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1. GĠRĠġ 

 

Hipofiz adenomları genellikle hipofiz bezinin iyi huylu tümörleri olarak 

tanımlanır (1). Hipofiz adenomları, primer hücre orijinine ve salgılanan hormon 

tipine göre sınıflandırılır. Adenom, kanda saptanabilecek veya klinik belirtilere 

neden olacak kadar hormon salgılamıyorsa iĢlevsiz kabul edilir (2). 

Klinik olarak non-fonksiyonel hipofiz adenomları (NFHA), hormonal 

olarak aktif olmayan, baĢka bir deyiĢle amenore-galaktore, akromegalik özellikler, 

hiperkortizolizm veya hipertiroidizm gibi klinik sendromlarla iliĢkili olmayan tüm 

hipofiz adenomlarını tanımlamak için kullanılan bir terimdir (3). 

Ana hipofiz adenom tipleri, prolaktinomalar, NFHA‟lar, büyüme hormonu 

(GH) salgılayan adenomlar ve adrenokortikotropik hormon (ACTH) salgılayan 

adenomlardır. Tiroid stimüle edici hormon (TSH) salgılayan adenomlar ve 

luteinize edici hormon (LH) ve folikül stimüle edici hormon (FSH) salgılayan 

gonadotrop adenomlar gibi diğer tiplere daha nadiren rastlanır. Kraniyal 

görüntüleme sırasında tesadüfen tespit edilen, bir hipofiz adenom alt grubu, 

insidentaloma olarak adlandırılır. Hipofiz adenomları boyutlarına göre 

mikroadenomlar ve makroadenomlar olarak sınıflandırılabilir. Mikroadenomların 

çapı 1 cm'den küçüktür, çoğunlukla sella tursika ile sınırlıdırlar ve genellikle 

çevre doku üzerinde önemli bası etkileri yoktur. Makroadenomlar, tüm hipofiz 

adenomlarının yaklaĢık %40'ını oluĢturur ve optik kiazma ve hipofiz sapının yanı 
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sıra kavernöz sinüs, suprasellar alan veya sfenoid sinüs gibi hipofiz bezinin 

etrafındaki alanlara bası yapabilir (4). 

Kognitif kelimesi latince “Cognita” kelimesinden köken almaktadır. 

KiĢinin hafıza, algı ve bilgiyi kullanma iĢlevleri olarak tanımlanır. Kognitif 

fonksiyonlar; dikkat, bilinç, bellek, öğrenme, algılama, oryantasyon, zeka, sorun 

çözme, karar verme, konuĢma, okuma, yazma ve hesaplama gibi yüksek beyin 

faaliyetlerini kapsar (5). 

Hipofiz adenomu olan hastalarda özellikle hafıza ve yürütücü iĢlev gibi 

nörobiliĢsel bozukluklar bildirilmiĢtir. Hormonal dengesizlik, nöroanatomik 

yapıların iĢlev bozukluğu, tümörün kitle etkisi, cerrahi veya radyasyon tedavisi 

gibi birçok faktör biliĢsel iĢlev bozukluklarına katkıda bulunabilir (6-14). 

Literatüre bakıldığında, Kan ve arkadaĢlarının hipofiz adenomu olan 

hastalarda yaptığı bir çalıĢmada, biliĢsel alanlar ile TSH ve ACTH hormon 

seviyeleri arasında önemli korelasyon bulunmuĢtur fakat biliĢsel alanlar ile tümör 

hacmi arasında anlamlı bir iliĢki bulunamamıĢtır (15). Wang ve arkadaĢlarının 

yaptığı baĢka bir çalıĢmada, 76 hipofiz adenomu olan hasta, 76 sağlıklı kiĢiyle 

karĢılaĢtırıldığında biliĢsel iĢlevlerde bozulmanın hasta grubunda daha fazla 

olduğu görülmüĢtür. BiliĢsel iĢlev bozukluğu ile negatif olarak iliĢkili olan algı 

dıĢında hiçbir biliĢsel iĢlev skorunun tümör boyutu ve görme ile iliĢkili olmadığı 

saptanmıĢtır. Yaptıkları bu çalıĢmada hastaların içerisinde NFHA‟sı olan grubun, 

fonksiyonel adenomu olan gruba göre daha az bozulmuĢ kognitif fonksiyonlara 

sahip olduğu ve oryantasyon, dil, hafıza, soyut düĢünme, algılama ameliyattan 

sonra önemli ölçüde daha yüksek olduğu saptanmıĢtır (16). Tooze ve 
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arkadaĢlarının yaptığı baĢka bir çalıĢmada transsfenoidal cerrahiyi takiben 

gamma-knife uygulanan 21 hastada ve yalnızca transsfenoidal cerrahi uygulanan 

22 hastada biliĢsel fonksiyonlar değerlendirilmiĢtir. Transsfenoidal cerrahiyi 

takiben gamma-knife ile tedavi edilen hastalar, hem anlık hem de gecikmeli hafıza 

ölçümlerinde beklenenden önemli ölçüde daha kötü puan alırken, yalnızca 

transsfenoidal cerrahi ile tedavi edilen hastalarda bu görülmemiĢtir (17). 

Bu çalıĢmamızda; NFHA‟sı olan hastaların nörokognitif fonksiyonlarının 

sağlıklı gönüllülerden farklı olup olmadığının değerlendirilmesi amaçlandı. 

NFHA‟sı olan hastaların dikkat, hafıza, bellek ve öğrenme becerisi gibi 

nörokognitif fonksiyonlarının ve nörokognitif fonksiyonları etkileyen faktörlerin 

neler olduğunu değerlendirilmeyi amaçladık. Böylece etkileyen bu faktörlere göre 

nörokognitif bozuklukların daha erken tanınmasının sağlanması ve erken 

dönemde destek baĢlanarak yaĢam kalitesinin olumlu yönde etkileyeceği 

düĢünülmektedir. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

2.1. Epidemiyoloji 

Hipofiz adenom prevalansının görüntüleme tekniklerinin kullanımının 

artmasıyla öncekinden daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir. Bazı hipofiz adenomları 

belirgin semptomlara neden olurken, bazıları doğru teĢhisi geciktiren yavaĢ 

geliĢen, sinsi, spesifik olmayan Ģikayetlerle sonuçlanır. Bazı adenomlar ise 

semptomsuz kalır ve tesadüfen saptanır. Bu nedenle, genel popülasyonda hipofiz 

adenomlarının prevalansını ve insidansını doğru bir Ģekilde belirlemek zordur (4). 

Hipofiz adenomları tüm intrakraniyal neoplazmaların %15'ini oluĢturur ve 

menenjiyomlar ve gliomalardan sonra en sık görülen üçüncü tümör tipidir (18). 

Hipofiz adenom alt tipleri arasındaki prolaktinomalar, klinik olarak en sık 

teĢhis edilen hipofiz adenomlarıdır ve sıklığı yaklaĢık %50 civarındadır. Bunları 

azalan sırada NFHA‟lar (%30,5), akromegaliye neden olan somatotropinomalar 

(%11,8) ve Cushing hastalığı (%4,4) izler. Daha az sıklıkta da TSH salgılayan 

hipofiz adenomları bildirilmiĢtir (19-21). 

NFHA‟lar hem mikroadenomlar hem de makroadenomlar dikkate 

alındığında, prolaktinomalardan sonra ikinci en yaygın adenom tipidir ve 

makroadenomlar arasında baskındırlar. Cinsiyet baskınlığı hakkında veriler 

uyumsuzdur (19, 20, 22-28). ÇalıĢmalarda 0.65–2.34/100.000 insidans oranlarına 

sahiptirler (19, 21, 24, 26) ve pik oluĢumu dördüncü ile sekizinci dekatlar 

arasındadır (19, 20, 22-27, 29). 
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Hipofiz insidentalomaları genellikle, ilgisiz bir endikasyon için yapılan 

beyin görüntülemesinde bulunan, hipofiz hastalığının herhangi bir belirgin 

özelliği olmayan hipofiz lezyonları olarak tanımlanır (30). SeçilmemiĢ 

popülasyonlarda yapılan manyetik rezonans görüntüleme (MRG) çalıĢmaları, 

%10-38 (31, 32) makroadenom ve %0,16-0,3 (33) mikroadenom oranlarını 

bildirmektedir. Makroadenomların oranı nöroradyolojik serilerde daha yüksektir, 

burada görüntüleme spesifik olmayan semptomlar nedeniyle yapılır ve bunların 

çoğu NFHA'dır (34-38). 

Otopsi örneklerine dayalı hipofiz adenomlarının prevalansı ile ilgili ilk 

çalıĢmalardan biri Costello tarafından yayınlanmıĢtır. SeçilmemiĢ otopsi 

vakalarının %22,5'inde hipofiz adenomu tespit edilmiĢtir (39). Otopsi verileri, 

mikroadenomların sık olmak üzere, hipofiz adenomlarının ortalama prevalansını 

%10,7 olarak tahmin etmektedir. Ayrıca, 316 hipofizden oluĢan bir otopsi 

serisinde Buurman ve Saeger, NFHA'ların (çoğunlukla null cell ve gonadotrop 

adenomlar) prolaktinomalardan sonra ikinci en yaygın hipofiz adenomu tipi 

olduğunu ve bunlardan sadece üçünün makroadenom olduğunu bulmuĢlardır (40). 

Cerrahi serilerde insidental olarak saptanan NFHA'ların prevalansı %9 ile %21 

arasında değiĢmektedir (41-47). 

Hipofiz adenomları çoğunlukla sporadik görülmekle beraber ailesel geçiĢ 

yaklaĢık %5 civarında görülebilmektedir (48). Hipofiz tümörlerinin %5'inden azı, 

MEN1, MEN4, Carney kompleksi ve ailesel izole hipofiz adenomları (FIPA'lar) 

gibi kalıtsal sendromların benign bir bileĢeni olarak ortaya çıkabilir (49). Hipofiz 

adenomlu olguların %3‟ünde otozamal dominant olarak geçiĢ gösteren MEN 
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(Multipl Endokrin Neoplazi) sendromu görülmektedir. Fransız ve Belçikalı çok 

merkezli bir çalıĢmada 324 MEN1 hastasından elde edilen verilerde, 136 hipofiz 

adenomu vakasından sadece 20'sinde (%14,7) non-fonksiyonel makroadenomun 

olduğu gösterilmiĢtir ve bunların 10'u invaziv adenom olarak bulunmuĢtur. 

Hollanda‟dan MEN1 ÇalıĢma Grubunda hipofiz tümörleri için sistematik 

presemptomatik tarama, ağırlıklı olarak (%42,3) non-fonksiyonel 

mikroadenomların saptanmasıyla sonuçlanmıĢtır. MEN sendromu olan hastalarda 

yaklaĢık %25 oranında hipofiz adenomu görülür ve bunlar çoğunlukla büyüme 

hormonu (GH) ya da prolaktin (PRL) salgılayan aktif adenomlardır. NFHA'ların 

Carney kompleksi bağlamında meydana geldiği bildirilmemiĢtir ve FIPA ailesine 

ait hastaların %20'sinden azını temsil etmektedir. Çoğunlukla heterojen FIPA 

ailelerinde ortaya çıkarlar, sporadiktir ve benzerlerine kıyasla ortalama 8 yıl önce 

teĢhis edilirler (49). Dwight ve arkadaĢları SDHA mutasyonu olan non-

fonksiyonel bir hipofiz makroadenomu olan 30 yaĢında bir erkek olgusu 

bildirmiĢlerdir (50). 

2.2. Embriyoloji ve Anatomi 

Sella turcica, içinde hipofiz bezinin yerleĢtiği sfenoid kemiğin 

invajinasyonudur (51). Hipofiz bezinin klasik olarak Rathke kesesi (fetal bukkal 

kaviteden veya stomodeumdan dorsal bir çıkıntı) ve infundibulum (diensefalonun 

ventral uzantısı) etkileĢiminden kaynaklandığı düĢünülmüĢtür. Rathke kesesi 

adenohipofiz haline gelir ve psödostratifiye kolumnar epitelden oluĢur. Rathke 

kesesi dorsale doğru büyür, infundibulumun ön ve yan yüzeyleri etrafında düzleĢir 
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ve geliĢmekte olan sfenoid kemiğin içinden geçer (52). Sfenoid kemikten geçiĢi 

nedeniyle, Rathke kesesinin normalde oblitere olan distal yüzünün bölümleri, 

ektopik hipofiz adenomları olarak ortaya çıkabilen ektopik hipofiz dokusunun 

orijini olarak kalabilir (53, 54). 

Hipofiz bezinin ön lobunun pars distalis (ön hipofizin fonksiyonel kısmı), 

pars tuberalis (infundibulumu çevreleyen kısmı) ve pars intermedia (kistlerin 

büyüyebileceği iĢlevsiz bölge) olmak üzere üç bölgesi vardır. Arka lob 

hipotalamustan kaynaklanır. Oksitosin ve vazopressin hormonları için bir rezerv 

bölgedir (53).  

Hipofiz bezi sella turcicada bulunur. Ön duvar tüberkülum sella ve arka 

duvar dorsum selladır. Hipofizer fossanın tabanının bir kısmı sfenoid sinüsün 

çatısı tarafından oluĢturulur. Anterior sınır, sella turcicanın anterior ve lateralinde 

yer alan anterior klinoid çıkıntıları içerir. Posterior klinoid çıkıntılar sellanın 

superiolateral sınırını oluĢturur. Diafragma sella, sella turcicanın çatısını 

oluĢturur. Hipofiz sapı nörohipofizden salgı bezine kadar uzanır. Hipofiz bezi, 

küçük bir açıklık olan diyafragmatik hiatus ile fibröz diyaframa sella ile kaplıdır. 

Hipofiz bezinin üstünde suprasellar sistern bulunur. Optik kiazma sellanın 

üzerindedir (51, 55). 

Hipofiz bezi doğumda yaklaĢık 100 mg ağırlığındayken yetiĢkinde 

yaklaĢık 500-600 mg ağırlığındadır ve bu ikinci dekatta ulaĢılan bir ağırlıktır. 

Kadınlardaki hipofiz bezi erkeklerdekinden %20 daha ağırdır ve hamilelik 

sırasında boyutu daha da artar (55, 56). 
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Hipofiz bezinin normal maksimum yüksekliği kadınlarda 9 mm, 

erkeklerde 8 mm'dir ve doğum sonrası dönemde 12 mm'ye kadar çıkabilir. Genç 

kadınlarda normal hipofiz bezinin yüksekliği 10 mm olabilir (55-57). 

Sellar bölgenin kanlanmasını, supraklinoid ICA'dan superior hipofizeal 

arter ve kavernöz ICA'dan gelen inferior hipofizeal arter doğrudan ve dolaylı 

olarak sağlar. Superior hipofizeal arter, hipofizyal portal venöz sistemi yoluyla, 

hipofiz bezinin ön lobunu besler. Hipofiz sapı, optik sinirin alt yüzeyi ve kiazma 

doğrudan superior hipofizeal arter tarafından beslenir. Hipofiz bezinin arka lobu, 

inferior hipofizeal arter tarafından beslenir (58). 

Ön hipofizden salgılanan hormonlar: TSH, FSH, LH, GH, PRL, 

ACTH‟dir. Arka lob oksitosin ve vazopressin salgılar. Hipotalamusun eminensia 

mediası, portal venöz sistem yoluyla katekolaminerjik nöronların etkisiyle ön lob 

fonksiyonunu düzenler (55). 

2.3. Fizyoloji 

Ön hipofiz bezi, her biri farklı hormonlar salgılayan 5 ayrı hücre tipinden 

oluĢur. Her hücre tipi, spesifik transkripsiyon faktörlerinin ekspresyonuna yanıt 

olarak ortak bir progenitör hücreden kaynaklanır ve bu transkripsiyon 

faktörlerindeki eksiklikler, belirli ön hipofiz hücre tiplerinin eksikliğinden 

kaynaklanan genetik hipopitüitarizm sendromlarıyla sonuçlanır (59). 

Ön hipofizden hormonların salgılanması, fizyolojik uyaranlardan ve 

efektör organlardan gelen geri bildirim kontrolünde olan bir süreçtir. Genel 

olarak, hipotalamustan salgınan hormonlar portal hipofizyal dolaĢım yoluyla 
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hipofiz bezine gider; bu salgılanan hormonlar, ön hipofiz hormonlarının 

salgılanmasını tetikler ve bu hormonlar daha sonra hedef organlar üzerinde etki 

ederek biyolojik etkiler sağlar.  

Ön hipofiz hormonlarının çoğunun negatif regülasyonu, hedef organ 

hormonlarının hipotalamus ve/veya ön hipofiz üzerindeki geri bildirimi yoluyla 

gerçekleĢir. Tiroid hormonu (serbest T3, T4), kortizol, GH ve üreme 

hormonlarının negatif kontrolü bu paradigma ile sağlanır. GH'nin negatif 

regülasyonuna, GH ve IGF-1'e yanıt olarak artan bir hormon olan somatostatin 

aracılık etmektedir.  

PRL‟nin düzenlenmesi, diğer ön hipofiz hormonlarından farklıdır, çünkü 

PRL salgılanması, hipotalamik nöronlardan kaynaklanan dopamin tarafından 

inhibe edilir. PRL sekresyonunun fizyolojik tetikleyicileri (uyku, stres, emzirme, 

gebelik) hipotalamik dopamin sekresyonunu azaltarak laktotrofların PRL 

salgılamasına izin verir. Laktotrof dopamin reseptörlerinin farmakolojik blokajı 

(örn. antipsikotikler tarafından) PRL sekresyonunun artmasına neden olur (60). 

 2.4. Patogenez 

NFHA‟ların patogenezi, hücre döngüsü bozukluklarının önemli rol 

oynadığının gösterildiği molekülerden tümör baskılayıcı genlerin, onkogenlerin, 

genetik ve epigenetik modifikasyonlara kadar çeĢitli faktörlerin etkili olduğu 

karmaĢık bir süreçtir (ġekil 1) (61). 

Genetik Mutasyonlar: Germ-line mutasyonlarına bağlı çeĢitli 

sendromların, klinik sunumları arasında hipofiz adenomları olabilir. MEN1 
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sendromu, klasik olarak paratiroid hiperplazisi/adenomları, hipofiz adenomları ve 

gastroenteropankreatik sistemin nöroendokrin tümörlerinden oluĢur. Sendrom, 

menin proteinini kodlayan 11q13 kromozomu üzerinde yer alan MEN1 genindeki 

germ-line heterozigot mutasyonları ile iliĢkilidir (62). MEN1 hastalarının %15-

50'si ile iliĢkili olan hipofiz adenomları arasında, NFHA oldukça nadirdir ve daha 

agresif bir davranıĢ sergileyebilir (63, 64). MEN4 sendromu, farklı endokrin 

neoplazmalar ile birlikte hipofiz adenomunun geliĢmesine neden CDKN1B 

genindeki germ-line mutasyonlarından kaynaklanır. MEN4'ten etkilenen 

hastaların yaklaĢık %40'ında ikinci belirti olarak genellikle NFHA dahil bir 

hipofiz tümörü bulunur. Aril hidrokarbon reseptörü ile etkileĢime giren protein 

(AIP) genindeki germ-line mutasyonları, Brezilya (65) ve Çin‟de (66) yapılan 

araĢtırma serilerinde sporadik NFHA'nın tümör geliĢiminde önemli bir rol 

oynamayabileceğini düĢündürmektedir. Aksine, PIK3CA geninin aktive edici 

somatik mutasyonları, NFHA geliĢimine katkıda bulunabileceğini gösterir (67). 

