniyle tekrar solunum depresyonu 

gelişebileceği için dikkatli takip edilmelidir (44). 

1.2.3. Zehirlenme Tedavisi  

Hastanın ilk değerlendirmesi ve uygun stabilizasyon işlemleri yapıldıktan 

sonra zehirli ajanın vücuttan uzaklaştırılması için en etkin dekontaminasyon yöntemi 

yapılmalıdır. Bu amaçla absorbsiyonun engellenmesi, toksik madde atılımının 

artması amacıyla tedavi yöntemleri uygulanmalıdır. 

1.2.3.1. Abzorbsiyonun Engellenmesi 

a) Deri Yoluyla Kontaminasyon 

 Deri yoluyla kontaminasyon durumunda, öncelikle müdahale ekibinin 

eldiven, önlük, gözlük gibi koruyucu ekipmanlar kullanılmalı ve müdahale esnasında 

hastanın kontamine kıyafetleri çıkarıldıktan sonra vücudun etkilenmiş bölgeleri bol 

su ve sabun ile yıkanmalıdır.  

b) Göz Kontaminasyonu 

Göz kontaminasyonu durumlarında, irrigasyon işlemi için serum fizyolojik 

(SF) tercih edilmelidir. Her iki göz için 1-2 litre SF uygulanmalıdır. 

 c) İnhalasyon Yolu İle Kontaminasyon 

 İnhalasyon yolu ile zehirlenmede ise dekontaminasyon işlemi, hastanın 

zehirli ortamdan uzaklaştırılması ve acil serviste O2 verme şeklinde yapılmalıdır. 

d) Gastrointestinal Kontaminasyon 

 Oral olarak zehirli madde alımlarımda uygun olan gastrointestinal 

dekontaminasyon yöntemleri (kusturma, gastrik lavaj, aktif kömür, tüm barsak 

yıkanması) uygulanmalıdır (46). 

Gastrik Lavaj  

Zehir ağız yoluyla alındıktan sonra ilk 1 saatte, etkenin zehirleme gücü 

yüksekse, alınan miktarı toksikse mide yıkaması yapılabilir. Enterik kaplı, sürekli 

salınan ya da mide boşalmasını geciktiren ilaç alımında ise daha geç dönemde de 

mide yıkanabilir veya yıkama tekrarlanabilir (49). Mide yıkaması temel olarak hasta 
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sol yan dekübit pozisyondayken erişkinde 36-44 french, çocuklarda 22-24 french 

tüple yapılmalıdır (50). 

Aktif Kömür 

Aktif kömür birçok organik maddelerin yüksek ısıda aktive edici ajanlarla 

absorbsiyon kapasitesinin arttırılması sonucu oluşan bir antidottur (44). Kokusuz, 

tatsız bir toz olup gastrointestinal sistemde toksine bağlanır ve toksik ajanın 

absorbsiyonunu önler. Entübasyon ihtiyacı gelişebilecek hastalarda aktif kömür 

nazogastrik tüpten verilmelidir. Başlangıç dozu yetişkinlerde oral 50-100 gr, 

çocuklarda oral 1-2 g/kg’dır olarak uygulanır (47). Aktif kömürün göreceli tek 

kontrendikasyonu kostik alımlardır. En sık görülen yan etkisi ise kabızlıktır (51). 

Tüm Bağırsak İrrigasyonu 

Yüksek derecede toksik madde almış hastalarda, lityum veya demir gibi ağır 

metallerin alındığı erken dönemde kullanılabilir. Bir nazogastrik (NG) tüp 

yardımıyla uygulanır ve solüsyon sürekli infüzyon Şeklinde, 1-2 L/saat hızında gaita 

berraklaşana kadar verilir (45).  

1.2.3.2 Toksik Madde Atılımının Hızlandırılması 

a) Zorlu Diürez 

Böbrekler aracılığıyla vücuttan atılan maddelerle olan zehirlenmelerde 

hastaların idrar çıkarması arttırılarak toksinin atılımının hızlandırılması işlemidir. Bu 

işleme zorlu diürez denir. Bunun için normalde 0,5-2 ml/kg/saat olan idrar miktarı 3-

8 ml/kg/saate çıkarılır (52). Bunun için böbrek fonksiyonları yeterli olmalı ve kalp 

yetmezliği olmamalıdır. Tedavinin etkili olabilmesi için toksik maddenin proteinlere 

az oranda bağlanması, metabolizmasının düşük olması ve böbrekten atılım 

miktarının yüksek olması gereklidir. Bu yöntemle 80 ml/kg/saat (3000 ml/m2/gün) 

izotonik veya hipotonik sıvı kullanılır. Zorlu diürez işeminin etkili olduğu toksik 

maddeler Tablo 2’de gösterilmiştir (53). 

Tablo 2. Zorlu diürezin etkili olduğu zehirlenmeler  

Alkali Bromür Lityum Ranitidin 

Atropin Digoksin Metildopa Prokainamid 

Arsenik Etosüksimid Parakuat Kaptopril 

A.falloides İndometazin Primidon Terbutalin  



9 
 

b) Kan Değişimi 

Plazma proteinlerine bağlanan, ancak dokulara bağlanmayan toksik maddeler 

için kullanılması uygun bir yöntemdir. Transplasental geçen ilaçlar (diazepam, 

magnezyum), kloramfenikol, asetaminofen, warfarin, izoniazid, fenotiazin, 

propoksifen, mantar, methemoglobinemi, difenhidramin ve borik asit 

zehirlenmelerinde yenidoğanda ve süt çocukluğunun ilk dönemlerinde uygulanan bir 

yöntemdir (53). 

c) İdrarın Asifikasyonu Veya Alkalizasyonu 

İdrar alkalizasyonu, bazı ilaç alımlarından sonra ilaç toksininin (salisilat, 

klorpropamid, fenobarbital, klorofenoksoherbisidler) atılımının hızlanması idrar 

pH’nın alkaliye çevrilmesi ile olur. Genellikle sodyum bikarbonatın (NaHCO3) 1-2 

mEq/kg İV bolus veya 1 saatte 3-4 mEq/kg İV infüzyon yoluyla verilmesiyle 

gerçekleşir. İdrar pH’ı (potansiyel hidrojen) 7.5-8.5 arasında takip edilmelidir (54). 

Serum pH’ının 7.50-7.55 düzeyinin üzerine çıkmamasına dikkat edilmelidir. 

Hipokalemisi olan ve böbrek yetmezliği olan hastalarda idrarın alkalinize edilmesi 

kontrendikedir.  

d) Hemodiyaliz ve Hemoperfüzyon 

Hemodiyaliz, genellikle hayatı tehdit eden etme olasılığı olan ve özel 

toksinlerin maruziyetinde uygulanır. Bu uygulamayla hastada barsaktan absorbe 

edilmiş, aktif kömüre bağlanamayan maddeler atılır ve aktif toksik metabolitlerin 

ortadan kaldırılması sağlanır (55). Bir ilacın serbest fraksiyonuna ait konsantrasyonu 

ne kadar yüksek ve vücutta dağılım hacmi ne kadar düşük ise, o ilacın hemodiyaliz 

ile uzaklaştırılabilme yeteneği o kadar yüksektir. Suda çözünebilen, hemodiyaliz 

membranlarından hızla geçebilen, düşük molekül ağırlıklı ilaçlarla zehirlenmelerde 

ilk tedavi seçeneğidir. Hemoperfüzyon işlemi ise kanın karbon, aktif kömür içeren 

bir kartuştan geçirilme işlemidir. Proteine yüksek oranda bağlanan ve yağda çözünen 

ilaçlar bu kartuştaki kömür veya reçinede adhezyona uğrarlar ve böylece 

hemoperfüzyon işlemi ile daha kolay uzaklaştırılırlar (56). Hemodiyaliz ve 

Hemoperfüzyonla atılımı uygun olan ilaç ve zehirler Tablo 3 de sıralanmıştır. 
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Tablo 3. Hemodiyaliz ve Hemoperfüzyonla atılımı uygun olan ilaç ve zehirler (1)   

Hemoperfüzyon Hemodiyaliz  
 Digoksin  
 Metoprolol  
 Kinidin 
 Karbamazepin  
 Simetidin 
 Paraquat  
 Amanitin  
 Paration 
 Fenobarbital 
 Tiopental 
 Karbromal 
 Teofilin 
 Amobarbital 
 Butabarbital 
 Dikuat 
 Dimetoat 
 Klorokin 
 Prometazin                   
 Asetaminofen              
 Aminofilin               
 Klindamisin  
 Dapsongentamisin  
 İzoniyazid 
 Asetaminofen 
 Metilsalisilat 
 Diltiazem  
 Promazin  

 

 Etilen Glikol  
 Propilen Glikol. 
 Aseton 
 Etenol  
 Metenol  
 Asetaminofen  
 Lityum  
 Teofilin 
 Anilin 
 Aminofilin 
 Salisilat 
 Kolşisin 
 Asiklovir 
 Zidovudin 
 Amoksisilin 
 Penisilin 
 Amikasin 
 Neomisin 
 Barbiturat 
 Valproik Asit 
 Karbamazepın 
 Atenenol 
 Kaptopril 
 Metildopa 
 Propranalol 
 Etambutol  
 İzoniazid 
 Gentamisin 
 Foskarnet 
 Siprofloksasin 

 

e) Tekrarlayan Dozlarda Aktif Kömür 

Tekrarlayan dozlarda verilen aktif kömür (4 saatte bir 0,5-1 gr/kg) 

enterohepatik dolaşıma girebilen, dağılım volümü küçük olan toksik maddelerin 

absorbsiyonu engellemek için kullanılır (57). Tekrarlayan dozlarda verilen aktif 

kömür ile belirgin absorbe olan ilaçlar Tablo 4 de verilmiştir (58). 
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Tablo 4. Tekrarlayan dozlarda verieln aktif kömür ile belirgin absorbe olan ilaçlar 

grubu (58). 

