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1. Boliim

Ekolojik Bozulmalara ve iklimsel Tehditlere
Tek Saghk Yaklasimi: Surdiriilebilir Kalkinma
Hedefleri-13 Kapsaminda Sistematik Inceleme

Burcu KUCUK BiCER!, Riistii TASTAN?

OZET

Bu béliimde, Iklim Eylemi (SKH-13) ¢ergevesinde ekosistem bozulmalari,
iklim degisikliginin saglik {izerindeki etkileri ve Tek Saglik yaklagiminin bu
¢ok boyutlu kriz baglamindaki énemi, giincel literatiir ve uluslararasi politika
belgeleri 1518inda sistematik bicimde ele alinmaktadir. Insan, hayvan ve cevre
saglig1 etkilesimlerinin iklim kriziyle giderek daha goriiniir hale gelmesi, Tek
Saglik paradigmasini siirdiiriilebilir kalkinmanin temel bilesenlerinden biri
haline getirmistir. Bu c¢ok sektorlii yaklasim, zoonotik hastaliklar,
antimikrobiyal direng, vektor dinamizmi ve g¢evresel bozulma gibi alanlarda
biitiinciil bir ¢6ziim mekanizmasi sunmaktadir.

GIRIS

Iklim degisikligi, yirmi birinci yiizyilin en karmasik kiiresel risklerinden biri
olarak kabul edilmektedir. Atmosferik sicakliklardaki artis, ekstrem iklim
olaylari, ekosistem fonksiyonlarinin bozulmasi ve biyolojik cesitlilik kayiplari
yalmzca c¢evresel degil, aym zamanda toplumsal, ekonomik ve saglik
sistemlerini etkileyen bir dizi sonug iiretmektedir. SKH-13 (Iklim Eylemi), bu
nedenle siirdiiriilebilir kalkinma giindeminin merkezine konumlandirilmistir.

Bu ¢ok yonlii tehdide karst uluslararasi toplumun gelistirdigi en kapsamli
cercevelerden biri, Birlesmis Milletler tarafindan 2015 yilinda ilan edilen
Siirdiiriilebilir Kalkinma Hedefleri (SKH)’dir. Birlegsmis Milletler tarafindan
sosyal, ekonomik ve cevresel alanlarda 2030 yilina kadar ulagilmasi planlanan
17 kiiresel hedefler arasinda yer alan SKH-13: iklim Eylemi, iklim degisikligi
ve etkileriyle miicadeleyi oncelikli bir kalkinma meselesi haline getirmigtir [1].
Iklim Eylemi, iklim degisikliginin etkilerine karsi acil énlem almmasmi ve
dayanikliligin artirllmasini amacglamaktadir. Kiiresel 1sinma, deniz seviyesi
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yiikselmesi, agir1 iklim olaylar1 ve ¢evresel bozulmalar yalnizca dogal cevreyi
degil, ayn1 zamanda insan ve hayvan sagligini da tehdit eden ¢ok boyutlu bir
halk saglig1 sorunu haline gelmistir.

Iklim degisikligi ile miicadelede saglik sistemi yalnizca pasif bir etkilenen
degil, ayn1 zamanda aktif bir aktér konumundadir. Ozellikle halk sagligi
acisindan degerlendirildiginde, artan sicakliklar, degisen yagis rejimleri ve
biyogesitlilik kayb1 gibi iklimsel etkiler; vektér kaynakli hastaliklarin
yayitlimini, gida giivenligi sorunlarini, suya bagli hastaliklar1 ve ruh sagligi
problemlerini tetiklemektedir [2].

Bu baglamda, “Tek Saglik” (One Health) yaklagimi, insan, hayvan ve ¢evre
sagligini entegre sekilde ele alan disiplinler arasi bir paradigma olarak 6n plana
cikmaktadir. Bu noktada, disiplinler arasi ve ¢ok sektdrlii bir miidahale
yaklasimi olan Tek Saglik modeli uygulanmas: giderek 6nem kazanmaktadir.
Bu yaklagim, insan, hayvan ve g¢evre sagligini biitiinciil bir sistemin pargalar1
olarak ele alarak, hem mevcut hem de gelecekteki halk sagligi tehditlerine karsi
entegre bir ¢oziim Onerisi sunmaktadir [3]. Tek Saglik icin son zamanlarda
yapilan en kapsamli tanimlarda biri ise, insanlar, hayvanlar, bitkiler ve ortak
cevreleri arasindaki baglantilart kabul ederek en uygun saglik ve goneng
sonuclarina ulagmak igin yerel, bolgesel, ulusal ve kiiresel diizeyde isbirligi
icinde g¢alisan, ¢oksektorlii ve disiplinlerdtesi bir yaklagimdir (3). Bu yazida,
iklim degisikliginin halk sagligina etkileri, ekolojik bozulma dinamikleri, Tek
Saglik yaklagiminin temel bilesenleri ve ¢oziim stratejileri bilimsel literatiir
temelinde ele alinmaktadir.