Genetik mutasyonlara ek olarak, epigenetik değiĢiklikler de etkilidir. CDKN2A 

geni tarafından kodlanan bir siklin bağımlı kinaz inhibitörü olan tümör baskılayıcı 

protein p16 (68), p53 tarafından düzenlenen bir gen olan DNA hasarı ile 

indüklenebilir gen GADD45g, diğer bir p53-bağımlı gen (69) ve bir tümör 

baskılayıcı gen olarak hareket eden anne tarafından eksprese edilen gen 3 (MEG3) 

(70), hipofiz adenomlarında, özellikle NFHA'da down regüle edilir ve hücre 

proliferasyonu, NFHA büyümesini teĢvik edebilir. 

miRNA: miRNA'lar, tamamlayıcı mRNA sekansıyla eĢleĢerek, hücre 

büyümesini etkileyen fizyolojik ve patolojik süreçler üzerinde etkili sonuçlara 
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sahip olan, transkripsiyon sonrası gen ekspresyonunu negatif olarak düzenleyen, 

kodlanmayan küçük RNA molekülleridir. Hipofiz adenomu patogenezindeki 

rolleri ve potansiyel terapötik hedefler olarak olası rolleri son birkaç yılda 

kapsamlı bir Ģekilde araĢtırılmıĢtır (71). Birkaç çalıĢma, miRNA'ların normal 

hipofize kıyasla NFHA'da farklı Ģekilde eksprese edildiğini, aĢırı eksprese 

edildiğini veya downregüle edildiğini bulmuĢtur (72-74). 

Sinyal Yolakları: Farklı organlarda ortaya çıkan tümörlere benzer Ģekilde, 

hipofiz tümörleri ve NFHA‟da hipofiz neoplastik transformasyonuna katılabilecek 

çeĢitli sinyal yollarında düzensizlikler gösterebilir. Yakın zamanda yapılan bir 

çalıĢmada, 14 NFHA (4 null cell adenom ve 10 gonadotrop adenom dahil) 

üzerinde bir mikrodizi çalıĢması tarafından üretilen veriler 9 normal hipofiz 

beziyle karĢılaĢtırılmıĢ ve normali patolojik numunelerden doğru bir Ģekilde ayırt 

edebilen 600‟den fazla diferansiyel olarak eksprese edilmiĢ gen bulunmuĢtur (75). 

Kök Hücre: Hipofiz bezinin yetiĢkin yaĢamındaki bir yaralanmadan sonra 

yenilenme kapasitesi oldukça sınırlıdır ve farklılaĢmamıĢ hipofiz kök 

hücrelerinin/progenitör hücrelerinin özelleĢmiĢ hücrelere farklılaĢma süreçlerini, 

muhtemelen yaĢlanmayla iliĢkili bir salgı fenotipinin aktivasyonunu içerir (76). 

YaĢlanma, fare modellerinde hipofiz adenomlarının geliĢimini önlemede önemli 

bir rol oynar (77) ve ayrıca parakrin bir Ģekilde hareket ederek kök hücre 

geniĢlemesini düzenleyebilir (78). Hipofiz kök hücreleri, NFHA'lar dahil olmak 

üzere hipofiz adenomlarında da gösterilmiĢtir. Bu hücreler, pluripotent kök 

hücrelere benzer Ģekilde, in vitro klonojenik yetenek gösterir, kök hücre 

belirteçlerini ifade eder, multipotenttir ve sitotoksik ilaçlara dirençlidir, ayrıca 
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tümör hücreleri oluĢturma ve farelerde tümör oluĢturma yeteneğine sahiptir (79, 

80). Peverelli ve ark., NFHA'nın, gonadotrop farklılaĢmasında yer alan hipofiz 

embriyonik transkripsiyon faktörlerinin yanı sıra, kök hücreye özgü belirteçleri 

eksprese eden progenitör/kök hücre benzeri hücreler içerdiğine dair kanıt 

sağlamıĢtır (81). Tümör oluĢturan hücreler, proanjiyojenik aktivite gösterdikleri 

hayvan modellerinde uzun vadeli proliferasyon yeteneği sergilerler. Ek olarak 

yazarlar, NFHA kök hücrelerinin çoğalma hızının dopamin ve somatostatin 

reseptörü agonistleri tarafından azaltılabileceğini göstererek, bağımsız bir çalıĢma 

tarafından da desteklendiği gibi, bu ilaçların NFHA'nın tıbbi tedavisinde de 

potansiyel terapötik uygulamasının altını çizmektedir (82). Bu nedenle, hipofiz 

kök hücreleri hem hipofiz tümörü oluĢumunun baĢlama sürecinde hem de hipofiz 

tümörü büyümesinde önemli bir rol oynayabilir (83). Bu hipotez ayrıca, kök hücre 

sinyaline ve hipofizin embriyolojik geliĢimine katılan Notch yolu bileĢenlerinin 

hipofiz adenomlarında farklı Ģekilde eksprese edildiğine dair kanıtlarla 

desteklenir. NOTCH3 normal hipofiz bezine kıyasla NFHA'nda aĢırı eksprese 

edildiği (84, 85) ve NOTCH3 proteininin, tümör içinde dağılmıĢ ve izole edilmiĢ 

tümör hücrelerinin sitoplazmasında ve zarında mevcut olduğu gösterilmiĢtir (86).  

Anjiogenezis: Anjiyogenez, neoplastik dokularda oksijen ve substrat 

sağlamak için önceden var olan damarlardan yeni kan damarları oluĢturmak için 

anjiyojenik uyaranlar tarafından indüklenen karmaĢık bir süreçtir. Birçok 

anjiyojenik faktörün hem normal hem de adenomatöz dokularda hipofizde 

eksprese edildiği gösterilmiĢtir (87). Vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) 

ve reseptörü 1 (VEGFR1), normal hipofize kıyasla NFHA'da artmıĢ bulunmuĢtur 
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(88), bu da hipofiz anjiyogenezinde ve dolayısıyla hipofiz tümörü büyümesinde 

rol oynayabileceklerini ve olası bir otokrin döngünün temelini 

sağlayabileceklerini düĢündürmüĢtür. Ek olarak, baĢka kanıtlar, VEGF sinyalinin, 

hücre canlılığını teĢvik ederek NFHA hücrelerini doğrudan etkileyebileceğini 

göstermektedir (89). Sonuç olarak, somatostatin analogları ve dopamin reseptörü 

agonistleri gibi hipofiz VEGF üretimini potansiyel olarak azaltan terapötik 

yaklaĢımlar, NFHA büyümesinin kontrol edilmesine yardımcı olabilir (89, 90). 

PI3K/Akt/mTOR yolunun da anjiyogenezde yer aldığı gösterilmiĢtir. Trovato ve 

arkadaĢları (91), incelenen 12 NFHA vakasının neredeyse yarısında pAKT 

boyanmasını bulmuĢtur ve burada tümör boyutuyla da iliĢkili olan mikrovasküler 

dağılım, pAKT sinyalinin tümör büyümesinde ve anjiyogenezde önemli bir rol 

oynayabileceğini öne sürmüĢtür. Bununla birlikte mTOR, IGF-1'in bu parametre 

üzerindeki uyarıcı etkilerini engellemesine rağmen, blokajı VEGF sekresyonunu 

etkilemediğinden, NFHA anjiyogenezi üzerindeki VEGF etkilerini modüle ediyor 

gibi görünmemektedir (92). "Klasik" neoanjiyogeneze ek olarak, neoplastik 

hipofiz bezinin, endotel hücreleri yerine neoplastik hücreler tarafından kaplanan 

yeni fonksiyonel vasküler kanallar nedeniyle neoplastik kan perfüzyonu için ek 

bir mekanizma olarak "vaskülojenik taklit" alanı olduğu bulunmuĢtur (93). 

Normal hipofiz, değerlendirilen 49 NFHA vakasının neredeyse yarısında bulunan 

vaskülojenik taklit göstermemiĢtir, ancak yazarlar hastaların klinik özellikleri ve 

sonucu ile herhangi bir korelasyon saptamamıĢlardır (94). Anjiyogenez, tümör 

geliĢiminin en güçlü tetikleyicilerinden biridir ve NFHA diğer dokulardan farklı 

değildir. Bununla birlikte, toplanan veriler, anjiyojenik faktörlerin NFHA'da 
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baĢlatıcı olayı temsil edebileceği sonucuna varılmasına izin vermemekte, bunun 

yerine diğer dokularda gözlenenlere benzer Ģekilde hipofiz tümörünün ve 

geniĢlemesini kolaylaĢtırabilmektedir (94). 

Ġmmun kontrol noktası: Son birkaç yılda, kanser dokularında hücre 

aracılı bağıĢıklık cevabının düzenlenmesine iliĢkin bilgiler katlanarak geliĢti. 

Özellikle spesifik ilaçların potansiyel terapötik uygulaması nedeniyle, T-

lymphocyte-associated protein4 (CTLA-4) and programmed cell death1 (PD-1) / 

programmed death ligand-1 (PD-L1) gibi T hücresi aktivasyonunu negatif olarak 

düzenleyen proteinler odak noktası olmuĢtur. Tümörü infiltre eden lenfositler, 

tümör hücreleri veya antijen sunan hücreler tarafından eksprese edilen kendi 

ligandı olan PD-L1'i tanıyan PD-1'i eksprese eder (95). PDL1'in PD1'e 

bağlanması (“immun kontrol noktası”), aktive edilmiĢ lenfositler tarafından 

kanser hücresinin öldürülmesini ortadan kaldırır (96, 97). 

Yakın tarihli bir çalıĢma, NFHA'nın, fonksiyonel hipofiz tümörleriyle 

karĢılaĢtırıldığında daha düĢük PD-L1 mRNA ve protein seviyeleri gösterdiğini 

saptamıĢtır. Ek olarak, NFHA, fonksiyonel hipofiz tümörleriyle 

karĢılaĢtırıldığında artan bir PD-1 ekspresyonu ve azalmıĢ bir lenfosit 

infiltrasyonu göstermiĢtir; bu, NFHA'nın bu kontrol noktasını tetikleyerek immün 

gözetimden kaçabileceğini düĢündürmektedir. Bu veriler, NFHA büyümesinin 

adaptif bir immün direnç mekanizmasının varlığıyla kolaylaĢtırılabileceği 

hipotezini desteklemektedir (98).  
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ġekil 1. Non-fonksiyonel Hipofiz Adenomlarının Patogenezi Üzerine Hipotezler 

 

  

2.5. Hipofiz Adenomlarının Sınıflandırılması 

Dünya Sağlık Örgütü‟nün (DSÖ) 2022‟de yaptığı Endokrin ve 

Nöroendokrin Tümörler Sınıflandırmasının 5. Baskısındaki yeni sınıflandırma 

değiĢikliklerine göre, ön lob (adenohipofizeal) tümorlerini; arka lob 

(nörohipofizeal) ve hipotalamik tümörlerden açıkça ayırır. Ön lob tümörleri 

arasında; artık hipofiz nöroendokrin tümörleri (PitNET'ler; daha önce hipofiz 

adenomları olarak biliniyordu) olarak sınıflandırılan iyi farklılaĢmıĢ 

adenohipofizeal tümörler, hipofiz blastomu ve iki tip kraniofarenjiyom yer alır 

(99).  
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DSÖ sınıflandırmasının önceki baskısından önemli bir terminoloji 

değiĢikliği, "adenom"dan "hipofiz nöroendokrin tümörü"ne (PitNET) geçiĢtir. 

Adenohipofizin hormon salgılayan hücreleri nöroendokrin hücrelerdir ve bu 

nedenle tümörleri nöroendokrin neoplazmalardır (100). Uzun yıllardır metastatik 

davranıĢın nadirliğine dayalı olarak adenomlar olarak sınıflandırılmıĢlardır. Ancak 

adenomlar tanım gereği iyi huyludur ve iyi huylu, zararlı olmayan, sağlığı veya 

yaĢamı tehdit etmeyen ve konakçı üzerinde önemli bir etkisi olmayan bir hastalığı 

ifade eder. Bunlar önemli sayıdaki hipofiz tümörünün özellikleri değildir. Aslında, 

hipofiz tümörleri, karsinomlardan farklı olarak, genellikle çevreleyen yapıları 

invaze eden neoplazmalardır. Ayrıca, metastaz yaptıklarında, metastatik yayılımı 

tahmin edebilecek hiçbir morfolojik veya moleküler özellik yoktur; geleneksel 

terminoloji kullanılarak, ilk tanı "adenom"dur ve yalnızca metastaz 

tanımlandığında tanı "karsinom" olarak değiĢtirilir. Metastaz yapan adenom diye 

bir Ģeyin olmadığı açık olmalıdır; bu nedenle terim, adenohipofizeal hücrelerin 

tümörleri için uygun değildir. Diğer bir önemli nokta, rezeke edilemeyen hipofiz 

tümörlerinin yönetimine yönelik yaklaĢımın, diğer bölgelerde nöroendokrin 

tümörler için kullanılanla aynı terapileri içermesidir.  

Hipofiz patolojisindeki bu birçok soruna dayanarak, bu lezyonları PitNET 

olarak yeniden adlandırmak için bir öneride bulunuldu (101). Bu yaklaĢım, tüm 

nöroendokrin neoplazmalar (NEN'ler) için tek tip bir sınıflandırma sistemi 

sağlama amacına çok uygundur (102).  

Yeni DSÖ sınıflandırması, tümör hücresi kökeni, hücre tipi ve ilgili 

özelliklere dayalı olarak bir PitNET'in ayrıntılı histolojik alt tipini sağlar (Tablo 
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1). Hipofiz transkripsiyon faktörleri (PIT1, TPIT, SF1, GATA3 ve ERα) için 

immünohistokimyanın rutin kullanımı bu sınıflandırmada onaylanmıĢtır. BaĢlıca 

PIT1, TPIT ve SF1 kökenli PitNET türleri ve alt türleri, belirgin morfolojik, 

moleküler ve klinik farklılıklara sahiptir. Bir dıĢlama teĢhisi olan "null cell 

hücreli" tümör, adenohipofizeal köken farklılaĢması kanıtı olmayan PitNET'ler 

için ayrılmıĢtır. 2017 WHO sınıflandırmasının aksine, mammosomatotrof ve 

asidofil stem cell tümörleri, farklı PIT1 soyundan PitNET'leri temsil eder. 2017 

DSÖ sınıflandırmasında tanıtılan PIT1-pozitif plurihormonal tümörün teĢhis 

kategorisi, klinikopatolojik olarak farklı iki PitNET ile değiĢtirilmiĢtir: immatüre 

PIT1-kökenli tümörü (önceden sessiz alt tip 3 tümör olarak biliniyordu) ve matüre 

plurihormonal PIT1 kökenli tümörü. YanlıĢ sınıflandırmayı önlemek için birden 

çok eĢ zamanlı PitNET'i tanımanın önemi vurgulanmıĢtır (103). Tablo 1'de 

özetlenen yeni sınıflandırma, normal hücre farklılaĢmasının özelliklerini 

göstermeyen tümörlerin yanı sıra çeĢitli hücre tiplerine ve bunların alt tiplerine 

vurgu yapmaktadır. Adenohipofiz en az altı normal hücre tipinden oluĢur: 

somatotroflar, laktotroflar, mammosomatotroflar ve tirotroplar PIT1 soyundandır, 

kortikotroplar TPIT soyundandır ve gonadotroplar SF1 soyundandır. Bir önceki 

2017 WHO sınıflandırmasında, mammosomatotrof tümörler ayrı bir tip olarak 

sınıflandırılmamıĢtır (103).  

Somatotrof, laktotrof ve kortikotrop tümörler seyrek ve yoğun granüllü 

olabilir. Somatotrof ve kortikotrop tümörlerin yoğun granüllü formları genellikle 

hormonal olarak oldukça aktiftir, oysa seyrek granüllü tümörler daha agresiftir, 

çünkü muhtemelen daha az hormonal semptomatoloji nedeniyle daha ileri bir 
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aĢamada ortaya çıkarlar. Kortikotrop PitNET'in alıĢılmadık ve agresif bir alt tipi, 

Crooke hücreli tümördür; bu atipik lezyonlar, hormon sentezi ve sekresyonunun 

negatif feedback baskılanmasını düĢündüren Crooke hiyalin değiĢikliğine sahiptir, 

ancak bunlar oldukça proliferatif, agresif tümörlerdir. Sadece tirotrop ve 

gonadotrop tümörlerin bilinen alt tipleri yoktur (103). Prekürsör hücrelerin 

tümörlerini temsil ettiği düĢünülen PitNET örnekleri de var. Bunlar asidofil kök 

hücre tümörü ve immatüre PIT1 tümörüdür. "Null cell" terimi, yalnızca hipofiz 

hormonları için değil, aynı zamanda PIT1, TPIT, SF1 ve GATA3 için de tamamen 

reaktivite eksikliğine dayanan adenohipofizeal soy spesifik farklılaĢma kanıtı 

olmayan PitNET'leri tanımlamak için de kullanılır (104). Çoklu adenohipofizeal 

soyların özelliklerini sergileyen tek bir hücre popülasyonundan oluĢan çok nadir 

tümörler vardır; bu unusual plurihormonal PitNET'ler ayrı bir tür olarak kabul 

edilir (105, 106).  
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Tablo 1. Hipofiz Adenomlarının Sınıflandırılması (103) 

PitNET Tip Subtip Transkripsiyon 

Faktörü 

Hormonlar DüĢük Molekül 

Ağırlıklı Keratin 

PIT1-orijinli PitNET 

Somatotrof tümör Yoğun granüllü PIT1 GH, α-subunit Perinükleer 

Seyrek granüllü PIT1 GH Fibröz bodies (>%70) 

Laktotrof tümör Seyrek granüllü PIT1, Erα PRL (paranükleer 

dot-like)  

Zayıf ya da negatif 

Yoğun granüllü PRL (diffüz 

sitoplazmik) 

Zayıf ya da negatif 

Mammosomatotrof 

tümör 

 PIT1, Erα GH (predominant), 

PRL, α-subunit 

Perinükleer 

Tirotrof tümör  PIT1, GATA3 α-subunit, βTSH Zayıf ya da negatif 

Matür 

plurihormonal PIT1 

orijinli tümör 

 PIT1, ERα, 

GATA3 

Predominant GH ve 

değiĢken PRL, 

βTSH ve α-subunit 

eksprese eden 

monomorfik tümör 

hücreleri 

Perinükleer 

 

Ġmmatür PIT1 

orijinli tümör 

 PIT1 (ERα, 

GATA3) 

Fokal/variabl 

boyanma olan GH, 

PRL, α-subunit, 

βTSH olmayan 

monomorfik tümör 

hücreleri 

Fokal/variabl 

Asidofil kök hücre 

tümör 

 PIT1, Erα PRL ile 

monomorfik tümör 

hücreleri 

Dağınık fibröz bodies 

Mikst somatotrof 

ve laktotrof tümör 

 PIT1, Erα Somatotrof tümör 

komponenti: GH ± 

α-subunit 

Laktotrof tümör 

komponenti: PRL 

(diffüz ya da 

paranükleer) 

Tümör alt tipi 

özellikleri 

TPIT-orijinli PitNET 

Kortikotrof tümör Yoğun granüllü TPIT ACTH ve diğer 

POMC deriveleri 

Güçlü, genellikle diffüz 

Seyrek granüllü DeğiĢken (sıklıkla 

diffüz) 

Crooke hücreli 

tümör 

Perinükleer ring-like 

sitoplazmik 

SF1-orijinli PitNET 

Gonadotrof tümör  SF1, Erα, 

GATA3 

α-subunit, βTSH, 

βLH ya da hiçbiri 

DeğiĢken ya da negatif 

Farklı hücre orijini olmayan PitNET 

Plurihormonal 

tümör 
 Multipl 

kombinasyonlar 

Multipl 

kombinasyonlar 

DeğiĢken  

Null cell tümör  Hiçbiri  Hiçbiri DeğiĢken 
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 2.6. Non-Fonksiyonel Hipofiz Adenomlarının Tedavisi 

 

NFHA'lar için tedavi seçenekleri aktif izlem, cerrahi tedavi ve 

radyoterapidir (ġekil 2). Büyük NFHA'ları, görme bozukluğu veya tümör basısına 

bağlı diğer bulgu ve semptomları olan hastalarda, transsfenoidal cerrahi önerilen 

birinci basamak tedavidir (30). Birincil tedavi olarak radyoterapi, yalnızca baĢka 

ciddi komorbiditeleri olan veya ameliyat edilemeyen vakalar gibi cerrahinin 

kontrendike olduğu durumlarda düĢünülür (107). Cerrahi tedavinin amacı, 

semptomların giderilmesini sağlamak, çevredeki nöral yapıları korumak, görme 

ve hipofiz fonksiyonundaki bozulmayı önlemek ve ayrıca görme sinirleri, kiazma 

ve hipofiz bezi üzerindeki herhangi bir fonksiyonel etkiyi tersine çevirmektir. 