• Benzodiazepinler  

• Barbitüratlar  

• Antikonvülzanlar  

• Teofilin 

 • Antidepresanlar  

• Dapson  

• Digoksin  

• Digitoksin  

• Salisilatlar ve parasetamol orta derecede absorbe olur 
 

f) Plazmaferez 

Bu yöntem; kan selüloz asetat yapısında bir elyaf süzgeçle vücut dışında 

plazma ve şekilli elemanlara ayrıştırılır, daha sonra plazma adsorban bir sütundan 

geçirilir ve toksik madde uzaklaştırılır. Sonra tekrar şekilli elemanlarla birleştirilerek 

hastaya geri verilir (59, 60). Plazmaferez yöntemi hemodiyaliz yöntemine benzeyen, 

antikoagulasyona ve belli bir kan akım hızına ihtiyaç duyan; immün komplekslerin, 

proteine bağlı toksinlerin, otoantikorların, yüksek molekül ağırlıklı solüt maddelerin 

eliminasyonunu sağlayan bir tekniktir (61). Plazmaferez ile elimine edilebileceği 

bildirilen maddeler; vinkristin, inorganik civa, tiroksin mantar toksinleri, teofilin, 

anti-timosit globulin, digoxin-antikor kompleksi, difenilhidantoin, dapson, 

propoksifen ve karbamazepindir (62). 
 

g) İntra Venöz Lipit İnfüzyonu 

Lipid infüzyonu ile ilgili çalışmalar, bupivakain toksisitesi sırasında 

kullanımının aritmiyi artırıp artırmadığını test eden deneyler esnasında tesadüfen 

gözlem üzerine başlamıştır (63). Bupivakainin Karnitin eksikliği olan bir hastada 

kardiyak aritmilere karşı aşırı duyarlılık gösterdiği bildirilmiştir (63). Dolayısıyla 

bupivakain toksisitesi karnitin metabolizması ile ilişkili olabilir. Karnitin, lizin ve 

metionin aminoasitlerinden böbrek ve karaciğerde sentezlenen, normal aerobik 

koşullar altında kardiyak enerji ihtiyacının büyük kısmının sağlayan yağ asitlerinin 

mitokondriaya taşıyan biyokimyasal yolların temel bir komponentidir (64). Lokal 
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anesteziklerin toksisiteleri durumunda konvansiyonel resüsitasyon uygulamalarının 

yanında intralipid kullanımı etkili ve yeni bir tedavi seçeneğidir ( 65). 
 

h)Prometeus (Karaciğer Diyalizi)  

Karaciğer yetmezliği bilirubin yüksekliği, koagülopati, ensefalopati, 

bağışıklık siseminin zayıflamasına neden olan bir ağır bir durumdur (66). 

Günümüzde karaciğer yetmezliği karaciğer nakli dışında yaygın olarak kullanılan iki 

sistem ön plana çıkmıştır. Bunlar; ekstrakorporeal albümin diyalizi (MARS: Molekül 

abzorbe edici resirkülasyon sistemi “Molecular Absorbent Recirculating System”) ve 

plazmadan direk emilim yoluyla doğrudan adzorpsiyon (FPSA: fraksiyone plazma 

separasyon ve adsorbsiyonu “fractioned plasma separation and adzorbtion”) 

yöntemleridir (67). Bu sistemlerin, amonyak, safra asidi ve albümine bağlanan 

toksinleri de elimine edebildikleri ve böylece karaciğerin kendisini yenileme 

yeteneğini geri kazanabilmesi için zaman kazandırdıkları; karaciğer nakli içinde süre 

kazandırdığı bildirilmiştir (68). Böylece, öncelikli olarak üç avantaj 

sağlanabilmektedir: 

a. Karaciğer nakli için uygun verici bulunana kadar ek zaman kazanma  

b. Karaciğer nakli öncesi hastanın genel durumunu düzelterek ameliyat riskini 

azaltma 

c. Hiç karaciğer nakline gerek bırakmayacak şekilde karaciğerin spontan 

rejenerasyonu sağlamak (69). Karaciğer yetersizliğinde uygulanan karaciğer diyalizi 

paresetamol ve mantar zehirlenmelerinde uygulanabilir (70). 

1.2.3.3. Antidotlar 

Zehirlenme tedavisinde kullanılmakta olan antidotlar, uygun endikasyonda ve 

uygun zamanda kullanıldıklarında hayat kurtarıcı olabilmektedirler (38, 71). 

Zehirlenmelerde kullanılan bazı antidotlar Tablo 5 de verilmiştir (72). 
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Tablo 5. Zehirlenmelerde Kullanılan Bazı Antidotlar (72). 
Antidot Zehirlenme  

Flumazenil Benzodiazepinler  
Nalokson Opioidler  

N-Asetilsistein Parasetamol  

Atropin Organofosforlu Ve Karbamatlı İnsektisitler  

Pralidoksim Organik Fosforlu İnsektisitler  

Etanol Etilen Glikol, Metanol  

Glukagon Beta Bloker, Kalsiyum Kanal Blokerleri  

Metilen Mavisi Methemoglobinemi  

Dimerkaprol Arsenik, Civa, Altın, Bakır 

Fizostigmin Atropin, Trisiklik Antidepresanlar  

Penisilamin Bakır, Altın, Kurşun  

Sodyum Klorür Brom, Lityum  

Desferoksamin Demir  

Potasyum Klorür Dijital Glikozidleri  

%100’lük O2 Co  

Protamin Sülfat Heparin  

K Vitamini Oral Antikoagülanlar  

Amilnitrit Siyanür  

Diazepam Klorokin 

 Askorbikasit Organik Peroksitler  

Benzilpenisilin Amanitin  

Pentetik Asit Radyoaktif Metaller 

Prusya Mavisi Talyum  

Prenalterol Beta Blokerler  

Sodyum Nitroprussid Ergotizim 

 

 Zehirlenme hastalarının klinik değerlendirilmesinde toksik sendromların 

belirlenmesi, tedavi planlamada ve hasta takibinde anahtar rol oynamaktadır. Toksik 

sendrom; aynı etkiyi farmakolojik olarak gösteren ilaçların oluşturduğu belirti ve 

bulgular topluluğuna verilen isimdir. Hastaların hangi toksik sendroma 

uygunluğunun karşılaştırılması yapılmalıdır (39, 45). Tablo 4’de belirli toksik 

sendromlar sıralanmıştır.   
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Tablo 6. Toksik Sendromlar 
 Etkenleri Etkiyeri/Mekanizma Bulgu ve Belirtiler Tedavi 
Seratonin 
sendromu 
 

SSRI,MAOİ,Seratonin 
Salıcı ajanlar 

Seratonin reseptörleri Bilinç değişikliği, 
Ajitasyon, 
hiperrefleksi, 
hipertermi, klonus, 
taşikardi, 
hipertansiyon 

Destek tedavi 
Benzodiazepinler 
Siproheptadin 
Klorpromazin 

Kolinerjik toksik 
sendrom 

 

Karbamatlar bazı 
mantarlar 
organofosfatlar 
fizostigmin pilokarpin 
piridostigmin karadut 
örümceği ısırığı 
nikotin 

Muskarinik ve 
nikotinik asetilkolin 
reseptörleri 

Değişmiş mental 
durum, ajitasyon, 
konvulziyon, miyosis 
salivasyon 
lacrimasyon diare 
gastrointestinal 
kramplar abdomşnal 
ağrı diaforez 
bronkospazm kusma 
bradikardi kas 
fasikülasyomları 

Destek tedavi 
Atropin  
Pralidoksin 

Nöroleptik 
Malign Sendrom 

 

Antipsikotikler 
Antiemetikler 
(proklorperazin), 
properistaltik ajanlar 
(metoklopramid) 
Anestetikler 
(droperidol) 
Sedatifler 
(promethazin) 

Nigrostriatal, 
hipotalamospinal ve 
mezolimbik 
yolaklardaki dopamin 
reseptörleri 

Otonom sinir sistemi 
bulguları, hipertermi, 
ekstrapiramidal 
sistem bulguları, 
bilinç durumundaki 
değişiklikler, 
konfüzyon, koma, 
katatoni 

Destek tedavi, 
Bromokriptin, 
Dantrolen, 
Antipiretik 
ajanlar 

 
Antikolinerjik 

Toksik Sendrom 

Trisiklik 
antidepresanlar 
Antihistaminikler 
Atropin, Skopolamin 
Belladon alkaloidleri 
Boru otu (Jimson 
weed), bazı 
antipsikotikler 

Muskarinik 
asetilkolin 
reseptörleri 

Taşikardi, 
hipertermi, 
midriyazis, sıcak ve 
kuru cilt, idrar 
retansiyonu, ileus, 
mental durum 
değişiklikleri, 
deliryum, 
halusinasyonlar 

Destek tedavi, 
Fizostigmin, 
Glukagon 

Sempatomimetik 
Toksik Sendrom 

 

Amfetaminler, Kokain 
MDMA(Ekstazi) 
Fenilpropanolamin 
Efedrin, Teofilin 
Kokain 

Alfa and beta 
adrenerjik reseptörler. 

Taşikardi, 
hipertansiyon, 
midriyazis, ajitasyon, 
konvülziyonlar, 
hipertermi, diaforez, 
psikoz 

Destek tedavi, 
Benzodiazepinler 

Sedatif-Hipnotik 
Toksik Sendrom 

 

Benzodiazepinler 
Barbitüratlar 

Gama-aminobütirik 
asid reseptörleri 

Sedasyon, solunum 
baskılanması 

Destek tedavi, 
Flumazenil 

Opioid Toksik 
Sendromu 

 

Difenoksilat, Fentanil 
Eroin, Metadon, 
Morfin,Pentazosin, 
Propoksifen 

Opioid reseptörleri Hipoventilasyon, 
hipotansiyon, 
sedasyon, miozis, 
azalmış bağırsak 
sesleri, hipotermi 

Destek tedavi, 
Naloxon, 
Nalmefen 

1.3. Reelin Enzimi ve Reelin Geni 

 Reelin geni insanda 7. kromozomda lokalizedir (7q22) ve moleküler ağırlığı 

388 kDa olan bir protein üretir. Reelin proteini embriyogenezis sırasında beyin 

tabakalarının gelişiminde rol alan bir ekstraselüler matriks glukoproteindir (73). 