GENEL BILGILER: EKOSISTEM, SAGLIK VE iKLiMiN
KESiSIMINDE TEK SAGLIK YAKLASIMI

1. Iklim Degisikliginin Sagliga Etkileri

Iklim degisikliginin, 2030-2050 yillar1 arasinda yilda yaklasik 250.000 ek
oliime neden olabilecegi diisiiniilmektedir. [PCC 2023 Sentez Raporu'na gore,
kiiresel ortalama sicaklik artisi 1,1°C’yi asmis durumdadir ve mevcut emisyon
senaryolarinda bu artisin  1,5°C  smirmi 2030 yilina kadar asmasi
ongoriilmektedir [1]. Bu durum, halk saglhigi agisindan dogrudan ve dolayl
etkiler iiretmektedir (3-6).

Dogrudan etkilerinden biri olan asir1 hava olaylari (sel, kuraklik, sicak hava
dalgalar1) ozellikle yaslilar, cocuklar ve kronik hastaligi olan bireylerde
mortaliteyi artirmaktadir. Sicak hava dalgalari, 20002019 doneminde kiiresel
mortalitede belirgin artiglarla iligkilendirilmigtir. Sicaklik artiginin diger bir
dogrudan etkisi ise vektor kaynakl hastaliklarin (sitma, dengue, Lyme hastaligi)
sicaklik ve nem artistyla daha Once rastlanmayan cografyalarda goriiliir hale



gelmesidir [4-6]. Sicaklik artis1 ile su kaynaklarinda azalma yasanmaktadir.
Kuraklik ve altyap1 yetersizligi nedeniyle su kaynakli hastaliklar artmakta;
kolera, tifo ve hepatit A gibi enfeksiyonlarin insidansi artmaktadir. Is1 artiginin
dolayli etkisi ise psikososyal diizeyde yasanmaktadir. Bu etkiler oncelikle
kendini iklim kaygist (eco-anxiety) gibi ruhsal saglik sorunlari ile
gostermektedir. iklim kaygisi zaman ilerledik¢e toplumun genis kesimlerini
etkilemektedir [5, 7, 8].

Bu bulgular, halk saghiginda iklim duyarli politika iiretiminin Tek saglk
diisiincesi ¢ergevesinde yiiriitiilmesi gerekliligini somut bi¢cimde ortaya
koymaktadir.

2. Ekolojik Bozulma ve Zoonotik Riskler

Ekosistem hizmetlerinin bozulmasi, dogrudan insan saghgint tehdit
etmektedir. Ormansizlagsma, biyolojik ¢esitliligin azalmasi ve tarimsal alanlarin
kotii kullanimi, insan ve hayvan etkilesimini artirmakta; bu da zoonotik hastalik
gecislerinin sikligini ve etkisini artirmaktadir. COVID-19 pandemisi bu agidan
carpicl bir Ornektir [6]. COVID-19 pandemisi, ekolojik baskilarin zoonotik
gecisleri nasil tetikleyebilecegine dair kiiresel bir 6rnek teskil etmektedir.

Tarim ve hayvancilik alanindaki degisiklikler de mikrobiyal direng
gelisimini tetiklemektedir. Antibiyotiklerin yogun kullanimi, hem ¢evresel hem
de gida yoluyla bulasan direng¢li suslarin yayilimma neden olmaktadir [9].
Antimikrobiyal direng, hayvancilik sektdriinde daha da karmasik bir ekolojik
tehdit haline gelmistir.