Görme alanı kusurları veya diğer görsel anormallikleri olan, optik sinirlere veya 

kiazmaya bitiĢik veya bası yapan adenomları olan, görme bozuklukları olan ve 

hipofiz apopleksisi olan hastalarda, cerrahi önerilen tedavidir (30). Görme 

bozukluğu olmadığında, özellikle hipopitüitarizm, baĢ ağrısı veya kiazmaya yakın 

tümörler ile baĢvuran hastalarda optimal tedavi seçimi tartıĢma konusudur. 

Cerrahi, önceden hipopitüitarizmi olan hastaların %30'una varan oranda hipofiz 

fonksiyonunu iyileĢtirebilir (108), ancak cerrahiyi takiben yeni hormon eksikliği 

riski %2-15'tir (109, 110). Bu nedenle hipopitüitarizm tek baĢına cerrahi tedavi 

endikasyonu değildir. Kesintisiz baĢ ağrısı, tamamen düzelme garanti edilemese 

de ameliyat için bir endikasyon olabilir. 
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Asemptomatik nonfonksiyonel mikroadenomların cerrahi rezeksiyon 

endikasyonu yoktur çünkü tümör büyümesi nadirdir (%3-13) ve uzun süreli takip 

sırasında 1 cm‟den fazla büyüme %5'ten daha azdır (28, 35, 111, 112).  

Asemptomatik nonfonksiyonel makroadenomların yönetim stratejileri 

büyük ölçüde değiĢir (113, 114). Makroadenomlarda medyan tümör büyümesi 

oranının 0,6 mm/yıl olduğu bildirilmiĢtir (115). Tümör durumu ve endokrin 

fonksiyonun düzenli gözetimi ile optik kiazmaya ulaĢmayan makroadenomlar için 

konservatif tedavi önerilir (116). Bununla birlikte, tedavi kararları 

bireyselleĢtirilmeli ve karar yaĢa, hipofiz fonksiyonuna ve hasta tercihine göre 

verilmelidir. YaĢam boyu tümör büyümesi olasılığı daha yüksek olduğu için genç 

hastalarda cerrahi tercih edilebilir, komorbiditeleri ve cerrahi komplikasyon riski 

olan yaĢlı hastalarda cerrahi önerilmemektedir (117). NFHA'ların genellikle yavaĢ 

bir büyüme hızı olmasına rağmen, bazıları büyüyebilir ve semptomatik hale 

gelebilir. Bu nedenle hipopitüitarizm için biyokimyasal değerlendirme, 

konservatif tedavi sırasında her 6-12 ayda bir yapılmalıdır çünkü kalan hipofiz 

fonksiyonu tümör büyümesiyle bozulabilir (30, 115). MRG ile radyolojik 

değerlendirme, ilk tümör tespitinden sonraki 6-12 ay içinde tekrarlanmalıdır; 

ilerleme saptanmazsa, MRG daha seyrek yapılabilir. Görme alanı takibinin 

zamanlaması genellikle adenom ile optik kiazma arasındaki mesafeye bağlıdır 

(30, 117).  

Perioperatif değerlendirmede sekonder adrenal yetmezliği doğrulanmıĢ 

hastalar glukokortikoid replasman tedavisi ile yeterli Ģekilde tedavi edilmeli ve 

perioperatif dönemde stres dozları uygulanmalıdır. Perioperatif glukokortikoid 
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tedavisi, bu hastaların cerrahi iĢlem sırasında adrenal yetmezlik geliĢme olasılığı 

nedeniyle sağlam hipotalamus-hipofiz-adrenal (HHA) iĢlevi olan hastalarda da 

sıklıkla kullanılır (118, 119). Majör cerrahi strese kortizol yanıtının sağlıklı 

deneklerde 48 saat sürdüğü gösterilmiĢtir (120). Buna dayanarak, ameliyattan 48 

saat sonra glukokortikoid tedavisinin kesilmesi önerilmiĢtir (118, 121). Bununla 

birlikte, birçok merkezde, glukokortikoid tedavisi azaltılan dozlarda uygulanır ve 

HHA aksının uygun Ģekilde yeniden değerlendirilmesi yapıldığında kesilir (119). 

Ameliyat öncesi belirgin merkezi hipotiroidizmi olan hastalar ameliyattan önce 

levotiroksin replasman tedavisi almalıdır. ġiddetli hipotiroidizmi olan hastalarda 

cerrahi komplikasyon riski artmıĢtır. Bu nedenle, acil olmayan cerrahi 

durumunda, levotiroksin replasman tedavisi baĢlatılana ve optimize edilene kadar 

beklenmesi önerilir (119, 122).  

NFHA için mevcut cerrahi standart teknik, endoskopik veya mikroskopik 

transsfenoidal cerrahidir, transkraniyal yaklaĢım ise önemli intrasellar kısımları 

olmayan ağırlıklı olarak suprasellar tümörler için kullanılır (123). Mikroskobik ve 

endoskopik teknikler 20 yılı aĢkın bir süredir mevcut olmasına rağmen, birinin 

veya diğerinin üstünlüğüne dair ikna edici bir kanıt hala yoktur. Bu nedenle, hangi 

görüntüleme tekniğinin daha yüksek brüt total rezeksiyon oranı ve daha düĢük 

komplikasyon riski ile iliĢkili olduğu tartıĢması devam etmektedir (124, 125).  

Cerrahi ve radyoterapiden oluĢan kombinasyon tedavisinin, tümör 

nüksetmesini önlemede tek baĢına cerrahiden daha etkili olduğu bulunmuĢtur 

(108). Bununla birlikte, radyoterapinin uzun vadeli komplikasyonları (örn. 

hipopitüitarizm, radyasyona bağlı optik nöropati, artmıĢ serebrovasküler olay riski 
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ve sekonder beyin tümörleri) hakkında endiĢeler vardır (30, 126). Bu nedenle, 

radyoterapi genellikle, histolojisi yüksek proliferatif aktivite gösteren ve 

tekrarlayan cerrahi prosedürlerden sonra nüks gösteren eksik rezeksiyonlu vakalar 

için düĢünülmelidir (107, 126). Gamma-knife tedavisi, yüksek riskli hastalar veya 

transsfenoidal cerrahi sonrası rezidüel tümörü olan hastalar için, minimum 

nörolojik komplikasyonla hem büyüme kontrolü hem de hormonal remisyon 

sağlayan baĢarılı bir tedavi seçeneğidir (127). 

 

ġekil 2. Non-fonksiyonel Hipofiz Adenomlarında Tedavi YaklaĢımı (128) 

 

 

Non-fonksiyonel 
Hipofiz Adenomları 

Mikroadenom 

6-12 ay sonra MR 
tekrarı 

DeğiĢiklik 
yok 

BireyselleĢtirilmiĢ 
gözetime devam 

Tümorde 
büyüme 

Görme alanı 
etkilenmediyse 

Görme alanı 
etkilendiyse 

Cerrahi 

Makroadenom 

Optik kiazmaya bası, Görme alanı defekti, Pitüiter 
disfonksiyon, BaĢağrısı  

Evet Hayır 

BireyselleĢtirilmiĢ 
gözetime devam 

DeğiĢiklik 
yok 

Tümörde büyüme ± 
görme alanı defekti 
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2.7.  Kognitif Fonksiyonlar 

 

ġekil 3. Kognitif Alanlar 

 

 

2.7.1. Dikkat 

Çevremiz, beynimizi aynı anda iĢleyebileceğinden daha fazla miktarda 

duyusal bilgiye maruz bırakır. Beynimiz daha az alakalı bilgileri filtrelerken, en 

alakalı uyaranları seçerek, çevresel değiĢikliklere hızlı bir Ģekilde yanıt vermemizi 

ve hedeflere daha verimli bir Ģekilde ulaĢmamızı sağlar. Bu bilgiyi seçme iĢlemine 

dikkat denir (129).  

Beynimize aynı anda iĢleyebileceğinden fazla miktarda uyarı gelmekte 

olup, beyin o anki amaç ve ihtiyaç doğrultusunda bu uyarıların bir kısmını 

iĢlemek üzere seçerken, bir kısmını da filtrelemektedir. Seçici dikkat, birçok dıĢ 

uyaranın bellekteki anıların ve düĢüncelerin arasından davranıĢsal olarak uygun 

KOGNİTİF ALANLAR 

Dikkat 

Öğrenme ve Bellek 

Yürütücü İşlevler 

Dil 

Sosyal Biliş 

Görsel-Uzamsal 
Motor Fonksiyon 
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olanların seçilmesini sağlayan beynin zihinsel yeteneğini tanımlar (130). 

BölünmüĢ dikkat, aynı anda iki veya daha fazla uyarıcıya dikkat edebilme 

becerisini ifade etmektedir. Sürdürülen dikkat, bireyin dikkatini belirli bir zaman 

dilimi boyunca yoğunlaĢtırabilmesi ve o etkinlik ya da uyaran üzerinde 

koruyabilmesidir.  

2.7.2. Öğrenme ve Bellek 

Bellek, bir deneyimin neden olduğu davranıĢ değiĢikliği, öğrenme ise 

belleği edinme süreci olarak tanımlanır. Bellek depolama için kullanılan bölge, 

nöronların iletiĢim kurduğu sinapstır. BaĢka bir deyiĢle, sinapstaki iletim 

etkinliğindeki bir değiĢikliğin (sinaptik plastisite) hafızanın oluĢumuna neden 

olduğu kabul edilmiĢtir. ÇalıĢmalarda, bellekle ilgili temel anatomik bölgelerin 

prefrontal korteks ve medial temporal lob olduğu bulunmuĢtur (131). Bunun 

dıĢında çeĢitli kortikal, subkortikal ve medial temporal lob yapılarının da farklı 

bellek türlerinde etkili olduğu düĢünülmektedir (132).  Kolinerjik ve glutamaterjik 

sistem baĢta olmak üzere birçok nörotransmitter sistem etkileĢim halinde olup ve 

birbirleri üzerinde düzenleyici fonksiyonları bulunmakta ve hafıza oluĢumunu 

sağlamaktadır (133). 

Bugüne kadar araĢtırmacılar farklı bellek sistemleri öne sürmüĢlerdir 

(ġekil 4) . Atkinson ve Shiffrin depolama süresini baz alarak kısa-süreli ve uzun 

süreli bellek ayrımı yapmıĢlardır (134). Graf ve Schacter ise bilinç ile iliĢkili olup 

olmamasını kriter alarak açık ve örtük bellek ayrımı yapmıĢtır (135). Açık bellek 

sistemi Tulving tarafından episodik bellek (EB) ve semantik bellek (SB) olmak 



26 

 

üzere ikiye ayırmıĢtır. Buna göre EB sistemi bir olayı bağlamı ile beraber 

hatırlamayı içerir, daha önce karĢılaĢılan nesneleri, insanları ve olayları hatırlama, 

tanıma ve bunları deneyimlenmemiĢ olanlardan ayırt etme yeteneğidir (136). SB 

sistemi genel gerçekler, bilgiler ve kavramları içermektedir ve herkes tarafından 

bilinen, genel geçer doğru olarak kabul edilen bilgilerin depolandığı bellektir 

(137).  

Örtük bellekte öncülleme, koĢullama ve iĢlemsel bellek bulunur. 

Öncülleme, önceden verilen bir uyaranın kiĢinin baĢka bir uyarana verdiği tepkiyi 

değiĢtirmesidir. KoĢullama, daha önce bir tepki oluĢturmayan nötr bir uyaran bir 

tepkiye neden olan koĢullama uyaranı ile eĢleĢtiğinde ortaya çıkar. ĠĢlemsel 

bellek, beceri ve görevlerin nasıl yapılacağıyla ilgili yönergeleri içerir (135).  

Bellek zaman boyutundan bakılırsa kısa süreli ve uzun süreli bellek 

Ģeklinde ikiye ayrılır. Kısa süreli bellek, kısa bir süreliğine bilginin küçük bir 

miktarını depolayan sistemdir ve bu bellekte bulunan bilginin çoğu kaybolur 

sadece küçük bir kısmı uzun süreli belleğe aktarılabilir. Uzun süreli bellek, 

sınırsız sayıda bilgi içeren ve içerdiği bazı bilgileri ömür boyu depolayan bir 

sistemdir (134). 
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ġekil 4. Bellek Türleri  

 

 

 

2.7.3. Yürütücü ĠĢlevler 

Yürütücü iĢlevler; planlama, organizasyon, çalıĢma belleği, soyutlama, 

sözel akıcılık, dikkati bir taraftan baĢka tarafa yönlendirme, duyguların 

düzenlenmesi, kazanılmıĢ bilgi ve becerilerin amaca yönelik kullanabilme gibi 

yetilerin içinde bulunduğu biliĢsel iĢlevler olarak açıklanmıĢtır. Yürütücü iĢlevler; 

biliĢsel, emosyonel ve sosyal davranıĢların düzenlenmesinde rol alır ve prefrontal 

alanın kontrolündedir (138, 139). 
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2.7.4. Dil 

Lisan, ifade edici dil ve alıcı dil baĢlıkları altında toplanmaktadır. Ġfade 

edici dil düĢüncelerin ya da duyguların bir sembol ile ifade edilmesidir. Ġfade 

edici dilin içerisinde adlandırma, kelime bulma, akıcılık, dil bilgisi, söz dizimi 

vardır. Alıcı dil sözel ifadelerin anlaĢılmasıdır (140).  

2.7.5. Sosyal BiliĢ 

Sosyal biliĢ, sosyal uyaranın algılanması, iĢlenmesi, yorumlanması ve 

tepkisinin altında yatan karmaĢık bir zihinsel yetenekler kümesini ifade 

eder. Sosyal biliĢ, sosyal olarak ilgili bilgileri tanıma, manipüle etme ve bunlara 

göre davranma yeteneği olarak tanımlanan bir terimdir ve sosyal sinyallerin 

algılanmasını iĢleyen ve bu algıyı motivasyon, duygu ve uyarlanabilir davranıĢa 

bağlayan sinir sistemlerini gerektirir (141). Sosyal biliĢ, yüz iĢleme ve ortak 

dikkat gibi nispeten temel yetenekleri ve zihin teorisi, ahlaki muhakeme ve sosyal 

karar verme gibi daha karmaĢık yetenekleri içerir (142). 

2.7.6. Kognitif Bozukluklar ve Hipofiz Adenomu Ġle ĠliĢkisi 

BaĢta demans ve Alzheimer hastalığı olmak üzere; Ģizofreni, depresyon, 

anksiyete, uyku bozuklukları, dikkat eksikliği ve hiperaktivite, madde bağımlılığı 

gibi birçok durum kognitif bozuklukla iliĢkilendirilmektedir (143).  

Önceki çalıĢmalar hipofiz adenomu olanlarda biliĢsel fonksiyonlarda 

bozulmaların olabileceğini göstermiĢtir, ancak bunların tümörün doğrudan 

basısından, hormonal salgısından, fonksiyonel olup olmamasından, radyoterapi 
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veya cerrahi tedavilerden ya da hormon yetmezliğinden kaynaklanıp 

kaynaklanmadığı açık değildir (16).  

Literatüre bakıldığında en sık görülen hipofiz adenom tipi olan 

prolaktinomalı hastalarda yapılan çalıĢmalarda, biliĢsel fonksiyonların etkilendiği 

saptanmıĢtır (144). PRL'nin biliĢsel iĢlevleri nasıl etkilediğinin kesin mekanizması 

bilinmemektedir. PRL'nin beyni etkileme Ģeklinin iki olası mekanizması olduğu 

düĢünülmektedir; bunlardan biri biliĢsel süreçler için önemli olan 

nörotransmiterlerin seviyesinin modülasyonu, diğeri de PRL'nin nöral doku 

üzerindeki doğrudan etkisi olabileceği hipotezidir. A. Bala ve arkadaĢları aĢırı 

PRL üretiminin biliĢsel süreçlerin, özellikle dikkat ve hafızanın verimliliğini 

doğrudan veya dolaylı olarak etkileyebileceğini göstermiĢtir. Bu çalıĢmada bellek 

testlerinin puanları, PRL düzeyi ile, PRL düzeyi ne kadar yüksekse, 

nöropsikolojik testlerdeki puanların o kadar kötü olması ile iliĢkilendirilmiĢtir 

(144). J. F. Henry ve arkadaĢları, PRL'nin dopamin üzerindeki dolaylı etkilerinin 

rolünü vurgulamaktadır çünkü dopamin seviyeleri, bilhassa hafıza alanında, 

biliĢsel iĢlevsellik ile olumlu bir Ģekilde iliĢkilidir (145). Tejadilla ve arkadaĢları, 

PRL'nin, değiĢtirilmiĢ aktivitesinin biliĢsel süreçleri, özellikle hafızayı olumsuz 

etkileyebilen glutamaterjik ve GABAerjik sistemlerde yer alan nöronlar 

üzerindeki etkisine dikkat çekmiĢtir (146). A. Bala ve arkadaĢlarının 27 

prolaktinomalı hastanın ve 27 sağlıklı kiĢinin kontrol grubuna dahil ederek yaptığı 

bir baĢka vaka-kontrol çalıĢmasında yüksek prolaktinin biliĢsel iĢlevi bozduğunu, 

prolaktinomalı hastaların, dikkat ve çalıĢma belleği dahil olmak üzere bozulmuĢ 

biliĢsel iĢlevlerden muzdarip olduğu saptanmıĢtır (147). S. Yao ve arkadaĢlarının 
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prolaktinomalı 32 kadın hasta ve 26 sağlıklı kontrolde yaptığı çalıĢmada, 

prolaktinomalarda hiperprolaktinemi ile ilgili beyin yapısı değiĢikliklerinin 

biliĢsel iĢlevlere etkisi araĢtırılmıĢtır ve biliĢsel iĢlevlerdeki bozulmanın 

prolaktinomalı kadın hastalarda gri madde hacmi azalmasıyla iliĢkili olduğu 

saptanmıĢtır (148). 