Reelin proteinleri kortikal gelişim sürecinde başta korteks ve hipokampusun marjinal 



15 
 

zonunda bulunan Cajal-Retzius hücreleri olmak üzere beyinin farklı bölgelerinden 

salgılanır. Reelin sadece gelişim sürecindeki beyinden salgılanmakla kalmaz aynı 

zamanda erişkinlerde başta korteks ve hipokampüsteki GABAerjik nöronlardan 

olmak üzere serebellumdaki glutamaterjik granüle hücrelerinden de salgılanır (74). 

Reelin proteini nöronal hücrelerin yüzeyinden eksprese edilen apolipoprotein 

E reseptör 2 (ApoER2), ve çok düşük dansiteli lipoprotein reseptörü (VLDL-R) gibi 

integrin reseptörlerinin alfa3 alt ünitelerini bağlar. Bu bağlanma tirozin kinaz yolunu 

aktive eder. Reelin sinyal aktivasyonunun uzun dönem potansiyalizasyon 

regülasyonu, hücre proliferasyonu, hücre migrasyonu ve dentritik omurga 

morfogenezi gibi çeşitli etkileri vardır. Bunun yanında reelinin erişkin nörogenezis 

sürecini olumlu yönde modüle ettiği gösterilmiştir. Erişkin süreçte hücre 

haberleşmesi ve nöroplastisiteden (omurga oluşumu ve sinaptogenezis) sorumludur 

(75). Reelin VLDR ve ApoE reseptörlerine bağlanıp Dab 1 fosforile edip kinaz 

enzim sistemini uyarıp ve Tau proteini salgılayıp, bunun sonucu olarak da Alzheimer 

gibi hastalıklar gelişir (74). Reelin etki mekanizmaları ve fonksiyonları Şekil 1 de 

görsel olarak sunulmuştur (74). 
 

 
Şekil 1. Reelin etki mekanizmaları ve fonksiyonları (74) 

Nöronal gelişim sürecinde migrasyon ve konumlama için esansiyel bir role 

sahip olan reelin genine olan ilgi bipolar efektif bozukluk ve şizofreni gibi 

hastalıklarla ilişkisi gösterildikten sonra daha da artmıştır. Sonraki çalışmalar 

neticesinde otizm, majör depresyon, lizensefali, Alzheimer hastalığı ve epilepsi gibi 

çeşitli nöropsikiyatrik hastalıkların zemininde de reelin defisitinin bulunduğu 

gösterilmiştir (76-78). 
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

2.1. Hasta Seçimi 

Bu çalışma Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulu’ndan 24/03/2015 tarih ve 06-06 karar no ile etik kurul izni alındıktan sonra 

gerçekleştrildi. Fırat Üniversitesi Hastanesi Mart 2015 – Kasım 2015 tarihleri 

arasında Acil tıp Polikliniği’ne başvuran özkıyım girişi yoluyla kendine zarar veren  

86  hasta alındı. Ayrıca 100 sağlıklı gönüllüden oluşan kontrol grubu oluşturuldu. 

Bütün hastalara ilk başvurularında bilgilendirilmiş onam formu oluşturuldu 

ve hasta demografik verileri oluşturulan standart veri formuna kayıt edildi. 

Hastalardan gen ve enzim düzeyi çalışması için kan numuneleri alındı. Çalışmaya 18 

yaş üstü ve çalışmamıza katılmayı kabul eden hastalar dahil edildi.   

2.1. Moleküler genetik analizler  

Analiz için alınan örneklerde ilgili mutasyon bölgelerin primerleri dizayn 

yaptırılarak, Real Time PCR (gerçek zamanlı polimeraz zincir reaksiyonu)  yöntemi 

ile ilgili gen bölgelerinde belirlenen polimorfizimler araştırıldı. 

Kan Örneklerinin Toplanması: Çalışma grubu bireylerinden EDTA’lı tüplere 

2-3 cc kan alınıp, Moleküler Genetik Laboratuvarında, DNA izolasyon kiti 

(PureLink™ genomik DNA kitleri) ile DNA izolasyonu yapıldı. Çalışma yapılana 

kadar hasta DNA’ları -20 derecede saklandı.  

Çalışma Yöntemi: Bu çalışma için kullanılacak DNA örnekleri, kandan spin-

kolon yöntemi ile çalışan bir DNA izolasyon kiti ile kitin protokolü uygulanarak 

ayrıştırıldı. Genomik DNA, periferal venöz kan örneklerinden Qiagen DNA 

izolasyon kiti ile izole edildi. DNA’ların miktar ve kalite tayinleri Nano drop ile 

belirlendi. Amplifiye edilecek DNA dizisi (GenBank ID: NG_011877.1) mRNA 

sekansları (NM_005045.3 GenBank ID) 'e göre, insan RELN geninin, primerler Perl 

primer yazılımı kullanılarak dizayn edildi. Primerlerin dizileri, bölge ve fragment 

boyutları ve bağlanma sıcaklığı ayrıntıları Tablo 1 'de anlatıldı. 
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Tablo 7. Primerlerin dizileri, bölge ve fragment boyutları ve bağlanma sıcaklığı 
SNPs Pirimer sequences AT 

(C) 

SAF 

(bp) 

Region RE RES 

(genotype:bp) 

g.504742G>A 5’-CAATTGACCACGTGTACATTGG-3’ 

5’-GACCAAGGAGTGTGTCAATGAATC-3’ 

58.7 240 Exon60 Hpall GG:173,67 

GA:240,173,67 

AA:240 

Her primerden 10 pM alınarak, 50 ng DNA kalıbı içeren,0.20 mM dNTP, 2.5 

mM MgCl2 ve 0.5 U Taq DNA polimeraz (Takara Dalian, Çin) karışımı oluşturuldu. 

Bu reaksiyon karışımından 20 ul kullanılarak, Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 

amplifikasyonu yapıldı. 

PCR protokolü; 95C’de 5dk bekletildikten sonra primerin uzatılması için 

94C’de 30 sn(32 döngü), 60 C’de 30sn (32 döngü),72C’de 30 sn(32 döngü) 

uygulandı takiben, son uzatma için 72C’de 10 dk bekletildi. 

Örnekler %2lik agaroz jelde yürütüldü( SYBR SAFE boyası ile boyandı). 

RELN gen polimorfizmi, PCR restriksiyon parça uzunluk polimorfizmi (PCR-RFLP) 

yöntemi kullanılarak incelendi. 5 ul PCR ürün numuneleri, tedarikçi firmanın 

kılavuzu takip edilerek, 10 saat süre ile 37 ° C'de 2U restriksiyon enzimi (MTE, 

Fermentas) kullanılarak kesildi. Kesilen fragmentler, SYBR SAFE ile boyanmış% 

2.5 agaroz jeli içinde elektroforez ile 35 dk yürütüldü. Elektroforez sonucunda 

görüntülenen jelde elde edilen fragment boylarına göre genotip tayini yapıldı.  

Tablo 1’de verilen fragment boylarına göre, elektroforez jelinde 173 ve 67 bp 

lik iki band gördük. Bu durumda genotip GG olarak belirlenmiştir. Çalışılan tüm 

örneklerde aynı genotip tespit edilmiştir.  

2.2. Elisa analizleri 

Kendine zarar verme ve/veya özkıyım girişimi nedeniyle başvuran ve 

çalışmaya alınan hastalardan acil serviste serum Reelin düzeyi ölçümleri için, 

antekubitial venden jelli tüplere 3 cc kan örneği alındı. Aynı şekilde sağlıklı 

gönüllülerden tüplere alınan 3 cc kan örneği 15-30 dakika kadar pıhtılaşması 

beklendikten sonra 4°C'de 10 dakika boyunca 5000 rpm’de santrifüj edilerek 

serumları toplandı. Ependorf tüplere ayrılan serum örnekleri en kısa sürede 

çalışılmak üzere en az -20° C de saklandı. Reelin düzeyleri ELISA kitlerii ile kit 

içeriğine uygun olarak çalışıldı. Çalışmanın bu kısmı Tıbbi Biyokimya Anabilim 
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Dalı laboratuvarlarında bulunan ELISA yıkayıcısı ve okuyucusu kullanılarak 

gerçekleştirildi. 

2.3. Reelin Düzeylerinin Ölçümü  

Reelin düzeyleri, Human ELISA kiti (Rel Assay. Diagnostics, REF no1; 

E20160202016, LOT no1; 20160202, REF no2; E20160202017, LOT no2; 

20160202) kullanılarak, kit prosedürlerine uygun olarak serum örneklerinde çalışıldı. 

Örneklere herhangi bir dilusyon yapılmadı. Absorbanslar ELX800 ELISA 

okuyucusunda spektrofotometrik olarak 450 nm’de okutuldu. Plate yıkamalarında ise 

otomatik yıkayıcı olarak Bio-tek ELX50 (BioTek Instruments, USA) kullanıldı. 

Sonuçlar ng/L olarak belirtildi. Ölçüm aralığı 37 ng/L- 7000 ng/L, minimum 

ölçülebilir düzeyi 15,23 ng/L idi.  