Diinyada bazi ilkelerde yasanan iklim degisikliginin etkileri vahsi yasam
tizerinde yikic1 etkiler yaparken, habitat degisiminin olumsuz sonuglar
goriilmeye baslanmistir. Ozellikle, 2025 yilinda, Avustralya'da yasanan siddetli
orman yanginlari sonucu koala habitatlar biiyiik 6l¢iide zarar gormiistlir. Yine
2024-2025 yazinda, Avustralya'nin Biiyiik Set Resifi'nde altinci kez genis caph
mercan beyazlamasi yasanmistir. Bu olay, deniz 1s1 dalgalarimin artan siklig1 ve
siddetiyle iliskilendirilmekte ve iklim degisikliginin deniz ekosistemleri
iizerindeki etkilerini gostermektedir. Bu ornekler, iklim krizi ile biyogesitlilik
kayb1 arasindaki dongiisel iligkiyi agiklarken, siirecin bu sekilde devam etmesi
halinde habitat degisimine bagli bazi canli tiirlerinin neslinin tiikenecegi
ongoriilmektedir (8).

3. Tek Saghk Yaklasimi ve Kurumsal Cerceve

FAO (Gida ve Tarm Orgiitii), OIE (Diinya Hayvan Saghg Orgiitii;
2022’den sonra WOAH) ve WHO (Diinya Saghk Orgiitii), Uclii Antlagsma
yaparak, ciddi saglik ve ekonomik etkileri olabilecek zoonozlari da igeren



hastaliklarla iliskili sorumluluklarimi deklare etmislerdir. Bu kuruluslar, Tek
Saglik hedeflerini gerceklestirebilmek i¢in 6rnek olusturan standartlar ve saha
caligmalarmi gelistirmek amaciyla tamamlayict gorevler planlamaktadir. FAO,
OIE ve WHO, One Health yaklasimimi uygulamak tizere politika, program,
teknik rehberlik v iilke destegi alanlarinda ortak hareket etme karar1 almiglardir.
Tek Saglik diislincesi agisindan 2010 yilinda FAO, WHO ve OIE’nin ortak
inisiyatifiyle kuramsal olarak insan sagligi, hayvan sagligi ve ¢evre sagliginin
tek ve biitlinciil bir cer¢evede ele alinmasi amaciyla insan sagligi, hayvan
sagligi ve ¢evre sagliginin tek ve biitlinciil bir ¢ercevede ele alinmasi amaciyla
FAO, OIE, WHO ‘Tripartite Strategic Alignment’ gelistirilmisti. Bu kapsamda
tic kurum zoonotik hastaliklar, antimikrobiyal direng, gida giivenligi ve
pandemilerin; tek bir sektdriin ¢ozebilecegi sorunlar olmadigini, bu nedenle
kiiresel, bolgesel ve ulusal diizeyde One Health temelli, esgiidimli ve
stirdiiriilebilir bir ydnetisim modeli benimsenmesi gerektigini belirtmislerdir.
Bu stratejik uyum belgesiyle ii¢ kurulus, insan sagligi, hayvan saglig1 ve gevre
sagligin1 birlikte ele alan One Health yaklasimini kurumsal ve operasyonel
diizeyde benimsemis; siirveyans sistemlerinin entegrasyonu, ortak risk
degerlendirmesi, politika ve teknik rehberlerin uyumlagtirilmasi ile iilkelere
esglidimlii teknik destek saglanmasi konusunda ortak taahhiitte bulunmustur.
Ozellikle COVID-19 pandemisi sonrasinda, hastaliklarin ortaya ¢ikisinda
hayvan, insan ve c¢evre etkilesiminin belirleyici rolii vurgulanmis; onleme,
hazirlik ve miidahale siireglerinin ancak sektorler arasi koordinasyon ve ortak
yonetisim mekanizmalariyla etkili olabilecegi acgikca ifade edilmistir. Bu
cergevede Tripartite Strategic Alignment, One Health’i yalnizca kavramsal bir
yaklasim olarak degil, 6l¢iilebilir, izlenebilir ve uygulanabilir bir kiiresel saglik
politikasi araci olarak tanimlayan temel bir referans metin niteligi tasimaktadir
4.

2022 yilinda ise WHO, FAO, OIE ve UNEP tarafindan yayimlanan One
Health Ortak Eylem Plani (2022-2026) ile uygulamaya doniik bir yapi
kazanmistir [5, 6]. Bu plan, ¢apraz sektorlii veri paylagimini, entegre hastalik
gbzetimini, ¢evre ve hayvan sagligmin halk sagligina entegrasyonunu
icermektedir. Ayrica, Tek Saglik egitimi hem {iniversitelerde disiplinler arasi bir
miifredat olarak yer almali hem de yerel yonetimler ve saglik calisanlar1 igin
siirekli mesleki gelisim programlarinda sunulmalidir (3, 5).