Literatüre bakıldığında diğer bir fonksiyonel hipofiz adenomu nedenli 

oluĢan Cushing hastalarında yapılan çalıĢmalarda, hafızayı yansıtan biliĢsel iĢlev 

ve yönetici iĢlevlerin, uzun süreli remisyona rağmen bozulduğu gösterilmiĢtir 

(13). Stres yanıtının düzenlenmesinde kortizolün hayati rolüyle uyumlu olarak, 

aktif Cushing hastalığı olan hastalarda, özellikle hafıza alanında biliĢsel 

bozukluklar saptanmıĢtır. Ayrıca, Cushing hastalığının aktif fazında psikopatoloji 

ve uyumsuz kiĢilik özellikleri sıklıkla gözlenir. Önceki çalıĢmalar hafıza, görsel 

ve uzamsal bilgi, muhakeme, sözel öğrenme ve dil performansında bozulmalar 

bildirmiĢtir (149-151). Hipokampus ve serebral korteks gibi biliĢsel iĢlevsellikte 

önemli olan yapılar glukokortikoid reseptörleri açısından zengindir ve bu nedenle 

Cushing hastalığında bulunan kortizol fazlalığına karĢı özellikle savunmasız 

olduğu düĢünülmektedir. Ġnsan ve hayvan modellerinde yapılan çok sayıda 

çalıĢma, glukokortikoidlere uzun süreli, artan endojen veya eksojen maruziyetin, 

beynin belirli hedef bölgelerindeki iĢlevsel ve zaman içinde yapısal değiĢiklikler 

nedeniyle davranıĢsal ve biliĢsel iĢlevler üzerinde uzun süreli olumsuz etkilere 

sahip olabileceğini ortaya koymuĢtur (152, 153). Tedavinin etkilerini bildiren 

sınırlı sayıda çalıĢma, baĢarılı cerrahiden sonraki ilk yıl içinde hem fiziksel hem 

de psikiyatrik belirtilerde önemli iyileĢmeler olduğunu göstermektedir (154). 



31 

 

Diğer bir hipofiz adenom tipi olan akromegali hastalarında yapılan 

çalıĢmalarda, kognitif bozukluğun sıklığı %10 ile %72 arasında değiĢmiĢtir (155, 

156). Akromegali tanılı 55 hastayı içeren kesitsel bir çalıĢmada, Sievers ve 

arkadaĢları, hastalarda kognitif bozukluğun yaygın olduğunu, hastaların 

%67,3'ünün en az bir testte kritik seviyeleri karĢılamadığını bulmuĢtur; daha 

spesifik olarak, %33,3'e varan oranda dikkat bozukluğu, %24,1'inde hafıza 

bozukluğu ve %16,7'sinde düĢük yürütücü iĢlev performansı olduğunu saptamıĢtır 

(156). Ayrıca Brummelman grubu, çalıĢtıkları akromegali hastalarının %72'ye 

varan oranda en az bir testte daha kötü puanlar gösterdiğini, hastaların tedavi 

rejimi ve biyokimyasal kontrol durumu ile hiçbir iliĢki bulunmadığını bildirmiĢtir 

(157). Bellek değerlendirmesi çalıĢmalarına bakıldığında, Leon-Carrion ve 

arkadaĢları aktif tedavi edilmemiĢ akromegali hastalarının hem kısa hem de uzun 

vadede ciddi bir bellek bozukluğu gösterdiğini ve bozulma derecesinin GH ve 

IGF-1 ile anlamlı bir Ģekilde iliĢkili olduğunu bulmuĢlardır. Ek olarak, hastalarda 

prefrontal ve orta temporal korteks gibi hafıza ile yakından iliĢkili alanlarda daha 

az EEG aktivasyonu olduğunu göstermiĢlerdir (158). Ayrıca, Crespo'nun ekibi 

akromegali hastalarında bellek performansı ile anksiyete ve depresif belirtiler 

arasında güçlü bir iliĢki bulmuĢ; biliĢsel fonksiyonları geliĢtirmek için duygusal 

destek olasılığını öne sürmüĢlerdir (159). ÇeĢitli çalıĢmalarda akromegali 

hastalarında yürütme yeteneğinde azalma bulunmuĢtur (158, 160, 161). Müssig ve 

arkadaĢları, diğer kronik hastalıkları olan hastalarda gözlenmeyen, hipofiz 

adenomu nedeniyle ameliyat edilen akromegali tanılı 13 hastanın dahil edildiği 

çalıĢmada, dikkat ve çalıĢma belleği bozukluğu riskini bildirmiĢtir (8). Yüksek 
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IGF-1 seviyeleri ve hastalığın süresi, yürütücü iĢlevin belirli yönlerinde 

bozulmadan sorumlu olabileceği gösterilmiĢtir (160).  Akromegalide kognitif 

fonksiyonla ilgili olarak yürütülen en büyük araĢtırma, Ġtalya'daki beĢ merkezdeki 

223 hastayı içermiĢtir. Hastaların tamamı ameliyat geçirmiĢ veya medikal tedavi 

altındadır. Sonuçlar hastaların yaklaĢık %10'unda biliĢsel iĢlevin etkilendiğini 

göstermiĢtir ve ilginç bir Ģekilde, kadın hastalar daha fazla görsel uzamsal ve 

sözel iĢleyen bellek sorunları gösterdiği tespit edilmiĢtir (155).  

Biz de çalıĢmamızda NFHA‟sı olan hastalarda nörokognitif fonksiyonların 

ve bunu etkileyen faktörlerin detaylı Ģekilde değerlendirilmesi amaçladık.  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

3.1. ÇalıĢma Grubu 

3.1.1. Olguların ÇalıĢmaya Kabul Edilme Kriterleri 

Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Endokrinoloji Bilim Dalı 

Hipofiz Polikliniği‟nde takip edilen 18 yaĢ ve üzeri NFHA‟sı olan 80 hasta dahil 

edilmiĢtir. Gazi Üniversitesi Hastanesi Etik Komisyonu tarafından 06.02.2022 

tarihli, 1059e514-1744-44a7-8492-6f84031d5027 numaralı baĢvuru formuna göre 

mevcut hali ile etik açıdan uygun bulunarak onay verilmiĢtir. Hasta ve kontrol 

grubundan bilgilendirilmiĢ gönüllü onam formu alınmıĢtır. 

3.1.2. Olguların ÇalıĢmadan DıĢlanma Kriterleri 

ÇalıĢmaya katılmayı kabul etmeyen hastalar, gebe olanlar, depresyon 

Ģizofreni gibi psikiyatrik hastalığı olanlar, demans, Alzheimer hastalığı olanlar, 

aĢikar ve subklinik hipotiroidisi olan hastalar, geçirilmiĢ serebrovasküler olay 

öyküsü olan hastalar ve aktif malignitesi olanlar çalıĢmadan dıĢlanmıĢtır.  

3.1.3. Kontrol Grubunun Kabul Edilme Kriterleri  

Hasta grubundaki hastaların cinsiyet, yaĢ, eğitim düzeyleriyle benzer 

olacak Ģekilde 80 kiĢi kontrol grubuna dahil edilmiĢtir. Bu hastalar Gazi 

Üniversitesi Hastanesi Dahiliye Polikliniklerine baĢvuran hastalardan seçilmiĢtir. 

Kontrol grubuna dahil edilen kiĢiler tip 2 diabetes mellitus (DM), hipertansiyon 
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(HT), koroner arter hastalığı (KAH) gibi kronik hastalıkları hasta grubuna benzer 

olacak Ģekilde seçilmiĢtir. 

3.1.4. Kontrol Grubunun DıĢlanma Kriterleri 

ÇalıĢmaya katılmayı kabul etmeyen kiĢiler, gebe olanlar, depresyon 

Ģizofreni gibi psikiyatrik hastalığı olanlar, demans, Alzheimer hastalığı olanlar, 

aĢikar ve subklinik hipotiroidisi olanlar, geçirilmiĢ serebrovasküler olay öyküsü 

olanlar ve aktif malignitesi olanlar çalıĢmadan dıĢlanmıĢtır.  

 3.1.5. ÇalıĢmanın Yeri ve Zamanı 

Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Endokrinoloji Bilim Dalı 

Hipofiz Polikliniği‟nde takip edilen 18 yaĢ ve üzeri NFHA tanısı olan 80 hastada 

ve kontrol grubu olarak hipofiz adenomu olmayan Gazi Üniversitesi Ġç 

Hastalıkları Polikliniklerine baĢvuran 80 kiĢide Mayıs 2022- Nisan 2023 tarihleri 

arasında anket çalıĢması yapılmıĢtır.  

 

 3.2. Uygulanan Anketler 

3.2.1. Beck Depresyon Ölçeği  

Beck ve arkadaĢları (162) tarafından kiĢilerin depresyon belirtilerini 

belirlemek amacıyla Beck Depresyon Ölçeği geliĢtirilmiĢtir. Ölçek 21 sorudan 

oluĢmaktadır. 4‟lü likert tipli ölçekle tüm maddeler değerlendirilir ve 0,1,2,3 

Ģeklinde puanlanır. Ölçek Tegin tarafından Türkçeye uyarlanmıĢ olup Hisli 
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tarafından ölçeğin güvenirlilik çalıĢması yapılmıĢtır. Ölçeğin yarıya bölme 

güvenirliği 0.74 olarak, madde analizinden elde edilen Cronbach alfa katsayısı ise 

0.80 olarak bulunmuĢtur. Birinci basamak için Beck Depresyon Ölçeği‟nin 

Türkçe çevirisinin geçerlik ve güvenirlik çalıĢması Aktürk ve arkadaĢları 

tarafından yapılmıĢtır (163). Ölçeğin iç güvenilirlik katsayısı Cronbach alfa 0,85, 

Spearman-Brown katsayısı 0,86 ve Guttman Split-Half katsayısı 0,82 olarak 

hesaplanmıĢtır. Bu çalıĢmada genel puan hesaplanacaktır. Katılımcının genel 

puanının yüksek olması yüksek depresif belirti düzeyini göstermektedir. Ölçekten 

alınan kesme puanların göstergeleri; 10-16 puan hafif düzeyde depresif belirtiler, 

17-29 puan orta düzeyde depresif belirtiler, 30-63 puan Ģiddetli depresif belirtiler 

Ģeklindedir (162). 

3.2.2. Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeği 

Ġleriye Yönelik ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeği, Smith, Sala, Logie, ve 

Maylor tarafından 2000 yılında geliĢtirilmiĢtir (164).  Bu ölçek Cinan ve Doğan 

tarafından 2013‟te Türkçe‟ye çevrilmiĢtir (165). Ġleriye yönelik bellek ölçeği için 

Cronbach alfa değeri 0.79 ve geriye yönelik bellek ölçeğinin Cronbach alfa değeri 

0.65‟tir. Günlük yaĢamdaki bellek hatalarıyla ilgili 16 soru içermekte olup, 5‟li 

likert tipi ölçekle (asla, nadiren, bazen, oldukça sık, çok sık) uygulanır. Ġleriye 

Yönelik Bellek hatalarını ölçen, 1,3,5,7,10,12,14,16 olmak üzere  8 madde; 

Geriye Yönelik Bellek hatalarını ölçen, 2,4,6,8,9,11,13,15 olmak üzere 8 

maddedir. Ölçekten alınan yüksek puanlar, bellek sorunlarının yüksek olduğuna 

iĢaret eder (164).  
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3.2.3. BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği, Broadbent ve arkadaĢları tarafından günlük 

hafıza baĢarısızlıklarını ve zihinsel eksiklikleri değerlendirmek için tasarlanmıĢ 

bir kiĢisel bildirim ölçeği olarak geliĢtirilmiĢtir. Her biri 0 (hiçbir zaman) ile 4 

(her zaman) arasında değiĢen beĢli Likert tipi bir ölçekte puanlanan 25 tane 

sorudan oluĢur. Toplam puan 0 ile 100 arasında değiĢmektedir. Yüksek puanlar 

biliĢsel bozulmanın arttığını göstermektedir (166). Ölçeğin Türkçe uyarlaması 

Ekici ve arkadaĢları tarafından yapılmıĢ, Cronbach's alfa değeri 0.91 saptanmıĢtır 

(167). 

3.2.4. Bellek ĠĢlevselliği Anketi 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi (Memory Functioning Questionnaire) Gilewski 

ve arkadaĢları tarafından 1990‟da eriĢkinlerin günlük bellek iĢlevlerini ölçmek 

için geliĢtirilmiĢ bir ankettir (168). Bu anket Zelinski ve ark. tarafından geliĢtirilen 

Üstbellek Anketi'nin (Metamemory Questionnaire) geniĢletilmiĢ faktör analizi 

sonucunda oluĢturulmuĢtur ve daha kısa bir uyarlamasıdır (169). Bellek 

ĠĢlevselliği Anketi‟nin Türkçe uyarlamasının geçerlik ve güvenirlik çalıĢması 

ġahin ve arkadaĢları tarafından yapılmıĢtır (170). Ölçeğin güvenilirliğinin test 

edilmesinde Cronbach alfa katsayısından yararlanılmıĢ olup, anketin iç 

tutarlılığının incelenmesi sonucunda 64 soruyu kapsayan anketin 0.945 

güvenilirlik değeri elde edilmiĢtir. Bunun sonucunda anketin yüksek derecede 

güvenilirliğe sahiptir. Ankettin alt ölçeklerine ait α değerleri 0.859 ile 0.945 

arasında değiĢmektedir ve tüm alt ölçeklerin yüksek güvenilirlik derecesi olduğu 
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saptanmıĢtır. Bellek ĠĢlevselliği Anketi günlük bellek iĢlevlerini ölçmek amacıyla 

64 maddeden oluĢturulan bir ankettir. KiĢisel bildirim ile ölçüm yapan olan bu 

anketin alt ölçekleri vardır. Bunlar; Genel Unutkanlık Sıklığı, Unutmanın 

Ciddiyeti, GeçmiĢe Dönük ĠĢlevler ve Hatırlama Teknikleri Kullanımı'dır. Her 

madde Likert ölçümü yöntemiyle 1-7 puan arasında puanlandırılır ve bütün alt 

ölçeklerden alınan yüksek puanlar kiĢinin iyi bir bellek iĢlevi olduğunu 

düĢündüğünü göstermektedir (169). 

  3.3. ĠSTATĠSTĠKSEL DEĞERLENDĠRME 

Ġstatistiksel analizler SPSS (IBM SPSS Statistics 27) adlı paket program 

kullanılarak yapılmıĢtır. Bulguların yorumlanmasında frekans tabloları ve 

tanımlayıcı istatistikler kullanılmıĢtır. 

Normal dağılıma uygun ölçüm değerleri için parametrik yöntemler 

kullanılmıĢtır. Parametrik yöntemlere uygun Ģekilde, iki bağımsız grubun ölçüm 

değerleriyle karĢılaĢtırılmasında “Independent Sample-t” test (t-tablo değeri) 

yöntemi kullanılmıĢtır.  

Normal dağılıma uygun olmayan ölçüm değerleri için parametrik olmayan 

yöntemler kullanılmıĢtır. Parametrik olmayan yöntemlere uygun Ģekilde, iki 

bağımsız grubun ölçüm değerleriyle karĢılaĢtırılmasında “Mann-Whitney U” test 

(Z-tablo değeri) yöntemi kullanılmıĢtır.  

Ġki nitel değiĢkenin birbiriyle iliĢkilerinin incelenmesinde “Pearson-χ2” 

çapraz tabloları kullanılmıĢtır.   
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Normal dağılıma sahip olmayan iki nicel değiĢkenin birbiriyle iliĢkilerinin 

incelenmesinde “Spearman” korelasyon katsayısı kullanılmıĢtır.  

Hastalık riskini etkileyen faktörlerin belirlenmesinde "Binary Lojistik 

Regresyon: Backward LR" modeli kullanılmıĢtır. 
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4. BULGULAR 

 

ÇalıĢmaya 80 NFHA tanılı hasta ve kontrol grubu olarak 80 hipofiz 

adenomu olmayan gönüllü dahil edildi. Hasta grubunun median yaĢı 54,5 (41-63) 

kontrol grubunun ise 54,5 (40-62) olup, gruplar arasında yaĢ açısından anlamlı 

farklılık yoktu (p=0,660). Hasta grubunda 30 erkek (%37,5) 50 kadın (%62,5), 

kontrol grubunda 33 erkek (%41,3) 47 kadın (%58,7) mevcuttu ve gruplar arası 

cinsiyet açısından benzerdi (p=0,627).  

Vücut kitle indeksinin (VKĠ) median değeri hasta grubu için 28,33 (24-32) 

kg/m
2
 kontrol grubu için ise 27,05 (22,5 - 31,5) kg/m

2
 olup ve gruplar arasında 

anlamlı farklılık mevcut değildi (p=0,076). Hasta grubunun 18‟i normal kilolu 

(%22,5), 34‟ü fazla kilolu (%42,5), 23‟ü hafif derecede obez (%28,7), 4‟ü orta 

derecede obez (%5), 1‟i morbid obez  (%1,3), kontrol grubunun 1‟i zayıf ( %1,3), 

25‟i normal (%31,2), 36‟sı fazla kilolu (%45), 13‟ü hafif derecede obez (%16,3), 

5‟i orta derecede obezdi (%6,2). Gruplar arasında boy, kilo ve VKĠ değerleri 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu (p>0,05). 

Sosyodemografik özelliklere bakıldığında hastaların 37‟si çalıĢmıyor 

(%46,3), 33‟ü çalıĢıyor (%41,3), 10‟u emekli (%12,4) olup, kontrol 

grubundakilerin 28‟i çalıĢmıyor (%35), 43‟ü çalıĢıyor (%53,8), 9‟u emekliydi 

(%11,2) (Tablo 2).  

Eğitim durumlarına göre bakıldığında hastaların 27‟si ilköğretim (%33,8), 

32‟si lise (%40,0), 19‟u üniversite (%23,8), 2‟si yüksek lisans (%2,5) mezunuydu. 

Kontrol grubundakilerin 27‟si (%33,8) ilköğretim, 30‟u lise (%37,5), 20‟si 
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üniversite (%25,0), 3‟ü yüksek lisans mezunuydu. Gruplar çalıĢma durumu ve 

eğitim düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki yoktu (p>0,05) (Tablo 2).  

 

Tablo 2. Grupların sosyodemografik özellikleri  

 

DeğiĢken 

Hasta (n=80) Kontrol (n=80) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
n % N % 

ÇalıĢma durumu 

ÇalıĢmıyor 

ÇalıĢıyor 

Emekli 

 

37 

33 

10 

 

46,3 

41,3 

12,4 

 

28 

43 

9 

 

35,0 

53,8 

11,2 

 

p=0,271 

Eğitim durumu 

Lise ve altı 

Lisans ve üzeri 

 

59 

21 

 

73,8 

26,2 

 

58 

22 

 

72,5 

27,5 

 

p=0,858 

Eğitim durumu 

Ġlköğretim  

Lise 

Üniversite 

Yüksek lisans 

 

27 

32 

19 

2 

 

33,8 

40,0 

23,8 

2,5 

 

27 

30 

20 

3 

 

33,8 

37,5 

25,0 

3,8 

 

 

p=0,825 

 

Hasta grubunda 51 hastada (%64,6) ek hastalık mevcuttu. 21 hastada 

(%26,2) eĢlik eden tip 2 DM, 17 hastada HT tanısı (%21,2), 3 hastada  (%3,7) 

KAH tanısı bulunmaktaydı. Kontrol grubunda 38 kiĢinin (%48,1) ek hastalığı 

vardı. 13 kiĢide (%16,2) DM, 18 kiĢide (%22,5) HT, 5 kiĢide de (%6,2) KAH 

tanısı vardı. Hasta grubunda 64 kiĢi (%64,6), kontrol grubunda 37 kiĢi (%53,8) 

kronik hastalıkları için ilaç kullanmaktaydı (p<0,001). Tip 2 DM, HT ve KAH 

tanılı hastalar incelendiğinde iki grubun benzer olduğu görüldü (p>0,05). 