2.3. İstatistik  

Veriler toplandıktan sonra SPSS 21.0 paket programı kullanılarak istatistiksel 

analizleri yapıldı. Veri analizinde Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk normallik 

testleri ile sürekli değişkenlerin dağılımı tespit edildi. Sayısal veriler 

ortalama±standart sapma, nitel veriler yüzde olarak ifade edildi. Ayrıca normal 

dağılıma uymayan veriler Median (Interquartile range, IQR) şeklinde sunuldu. 

Normal dağılıma uymayan ve non parametrik olan ikili grupların karşılaştırılmasında 

Man-Wityney-U testi kullanıldı. Nitel verilerin karşılaştırılmasında kikare testi 

kullanıldı. Normal dağılıma uymayan parametreler arasındaki korelasyonda sperman 

korelasyon testi kullanıldı. Analiz sonuçlarında p<0,05 değeri anlamlı kabul edildi. 
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3. BULGULAR 

Çalışmamıza alınan toplam 186 hastanın 86’sı intihar girişiminde bulunan 

hastalar iken 100’ü sağlıklı kontrol grubunu oluşturmaktaydı. Çalışmamıza alınan 

intihar girişiminde bulunan hastaların çoğunluğunun şehir merkezlerinde yaşadığı, 

herhangi bir mesleği olmadığı, ev hanımı olduğu ve çoğunluğunun işsizler olduğu 

tespit edildi(Tablo 8). 

Tablo 8. İntihar Eden Hastaların Sosyodemografik Yapıları 

Parametreler 
Hastalar % (n= 86)  
Yaş (mean± standard deviation) 28,14 (±10,04) 
Cinsiyet, n (%)  

Kadın 52 (%60,5) 
Erkek 34 (%39,5) 

Eğitim Durumu, n(%)  
Okur-Yazar Değil 5 (%5,8) 
Okur-Yazar 3 (%3,5) 
İlkokul  17 (%19,8) 
Ortaokul 9 (%10,5) 
Lise 34 (%39,5) 
Üniversite 18 (%20,9) 

Medeni Durum, n (%)  
Evli 40 (%46,5) 
Bekar 42 (%48,8) 
Dul, boşanmış 4 (%4,7) 

Yaşam Şekli, n (%)  
Ailesi ile  74 (%86) 
Arkadaşları ile 5 (%5,9) 
Yalnız 7 (%8,1) 

Yerleşim Alanı, n(%)  
Şehir 68 (%79,1) 
İlçe 13 (%15,1) 
Köy 5 (%5,8) 

Meslek Durumu, n (%)  
Ev Hanımı 29 (%33,7) 
Öğrenci 17 (%19,8) 
Memur 6 (%7) 
İşçi 7 (%8,1) 
Özel Meslek 8 (%9,3) 
İşsiz 16 (%18,6) 
Emekli  1 (%1,2) 
Çiftçi 2 (%2,3) 

 

Gruplar arasında cinsiyet açısından farklılık yoktu(p=690). Hastaların temel 

verilerinin karşılaştırılmasında BMI, yaş ve solunum sayısı ortalamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark görünmüş olsada bu değerler klinik olarak normal 
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kabul edilen sınırlarda idi (sırası ile: p=0.001, p=0.001, p< 0,001). İntihar girişiminde 

bulunan hastalar ve sağlıklı bireylerin temel verileri tablo 9’de gösterilmiştir.  

Tablo 9. İntihar Girişiminde Bulunan Hastalar ile Sağlıklı Kontrol Grubu 

Hastalarının Demografik Verilerinin Reelin Düzeylerinin Karşılaştırılması 
Parametreler İntihar Edenler Sağlıklı Kontrol P 

N(K/E) 86 (52/34) 100 (54/46) 0,690 

Yaş 28,14 (±10,04) 32,52 (±13,71) 0,001 

BMI 23,28 (±4,47) 24,93 (±3,38) 0,001 

OAB 92,08 (±39,24) 89,93 (±11,76) 0,259 

Nabız 90,65 (±21,76) 84,92 (±14,78) 0,112 

Solunum Sayısı 17,80 (±3,17) 14,96 (±1,20) <0,001 

GKS 14,78 (±1,15) 15,00 (±0,00) 0,348 
 

Çalışmamızda intihar girişimi olan hastaların Reelin enzim düzeyi Median 

3038,31 (IQR: 212,46-8044,21) iken kontrol grubundaki sağlıklı gönüllülerde ise 

2271,20 (IQR: 77,67-7647,83) olduğu tespit edildi (Şekil 2). İntihar girişiminde 

bulunan hastalar ile sağlıklı bireylerin Reelin enzim düzeyleri anlamlı oranda farklı 

olduğu saptandı (p< 0,0001) (Tablo 10). 
 

 
Şekil 2. İntihar Eden Hastalar ile Sağlıklı Kontrol Grubu Hastalarının Reelin Enzim 

Düzeyleri 
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Tablo 10. İntihar girişiminde bulunan hastalar ile sağlıklı kontrol grubu reelin 

düzeylerinin karşılaştırılması 
Parametreler İntihar Edenler Sağlıklı Kontrol P 

N(K/E) 86 (52/34) 100 (54/46) 0,690 

Reelin Enzim Median (IQR) 3038,31 (212,46-8044,21) 2271,20 (77,67-7647,83) 0,001 
 

Çalışmaya katılan tüm hastaların cinsiyete göre Reelin düzeylerini 

değerlendirdiğimizde kadınlarda Median: 2622,6750 (min:77,67 max: 8044,21 ) iken 

erkeklerde Median: 2559,9350 (min: 105,75 max: 7647,83) olarak ölçüldü. Her iki 

grubu karşılaştırdığımızda ise aradaki farkın istatistiksel olarak anlamlı olmadığı 

tespit edildi (p=0.690) (şekil 3) 
 

 
Şekil 3. Cinsiyete göre reelin enzim düzeyleri.  
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Reelin enzim düzeyi ile yaş (r=-0.362, p<0.001) ve BMI‘nin (r=-0.298, 

p<0.001) arasında negatif korelasyon olduğu tespit edildi (Şekil  4 ve Şekil 5 ). Fakat 

GKS ile Reelin enzim düzeyi arasında negatif korelasyon olsada istatistiksel olarak 

anlamlı korelasyon saptanmadı (r=-0.069, p=0.348)  
 

 
Şekil 4. Yaş ile reelin enzim düzeyleri 

 

 
Şekil 5. BMI ile reelin enzim düzeyleri 
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İntihar eden hastalar ile sağlıklı kontrol grubu oluşturan hastaların sigara 

kullanımı ve düzenli alkol alımı tablo 11’de gösterilmiştir. Sigara içen ile içmeyenler 

ve alkol alan ile almayan hastaların ölçülen Reelin enzim düzeyleri arasında anlamlı 

bir fark tespit edilmedi. 

Tablo 11. Çalışma gruplarının sigara içimi ile alkol alım oranları 

Parametreler İntihar Edenler Sağlıklı Kontrol P 
Sigara İçimi 50 (%58,1) 48 (%48) 0,200 
Alkol Kullanımı 6 (%7) 2 (%2) 0,833 

 

İntihar girişiminde bulunan hastalar içerisinde 28 ‘inde daha önceden tanı 

konulmuş psikiyatrik hastalık tanısı olduğu ve bu hastalıklardan en fazla depresyon 

(%32,6) olduğu tespit edildi. Hastaların psikiyatrik hastalık tanıları Tabo 12’da 

gösterilmiştir.  

Tablo 12. Hastaların psikiyatrik hastalık tanıları  

Parametreler İntihar Edenler 
Psikiyatrik Tanısı Olan Hastalar 28 (%32,6)  

       Depresyon 18 (%20,9) 

       Anksiyete 4 (%4,7) 

       Şizofreni 3 (%3,5) 

       OKB 1 (%1,2) 

       Panik Atak 1(%1,2) 

       Bipolar Bozukluk 1(%1,2) 

Psikiyatrik Hastalığı Olmayan  58 (%67,4) 

 
Çalışmamızda daha önceden psikiyatrik hastalık tanısı olan hastalar ile 

psikiyatrik hastalık tanısı olmayan hastalar arasında reelin enzim düzeyleri açısından 

anlamlı bir fark olmadığı tespit edildi (p=0,402) (Tablo  13) 

Tablo 13: Psikiyatrik hastalık tanısı olanlar ile olmayanların reelin enzim düzeyleri 

Parametreler Reelin Düzeyi (Min-Max)      P           

Psikiyatrik Tanısı Olan Hastalar 3597 (1982,16-7046,44) 0,402 Psikiyatrik Hastalığı Olmayan 2971,68 (212,46-8044,21) 
 

 
Tablo 14. Kontrol rening gen polimorfizmin hasta ve kontrol grubu ile 

karşılaştırlımasında anlamlı bir farklılık olmadığı görüldü.  
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Tablo 14. Reelin gen polimorfizmin hasta ve kontrol grubu ile karşılaştırlıması 

Parametreler Hasta Sayısı      P           

Hasta Grubu 86 p >0,05 Kontrol Grubu 100 
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4. TARTIŞMA  

Tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde özkıyım giderek artan bir halk sağlığı 

problemidir (79). Sık görülen ölüm nedenleri arasında yer alan intihar teşebbüsü için 

farklı yöntemler olduğu bilinmesine rağmen yapılan çalışmalarda en sık başvurulan 

yöntemin ilaç içme yoluyla olduğu bildirilmektedir (80, 81). Alptekin ve ark. (82) 

yaptıkları çalışmada her iki cins için intihar girişimlerinde ilaç ve toksik madde alımı 

%.62.5 ile ilk sırayı almakta olduğu bildirilmiştir. Söğüt ve ark. (83) yapmış olduğu 

çalışmada, intihar girişiminde bulunan hastaların %96.9 ile ilaç alımını seçtikleri 

saptanmıştır. Ünlü ve ark. (84) yaptığı bir çalışmada olguların %83.6’sının intihar 

girişim yöntemi olarak ilaç alımını seçtikleri saptanmıştır. Benzer şekilde Tadros ve 

Salib (85), Harwood ve ark. (86) çalışmasında kasıtlı ilaç alımı yetişkinlerde % 

50’den fazla olduğunu bildirmişlerdir. Çalışmamız süresince acil servise başvuran 

21.318 hastanın 138 (%0,064) ‘sı intihar etme nedeniyle acil servise başvurmuştur. 

Bu hastaların 86’sı çalışmaya katılmayı kabul etti ve bu hastaların tamamı intihar 

etme yöntemi olarak ilaç içme olarak tespit edildi. 41 hasta ilaç alma yöntemi, 7 

hasta çeşitli yöntemlerle kendine zarar verme, 1 hasta ise ası yöntemi ile acil 

servisimize başvurmuştur fakat bu hastalar çalışmamıza katılmayı reddetmiştir. 3 

hasta da arrest nedeniyle acil servisimize getirilmiş olup demografik verilerine 

ulaşılamamıştır.  

İntihar girişimine dünyada en sık kadın cinsiyette ve en çok 15-24 yaş 

aralığında rastlanmaktadır. Bu yaş grubu fiziki ve psikolojik olarak değişimlerin 

yaşandığı ergenlik ve geç ergenlik dönemini kapsamaktadır ve bu yaş grubunda 

özkıyım riski artmaktadır (87-89). Önsüz ve ark.  (90) acil servise intihar girişimi ile 

gelen 1566 hastayı değerlendirmiş ve %78.9’ini kadınların olduğunu ve tüm 

hastaların 1109 tanesinin 15-34 yaş grubunda olduğunu bildirmiştir. Satar ve ark. 

(91) 10 yıllık çalışmasında acil servise intihar girişimi nedeniyle başvuran 4569 

hastanın 2988’i kadın cinsiyet olduğunu (%65,4) tespit etmişlerdir. Kadın cinsiyetin 

yaş ortalaması 24,5±10,1, erkek cinsiyet yaş ortalamasını ise 29,5±13,2 olarak 

bulmuşlardır. Kara ve ark. (92) zehirlenme nedeniyle acil servise başvuran hastaların 

değerlendirilmesi ile ilgili çalışmasında tespit edilen 1036 hastanın %74’ünü kadın 

cinsiyet olarak tespit etmişlerdir ve tüm hastaların yaş ortalamasının %60’nın 15-24 

yaş grubunda olduğunu bildirmişlerdir. Ersoy ve ark. (93) intihar girişimi nedeni ile 
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yoğun bakımda takip edilen hastaların retrospektif olarak yaptıkları çalışmasında 

kadın cinsiyet oranın fazla (%72.8) olduğunu ve tüm hastaların yaş ortalamasının 

27±13.8 olduğunu tespit etmişlerdir. Özayar ve ark. (94) benzer bir şekilde yoğun 

bakıma kabul edilen zehirlenme vakalarının retrospektif olarak yapılan çalışmasında 

%70.4’ünün kadın cinsiyet ve tüm hastaların yaş ortalamasının da 27.9 olduğunu 

bildirmişlerdir. Veronica ve ark. (95) Brezilya da yaptıkları başka bir çalışmada 

intihar girişimi nedeni ile acil servise başvuran 202 hastanın 164’ ünün (%81) kadın 

cinsiyet olduğu ve çalışmaya alınan hastalarının yaş ortalamasının 36.4 olarak tespit 

etmişlerdir. Barr ve ark. (96) yaptıkları çalışmada 905 hastanın 525 i kadın cinsiyet 

olduğu ve 820 hastanın 50 yaş altı olduğu bildirilmiştir. Bizim yaptığımız çalışmada 

acil servise intihar girişimi nedeni ile başvuran 86 hastanın 52’sinin (%60,5) kadın 

cinsiyet olduğunu ve tüm hastaların yaş ortalamasının 30,4±10 olduğunu tespit 

edildi. Bizim çalışmamız cinsiyet ve yaş olarak literatür bilgileri ile benzerlik 

göstermiştir. 

Yapılan çalışmalarda intihar etme nedeniyle en çok tercih edilen yöntem ilaç 

alımıdır ve tekli ilaç alımı daha çok görülmektedir (81). Satar ve ark. (91) 4569 hasta 

ile yapılan çalışmada hastaların %58.4’ü ilaç alımı yöntemini tercih etmişlerdir ve 

ilaç içme nedeniyle başvuran hastaların %80.1’i tekli ilaç aldığı bildirilmiştir. Kara 

ve ark. (92) yaptıkları çalışmada zehirlenme nedeniyle acil servise başvuran 1036 

hastanın 932’si ilaç alımı nedeniyle başvurmuş ve en çok tercih ettikleri yöntem %73 

ile tekli ilaç alımı olduğunu tespit etmişlerdir.  Barr ve ark. (96) yaptıkları bir 

çalışmada intihar girişiminde bulunan 905 hastanın kullandıkları yöntem olarak ilk 

sırada ilaç alımı gelmektedir ve 625 hastanın tekli ilaç aldığı tespit edilmiştir. 

Urfalıoğlu ve ark. (97) yoğun bakım ünitesinde takip edilen 10 yaş üstü zehirlenme 

olgularının retrospektif olarak incelendiği çalışmada %84.2’si tekli ilaç almış olduğu 

bildirilmiştir. Zöhre ve ark. (98) yaptığı retrospektif çalışmada intihar girişimi ile 

başvuran 509 hastanın 369’u (%72.5) tekli ilaç kullandığı bildirilmiştir  

Hastalarımızın % 55.8’nin intihar için sadece tek grup ilaç aldığı, % 44.2 ‘nin ise 

multiple ilaç aldığı saptandı. 

 Yapılan çalışmalarla alkol ve sigara kullanımının intihar riskinde artışa yol 

açtığı gösterilmiştir (99). Zyoud ve ark. (100) 177 özkıyım hastasını değerlendirmiş 

alkol kullanımı- özkıyım hastası ilişkisi incelendiğinde istatisliksel olarak anlamlı 
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bulunmuştur. Kapur ve ark. (101) yaptıkları bir çalışmada 9213 özkıyım hastası 

değerlendirilip alkol bağımlılığı ile intihar ilişkisi istatisliksel olarak anlamlı 

çıkmıştır. Deveci ve ark. (102)’nın yaptıkları bir başka çalışmada, Manisa kent 

merkezinde yaşayan 15-65 yaş grubundaki kişilerden küme ve sistematik örnekleme 

yöntemi ile belirlenen 1086 kişi araştırmanın örneklemini oluşturmuş olup, İntihar 

düşüncesi ve intihar girişiminde bulanan 97 hastadan 60 hastanın sigara kulanım 

öyküsü ve 24 hastanın alkol kullanım öyküsü olduğu bildirilmiştir.  Erdoğan ve ark. 

(103) yapmış olduğu çalışmada zehirlenme nedeniyle acil servise getirilen hastaların 

demografik özellikleri incelenmiş hastaların%35.5 inin alkol kullandığını 

bildirmişlerdir. 

Yüksek miktarlarda sigara kullanımının da diğer faktörlerden bağımsız olarak 

tek başına intihar riskini artırdığı belirlenmiştir (104). Yaptığımız çalışmada intihar 

girişiminde bulunan hastalarda sigara %41,9’u sigara kullanmıyor, %58,’1’i sigara, 

kullandığı alkol kullanımında ise %93,0’i alkol kullanmadığı, %7,0’si alkol kullanığı 

görüldü.  

İntihar girişimi ile ilgili yapılan çalışmalarda incelenen konulardan biriside 

hastaların medeni durumlarıdır. Söğüt ve ark. (83) yapmış olduğu çalışmada, intihar 

girişiminde bulunan hastaların medeni durumlarına göre sınıflandırıldığında; %51.3 

(n=256)’ünün bekâr, %45.5 (n=228)’inin evli ve %3.2 (n=15)’sinin dul olduğu tespit 

edilmiş ve özkıyım girişimleri açısından evli olanlarla bekar olanlar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (83). Güloğlu ve ark. (104) yaptığı 

çalışmada 1281 intihar vakası incelenmiş olup, hastaların %45’inin evli, %55’inin 

bekâr olduğu tespit edilmiştir. Kara ve ark. (92) yaptıkları bir çalışmada acil servise 

intihar girişimi ile gelen 1036 hastanın 401’inin evli,571’inin bekar ve 64 tane 

hastanın ise dul veya eşinden ayrı yaşıyor olduğunu bildirmiştir. İstatisliksel olarak 

anlamlı bir fark belirtmemiştir. Veronica ve ark. (95) yaptıkları bir çalışmada intihar 

girişimi ile acil servise başvuran 202 hastanın 103’ü evli ve 99’u bekar olarak belirtip 

istatisliksel olarak anlamlı fark olmadığını bildirmiştir. Akbari ve ark. (105) 

yaptıkları bir çalışmada ise özkıyımda bulunan hastaların 160 tanesi bekar,120 tanesi 

evli olup 20 tanesi dul olarak bildirilmiştir. 
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Çalışmamızda 40 hasta evli, 4 hasta eşinden boşanmış ve 42 hasta bekar idi. 

Literatüre benzer olarak bekarlarda intihar girişimi daha fazla olmasına rağmen 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmadı.  