Menopoz durumu, Covid-19 öyküsü, kullanılan el arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki yoktu (p>0,05) (Tablo 3).  
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Tablo 3. Gruplar ile medikal öykü arasındaki iliĢkilerin incelenmesi 

DeğiĢken Hasta Kontrol Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
n % n % 

Tip 2 DM 

Yok 

Var 

 

59 

21 

 

73,8 

26,2 

 

67 

13 

 

83,8 

16,2 

 

p=0,122 

HT 

Yok 

Var 

 

63 

17 

 

78,8 

21,2 

 

62 

18 

 

77,5 

22,5 

 

p=0,848 

KAH 

Yok 

Var 

 

77 

3 

 

96,3 

3,7 

 

75 

5 

 

93,8 

6,2 

 

p=0,468 

Ġlaç kullanma 

Yok 

Var 

 

16 

64 

 

20,0 

80,0 

 

43 

37 

 

53,8 

46,2 

 

p<0,001 

Menopoz durumu 

Yok 

Var 

 

15 

36 

 

29,4 

70,6 

 

22 

24 

 

47,8 

52,2 

 

p=0,062 

Covid-19 öyküsü 

Yok 

Var 

 

48 

32 

 

60,0 

40,0 

 

39 

41 

 

48,8 

51,2 

 

p=0,153 

Kullanılan el 

Sol 

Sağ 

Her ikisi de 

 

16 

61 

3 

 

20,0 

76,3 

3,7 

 

12 

68 

- 

 

15,0 

85,0 

- 

 

p=0,139 

 

 

Gruplara göre HbA1c, total kolesterol, LDL kolesterol, trigliserid, TSH 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir (p<0,05). Hasta 

grubundakilerin HbA1c, total kolesterol, LDL kolesterol, ve trigliserid değerleri, 

kontrol grubundakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksekti. Hasta grubunun TSH 

değeri kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde düĢüktü (Tablo 4). 
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Tablo 4. Gruplara göre biyokimyasal parametrelerin karĢılaĢtırılması 

DeğiĢken Hasta (n=80) Kontrol (n=80) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

Açlık 

glukozu 

98,94±26,68 92,0 

[20,8] 

95,35±32,36 90,0 

[18,0] 

p=0,148 

HbA1c 6,92±6,05 6,0 

[0,9] 

5,78±0,88 5,6 

[0,8] 
p<0,001 

LDL 134,12±40,39 128,0 

[57,8] 

107,77±32,71 107,5 

[35,3] 
p<0,001 

HDL 46,48±11,09 46,3 

[16,0] 

47,06±12,83 45,0 

[10,0] 

p=0,744 

Total 

kolesterol 

213,38±50,32 203,5 

[69,5] 

168,15±47,77 172,0 

[56,5] 
p<0,001 

Trigliserid 187,00±113,93 171,5 

[122,0] 

117,38±51,19 102,0 

[63,8] 
p<0,001 

TSH 1,31±1,18 1,1 

[1,8] 

1,92±1,53 1,5 

[1,0] 
p=0,002 

Serbest T4 1,01±0,25 1,0 

[0,3] 

1,27±1,79 1,1 

[0,2] 

p=0,064 

Serbest T3 3,34±1,56 3,2 

[0,6] 

3,12±0,48 3,1 

[0,4] 

p=0,136 

 

 

ÇalıĢmaya dahil edilen 160 kiĢide yaĢa göre bakıldığında, daha genç 

olanlarda biliĢsel fonksiyonların daha iyi olduğu tespit edilmiĢtir. Cinsiyete göre 

bakıldığında hasta grubu arasında Bellek ĠĢlevselliği Anketinin alt ölçeklerinden 

olan Genel Unutkanlık Sıklığı değerlendirildiğinde erkeklerde kadınlara göre 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha iyi bellek iĢlevlerinin olduğu tespit 

edilmiĢtir (p<0,05). 

 

Gruplara göre değerlendirildiğinde hasta grubundakilerin BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar Ölçeği, Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeğindeki puanları 

kontrol grubundakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir 
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(p<0,05) (Tablo 5). Bu da hasta grubunda genel biliĢsel baĢarısızlığın, 

dikkatsizliğin, konsantrasyon bozukluğunun, isimleri hatırlayamamanın, sosyal 

baĢarısızlığın kontrol grubuna göre daha fazla olduğunu göstermektedir. Hasta 

grubunda ileriye ve geriye yönelik bellek hatalarının daha fazla olduğu 

gösterilmiĢtir. Bunlara ek olarak, kontrol grubundakilerin Bellek ĠĢlevselliği 

Anketindeki alt ölçeklerde hatırlama teknikleri kullanmanın dıĢındaki genel 

unutkanlık sıklığı, unutmanın ciddiyeti, geçmiĢe dönük iĢlevlerdeki puanları hasta 

grubundakilere göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir (p<0,001) 

(Tablo 5). Bu da hasta grubundakilerin bellek yakınmalarının daha fazla olduğunu 

göstermektedir. 

Hasta ve kontrol grubu arasındaki HbA1c‟deki farklılık göz önünde 

bulundurularak ölçek puanları tip 2 DM hastaları çıkartılarak yeniden 

karĢılaĢtırıldığında BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeğinin alt ölçeklerinden olan 

dikkatsizlik puanları dıĢında, hasta grubundakilerin kontrol grubundakilere göre 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği ve Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeğindeki 

puanlarının istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir 

(p>0,05). 
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Tablo 5. Gruplara göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Hasta (n=80) Kontrol (n=80) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

Beck 

depresyon 

ölçeği 

5,06±3,63 4,0 

[3,0] 

3,26±2,48 3,0 

[2,0] 
p<0,001 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

33,85±15,52 34,5 

[18,8] 

23,91±10,92 23,5 

[13,5] 
p<0,001 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,38±8,28 12,5 

[12,5] 

7,85±3,89 8,0 

[5,0] 
p<0,001 

Dikkatsizlik 6,39±3,94 6,0 

[5,0] 

5,21±2,95 5,0 

[3,8] 
p=0,039 

Konsantrasyon 7,84±3,86 8,0 

[5,8] 

6,52±3,56 6,0 

[4,0] 
p=0,016 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,80±1,75 4,0 

[3,0] 

2,79±1,38 3,0 

[2,0] 
p<0,001 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,21±1,72 2,0 

[2,0] 

1,48±1,20 1,0 

[1,8] 
p=0,007 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

32,74±9,94 32,5 

[14,5] 

25,48±6,29 24,0 

[8,0] 
p<0,001 

Prospektif 

bellek 

16,75±5,04 17,0 

[6,0] 

12,79±3,34 12,0 

[4,0] 
p<0,001 

Retrospektif 

bellek 

16,19±5,21 16,0 

[7,0] 

12,81±3,37 12,0 

[4,0] 
p<0,001 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

138,59±39,86 138,5 

[49,8] 

177,44±33,68 173,5 

[51,5] 
p<0,001 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

82,93±25,97 84,5 

[37,8] 

107,43±18,62 112,0 

[32,0] 
p<0,001 

GeçmiĢe 

Dönük ĠĢlevler  

13,20±,99 12,0 

[7,0] 

20,08±5,46 20,0 

[8,0] 
p<0,001 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

44,34±9,67 45,5 

[10,0] 

45,14±10,53 50,0 

[17,8] 

p=0,282 
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Hasta grubunun özelliklerine bakıldığında 16 hasta (%20) opere 

olmamıĢken, 64 hasta (%80) opere olmuĢtur. Opere olanlar içerisinde 9 hasta 

(%14,0) transkraniyal, 55 hasta (%86,0) transsfenoidal Ģekilde opere edilmiĢtir. 8 

hasta (%12,5) 2 kez, 3 hasta (%4,7) 3 kez, 2 hasta da (%6,2) 4 kez opere olmuĢtur. 

Hastaların 2‟si (%2,5) radyoterapi ve 12‟si (%15) gamma-knife tedavisi almıĢtır.  

Tanı anında görme alanı etkilenmesi karĢılaĢtırıldığında hasta grubunda 55 

hastada (%68,7) görme alanı normal saptanmıĢtır. 25 hastada (%31,2) ise görme 

alanında etkilenme saptanmıĢtır.  

48 hastada (%68)  hipopituitarizm saptanmıĢ olup, 80 hastanın 31‟i 

(%38,7)  kortizol replasmanı, 33 hasta (%41,2) levotiroksin replasmanı 

almaktadır. Her ikisini alan 20 hasta (%25) saptanmıĢtır. ÇalıĢmaya dahil edilen 

hastalar levotiroksin replasmanı altında ötiroid durumdadır. Steroid replasmanı 

alan hastalar bakıldığında ortalama hidrokortizon dozunun 18,2 mg/gün olduğu 

tespit edilmiĢtir.   

20 hastada (%25) IGF-1 düzeyinde düĢüklük saptanmıĢtır. 5 erkek hastada 

(%6,2) hipogonadizm nedenli testosteron replasmanı almaktadır. Bu 5 hastanın 

testosteron düzeyleri normal aralıktadır. 2 erkek hastada (%2,5) ise total 

testosteron düzeyi düĢüktür.  

Opere olan 64 hastada BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeğinin alt ölçeği olan 

isimleri hatırlamada istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir (p<0,05) 

(Tablo 6). Operasyon olan hastaların isimleri hatırlama puanları operasyon 

olmayan hastalara göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir.  
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Tablo 6. Hastalarda operasyon durumuna göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=16) Var (n=64) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar  

Ölçeği (toplam 

puan) 

32,64±14,98 34,0 

[17,8] 

38,69±17,17 38,0 

[17,5] 

p=0,165 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

12,79±8,15 12,0 

[12,8] 

15,69±8,64 16,5 

[11,5] 

p=0,214 

Dikkatsizlik 6,50±4,26 5,5 

[7,3] 

6,36±3,89 6,0 

[5,0] 

p=0,899 

Konsantrasyon 8,69±4,29 8,5 

[5,5] 

7,63±3,75 8,0 

[5,8] 

p=0,328 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,54±1,76 

 

4,0 

[3,0] 

4,81±1,33 5,0 

[2,0] 
p=0,007 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,19±1,64 3,0 

[2,8] 

2,21±1,76 2,0 

[2,0] 

p=0,811 

Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeği 

Ġleriye ve 

Geriye Yönelik 

Bellek Ölçeği 

(toplam puan) 

34,94±11,01 33,5 

[21,3] 

32,19±9,67 32,5 

[12,0] 

p=0,326 

Prospektif 

bellek 

18,06±5,17 17,5 

[8,3] 

16,42±4,99 16,5 

[6,8] 

p=0,246 

Retrospektif 

bellek 

16,63±6,14 17,5 

[11,3] 

16,08±5,01 16,0 

[5,8] 

p=0,710 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi 

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

140,06±49,68 143,5 

[81,8] 

138,22±37,46 138,0 

[48,3] 

p=0,870 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

85,31±28,56 85,0 

[45,5] 

82,33±25,49 84,5 

[36,8] 

p=0,684 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,13±5,30 10,5 

[9,0] 

13,22±4,96 13,0 

[7,0] 

p=0,871 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

41,00±13,86 42,0 

[12,3] 

45,17±8,26 46,5 

[12,3] 

p=0,326 
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Hastalarda operasyon tipine göre ölçek puanları açısından istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 7).  

 

Tablo 7. Hastalarda operasyon tipine göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Transkraniyal 

(n=9) 

Endoskopik 

transfenoidal (n=55) 

Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık  ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar 

Ölçeği (toplam 

puan) 

39,00±8,66 39,0 

[9,0] 

31,98±15,50 32,0 

[18,0] 

p=0,382 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

16,00±7,83 15,0 

[12,0] 

12,49±8,26 12,0 

[14,0] 

p=0,247 

Dikkatsizlik 8,29±3,19 8,0 

[5,0] 

6,22±3,95 6,0 

[5,0] 

p=0,292 

Konsantrasyon 9,00±3,27 9,0 

[5,0] 

7,47±3,74 7,0 

[5,0] 

p=0,308 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,71±1,70 4,0 

[3,0] 

3,47±1,78 4,0 

[3,0] 

p=0,692 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,00±1,63 2,0 

[2,0] 

2,22±1,77 2,0 

[2,0] 

p=0,785 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

35,00±7,90 31,0 

[9,0] 

32,11±9,94 33,0 

[14,0] 

p=0,648 

Prospektif 

bellek 

17,43±4,20 17,0 

[7,0] 

16,42±5,14 17,0 

[8,0] 

p=0,620 

Retrospektif 

bellek 

17,57±3,99 16,0 

[3,0] 

16,05±5,14 16,0 

[8,0] 

p=0,704 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi 

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

131,43±25,09 142,0 

[14,0] 

136,31±36,63 138,0 

[50,0] 

p=0,929 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

78,29±21,05 85,0 

[24,0] 

81,64±25,87 84,0 

[38,0] 

p=0,742 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

12,71±4,31 13,0 

[7,0] 

13,00±4,84 12,0 

[7,0] 

p=0,882 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

47,14±10,32 48,0 

[22,0] 

44,95±8,15 45,0 

[10,0] 

p=0,438 
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Hastalarda 1 kez opere olan 51 hasta ve birden fazla opere olan 13 hasta 

karĢılaĢtırıldığında ölçek puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

yoktur (p>0,05). Operasyon olan hastalarda rezidü kitle varlığına göre ölçek 

puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 8). 

Tablo 8. Operasyon olan hastalarda rezidü kitle varlığına göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=28) Var (n=36) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar 

Ölçeği (toplam 

puan) 

32,17±13,33 31,0 

[15,5] 

33,00±16,33 36,0 

[19,5] 

p=0,830 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

12,79±8,28 12,0 

[14,5] 

12,81±8,19 12,0 

[10,3] 

p=0,992 

Dikkatsizlik 6,00±3,42 6,0 

[4,8] 

6,64±4,24 6,5 

[6,0] 

p=0,519 

Konsantrasyon 7,43±3,35 7,5 

[5,8] 

7,78±4,08 8,0 

[6,8] 

p=0,715 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,86±1,84 4,0 

[4,0] 

3,31±1,69 3,5 

[2,0] 

p=0,241 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,18±1,54 2,0 

[2,0] 

2,25±1,93 2,0 

[2,8] 

p=0,793 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve geriye 

yönelik bellek 

ölçeği (toplam 

puan) 

32,53±8,47 32,0 

[8,5] 

31,91±10,62 33,0 

[15,8] 

p=0,802 

Prospektif bellek 16,79±4,59 16,5 

[5,8] 

16,14±5,32 16,5 

[8,8] 

p=0,611 

Retrospektif 

bellek 

16,46±4,26 16,0 

[5,8] 

15,78±5,57 16,5 

[7,0] 

p=0,591 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

137,32±34,52 138,0 

[40,3] 

138,92±40,08 138,0 

[51,3] 

 

p=0,867 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

81,18±25,70 86,5 

[36,3] 

83,22±25,65 84,0 

[39,3] 

p=0,753 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,57±5,14 12,5 

[7,8] 

12,94±4,88 13,5 

[7,8] 

p=0,620 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

45,71±8,69 48,0 

[15,3] 

44,75±8,01 44,5 

[9,8] 

p=0,566 
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Hastaların radyoterapi/gamma-knife alma durumuna göre isimler puanları 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir (p=0,032) (Tablo 9). 

Radyoterapi/gamma-knife alan hastaların puanları daha yüksek olup bu 

radyoterapi/gamma-knife alanların isimleri hatırlamada daha fazla sorun 

yaĢadığını göstermektedir.  

Tablo 9. Hastaların radyoterapi/gamma-knife alma durumuna göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=66) RT+Gamma-knife (n=14) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar 

Ölçeği (toplam 

puan) 

30,42±18,72 27,0 

[28,3] 

34,58±14,82 35,5 

[17,3] 

p=0,367 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,61±7,97 14,0 

[12,3] 

12,29±9,83 10,0 

[12,5] 

p=0,591 

Dikkatsizlik 6,39±3,64 6,0 

[5,0] 

6,36±5,30 4,0 

[9,5] 

p=0,981 

Konsantrasyon 8,02±3,82 8,0 

[6,0] 

7,00±4,06 6,0 

[6,8] 

p=0,375 

Ġsimleri hatırlama 2,93±1,33 

 

3,0 

[2,0] 

3,98±1,78 4,0 

[4,0] 
p=0,032 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,26±1,83 2,0 

[2,0] 

2,00±1,18 2,0 

[1,3] 

p=0,772 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve geriye 

yönelik bellek 

ölçeği (toplam 

puan) 

32,89±9,57 32,5 

[15,8] 

32,00±11,94 33,0 

[14,0] 

p=0,762 

Prospektif bellek 16,79±4,93 16,5 

[6,5] 

16,57±5,69 17,0 

[6,8] 

p=0,885 

Retrospektif 

bellek 

16,35±4,99 16,0 

[7,0] 

15,43±6,35 16,5 

[7,3] 

p=0,553 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel Unutkanlık 

Sıklığı  

138,55±39,40 138,0 

[46,3] 

138,79±43,51 149,0 

[66,8] 

p=0,681 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

83,32±26,72 84,0 

[39,5] 

81,07±22,89 86,5 

[38,3] 

p=0,771 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,14±4,78 12,0 

[7,0] 

13,50±6,11 14,0 

[9,5] 

p=0,854 

Hatırlama 

Teknikleri  

44,36±9,65 45,5 

[10,0] 

44,21±10,18 45,5 

[18,0] 

p=0,858 
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Hastalarda görme alanının etkilenme durumuna göre Bellek ĠĢlevselliği 

Anketi alt ölçeklerinde Hatırlama Teknikleri Kullanımındaki puanlar açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir (p<0,05) (Tablo 10). Görme 

alanı etkilenmiĢ olanların Hatırlama Teknikleri Kullanımındaki puanları, görme 

alanı normal olanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir. Bu 

da görme alanı etkilenenlerin daha az randevu defteri tutmak, kendinize hatırlatıcı 

notlar yazmak, yapılacak iĢler listesi hazırlamak, alıĢveriĢ listesi hazırlamak, 

günlük planınızı önceden hazırlamak, içinden tekrar etmek,  baĢka Ģeylerle 

bağlantı kurmak, ihtiyaç duyacağınız Ģeyleri belli bir yere önceden koymak gibi 

hatırlama teknikleri kullandığını göstermektedir.  
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Tablo 10. Hastalarda görme alanı etkilenme durumuna göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Normal (n=55) EtkilenmiĢ (n=25) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği 

BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar 

Ölçeği (toplam 

puan) 

34,25±14,96 36,0 

[18,0] 

32,96±16,96 34,0 

[20,5] 

p=0,732 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,04±8,13 12,0 

[12,0] 

14,12±8,71 14,0 

[12,0] 

p=0,591 

Dikkatsizlik 6,80±3,92 7,0 

[5,0] 

5,48±3,90 5,0 

[4,5] 

p=0,166 

Konsantrasyon 7,78±3,54 8,0 

[6,0] 