Eğitim düzeyinin düşük olması ve işsizlik intihar girişimlerinde risk 

faktörlerinden birisidir (106). Atli ve ark. (107) yaptıkları çalışmada 2011 yılı 

içerisinde acil servise intihar girişimi nedeniyle başvuran 227 olgunun eğitim 

durumları incelendiğinde; en sık intihar girişiminde bulunanların 107 olguyla 

(%47.1) ilköğretim mezunu olduğu ve en az intihar girişiminin ise 5 olguyla (%2.2) 

yükseköğretim mezunu olduğu bildirilmiştir. Şevik ve ark. (108) larının yapmış 

olduğu çalışmada ise 193 hasta değerlendirilmiş olup, 179 hastanın lise ve altı eğitim 

düzeyine sahip olduğu tespit edilmiştir Kara ve ark. (92) yaptıkları bir çalışmada acil 

servise intihar girişimi ile gelen 1036 hastadan sadece 81 hastanın üniversite düzeyi 

bir eğitiminin olduğunu geri kalan hastaların lise ve altı düzeyde bir eğitim düzeyinin 

olduğunu bildirmiştir. Veronica ve ark. (95) yaptıkları bir çalışmada intihar girişimi 

ile başvuran 202 hastanın 157 tanesinin ilkokul ve altı, 40 tanesi lise ve 5 tanesi 

üniversite düzeyi eğitim düzeyine sahip olduklararı bildirilmiştir. Schmidtke ve ark. 

(109) yaptığı çalışmada 13 Avrupa birliği ülkesi için intihar girişimlerinin 

çoğunluğu; eğitim düzeyi düşük olan kişiler tarafından gerçekleştirildiği 

bildirilmiştir. Bizim yaptığımız çalışmada da literatürle uyumlu olarak eğitim 

durumları benzer olup 68 hastanın lise ve altı eğitim düzeyine sahip olduğu tespit 

edildi. 

Günümüzde zehirlenme ve intihar girişimi vakalarının büyük çoğunluğunun 

kentsel bölgelerde yaşayan insanlarda görüldüğü belirtilmiştir (110). Islambulchilar 

ve ark. (111) İran’da bir üniversite hastanesinde yaptığı 1342 zehirlenme vakasını 

kapsayan çalışmada da hastaların % 81.6’sı kent merkezinde, % 18.4’ü ise kırsal 

kesimde yaşamakta olduğu tespit edilmiştir. Akın ve ark. (88) Türkiye’nin 

güneydoğusunda yaptığı prospektif çalışmada intihar sonucu zehirlenenlerin % 69.1’i 

şehirde, % 17.6’sı ilçede, %13.2’si köyde yaşamakta olduğu tespit edilmiştir. Bizim 

yaptığımız çalışmada hastalarımızın %79.1’ nin kentsel bölgelerde yaşadığı tespit 

edilmiştir. Kentsel bölgelerde zehirlenmelerin daha fazla görülmesinin nedeni 

ekonomik ve psikolojik stresin şehirlerde yaşayan kişilerde daha fazla olması ve 

buna bağlı olarak intihar eğiliminin artmış olduğunu düşünmekteyiz 
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Ülkelerdeki büyük sosyoekonomik inişlerde intihar hızı yükselmiştir. A.B.D’ 

de yapılan analizlerde ortalama aylık işsizlik hızı (1947-1977) ve Ayres İş İndeksi 

(1910-1939) intihar hızıyla bağlantılı bulunmuştur. Ekonomik şartlardaki büyük 

değişiklikler intihar hızında büyük eğilimler doğurur. Sosyal parçalanmanın ve 

ekonomik çöküşün arttığı bölgelerde intihar hızı en yüksektir (22). Morrell (112) 

tarafından yapılan diğer bir çalışmaya göre işsizlik problemleri özkıyım için bir risk 

faktörüdür. Sayıl ve ark. (12) yaptığı bir çalışmada özkıyım girişiminin ekonomik 

olarak bağımsızlığı olmayan ev kadını, öğrenci gibi kişilerde daha sık görüldüğü 

bildirilmiştir. Şevik ve ark. (113) tarafından yapılan bir çalışmada da (148 işşiz ve 45 

hasta iş sahibi) özkıyım girişiminde bulunan hastaların büyük bir kısmının işsiz ve 

net geliri olmayan kişilerden oluştuğu belirtilmiştir (113).  Söğüt ve ark. (83) yapmış 

olduğu çalışmada,504 intihar girişiminde bulunan hastaların iş durumlarına göre 

sınıflandırıldığında 433 hastanın bir işi olmadığı ve düzenli bir gelirinin olmadığı 

bildirilmiştir. Kara ve ark. (92) yaptıkları bir çalışmada acil servise intihar girişimi 

ile gelen 1036 hastanın 910 tanesinin işsiz veya düzenli bir işi ve geliri olmadığını 

bildirmiştir. Yaptığımız çalışmada da acil servisimize itihar girişimiyle 86 hastadan, 

16 hasta işsiz, 29 hasta ev hanımı ve 17 hasta öğrenci olup düzenli bir gelirlerinin 

olmaması ve sosyal şartlardaki yetersizliğe bağlı olarak intihar eğiliminin arttığı 

söylenebilir. 

Psikiyatrik hastalık öyküsü olanların olmayanlara göre özkıyım riski 3-12 kat 

artar (114). Mermi ve ark (115) yaptığı çalışmada özkıyım hastalarının % 58’inin bir 

psikiyatrik hastalık öyküsünün olmadığı belirtilmiştir. Söğüt ve ark. (83) yapmış 

olduğu çalışmada, 504 intihar girişiminde bulunan hastanın %27sinin bir psikiyatrik 

hastalığı olduğu bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda ise Olgularımızın %32.6’ında 

(n=28) tanı konulmuş psikiyatrik hastalık hikayesi mevcuttu. %67.4 ünün bir 

psikiyatrik hastalık öyküsü olmadığını belirledik. Biz bu durumun oluşumunda 

intiharın akut dürtüsellik düşünmekteyiz 

Özkıyım hastalarında biyokimyasal çalışmalar giderek artmaktadır. Reelin de 

bu çalışmalardan biri olup; reelin ile özkıyım arası yaptığımız çalışmada reelinin 

özkıyım girişiminde bulunan hastaların demografik verileri ile karşılaştırılması 

üzerine yaş ve vücut kitle indeksi ile ters korelasyon tespit edildi. Camacho ve ark. 

(116)  yaptığı otistik hastalar üzerindeki bir çalişmada reelin proteini serebral korteks 
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ve cerebellumdaki gelişmekte olan, Cajal-Retzius hücrelerinde sentezlenip, 

depolandığını belirtmişlerdir. Bu hücreler gelişmekte olan serebral kortekte çok fazla 

bulunurken, ileri yaşlara ulaşıldığında bu hücrelerin çoğunun apoptozise uğradığı ve 

toplumda ileri yaş grubunda çok küçük bir popülasyonda varlığını devam ettirdiği 

bildirilmiştir. Bu nedenle bizim çalışmamızda olduğu gibi reelin düzeyi genç 

yaşlardaki bireylerde daha yüksek olarak tespit edilmiştir (116). 

Tam olarak mekanizması açıklanamamış olmakla birlikte, obesiteye neden 

olan yüksek yağ içerikli diyetin hipokampustaki sinaptofizin ve brain derive 

norotrofik factor (BDNF) etkisi ile noronal plastisiteyi azaltığı bildirilmiştir. Bununla 

birlikte; rodent modellerindeki obesitenin nedeni, hipokampustaki noronal 

plastisitenin, stres altındaki hücrelerdeki endoplazmik retikulumdan gen 

ekspresyonunun düzenlenmesine, protein üretimine ve bunların perifer dokulardaki 

posttransiasyonel modifikasyonuna bağlanmıştır (117). 

 Bosch ve ark. (118) yaptığı çalışmada da olduğu gibi reelinin en önemli etki 

mekanizmalarından biri de insan beyninde yetişkin hipokampüsünde akson 

sonlanmarında ve dentritik uçlarda; sinaptogenezis, yapısal ve biyokimyasal 

noroplastisite üzerine olduğu bildirilmiştir. Reelin düzey azlığı noroplastisitenin 

bozulmasına ve endoplazmik retikulumdan gen ekspresyonunun düzenlenmesine, 

protein üretimine ve bunların perifer dokulardaki posttransiasyonel modifikasyonuna 

bağlanmıştır (118). Çalışmamızdada benzer şekilde reelin düzeyi ile vücut kitle 

indeksi arasında ters ilişki izlenmiş olup vücut kitle indeksi arttıkça , reelin düzeyinin 

azaldığı tespit edildi. 

Şizofreni hastalarının beyinlerinde olası bir biyolojik belirteç tespit etmek 

amacıyla yapılan çalışmalarda 100’den fazla belirteç incelenmiş, reelin ve glutamik 

asit dekarboksilaz (GAD) sıkça çalışılmıştır (119-121). Her iki protein de kortikal 

GABA’erjik nöronlarda ifade edilmektedir. GAD, GABA sentezinde rol alırken, 

hücre dışı matriks proteini olan reelin dendritlere bağlanarak öğrenme ve bellekte 

önemli olan long term potentialization da rol oynar. Hem reelin hem de GAD1 

mRNA’ larında düşüklük şizofreni beyinlerinde en çok tekrarlanan bulgulardan 

biridir (76, 120, 122-125). Bu da şizofrenide GABA’erjik sistemin düzenlenmesinde 

bozukluk olduğuna işaret etmektedir. Bu bozukluğun şizofreni hastalarında görülen 

çalışma belleğindeki bozulmayla ilişkili olduğu bildirilmiştir (126).  
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Horning ve ark. (127) nın yaptığı çalışmada Albert-Ludwiks üniversitesinde 

şizofreni tanısı olan 10 erkek,8 kadın hasta üzerinde reelin enzim düzeyi araştırılmış, 

18 (9K/9E) kontrol grubu hasta alınmıştır. Çalışmada Elisa yöntemi ve Western Blot 

yöntemi kullanılmış ve her iki yöntem karşılaştırılmış. Her iki yöntemde de şizofreni 

hastalarında reelin enzim düzeyi anlamlı olarak arttığı tespit edilmiştir. Almış olduğu 

ilaçların reelin düzeyini artırdığını ileri sürmüşlerdir. Fatemi ve ark. şizofreni 

hastalarında kan reelin konsantrasyonun benzer şekilde sağlıklı kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında artığını bulmuşlardır (127). 

 Guidotti ve ark.(120)’nın yaptığı Chicago üniversitesindeki çalışmada 15 

hasta 15 kontrol grubu üzerinde şizofreni ve bipolar hastaların postmortem beyin 

dokusunda glutamic acid dekarboksilaz 67 (GAD67) düzeyi ile reelin düzeyi 

Western blot analizleri yapılarak karşılaştırılmış Reelin mRNA konsantrayonu 

prefrontal korteks te azaldığı, cerebellumda değişiklik olmadığı, kan reelin düzeyinin 

normal sınırlar içerisinde olduğu tespit edilmiştir. GAD, GABA sentezinde rol 

alırken, hücre dışı matriks proteini olan reelin dendritlere bağlanarak öğrenme ve 

bellekte önemli olan long term potentialization da rol oynar. Reelinin düşüklüğü 

GABA’nıninhibitor etkisini baskılaması sonucu oluştuğu düşünülmektedir.  

Fatemi (128) yaptığı çalışmada şizofreni hastalarında reelin düzeyinin 

arttığını tespit etmiştir. 

Impagnatiello ve ark. (119) 1998 yılında yaptıkları bir çalışmada 18 (10E, 

8K) hasta 18 (11E,7K) kontrol grubu üzerinde şizofreni hastalarında postmortem 

beyin dokusunda reelin düzeylerindeki azalma Western blot analizleri yapılarak 

karşılaştırılmış, Reelin mRNA konsantrayonu prefrontal korteks te azaldığı, 

cerebellumda, hipokampus ve nükleus caudata da değişiklik olmadığını, kan reelin 

düzeyini ise normal tespit edilmiştir.  

 Epilepsi beyinde noronal migrasyonun defekti sonucu olşur. Müller ve ark 

Freiburg üniversitesinde yaptıkları bir hayvan deneyi ile fare beyinlerine kainat 

(kainik asit) asit infüzyonu yapılmış ve deneysel epilepsi oluşturulmuş. Denekler 

Western Blot yöntemi ile incelenmiş ve reelin düzeyi düşük tespit edilmiş fakat 

eksojen reelin infüzyonu hipokampusa yapılan bir grupta nöbet semptomlarını 

azaldığı bildirilmiştir (129). 
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Botella ve ark. (130) yaptıkları çalışmada Alzheimer hastalarında reelin 

enzim düzeyi artığını belirtmişlerdir.  Bununda reelin VLDR ve ApoE  reseptörlerine 

bağlanıp Dab 1 fosforile edip kinaz enzim sistemini uyarıp ve Tau proteini salgılayıp, 

bunun sonucu olarak da Alzheimer hastalarında arttığı belirtmişlerdir.  

 Çalışmaların pek çoğunda ya sadece beyin dokusunda ya da sadece kan 

reelin düzeyleri değerlendirilmiştir. İki farklı dokuda reelin düzeylerinin 

değerlendirildiği çok az sayıda çalışma mevcut olup beyin ve kan dokudaki reelin 

düzeyleri arasında genel olarak korelasyon gösterilememiştir. Reelin beyin dokusu 

hariç karciğer, adrenal, plasma ve pitüiter hücreler gibi pek çok hücre ve dokudan da 

üretilmektedir. Bu reelin düeyleri açısından kan ve beyindeki protein düzey 

farklılıklarını açıklayabilir (119, 120, 127, 128).  

Genel olarak çalışmalarda depresyon, şizofreni, alzehemier vb nörolojik ve 

nöropsikiyatrik hastalıklarda reellin düzeyleri bakılmış ancak her hastalıkta farklı 

sonuçlar elde edilmiştir. Genel olarak şizofreni hastalarında postmortem beyin 

dokularındaki reelin düzeyleri araştırılmış ve bu enzimin şizofrani hastalarında 

azaldığı belirlenmiştir. Çalışmamızda reelin düzeylerinin Honig ve ark. (127) ve 

Fatemi (128) çalışmalarıyla benzer şekilde kan serum düzeylerinin arttığını 

belirlendi. Ancak her iki çalışmamda da artışın moleküler mekanizmasını 

açıklayacak yeteri kadar veri olmadığı ifade edilmektedir.  

Yapılan bazı çalışmalarda ise depresyon hastalarında çeşitli ilaç 

uygulamalarının reelin düzeylerini artırığı ifade edilmiştir. Caruncho ve ark. (131) ile 

Dwivedi ve ark. (132) depresif intihar hastalarında yine Reelin enziminin hücre içi 

sinyal moleküllerinden olan Rap1’ düzeylerinin kontrole göre azaldığını 

bulmuşlardır. Ayrıca Tao ve ark. (133) kronik hafif stress modeli ile oluşturdukları 

fare depresyon modelin de reelinin hücre içinde aktive ettiği sinyal moleküllerinde 

olan PIek, p-Akt, mTOR TrKb ve BDNF düzeylerinin liguiritigenin adlı 

antipsikiaytrik ilaç tarafından artırıldığı gösterilmiştir. Toplam 86 intihar hastamızın 

28’i psikiyatrik hastalık tanısı almış ve ilaç kullanan bireyler olup bu hastalarla ilaç 

kullanmayan ve herhangi bir psikiyatrik tanısı olmayan hastaların reelin düzeyleri 

açısından anlamlı istatisliksel farklılık bulunmamıştır. Her iki gruptada reelin 

düzeylerinin kontrole göre attığı tespit edilmiştir. Bu nedenle artmış reelin 

düzeylerinin ilaç kullanımına bağlı olarak arttığını ifede etmek yada önermek hasta 
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grubundaki bu genel anlamlı reelin yükseklğini açıklamamaktadır. Sonuç olarak 

çalışmamızda bulduğumuz reelin artışının birkaç mekanizmayla açıklanması 

mümkün olabilir. Kandaki reelin düzeylerinin yüksekliği beyindeki reelin düzeylerini 

yansıtmamaktadır. Bu hastaların beyinlerindeki Reelin düzeyleri artmış yada azalmış 

olabilir. İkinci muhtemel açıklama ise hastaların ilaç kullanımıyla reelin düzeylerinin 

artmış olması ihtimalidir. Ancak çalışmamızda bu hipotezin çok mümkün 

olmayacağı özkıyım girişiminde bulunan; ilaç kullanan psikiyatrik hastalar ve 

kullanmayan hastalar arsında reelin düzeyleri açısından fark bulunmadığından 

muhtemel görünmemektedir.  

Hipotalamik pitüiter aksis bozuklukları bipolar bozukluklar ve intihar 

davranışıyla ilişkilendirilmiştir. Bipolar suicide hastalarında intihar davranışı sonrası 

ilk 3 günde kontrole göre tükrük kortizol seviyelerinin anlamlı olarak yüksek olduğu 

tespit edilmiştir (134). Ayrıca kortikoterapininde intihar davranışını artırdığı 

bildirilmektedir (135). Kronik hafif stress modeli ile oluşturulan depresyon 

modelinde kortikosteron uygulamasının prefrontal korteks reelin düzeylerini mRNA 

ve proetin düzeyinde artırdığı belirlenmiştir. Üçüncü muhtemel açıklama ise suicide 

hastalarında yüksek kortikosteron düzeylerinin artmış reelin düzeylerine yol 

açabileceğidir (136). Yapılacak yeni çalışmaların özellikle reelini aktive eden 

kortikosteronların yol açtığı moleküler mekanizmalar üzerine yoğunlaşması 

gerekmektedir. 

Antoniades ve ark. (137)’nın kuzey Yunanistan popülasyonunda yaptığı 

çalışmada 50 Alzheimer hastası ile 70 sağlıklı kontrol grubunda reelin gen 

polimorfizmi araştırılmış, reelin genin rs362691 varyantının, rs727531, rs2072403, 

rs2072402, rs362691, rs362719, rs736707 varyantlarına göre Alzheimer hastalığının 

patogenezinde rol oynadığını ortaya koymuşlardır.  

Peichao (138)’nin Çin’de 186 otism hastası ve 181 sağlıklı kontrol grubu 

üzerinde yaptığı çalışmada reelin gen varyantları araştırılmış ve g.504742G>A 

varyantının otismli patogenezi ile anlamlı olarak ilişkili olduğu bulunurken, 

g.333509A>C varyantı ile otism patogenezi arasında anlamlı ilişki bulunamamıştır. 

Zhenling ve ark. (139)’nın yaptığı bir meta analizde 2001 ve 2013 yılları 

arasında otism’de yapılan Reelin geni (RELN) variantlarının değerrlendirildiği 

çalışmada; üç RELN türevi (rs736707, rs362691 ve GGC tekrar varyantı) ve otism 
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arasındaki ilişki araştırılmış. RELN rs362691 varyantının, rs736707 veya GGC 

tekrar varyantına göre daha büyük ölçüde otism oluşmasında etkili olduğunu ortaya 

koymuştur  Gen polimorfizimleri veya varyantları arasındaki farklılıklar hastalıkların 

oluşumunda neden, önleyici neden yada etkisiz neden olabilir.  

 Chang ve ark. (140) nın Çinde 2843 vaka üzerinde yaptığı çalışmada 

şizofreni patogenezinde reelin geninde üç farklı promoter gen bölgesi çalışılmış 

ancak istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunamamıştır.  