7,96±4,57 7,0 

[6,5] 

p=0,850 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,87±1,73 4,0 

[3,0] 

3,64±1,82 4,0 

[2,5] 

p=0,560 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,34±1,81 2,0 

[2,0] 

1,92±1,50 2,0 

[2,0] 

p=0355 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

34,04±9,98 35,0 

[15,0] 

29,88±9,43 31,0 

[9,0] 

p=0,083 

Prospektif 

bellek 

17,24±5,05 17,0 

[7,0] 

15,68±4,93 16,0 

[5,0] 

p=0,202 

Retrospektif 

bellek 

16,76±5,20 18,0 

[7,0] 

14,92±5,15 15,0 

[6,5] 

p=0,144 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

134,33±40,96 138,0 

[49,0] 

147,96±36,48 145,0 

[44,5] 

p=0,157 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

80,35±27,51 82,0 

[38,0] 

88,60±21,66 89,0 

[30,5] 

p=0,189 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

12,94±5,23 12,0 

[8,0] 

13,76±4,49 14,0 

[6,0] 

p=0,457 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

43,34±7,87 42,0 

[8,0] 

46,52±12,71 48,0 

[15,0] 
p=0,022 
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Hastalarda sekonder adrenal yetmezlik varlığına göre sosyal baĢarısızlık 

puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir (p=0,038) 

(Tablo 11). Sekonder adrenal yetmezlik var olanlarda sosyal baĢarısızlık puanları, 

olmayanlara göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir. Sekonder 

adrenal yetmezlik olan hastalarda „‟Önemli yazıĢmaları günlerce cevapsız 

bıraktığınız oluyor mu? Kendi iĢlerinizi ya da randevularınızı unuttuğunuz oluyor 

mu?‟‟ gibi anket sorularında daha yüksek puan almıĢtır ve sosyal 

baĢarısızlıklarının daha fazla olduğu gösterilmiĢtir.  
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Tablo 11. Hastalarda sekonder adrenal yetmezlik varlığına göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=49) Var (n=31) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

32,42±16,04 33,0 

[22,0] 

36,09±14,62 36,0 

[16,0] 

p=0,306 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

12,67±8,23 12,0 

[13,5] 

14,48±8,37 13,0 

[12,0] 

p=0,344 

Dikkatsizlik 6,02±4,03 6,0 

[5,0] 

6,97±3,76 7,0 

[6,0] 

p=0,297 

Konsantrasyon 7,82±3,90 8,0 

[5,0] 

7,87±3,86 8,0 

[8,0] 

p=0,874 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,78±1,90 4,0 

[4,0] 

3,84±1,53 4,0 

[2,0] 

p=0,936 

Sosyal 

baĢarısızlık 

1,88±1,62 2,0 

[2,5] 

2,74±1,79 3,0 

[3,0] 
p=0,038 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

32,57±9,81 32,0 

[16,5] 

33,00±10,31 34,0 

[16,0] 

p=0,852 

Prospektif 

bellek 

16,69±5,01 16,0 

[6,5] 

16,84±5,15 17,0 

[7,0] 

p=0,901 

Retrospektif 

bellek 

16,20±5,12 16,0 

[7,0] 

16,16±5,45 16,0 

[7,0] 

p=0,972 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

137,76±40,86 143,0 

[53,0] 

139,90±38,84 138,0 

[46,0] 

p=0,816 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

81,06±26,45 83,0 

[35,0] 

85,87±25,34 85,0 

[40,0] 

p=0,423 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,18±5,12 12,0 

[7,0] 

13,23±4,87 14,0 

[7,0] 

p=0,870 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

43,34±9,84 42,0 

[8,0] 

45,90±9,35 48,0 

[16,0] 

p=0,194 
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Hastalarda levotiroksin replasmanı durumuna göre ölçek puanları 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 12).  

Tablo 12. Hastalarda levotiroksin replasmanına göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

LT4 replasmanı almayan 

(n=47) 

LT4 replasmanı alan 

(n=33) 

Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık  ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

34,36±15,95 37,0 

[21,0] 

33,12±15,09 33,0 

[16,5] 

p=0,727 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,85±8,83 14,0 

[14,0] 

12,69±7,51 12,0 

[10,5] 

p=0,543 

Dikkatsizlik 6,63±4,03 6,0 

[5,0] 

6,03±3,83 6,0 

[6,0] 

p=0,500 

Konsantrasyon 7,98±3,91 8,0 

[5,0] 

7,64±3,83 8,0 

[6,5] 

p=0,699 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,66±1,89 4,0 

[4,0] 

4,00±1,54 4,0 

[2,0] 

p=0,452 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,00±1,55 2,0 

[2,0] 

2,51±1,93 2,0 

[3,0] 

p=0,265 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

32,38±10,67 34,0 

[19,0] 

33,24±8,94 32,0 

[10,0] 

p=0,706 

Prospektif 

bellek 

16,74±5,27 17,0 

[7,0] 

16,76±4,77 16,0 

[6,5] 

p=0,991 

Retrospektif 

bellek 

15,98±5,70 17,0 

[8,0] 

16,48±4,51 16,0 

[5,0] 

 

p=0,672 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

137,04±39,99 134,0 

[51,0] 

140,79±40,18 143,0 

[44,0] 

p=0,682 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

82,76±26,76 86,0 

[39,0] 

83,15±25,21 84,0 

[34,5] 

p=0,948 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,36±4,57 12,0 

[6,0] 

12,97±5,62 12,0 

[8,0] 

p=0,732 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

43,36±10,09 42,0 

[9,0] 

45,72±9,02 48,0 

[16,0] 

p=0,278 
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Hastalarda IGF-1 durumuna göre ölçek puanları açısından istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 13).  

 

Tablo 13. Hastalarda IGF-1 durumuna göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

DüĢük (n=20) Normal (n=60) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

34,60±16,83 35,5 

[25,0] 

33,60±15,20 33,5 

[18,8] 

p=0,805 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

12,70±9,65 11,0 

[13,8] 

13,60±7,84 13,5 

[12,0] 

p=0,676 

Dikkatsizlik 7,00±4,43 7,0 

[6,8] 

6,18±3,78 6,0 

[5,8] 

p=0,425 

Konsantrasyon 8,30±3,73 8,5 

[6,8] 

7,68±3,92 8,0 

[5,0] 

p=0,539 

Ġsimleri 

hatırlama 

4,05±1,50 4,0 

[2,5] 

3,72±1,83 4,0 

[3,0] 

p=0,515 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,45±1,73 2,0 

[2,8] 

2,13±1,73 2,0 

[2,0] 

p=0,481 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

33,80±10,07 32,0 

[15,5] 

32,38±9,96 32,5 

[14,5] 

p=0,584 

Prospektif 

bellek 

17,65±4,94 17,0 

[6,8] 

16,45±5,07 16,5 

[6,8] 

p=0,359 

Retrospektif 

bellek 

16,05±5,29 15,0 

[7,5] 

16,23±5,24 17,0 

[6,8] 

p=0,893 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

137,70±41,28 140,0 

[53,8] 

138,88±39,72 138,5 

[49,3] 

 

p=0,909 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

74,00±26,67 67,5 

[29,0] 

85,90±25,26 87,5 

[34,3] 

p=0,076 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,50±5,66 12,5 

[8,8] 

13,10±4,81 12,0 

[7,0] 

p=0,759 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

44,25±10,62 47,5 

[14,5] 

44,37±9,43 43,0 

[10,0] 

 

p=0,766 
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Hastaların hipogonadizmi olma durumuna göre isimleri hatırlama ve 

sosyal baĢarısızlık puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiĢtir (p<0,05) (Tablo 15). Hipogonadizm olmayanlarda isimleri hatırlama ve 

sosyal baĢarısızlık puanları, hipogonadizm olanlara göre anlamlı düzeyde daha 

düĢük olduğu belirlenmiĢtir. Bu da hipogonadizmi olan hastaların isimleri 

hatırlamasının daha kötü olduğunu ve sosyal baĢarısızlıklarının daha fazla 

olduğunu göstermektedir. 
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Tablo 14. Erkek hastalarda hipogonadizme göre ölçek puanlarının karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=23) Var (n=7) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

33,87±16,87 36,0 

[24,0] 

28,43±10,92 26,0 

[23,0] 

p=0,431 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,04±8,20 14,0 

[13,0] 

12,43±7,85 10,0 

[13,0] 

p=0,862 

Dikkatsizlik 6,04±4,16 6,0 

[7,0] 

5,00±2,16 5,0 

[2,0] 

p=0,532 

Konsantrasyon 8,09±3,65 8,0 

[7,0] 

6,00±2,65 7,0 

[4,0] 

p=0,174 

Ġsimler 3,70±1,89 4,0 

[3,0] 

3,86±1,21 4,0 

[1,0] 
p=0,040 

Sosyal 

baĢarısızlık 

1,14±0,90 

 

1,0 

[2,0] 

2,65±1,77 2,0 

[1,0] 
p=0,024 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

32,00±12,67 34,0 

[22,0] 

32,00±6,40 31,0 

[8,0] 

p=1,000 

Prospektif 

bellek 

16,69±6,09 17,0 

[10,0] 

16,29±3,09 17,0 

[4,0] 

p=0,868 

Retrospektif 

bellek 

15,30±6,74 15,0 

[10,0] 

15,71±3,49 16,0 

[4,0] 

p=0,879 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

153,48±40,61 149,0 

[47,0] 

138,29±35,82 130,0 

[38,0] 

p=0,382 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

83,26±26,96 86,0 

[40,0] 

81,42±23,14 85,0 

[42,0] 

p=0,872 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

12,83±5,12 12,0 

[8,0] 

14,57±5,71 14,0 

[7,0] 

p=0,448 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

45,91±8,04 48,0 

[16,0] 

46,00±5,77 48,0 

[8,0] 

p=0,785 
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Kadın hastalarda hipogonadizm durumuna göre ölçek puanları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 15).  

 

Tablo 15. Kadın hastalarda hipogonadizm durumuna göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=23) Var (n=7) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

32,23±17,94 30,0 

[25,0] 

35,43±14,77 36,0 

[17,0] 

p=0,319 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,54±9,23 12,0 

[12,5] 

13,70±8,38 12,0 

[12,5] 

p=0,953 

Dikkatsizlik 6,61±4,31 6,0 

[5,5] 

6,78±3,98 7,0 

[5,5] 

p=0,898 

Konsantrasyon 6,38±3,30 6,0 

[3,5] 

8,54±4,21 9,0 

[6,5] 

p=0,095 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,85±1,63 4,0 

[3,0] 

3,84±1,85 4,0 

[4,0] 

p=0,991 

Sosyal 

baĢarısızlık 

1,62±1,56 1,0 

[3,0] 

2,35±1,78 2,0 

[3,0] 

p=0,200 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

31,77±9,34 30,0 

[17,0] 

33,68±9,02 33,0 

[13,0] 

p=0,519 

Prospektif 

bellek 

15,92±4,46 15,0 

[7,0] 

17,17±4,92 18,0 

[6,0] 

p=0,429 

Retrospektif 

bellek 

15,69±5,19 16,0 

[9,0] 

17,00±4,43 17,0 

[5,5] 

p=0,386 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

138,23±39,48 143,0 

[46,5] 

129,51±38,96 125,0 

[50,0] 

p=0,386 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

79,69±25,74 81,0 

[27,0] 

84,14±26,83 86,0 

[43,0] 

p=0,606 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

12,61±4,77 12,0 

[7,0] 

13,38±5,02 12,0 

[6,5] 

p=0,635 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

42,77±8,35 42,0 

[10,5] 

43,59±11,56 46,0 

[14,5] 

p=0,518 

 



59 

 

Hastalarda desmopressin alma durumuna göre ölçek puanları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur (p>0,05) (Tablo 16).  

Tablo 16. Hastalarda desmopressin alma durumuna göre ölçek puanlarının 

karĢılaĢtırılması 

 

DeğiĢken 

Yok (n=65) Var (n=15) Ġstatistiksel 

analiz* 

Olasılık 
 ̅       Medyan 

[IQR] 
 ̅       Medyan 

[IQR] 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

33,48±15,84 34,0 

[21,5] 

35,47±14,43 36,0 

[13,0] 

p=0,657 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

13,34±8,29 12,0 

[13,5] 

13,53±8,49 13,0 

[10,0] 

p=0,935 

Dikkatsizlik 6,08±3,92 6,0 

[6,0] 

7,73±3,82 7,0 

[5,0] 

p=0,143 

Konsantrasyon 7,86±3,95 8,0 

[6,5] 

7,73±3,56 8,0 

[6,0] 

p=0,909 

Ġsimleri 

hatırlama 

3,70±1,78 4,0 

[3,0] 

4,20±1,61 4,0 

[3,0] 

p=0,315 

Sosyal 

baĢarısızlık 

2,20±1,77 2,0 

[2,0] 

2,26±1,58 2,0 

[2,0] 

p=0,778 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve geriye 

yönelik bellek 

ölçeği (toplam 

puan) 

32,03±10,41 32,0 

[17,0] 

35,80±7,10 36,0 

[12,0] 

p=0,187 

Prospektif 16,49±5,29 16,0 

[7,5] 

17,87±3,70 18,0 

[6,0] 

p=0,344 

Retrospektif 15,78±5,44 16,0 

[7,5] 

17,93±3,78 18,0 

[7,0] 

p=0,152 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

142,18±40,75 143,0 

[56,5] 

123,00±32,46 125,0 

[43,0] 

p=0,093 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

83,54±27,47 86,0 

[42,5] 

80,27±18,62 84,0 

[34,0] 

p=0,663 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

13,53±5,20 12,0 

[8,0] 

11,73±3,78 12,0 

[5,0] 

p=0,269 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

44,46±9,38 44,0 

[10,0] 

43,80±11,20 48,0 

[21,0] 

p=0,975 
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Hastalarda operasyondan sonra geçen süre ay olarak değerlendirildiğinde, 

geçen süre ile isimler puanı arasında negatif yönde, zayıf derecede ve istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir (p=0,029) (Tablo 17). Hastalarda operasyon 

sonrası geçen süre (ay) arttıkça, isimleri hatırlama puanları azalacaktır. Bu da 

operasyonun erken dönemlerinde hatırlamanın daha fazla bozulduğunu 

göstermektedir. 

Hastalarda hidrokortizon replasman dozu ile BiliĢsel BaĢarısızlıklar 

Ölçeğinin alt ölçeklerinden olan konsantrasyon arasında pozitif yönde, istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir (p<0,05) (Tablo 17). Hastaların hidrokortizon 

replasman dozu ne kadar yüksekse, hastalar konsantrasyon ölçeğinde daha yüksek 

puan almıĢlardır, bu da hidrokortizon replasmanının fazla olduğu hastalarda 

konsantrasyon bozukluğunun daha fazla olduğunu göstermektedir.  

BozulmuĢ hipofizer aks sayısı ile ölçekler arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki tespit edilmemiĢtir (p>0,05) (Tablo 18). 

Hasta grubunda IGF-1 ile sosyal baĢarısızlık ve prospektif bellek ölçeği 

arasında negatif yönde, istatistiksel olarak anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir (p<0,05) 

(Tablo 19). Bellek ĠĢlevselliği Anketinin Genel Unutkanlık Sıklığı ve Unutmanın 

Ciddiyeti Ölçekleri arasında pozitif yönde, istatistiksel olarak anlamlı iliĢki tespit 

edilmiĢtir (p<0,05). IGF-1 arttıkça, sosyal baĢarısızlık ve prospektif bellek 

puanları azalacaktır, bu da IGF-1 düĢük olanlarda sosyal baĢarısızlığın daha fazla 

olduğunu ve prospektif belleğin daha kötü olduğunu göstermektedir. Aynı Ģekilde, 

IGF-1 düĢük olanlarda genel unutkanlık sıklığının daha fazla olduğunu 

göstermektedir. 
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Tablo 17. Hastalarda bazı nicel değiĢkenler ile ölçek puanları arasındaki iliĢkilerin 

incelenmesi 

Korelasyon* 

(n=80) 

 

Operasyondan 

sonra geçen 

süre (ay) 

 

BozulmuĢ 

hipofizer 

aks sayısı 

 

Hidrokortizon 

replasman 

dozu 

 

Levotiroksin 

replasman 

dozu 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

r 

p 

0,076 

0,549 

-0,052 

0,695 

0,092 

0,622 

0,188 

0,296 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

r 

p 

0,176 

0,163 

-0,073 

0,577 

-0,016 

0,932 

0,182 

0,312 

Dikkatsizlik r 

p 

-0,069 

0,590 

0,049 

0,711 

-0,194 

0,297 

0,309 

0,080 

Konsantrasyon r 

p 

0,137 

0,282 

-0,068 

0,606 

0,378 

0,036 

0,102 

0,574 

Ġsimleri 

hatırlama 

r 

p 

-0,272 

0,029 

0,158 

0,227 

-0,065 

0,728 

0,026 

0,884 

Sosyal 

baĢarısızlık 

r 

p 

-0,106 

0,404 

0,134 

0,306 

0,008 

0,966 

0,053 

0,769 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve 

geriye yönelik 

bellek ölçeği 

(toplam puan) 

r 

p 

-0,008 

0,950 

0,045 

0,731 

-0,126 

0,501 

0,164 

0,361 

Prospektif 

bellek 

r 

p 

0,017 

0,894 

0,060 

0,648 

-0,026 

0,890 

0,230 

0,197 

Retrospektif 

bellek 

r 

p 

0,054 

0,675 

0,044 

0,737 

-0,196 

0,290 

0,100 

0,579 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi 

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

r 

p 

0,112 

0,379 

0,001 

0,994 

0,027 

0,885 

-0,220 

0,219 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

r 

p 

0,007 

0,957 

-0,172 

0,188 

0,138 

0,459 

0,059 

0,745 

GeçmiĢe 

Dönük ĠĢlevler  

r 

p 

0,072 

0,570 

-0,091 

0,488 

-0,100 

0,592 

-0,147 

0,413 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

r 

p 

-0,017 

0,891 

0,025 

0,851 

0,384 

0,033 

-0,241 

0,177 
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Tablo 18. Hastalarda bazı nicel değiĢkenler ile ölçek puanları arasındaki iliĢkilerin 

incelenmesi   

Korelasyon* 

(n=80) 

Kortizol Serbest 

T4 

TSH Testosteron Estradiol IGF-1 

BiliĢsel baĢarısızlıklar ölçeği 

BiliĢsel 

baĢarısızlıklar 

ölçeği (toplam 

puan) 

r 

p 

-0,100 

0,379 

0,148 

0,190 

-0,084 

0,457 

-0,049 

0,724 

-0,018 

0,892 

-0,070 

0,538 

Genel biliĢsel 

baĢarısızlık 

r 

p 

-0,107 

0,349 

0,130 

0,251 

-0,021 

0,852 

-0,079 

0,567 

0,030 

0,821 

0,029 

0,797 

Dikkatsizlik r 

p 

-0,132 

0,242 

0,178 

0,115 

-0,181 

0,108 

-0,115 

0,405 

-0,065 

0,619 

-0,131 

0,248 

Konsantrasyon r 

p 

-0,065 

0,564 

0,211 

0,060 

-0,080 

0,480 

-0,070 

0,611 

-0,012 

0,925 

-0,158 

0,163 

Ġsimleri 

hatırlama 

r 

p 

-0,002 

0,983 

0,145 

0,199 

-0,076 

0,502 

0,043 

0,753 

0,077 

0,556 

-0,070 

0,538 

Sosyal 

baĢarısızlık 

r 

p 

-0,210 

0,062 

-0,042 

0,712 

-0,093 

0,412 

-0,130 

0,345 

-0,046 

0,724 

-0,228 

0,042 

Ġleriye ve geriye yönelik bellek ölçeği 

Ġleriye ve geriye 

yönelik bellek 

ölçeği (toplam 

puan) 

r 

p 

-0,124 

0,275 

0,196 

0,081 

0,003 

0,979 

-0,039 

0,776 

-0,074 

0,570 

-0,165 

0,144 

Prospektif 

bellek 

r 

p 

-0,134 

0,236 

0,190 

0,091 

0,029 

0,795 

0,004 

0,975 

-0,035 

0,786 

-0,235 

0,036 

Retrospektif 

bellek 

r 

p 

-0,046 

0,680 

0,267 

0,117 

-0,006 

0,957 

-0,057 

0,678 

-0,104 

0,425 

-0,113 

0,318 

Bellek ĠĢlevselliği Anketi  

Genel 

Unutkanlık 

Sıklığı  

r 

p 

0,102 

0,366 

-0,216 

0,054 

-0,107 

0,344 

0,147 

0,283 

0,053 

0,682 

0,233 

0,037 

Unutmanın 

Ciddiyeti  

r 

p 

0,071 

0,529 

-0,184 

0,102 

0,066 

0,558 

0,043 

0,758 

0,147 

0,258 

0,273 

0,014 

GeçmiĢe Dönük 

ĠĢlevler  

r 

p 

0,013 

0,907 

-0,138 

0,221 

-0,050 

0,657 

0,110 

0,423 

0,117 

0,385 

0,136 

0,236 

Hatırlama 

Teknikleri 

Kullanımı 

r 

p 

-0,032 

0,779 

-0,068 

0,552 

0,036 

0,754 

0,136 

0,324 

-0,117 

0,370 

0,147 

0,194 
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Hasta ve kontrol grubunun bir arada incelendiği Backward:LR lojistik 

regresyon analizi sonucunda; optimal model tabloda verilmiĢtir (Tablo 20). 