Reelin geni beyin fonksiyonlarının gelişimi ve farklı nöropsikiatrik 

hastalıkların gelişiminde önemli bir role sahiptir. Ovadia ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada postmortem olarak şizofreni ve bipolar bozukluğu olan hastaların beyin 

doku örneklerinde reelin geni ve izoformları çalışılmıştır. Reelinin total 

salgılanmasında anlamlı bir azalma olmadığı gibi, kısa reelin izoformunun 

salgılanmasındada anlamlı bir azalma izlenmemiştir. Bipolar hastalarda C terminal 

bölgesinde kayıp olduğu ve şizofreni hastalarında reelin gen allelinin 

ekspresyonunda dengesizlik fark edilmiştir. Bununla birlikte reelin salınımı ve rs 

7341475, ve kadın şizofrenilerde daha fazla bulunan intronic SNP nin arasında bir 

bağlantı olduğu görülmüştür. Kadın hastalarda rs 7341474ve reelinin total salınımı 

arasında bir bağlantı saptanamamıştır. Bununla birlikte cinsiyete bağlı genotip 

etkileşmesinde microexon ayrışmalarında varyasyonlar incelenmiştir. Kadınlarda 

rs7341474 genotipi microexon sıçrayışında yüksek orandadır ve risklidir. Bu izoform 

beyin dışı dokularda predominant isoform olarak incelenmiştir. Reelinin değişimide 

83 SNPs gen bölgesinin ilişkili olduğu test edilmiştir ancak anlamlı bulunmamıştır. 

şizofreni hastalarında SNP nin muhtemel fonksiyonel rolü düşünüldüğünde, reelin 

disfonksiyonu ve psikiyatrik hastalıklar arasında bağlantılar olabileceği saptanmıştır 

(141).  

Ropreta ve ark. nın Slovakya ‘da 486 suisid vakası ve 289 sağlıklı kontrol 

grubunda yaptığı vaka kontrol çalışmasında; BDNF geninin tek nükleotid 

polimorfizmi araştırılmış ve BDNF genin varyantlarının (rs7124442–rs10767664–

rs962369–rs12273363–rs908867) suisid ile ilişkili olabileceği bildirilmiştir. BDNF, 

merkezi sinir sisteminde esas olarak nöronların gelişmelerine ve kendilerini 

yenilemelerine yardımcı olurken, önemli sinir yolaklarının yapısal olarak sağlıklı 

olmalarına ve görevlerini sürdürmelerine de katkıda bulunur (142).  
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Wang ve ark. (143) nın kasım 2013 tarihine kadar yayınlanan tüm suisid 

çalışmalarının derlendirildiği bir metaanalizde serotonin 2A reseptör (5-HT2A) 

102T/C geni ile suisid girişimi arasındaki ilişki değerlendirilmiş. 5-HT2A 

reseptörlerinin korteksinde piramidal nöronlarda, presinaptik aksonlarda ve daha az 

oranda GABAerjik internöronlarda yerleşim gösterdiği bildirilmiştir. 5-HT2A 

reseptörleri, dopamin nöronlarında presinaptik yerleşimli olarak bulunmakta olup bu 

reseptörler serotonin ile uyarılabilir. Mental bozukluklar içerisinde şizofreni 

subgrubunda, 5-HT2A 102T/C geninin intihar girişimi riskini anlamlı olarak 

artırdığını bildirmişlerdir. 

Oliveria ve ark. (144) 536 hasta üzerinde yaptığı bir çalışmada, suisid 

davranışında endotelyal NOS gen varyantlarının potansiyel etkisinin olabileceği 

değerlendirilmiştir. Ancak kesin sonuçlar için daha kapsamlı cohort çalışmalarının 

yapılması gerektiği üzerinde durulmuştur.  

Karanoviç ve ark. (145) yaptığı bir çalışmada; mevcut psikiyatrik bozukluğu 

olan ve emosyonel duygudurum bozukluğu olan; 165 suisid girişimi olan hasta grubu 

ve 188 suisid girişimi olmayan hasta grubu değerlendirilmiştir. Buna göre ADARB1 

rs9983925 ve rs4819035 ve HTR2C rs6318 genlerinin suisid girişimi ile bağlantılı 

olduğu tespit edilmiştir. Ayrıca ADARB1 ve HTR2C genlerinin birlikteliğinin suisid 

üzerinde etkili olduğu gösterilmiştir.  

 Meksika populsyonu üzerinde yapılan bir çalışmada TPH2 gen polimorfizmi 

olan rs7305115 in suisid ile belirgin ilişkili olduğu tespit edilmiştir. TPH serotonin 

sentezinden sorumludur. Ancak 200 suisid girişimi olan hasta ve 236 kişilik kontrol 

grubuna dikkat çekilerek daha geniş kapsamlı çalışmalar yapılması gerektiğine vurgu 

yapılmıştır (146). 

Sadeh ve ark. (147) yaptığı bir çalışmada, DNA metilasyonu olan SKA 2 

geninin post travmatik stres bozukluğu ve suisid riski için biomarker niteliği taşıdığı 

daha önce gösterilmiştir.  Ancak 466 hasta üzerinde yapılan çalışmada SKA2 

metilasyonunun stres ile ilşkili psikopatolojilerde artabileceği gibi, diğer psikiyatrik 

hastalıklarda, hatta suisid düşüncesi ve girişimindede arttığı izlenmiştir. Bununla 

birlikte suisid riski için tek risk faktörünün bu gendeki metilasyon olmadığı, suisid 

girişiminin diğer birçok çevresel faktörlere bağlı olduğu üzerinde de durulmuştur.  
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Daha önce yapılan çalışmalarda hastaların duygudurum bozuklukları ve 

davranışları ile biyolojik saatleri arasında büyük bir bağlantı olduğu tespit edilmiştir. 

Genel popülasyona göre sirkadiyen ritim bozukluğu olanlarda, insomniası 

bulunanlarda ve uyku düzensizliği bulunanlarda suicid davranışında artış olduğu 

tespit edilmiştir. CLOCK rs1801260 gen morphismi özellikle bu hasta gruplarında 

daha fazla görülmüştür ve Benedetti ve arkadaşları bu gen polimorfizminin suicid ile 

bağlantısı olduğu üzerinde durmuşlardır (148). Yapılan başka bir çalışmada birçok 

klinik fenomen ve çok fazla çevresel faktörün suisid davranışında etkili olduğunun 

bilinmesine rağmen; sirkadiyen ritm üzerinde etkili olan CLOCK ve TIMELESS gen 

polimorfizmlerininde suisid ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Hatta CLOCK gen 

varyantı olan rs3805148, rs534654, rs11171850ve rs2291739’ un şiddetli veya zayıf 

suisid düşüncesi ile ilişkili olduğu, rs2291739’ un bir veya birden fazla suisid 

girişimi ile bağlantılı olduğu gösterilmiştir (149).  

Daha önce yapılan çalışmalarda genç hastalarda, kadınlarda, düşük eğitim 

seviyesi olanlarda, sigara içenlerde, depresif semptomların çok fazla görüldüğü 

hastalar ve anksiyete ile birlikteliğinde, ayrıca aile hikayesi olanlarda suisid davranışı 

daha sık izlenmiştir. Bununla birlikte COMT, BDNF, MAPK1 ve CREB1 gen 

pollimorfizmlerinin suisid girişimi ile bağlantılı olabileceği düşünülmüş ve 259 

bipolar hasta örneklenerek gen analizine alınmıştır. MAPK1 ve CREB1 gen 

polimorfizmi ile suisid girişimi arasında bağlantı olduğu tespit edilse bile COMT ve 

BDNF gen polimorfizmi ile bir bağlantı saptanmamıştır. MAPK1 ve CREB1 

genlerindeki varyasyonların inflamatuar ve nöroplastisite yolağında regülasyon 

bozukluğuna yol açarak suisid ile korelasyon gösterdiği üzerinde durulmaktadır 

(150).  

Höfer ve ark. (151) yaptığı bir çalışmada 5 HTR1A ve 5HTR2A genlerinin 

gen-ge n etkileşimini ve suisid riski ve davranışındaki genetik polimorfizmin rolünü 

incelemeyi amaçlamışlardır. 5HTR1A rs6295 ve 5HTR2A rs6313 etkileşiminin 

suisid riskini arttırdığı ve 5HTR1A rs6295 and 5HTR2A rs643627 nin hasta 

özgeçmişinde suisid ile ilişkili olduğunu rapor etmişlerdir. Ancak örnek saysının 

kısıtlıığı çalışmayı genellenebilir olmaktan çıkarmaktadır diye yorumlamışlar ve 5 

HTR1A ve 5 HTR2A gen polimorfizmiinin her ikisininde suisid riski için anlamlı 

birlikteliği olmadığını vurgulamışlardır.  
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Bizim yaptığımız çalışmada araştırılan reelin genine ait g.504742G>A 

polimorfiziminin özkıyım hastalarında anlamsız olduğu tespit edilirken bu hastalara 

ait enzim çalışması ise ozkıyım için anlamlı ifadesi tespit edildi. Çalışmamızda 

gendeki sadece bir polimorfizim değerlendirilmiş olup gende çok sayıda 

polimorfizim mevcuttur. Bu açıdan anlamlı bir farklılığın bulunmaması genin 

polimorfizimlerinin intihar davranışında etkisiz olduğunu göstermemektedir. 

Özellikle yapılacak yeni polimorfizim çalışmalarının daha çok reelin düzeylerini 

etkileyen polimorfizimler üzerine odaklanması ve özellikle fazla sayıda polimorfizim 

çalışılması hastalık gen etkileşimlerinin doğru bir şekilde ortaya konmasını 

sağlayacaktır. Literatürde yaptığımız taramalarda özkıyım ve reelin arasında yeterli 

bilgiye rastlanılmamıştır. Yukarda belirtilen çalışmalarda ve bizim yaptığımız 

çalışmada hasta ve genler arası farklılık göstermesi farklı popülasyonlarda çalışılmış 

olmasından kaynaklanabileceği düşünülmektedir. Yapılan çalışmanın daha geniş bir 

hasta topluluğunda yapılması ve daha fazla gen bölgesinin tespiti ile daha anlamlı 

verilere ulaşılacağı düşüncesindeyiz. Ayrıca bu çalışma gelecekte yapılacak 

çalışmalara ışık tutacağı ve yol göstereceği kanaatine varıldı.  
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