Mevcut modelde; yaĢ, cinsiyet, genel biliĢsel baĢarısızlık, dikkatsizlik, 

konsantrasyon, isimleri hatırlama, sosyal baĢarısızlık, prospektif bellek, 

retrospektif bellek, genel unutkanlık sıklığı, unutmanın ciddiyeti, geçmiĢe dönük 

iĢlevler, hatırlama teknikleri kullanımı değerlendirilmiĢtir. Regresyon analizi 

sonucunda ileriye ve geriye yönelik belleğe oranla biliĢsel baĢarısızlığın ve bellek 

iĢlevselliğinin NFHA‟sı olan hastalarda daha fazla etkilendiği ortaya koyulmuĢtur 

(p<0,05).  

 

Tablo 19. NFHA varlığında en çok etkilenen nörokognitif fonksiyonları belirlemek için 

kullanılan Lojistik Regresyon modeli 

 

DeğiĢken 

 

Β 

 

p 

 

OR 

95% Güven 

Aralığı (OR) 

Alt Üst 

Genel BiliĢsel BaĢarısızlık 0,191 <0,001 1,210 1,090 1,343 

Dikkatsizlik 0,281 0,002 1,274 1,029 1,406 

Genel unutkanlık sıklığı -0,021 0,037 ,979 ,959 ,999 

Unutmanın ciddiyeti -0,030 0,008 ,970 ,949 ,992 

GeçmiĢe dönük iĢlevler -0,175 0,002 ,840 ,752 ,938 
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5. TARTIġMA 

 

ÇalıĢmamızda NFHA‟sı olan hastalarda nörokognitif fonksiyonların ve 

bunu etkileyen faktörlerin detaylı Ģekilde değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır. 

Hastaların opere olup olmaması, operasyon tipinin transkraniyal ya da 

transsfenoidal olması, opere olan hastalarda rezidünün devam edip etmemesi, 

görme alanı etkilenmesine göre ve hastalarda hipopituitarizm, hipokortizolizm, 

hipotiroidizm, hipogonadizm olması ve tedavi alıp almamaları ve IGF-1 düzeyinin 

nörokognitif fonksiyonlara etkileri değerlendirilmiĢtir. Aynı zamanda operasyon 

sayısı, operasyondan sonra geçen ay sayısı, bozulmuĢ hipofizer aks sayısı ve 

akslara yönelik uygulanan replasman tedavilerinin nörokognitif fonksiyonlara 

etkileri de incelenmiĢtir.  

ÇalıĢmamızda NFHA‟sı olan hastalara ve kontrol grubundaki kiĢilere 

öncelikle Beck Depresyon Ölçeği yapılarak hafif, orta, Ģiddetli depresif belirti 

gösteren kiĢiler dıĢlanmıĢtır. Çünkü depresyon ve bipolar bozukluk gibi 

duygudurum bozukluklarında biliĢsel bozukluk yaygın görülmektedir (171). 

Geriye kalan 80 hastaya ve kontrol grubundaki 80 kiĢiye BiliĢsel BaĢarısızlıklar 

Ölçeği, Bellek ĠĢlevselliği Anketi, Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeği 

uygulanmıĢtır. ÇalıĢmamızda gruplara göre Beck Depresyon Ölçeği puanları 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir. Hasta 

grubundakilerin, kontrol grubundakilere göre Beck Depresyon Ölçeğinde anlamlı 

düzeyde daha yüksek puan aldığı belirlenmiĢtir. F. Cardoso ve arkadaĢlarının 

yaptığı literatür taramasında da hipofiz adenomlarının erken bir özelliği olarak 
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depresyon belirtilerinin görüldüğü ve hipofiz patolojisi tanısı konmadan önce de 

depresyon semptomları ve nörolojik semptomlarla da hastaların baĢvurabileceği 

gösterilmiĢtir (172). Kreitschmann-Andermahr ve arkadaĢlarının yaptığı bir 

çalıĢmada Beck Depresyon Ölçeği ile değerlendirilen hastalarda, ACTH ve GH 

eksikliği olan kiĢilerde hafif depresyon belirtilerinin olduğu gösterilmiĢtir. Bu 

bulgular, ister hiper ister hipofonksiyonel olsun, HHA eksenindeki herhangi bir 

bozulmanın, bireyin psikolojik durumunu büyük ölçüde etkileyebileceğini 

düĢündürmektedir (173). Bizim çalıĢmamızda hasta grubunun puanlarının 

istatistiksel olarak anlamlı bir Ģekilde kontrol grubu puanlarına göre yüksek 

olmasının biliĢsel fonksiyonları etkileyebileceği düĢünülebilir fakat hasta ve 

kontrol grubu arasındaki puan farkı az olup bu etkinin minimal düzeyde olduğunu 

düĢünmekteyiz.  

ÇalıĢmamızda NFHA‟sı olan hasta grubunda, kontrol grubuna göre 

BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği, Bellek ĠĢlevselliği Anketi, Ġleriye ve Geriye 

Yönelik Bellek Ölçeği uygulandığında nörokognitif fonksiyonların istatistiksel 

olarak anlamlı bir Ģekilde bozulduğu gösterilmiĢtir. Literatüre bakıldığında P. J. 

Grattan-Smith ve arkadaĢları hipofiz tümörü olan 65 hastanın nöropsikolojik 

değerlendirmesini yaparak, hastalarda hafıza ve yürütme iĢlevinde bozulma 

olduğunu ortaya koymuĢtur. Yaptıkları bu çalıĢmada, biliĢsel iĢlevlerdeki 

bozulmanın tümörün boyutu, tipi, radyoterapi veya cerrahinin etkileriyle iliĢkili 

olmadığı görülmüĢtür (174). X. Wang ve arkadaĢları ise yaptıkları çalıĢmada, 

operasyondan önce, fonksiyonel hipofiz adenomu olan hasta grubunun kontrol 

grubuna kıyasla çoğu biliĢsel iĢlevlerde önemli ölçüde bozulma gösterdiğini; 
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NFHA grubunda, biliĢsel iĢlevlerde kontrol grubundan daha az farka sahipken, 

biliĢsel fonksiyonlarda bozulmanın fonksiyonel hipofiz adenomu grubundan 

önemli ölçüde daha az olduğunu göstermiĢlerdir. Bu veriler doğrultusunda, 

fonksiyonel hipofiz adenomu olan hastaların, NFHA‟sı olan hastalara göre biliĢsel 

iĢlev testlerinde daha düĢük puanlara, dolayısıyla daha ciddi bozulmalara sahip 

olduğunu ileri sürmüĢlerdir ve NFHA‟sı olan hastaların da kontrol grubuna göre 

daha kötü biliĢsel iĢlevlere sahip olduğunu göstermiĢlerdir. X. Wang ve 

arkadaĢları yaptıkları bu çalıĢmada, biliĢsel puanların çoğunun, görme yeteneği ile 

iliĢkili olmadığını saptamıĢtır. Fonksiyonel hipofiz adenomu olan hastalarda 

oryantasyon, dil, bellek, uygulama, soyut düĢünme ve algı puanlarını ameliyattan 

sonra önemli ölçüde daha yüksek saptamıĢlardır. Bununla birlikte, ifade, dikkat ve 

hesaplama puanlarında geliĢme olmamıĢtır. BiliĢsel iĢlevler, ameliyat öncesi 

hastalara kıyasla iyileĢme gösterse de, ileri analizler, fonksiyonel hipofiz adenomu 

olan hastaların, kontrol grubuyla karĢılaĢtırıldığında hala önemli ölçüde daha 

düĢük puanlara sahip olduğunu göstermiĢtir. Aksine, NFHA‟sı olan hastalarda, 

biliĢsel iĢlevlerde önemli bir değiĢiklik olmadığı gösterilmiĢtir (16). Bizim 

çalıĢmamızda da opere olan ve olmayan NFHA‟sı olan hastalar 

karĢılaĢtırıldığında biliĢsel fonksiyonlarda genel anlamda önemli bir değiĢiklik 

olmadığı, sadece BiliĢsel BaĢarısızlık Ölçeğinin alt ölçeklerden isimleri 

hatırlamada istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir.  

ÇalıĢmamızda opere olan hastalar, operasyon tipinin transkraniyal ve 

transsfenoidal hipofiz cerrahisi olmasına göre ve 1 kez opere olan ve birden fazla 

opere olan hastalar Ģeklinde karĢılaĢtırıldı. Hastalarda operasyon tipine ve sayısına 
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göre ölçek puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. 

Ancak literatürde farklı sonuçlar elde edilen çalıĢmalar da mevcuttur. K. A. Peace 

ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢma hipofiz tümörü nedeniyle transkraniyal cerrahi, 

transsfenoidal cerrahi veya sadece medikal tedavi ile radyoterapili veya 

radyoterapisiz tedavi edilen hastaların nöropsikolojik durumlarını incelemek 

amacıyla yapılmıĢ olup, çalıĢmanın sonucunda her iki cerrahi grupta da bellek ve 

yürütücü iĢlevlerde bozulmalar bulunmuĢtur. BiliĢsel bozukluğun ciddiyeti 

açısından iki cerrahi grup arasında farklılıklar olup, transkraniyal opere edilen 

hastalarda transsfenoidal opere edilen hastalara göre daha ciddi bozulmalar 

saptanmıĢtır. Radyoterapi almamıĢ transkraniyal cerrahi hastalarının diğer 

hastalara göre daha fazla bozulmuĢ olduğu görülmüĢtür. Bunun da radikal cerrahi 

ile ilgili olduğu düĢünülmüĢtür (175). Bizim çalıĢmamızda transkraniyal cerrahi 

olan hastaların sayısının azlığı fark bulamamamıza neden olmuĢ olabilir.  

ÇalıĢmamızda radyoterapi/gamma-knife alma durumuna göre hastalar 

karĢılaĢtırıldığında isimleri hatırlama puanları açısından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir. Radyoterapi/gamma-knife alan hastaların 

puanları daha yüksek olup bu radyoterapi/gamma-knife alanların isimleri 

hatırlamada daha fazla sorun yaĢadığını göstermektedir. Hastalarda 

radyoterapi/gamma-knife alma durumuna göre diğer ölçek puanları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. Literatüre bakıldığında, R. 

Noad ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada biliĢsel iĢlevlerdeki düĢüĢ, radyoterapi 

grubunda daha fazla olduğu ve esas olarak bu düĢüĢün yürütücü iĢlevlerde olduğu 

gösterilmiĢtir. Yaptıkları çalıĢmadaki tüm katılımcılar hipofiz hastalığı için 
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transsfenoidal cerrahi geçirmiĢ olup, 38'i (%54) tek baĢına cerrahi ve 33'ü (%47) 

cerrahi ve radyoterapi almıĢtır. Radyoterapi grubunda yürütücü iĢlevlerde 

bozulma olduğunu göstermiĢlerdir. Sonuçlar, radyoterapi ile yürütme iĢlevindeki 

bozulma arasında bir iliĢki olabileceğini, ancak genel biliĢsel bozulmayı veya 

yaĢam kalitesini düĢürmediğini düĢündürmektedir (176). Literatürdeki retrospektif 

yapılan çalıĢmaların hiçbiri, radyoterapi ile tedavi edilen hastalarda hafıza 

testlerinde diğer hasta gruplarıyla karĢılaĢtırıldığında önemli bir kusur 

bulmamıĢtır (9, 177). Prospektif çalıĢmalardan biri, biraz çeliĢkili bulgular 

bildirmiĢ olup, görsel hafızanın bir ölçüsünde hastalar doğrusal bir iyileĢme 

gösterirken, diğerinde eğrisel bir düĢüĢ göstermiĢtir. Ġlk baĢlarda düzelme 

gösteren, sonra kötüleĢen bu paternin radyoterapinin geç veya gecikmiĢ etkilerini 

yansıttığı düĢünülmüĢtür (178, 179). 

R. Noad ve arkadaĢlarının yaptıkları çalıĢmada hormon replasmanlarının 

veya ameliyattan bu yana geçen sürenin biliĢsel puan üzerinde anlamlı bir etkisi 

gösterilmemiĢtir (176).  Bizim çalıĢmamızdaysa hastalarda operasyondan sonra 

geçen süre (ay) ile isimleri hatırlama puanı arasında negatif yönde, zayıf derecede 

ve istatistiksel olarak anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir. Hastalarda operasyon sonrası 

geçen süre (ay) arttıkça, isimleri hatırlama puanları azaldığı gösterilmiĢtir. Bu da 

operasyonun erken dönemlerinde hatırlamanın daha fazla bozulduğunu 

göstermektedir. Ayrıca çalıĢmamızda hormon replasman sayısının biliĢsel puanlar 

üzerine anlamlı bir etkisinin olmadığı gösterilmiĢtir.  

Literatürde biliĢsel değiĢiklikler ile görme alanı değiĢkenliği arasındaki 

iliĢkiyi araĢtıran A. Diniz-Filho‟nun glokomlu hastalarda yaptığı gözlemsel kohort 
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çalıĢmasında görme alanındaki bozulmanın biliĢsel fonksiyonlarda bozulmaya 

neden olduğunu düĢündürmektedir (180). Bizim çalıĢmamızda hastalarda görme 

alanının etkilenme durumuna göre Bellek ĠĢlevselliği Anketi alt ölçeklerinde 

Hatırlama Teknikleri Kullanımındaki puanlar açısından istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık tespit edilmiĢtir. Görme alanı etkilenmiĢ olanların Hatırlama Teknikleri 

Kullanımındaki puanları, görme alanı normal olanlara göre anlamlı düzeyde daha 

yüksek olduğu belirlenmiĢtir. Bu da görme alanı etkilenenlerin daha az randevu 

defteri tutmak, kendinize hatırlatıcı notlar yazmak, yapılacak iĢler listesi 

hazırlamak, alıĢveriĢ listesi hazırlamak, günlük planınızı önceden hazırlamak, 

içinden tekrar etmek,  baĢka Ģeylerle bağlantı kurmak, ihtiyaç duyacağınız Ģeyleri 

belli bir yere önceden koymak gibi hatırlama teknikleri kullandığını 

göstermektedir. Diğer ölçek puanlarına göre değerlendirildiğinde görme alanı 

etkilenen hastalarda istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edilmemiĢtir. X. 

Wang ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada da, biliĢsel puanların çoğunun, görme 

yeteneği ile iliĢkili olmadığı gösterilmiĢtir (16).  

Hastalarda sekonder adrenal yetmezlik varlığına göre BiliĢsel 

BaĢarısızlıklar Ölçeğinin sosyal baĢarısızlık puanları açısından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık tespit edilmiĢtir. Sekonder adrenal yetmezlik nedenli steroid 

replasmanı alanlarda sosyal baĢarısızlık puanları, steroid replasmanı almayanlara 

göre anlamlı düzeyde daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir. Replasman alan 

hastalarda „‟Önemli yazıĢmaları günlerce cevapsız bıraktığınız oluyor mu? Kendi 

iĢlerinizi ya da randevularınızı unuttuğunuz oluyor mu?‟‟ gibi anket sorularında 

daha yüksek puan olarak sosyal baĢarısızlıklarının daha fazla olduğu 
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gösterilmiĢtir. Literatüre bakıldığında çalıĢmalar optimum biliĢsel iĢlev için yeterli 

kortizol konsantrasyonları gerekli olduğunu ve kronik olarak yükselen 

glukokortikoidlerin hipokampus bağımlı hafızayı bozduğunu göstermiĢtir (181-

185). Klement ve arkadaĢları  replasman tedavisi alan Addison hastalarının, hafıza 

testinde sağlıklı kontrollerden önemli ölçüde daha kötü performans gösterdiğini 

bildirmiĢtir (186). Benzer Ģekilde, Schultebraucks ve meslektaĢları, 

hipokortizolizmi olan hastaların sözel öğrenme testinde kontrollere göre önemli 

ölçüde daha kötü performans gösterdiğini bulmuĢlardır (187). Henry ve 

arkadaĢları, hastaların hem sözel öğrenme hem de hafıza testlerinde kontrol 

grubundan önemli ölçüde daha düĢük performans gösterdiğini bulmuĢtur 

(188). BaĢka bir çalıĢmada yine Henry ve arkadaĢları, sağlıklı kontrollerin 

bildirimsel belleğin iki farklı görevinde Addison Hastalığı olan hastalardan daha 

fazla bilgi öğrendiğini ve sakladığını, ancak iĢlemsel bellek görevleri için gruplar 

arasında anlamlı bir fark olmadığını bulmuĢtur (189). Tiemensma ve 

meslektaĢları, hastaların hem sözel hem de görsel hafıza testlerinde sağlıklı 

kontrollere göre önemli ölçüde daha kötü performans gösterdiğini bulmuĢtur 

(190). Bizim çalıĢmamızda 31 hasta steroid replasmanı almakta olup, bunlar 

ortalama 18.2 mg/gün hidrokortizon almakta idi ve sonucumuz bu çalıĢmaları 

desteklemektedir. Ayrıca çalıĢmamızda, hastalarda hidrokortizon replasman dozu 

ile konsantrasyon puanları arasında pozitif yönde, istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

tespit edilmiĢtir. Hastalarda hidrokortizon replasman dozu arttıkça, konsantrasyon 

puanları artmıĢ olup, hastalarda daha fazla konsantrasyon bozukluğu yaĢadığı 

gösterilmiĢtir. Blacha ve arkadaĢları (191), hipokortizolizmi olan hastaların 
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konsantrasyon testinde kontrollere kıyasla önemli ölçüde daha kötü performans 

gösterdiğini bulmuĢ, ancak bellek ve diğer biliĢsel alanlarda hiçbir fark 

bulamamamıĢtır. Ayrıca, daha yüksek hidrokortizon dozunun (> 25 mg) 

konsantrasyonu, görsel-motor becerileri ve yürütme iĢlevini bozduğunu, ancak bu 

tedavi süresinin biliĢsel performans üzerinde hiçbir etkisi olmadığını 

bulmuĢlardır. Bizim sonucumuz ve literatür verileri NFHA olan ve sekonder 

adrenal yetmezlik geliĢmiĢ hastalarda nörokognitif fonksiyonlar açısından da 

mümkün olan en düĢük hidrokortizon dozunun kullanılması gerekliliğini 

göstermektedir.  

Literatüre bakıldığında tiroid disfonksiyonunun sıklıkla kognitif ve 

psikiyatrik bozukluklarla iliĢkili olduğunu gösteren çalıĢmalar mevcuttur (192-

196). BiliĢsel bozukluk, disfori ve depresyon, aĢikar hipotiroidizmin yaygın 

belirtileriyken hipertiroidizm, özellikle yaĢlı insanlarda ajitasyon, akut psikoz ve 

ilgisizliğe neden olduğu gösterilmiĢtir (196). ÇalıĢmamızda hastalarda 

levotiroksin replasmanı alıp almama durumuna göre ölçek puanları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktu. Ayrıca levotiroksin replasman dozu ile 

ölçek puanları açısından iliĢki saptanmadı.  

Hasta grubunda IGF-1 düzeyi ile sosyal baĢarısızlık ve prospektif bellek 

ölçeği arasında negatif yönde, istatistiksel olarak anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir 

(p<0,05). Bellek ĠĢlevselliği Anketinin Genel Unutkanlık Sıklığı ve Unutmanın 

Ciddiyeti Ölçekleri arasında pozitif yönde, zayıf derecede ve istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki tespit edilmiĢtir. IGF-1 arttıkça, sosyal baĢarısızlık ve prospektif 

bellek puanları azalmaktadır, bu da IGF-1 düĢük olanlarda sosyal baĢarısızlığın 
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daha fazla olduğunu ve prospektif belleğin daha kötü olduğunu göstermektedir. 

Aynı Ģekilde, IGF-1 düĢük olanlarda genel unutkanlık sıklığının daha fazla 

olduğunu göstermektedir. D. Calvo ve arkadaĢları hafif biliĢsel bozukluğu olan 

hastalarda yaptığı çalıĢmanın sonuçlarında, daha yüksek serum IGF-1 

düzeylerinin, özellikle öğrenme ve hafıza testlerinde daha iyi biliĢsel performans 

ile iliĢkili olduğunu göstermiĢtir (197). Aleman ve arkadaĢları, 65-76 yaĢ arası 25 

denekten oluĢan bir örneklemde hem algısal motor performansı hem de bilgi 

iĢleme hızı ve IGF-1 seviyeleri arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢkiler 

gözlemlemiĢtir (198). Kalmijn ve arkadaĢları 55 ila 80 yaĢları arasındaki 186 

katılımcıyı içeren 2 yıllık prospektif bir çalıĢmada, yüksek toplam serum IGF-1 

konsantrasyonları, testteki puanlarla belirlenen yaĢa göre düzeltilmiĢ biliĢsel 

gerilemenin azalmasıyla anlamlı Ģekilde iliĢkili olduğunu saptamıĢtır (199). Bizim 

çalıĢmamızda GH tedavisi alan hasta yoktu. GH replasman tedavisi alan hastamız 

olmadığı için bu hastalarda IGF-1 yükseldiğinde anket puanlarında düzelme olup 

olmayacağının gözlenmesi mümkün olamamıĢtır.  

Hastaların hipogonadizmi olma durumuna göre isimleri hatırlama ve 

sosyal baĢarısızlık puanları açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit 

edilmiĢtir. Hipogonadizm olmayanlarda isimleri hatırlama ve sosyal baĢarısızlık 

puanları, hipogonadizm olanlara göre anlamlı düzeyde daha düĢük olduğu 

belirlenmiĢtir. Bu da hipogonadizmi olan hastaların isimleri hatırlamasının daha 

kötü olduğunu ve sosyal baĢarısızlıklarının daha fazla olduğunu göstermektedir. 

Wahjoepramono ve arkadaĢları baĢlangıçta normal biliĢsel iĢleve 50 yaĢ 

üzerindeki düĢük ila normal serum testosteron konsantrasyonlarına sahip 50 
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sağlıklı hastayı analizinde; testosteron replasman tedavisinin plaseboya kıyasla 

Mini Mental Durum Muayenesinde hafif bir iyileĢmeye yol açtığını tespit etmiĢtir 

(200). Hafif biliĢsel bozukluğu olan 60 yaĢ üzerindeki hipogonadal erkeklerde, 

testosteron replasman tedavisinin kendi baĢına tanıma ve hafıza performansını 

hafifçe iyileĢtirmiĢ ve depresif semptomları azalttığını saptamıĢtır (201). L. P. Ly 

ve arkadaĢları plaseboya kıyasla 6 hafta boyunca haftada bir kez testosteron 

uygulanan gönüllü erkeklerde değerlendirilen hem sözel hem de uzamsal bellekte 

hafif ama anlamlı bir iyileĢme gözlemlemiĢtir. Testosteron replasmanı, özellikle 

sözel bellek olmak üzere bazı biliĢsel iĢlevler üzerindeki bu olumlu etkilere 

katkıda bulunabilir (202). Yaffe ve arkadaĢları yaptıkları çalıĢmada yüksek 

testosteron seviyelerine sahip erkeklerin, biliĢsel testlerde iyi sonuçlara sahip 

olduğunu ve biliĢsel bozulmaya sahip olma olasılığı daha düĢük olduğunu 

saptamıĢtır (203). Bizim çalıĢmamızda 5 testosteron replasmanı alıyordu, 2 

hastanın da replasman almadan testosteron düzeylerinde düĢüklüğü vardı. 

Backward:LR lojistik analizi sonucunda, NFHA‟sı olan hastalarda ileriye 

ve geriye yönelik belleğe oranla, biliĢsel baĢarısızlığın ve bellek iĢlevselliğinin 

daha fazla etkilendiği ortaya koyulmuĢtur. 

ÇalıĢmamızın bazı kısıtlılıkları mevcuttur ve bunlardan ilki NFHA‟sı 

olmadan önceki döneme dair biliĢsel iĢlevle ilgili elimizde verinin olmamasıdır. 

Diğeri çalıĢmanın kesitsel özelliğidir. Hastalarımızın prospektif bir Ģekilde uzun 

dönem takibi ile nörokognitif fonksiyonların daha net olarak ortaya 

konabileceğini düĢünmekteyiz.  



74 

 

ÇalıĢmamızın güçlü yanları ise literatürdeki çalıĢmalar göz önünde 

bulundurulduğunda hasta ve kontrol grubu sayısının fazla olmasıydı. Ölçekler 

yardımcı sağlık personeli tarafından olmayıp hekim tarafından birebir yüz yüze 

Ģekilde uygulanmıĢtır. Birbirini tamamlayacağı düĢünülen 3 farklı ölçek 

kullanılmıĢtır. Hastaların nörokognitif fonksiyonları etkileyeceğini düĢünülen 

klinik özellikleri ve laboratuar parametreleri ayrıntılı bir Ģekilde 

değerlendirilmiĢtir. Daha önemlisi, literatüre bakıldığında Türk popülasyonunda 

yapılan NFHA‟ya sahip hastalarda nörokognitif fonksiyonları kontrol grubu ile 

karĢılaĢtırmalı olarak inceleyen ilk çalıĢmadır.   
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6. SONUÇ 

 

 ÇalıĢmamızda NFHA‟sı olan hastaların hipofiz adenomu olmayan kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı Ģekilde bozulmuĢ biliĢsel 

fonksiyonlara sahip olduğu gösterildi. 

 NFHA‟sı olan hastalar BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeğinde daha yüksek 

puan aldığı ve bu hastalarda genel biliĢsel baĢarısızlığın, dikkatsizliğin, 

konsantrasyon bozukluğunun, isimleri hatırlayamamanın, sosyal 

baĢarısızlığın daha fazla olduğu saptandı. 

 NFHA‟sı olan hastalarda Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeğinde daha 

yüksek puanlar aldı ve bu sonuç prospektif ve retrospektif belleğin hasta 

grubunda daha kötü olduğunu gösterdi. 

 NFHA‟sı olan hastalarda Bellek ĠĢlevselliği Anketi ve bunun alt 

ölçeklerinden genel unutkanlık sıklığı, unutmanın ciddiyeti, geçmiĢe 

dönük iĢlevlerdeki puanlarda daha düĢük puan aldığı ve NFHA‟sı 

olanların öznel bellek yakınmalarının daha fazla olduğu görüldü. 

 ÇalıĢmaya dahil edilen 160 kiĢide yaĢa göre bakıldığında, beklenildiği 

üzere daha genç olanlarda biliĢsel fonksiyonların daha iyi olduğu tespit 

edildi. Cinsiyete göre bakıldığında ise hasta grubu arasında Bellek 

ĠĢlevselliği Anketinin alt ölçeklerinden olan Genel Unutkanlık Sıklığı 

değerlendirildiğinde erkeklerde daha iyi bellek iĢlevlerinin olduğu tespit 

edildi. Diğer ölçeklerde farklılık saptanmadı.  
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 Opere olan hastaların BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeğinin isimleri hatırlama 

sorularında daha yüksek puan alarak, isimleri hatırlamada daha kötü 

belleğe sahip olduğu gösterildi. 

 Operasyon tipinin trankraniyal ya da transsfenoidal olmasının biliĢsel 

fonksiyonlara etkisinin olmadığı saptandı. 

 Opere olan hastalarda rezidü kitle durumunun biliĢsel fonksiyonlara etkili 

olmadığı gösterildi. 

 Radyoterapi/gamma-knife alan hastaların ölçek puanlarının daha yüksek 

olup bu hastaların isimleri hatırlamada daha fazla sorun yaĢadığı 

gösterildi. 

 Görme alanı etkilenen hastaların Hatırlama Teknikleri Kullanımının daha 

fazla olduğu saptandı.  

 Sekonder adrenal yetmezliği olan hastaların sosyal baĢarısızlık anlamında 

olmayanlara göre daha kötü olduğu gösterildi. Steroid replasmanı alan 

hastaların, steroid replasmanı almayan hastalara göre daha çok 

konsantrasyon bozukluğu yaĢadığı gösterildi. Bununla birlikte hastaların 

hidrokortizon replasman dozu ne kadar yüksekse, hastalar konsantrasyon 

ölçeğinde daha yüksek puan aldığı, bu da hidrokortizon replasmanının 

fazla olduğu hastalarda konsantrasyon bozukluğunun daha fazla olduğunu 

gösterdi. 

 Hastalarda levotiroksin replasmanı durumuna göre ölçek puanları arasında 

fark saptanmadı.  
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 IGF-1 düĢük olanlarda sosyal baĢarısızlığın daha fazla olduğu ve 

prospektif belleğin daha kötü olduğu gösterildi. IGF-1 düĢük olanlarda 

genel unutkanlık sıklığının daha fazla olduğu saptandı. 

 Hipogonadizmi olan hastaların isimleri hatırlamasının daha kötü ve sosyal 

baĢarısızlıklarının daha fazla olduğu gösterildi. 

 Hastalarda operasyon sonrası geçen süre (ay) arttıkça, isimleri hatırlama 

puanlarının azaldığı saptandı, bu da operasyonun erken dönemlerinde 

hatırlamanın daha fazla bozulduğunun göstergesiydi. 

 Regresyon analizi sonucunda ileriye ve geriye yönelik belleğe oranla 

biliĢsel baĢarısızlığın ve bellek iĢlevselliğinin NFHA‟sı olan hastalarda 

daha fazla etkilendiği ortaya koyulmuĢtur. 

 

Sonuç olarak, NFHA nedeniyle takip edilen hastalarda nörokognitif 

fonksiyonlarda anlamlı düzeyde bozulmalar olduğu ve bunun eksik olan 

hipofizer akslarla, aldıkları tedaviler ve operasyon ile iliĢkili olduğu 

saptanmıĢtır.   
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8. ÖZET 

 

Non-Fonksiyonel Hipofiz Adenomu Olan Hastaların Nörokognitif Açıdan 

Değerlendirilmesi 

Bu çalıĢmada non-fonksiyonel hipofiz adenomu olan hastaların 

nörokognitif fonksiyonlarının değerlendirilmesi amaçlanmıĢtır. 

ÇalıĢmamız Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Endokrinoloji BD 

Hipofiz Polikliniği‟nde takip edilen 18 yaĢ ve üzeri non-fonksiyonel hipofiz 

adenomu (NFHA) olan 80 hastada ve kontrol grubu olarak hipofiz adenomu 

olmayan Gazi Üniversitesi Ġç Hastalıkları Polikliniklerine baĢvuran 80 kiĢide 

Mayıs 2022-Nisan 2023 tarihleri arasında yapılmıĢtır. Depresyon, biliĢsel 

fonksiyonları etkileyebileceği için toplam 160 kiĢiye öncelikle Beck Depresyon 

Ölçeği uygulanmıĢtır ve hafif, orta, yüksek depresif belirtiler gösteren kiĢiler 

çalıĢmaya dahil edilmemiĢtir. Sonrasında BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeği, Ġleriye ve 

Geriye Yönelik Bellek Ölçeği ve Bellek ĠĢlevselliği Anketi uygulanmıĢtır. Gruplar 

arasında yaĢ, cinsiyet, VKĠ, eğitim durumu açısından anlamlı farklılık 

izlenmemiĢtir.  

NFHA‟sı olan hastaların BiliĢsel BaĢarısızlıklar Ölçeğinde kontrole göre 

daha yüksek puanlar aldığı tespit edildi (p<0,05). Bunun sonucunda hastalarda 

genel biliĢsel baĢarısızlığın, dikkatsizliğinin, konsantrasyon bozukluğunun, 

isimleri hatırlayamamanın ve sosyal baĢarısızlığın daha fazla olduğu saptandı. 

Ġleriye ve Geriye Yönelik Bellek Ölçeğe bakıldığında hasta grubunda prospektif 
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ve retrospektif bellek bozukluklarının daha fazla olduğu görüldü (p<0,05). Bellek 

ĠĢlevselliği Anketi ve bunun alt ölçeklerinden genel unutkanlık sıklığı, unutmanın 

ciddiyeti, geçmiĢe dönük iĢlevler ve hatırlama teknikleri kullanımına bakıldığında 

hasta grubunda öznel bellek yakınmalarının daha fazla olduğu saptandı ve 

puanlarda istatistiksel olarak anlamlı farklılık tespit edildi (p<0,05). 

NFHA‟sı olan hastaların özelliklerine bakıldığında ileri yaĢta olanlarda 

biliĢsel fonksiyonların bozulduğu saptandı. Opere olan ve radyoterapi/gamma-

knife tedavisi alanlarda isim hafızasının bozulduğu gösterildi. Sekonder adrenal 

yetmezliği olanlarda sosyal baĢarısızlığın daha fazla olduğu, steroid replasmanı 

dozu ne kadar fazla ise konsantrasyon bozukluğunun daha fazla olduğu görüldü. 

Hipogonadizmi olan hastaların isimleri hatırlamasının daha kötü olduğu, sosyal 

baĢarısızlıklarının daha fazla olduğu ve operasyon sonrası geçen süre arttıkça, 

isimleri hatırlama puanlarının azaldığı saptandı. IGF-1 düĢük olanlarda IGF-1 

normal olanlara göre sosyal baĢarısızlığın daha fazla olduğu, prospektif belleğin 

daha kötü olduğu ve genel unutkanlık sıklığının daha fazla olduğu tespit edildi.  

Sonuç olarak, NFHA nedeniyle takip edilen hastalarda nörokognitif 

fonksiyonlarda anlamlı düzeyde bozulmalar olduğu ve bunun eksik olan hipofizer 

akslarla, aldıkları tedaviler ve operasyon ile iliĢkili olduğu saptanmıĢtır. Bu 

çalıĢma ile NFHA‟sı olanlarda nörokognitif fonksiyonları etkileyen faktörlerin 

daha erken tanınması ile erken dönemde destek baĢlanarak yaĢam kalitesinin 

olumlu yönde etkilenmesi sağlanabilecektir.  

Anahtar Kelimeler: Non-fonksiyonel Hipofiz Adenomu, Nörokognitif, 

BiliĢsel Fonksiyonlar, Hafıza 
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9. ABSTRACT   

Neurocognitive Evaluation of Patients with Non-Functional Pituitary Adenoma 

In this study, it was aimed to evaluate the neurocognitive functions of 

patients with non-functional pituitary adenoma (NFPA). 

Our study was carried out between May 2022 and April 2023 in 80 

patients aged 18 years and older with NFPA followed in Pituitary Outpatient 

Clinic of Endocrinology Department of Gazi University Medical Faculty and 80 

subjects who did not have pituitary adenoma and attending Internal Medicine 

Outpatient Clinic as a control group. Since depression may affect cognitive 

functions, the Beck Depression Inventory was administered to 160 individuals 

first, and individuals with mild, moderate, or high depressive symptoms were not 

included in the study. Subsequently Cognitive Failures Questionnaire, Prospective 

and Retrospective Memory Questionnaire and Memory Functioning 

Questionnaire were applied to 160 people in total. There was no significant 

difference between the groups in terms of age, gender, BMI, and educational 

status. 

When looked at by groups, The patients with NFPA had higher scores on 

the Cognitive Failures Questionnaire than control subjects (p<0,05). As a result, it 

was determined that general cognitive failure, inattention, concentration disorder, 

inability to remember names and social failure were more common in patients. 

Looking at the Prospective and Retrospective Memory Questionnaire, it was seen 

that prospective and retrospective memory disorders were more common in the 

patient group (p<0,05). When the Memory Functioning Questionnaire and its sub-
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scales, the frequency of general forgetfulness, the severity of forgetting, 

retrospective functions and the use of remembering techniques were examined, 

subjective memory complaints were found to be higher in the patient group and a 

statistically significant differences were found in the scores (p<0,05).  

When the characteristics of the patients with NFPA were examined, it was 

found that cognitive functions were impaired in the elderly. It was shown that the 

memory of the name was impaired in those who were operated and received 

radiotherapy/gamma-knife treatment. It was observed that social failure was 

higher in those with secondary adrenal failure, and the higher the steroid 

replacement dose, the greater the concentration impairment. It was determined 

that patients with hypogonadism had worse recall of names, had more social 

failures, and that as the time passed after the operation increased, the scores of 

remembering names decreased. It was determined that those with low IGF-1 had 

more social failure, worse prospective memory, and a higher frequency of general 

forgetfulness than those with normal IGF-1. 

In conclusion, it was determined that there were significant deteriorations 

in neurocognitive functions in patients followed up for NFPA, and this was 

associated with deficient pituitary axes, the treatments they received, and the 

operation. With this study, early recognition of the associated factors for 

neurocognitive functions in patients with NFPA will be able to positively affect 

the quality of life by starting support in the early period.  

Keywords: Non-functional Pituitary Adenoma, Neurocognitive, Cognitive 

Functions, Memory 
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