One Health Ortak Eylem Plan1 (2022-2026), yalnizca teknik is birligini
degil, aym1 zamanda yoOnetigim, kapasite gelistirme ve siirdiiriilebilirlik
boyutlarin1 da kapsayan biitiinciil bir ¢er¢eve sunmaktadir. Plan kapsaminda
iilkelerin; insan, hayvan ve g¢evre sagligina iliskin kurumsal sorumluluklar
netlestirmesi, sektdrler arasi koordinasyon mekanizmalarin1 resmi yapilarla



giiclendirmesi ve Tek Saglik temelli politika {iretimini ulusal kalkinma ve saglk
stratejilerine entegre etmesi ongoriilmektedir. Bu baglamda, 6zellikle diisiik ve
orta gelirli iilkelerde teknik kapasite farkliliklarinin azaltilmasi, laboratuvar
altyapisinin  giiclendirilmesi ve ortak risk degerlendirme araglariin
standartlagtirilmast  oncelikli alanlar olarak tanimlanmistir. Eylem plani,
iilkelerin yalmizca kriz anlarinda degil, olagan donemlerde de Tek saglik
yaklagimin sistematik bicimde uygulamasini hedefleyen yapisal bir doniigiimii
tesvik etmektedir (3, 5).

Planin dikkat ¢eken bir diger yonii ise bilgi iiretimi, aragtirma ve kanita
dayali karar alma siireclerine verdigi gii¢lii vurgudur. Tek Saglik ¢ercevesinde
yiriitillecek aragtirmalarin disiplinler arasi ekiplerle planlanmasi, insan, hayvan
ve gevre etkilesimlerini birlikte ele alan veri setlerinin gelistirilmesi ve bu
verilerin politika yapim siireclerinde aktif olarak kullanilmasi 6nerilmektedir.
Ayrica, risk iletisimi ve toplum katilimi planin temel bilesenleri arasinda yer
almakta; yerel topluluklarm, sivil toplumun ve yerel yonetimlerin Tek Saglik
uygulamalarina dahil edilmesi siirdiiriilebilirlik agisindan kritik goriilmektedir.
Bu yoniiyle Tek Saglik Ortak Eylem Plani, Tek Saghk yaklasimini yalnizca
teknik bir saglik stratejisi olmaktan g¢ikararak, toplumsal, ¢evresel ve yonetsel
boyutlar1 olan bir kamu politikas1 modeli haline getirmektedir (10).

4. Politika ve Direncli Sistemler

Surdiirtilebilir kalkinma hedefleri dogrultusunda iklim degisikligine uyum
saglamak, yalnizca saglik sistemlerinin sorunu degildir. Sehir planlamasi,
ulagim, enerji, tarim, egitim ve iletisim gibi pek ¢ok alanda yapilacak yapisal
reformlar, halk saghgini dolayl olarak iyilestirmektedir. Ornegin: yesil alanlar,
hava kalitesini artirmakta ve 1s1 adasi etkisini azaltmaktadir. Giines enerjisi
kullanim1 ve bisiklet yollar1 karbon ayak izini diisiirmektedir. iklim farkindalik
egitimleri toplumda davranis degisikligini tesvik etmektedir [9-11].

Direngli sistemlerin gelistirilmesi, saglik sonuglarinin yalnmzca saglik
hizmetleri araciligiyla degil, yasam g¢evresinin biitiinciil olarak ele alinmasiyla
iyilestirilmesini gerektirmektedir. Iklim degisikliginin etkileri; sicak hava
dalgalar, hava kirliligi, agir1 hava olaylar1 ve gida giivensizligi yoluyla 6zellikle
kirilgan niifus gruplarinda hastalik yiikiinii artirmaktadir (11-13). Bu nedenle
saglik etkisi degerlendirmelerinin politika yapim siireglerine sistematik bi¢cimde
entegre edilmesi, sehir planlamasi, ulasim, enerji ve tarim gibi sektdrlerde
alman kararlarin halk sagligi iizerindeki kisa ve uzun vadeli sonuglarinin
ongoriilmesini miimkiin kilmaktadir (14, 15). Saghgi gozeten politikalar,
yalnizca morbidite ve mortaliteyi azaltmakla kalmamakta, ayn1 zamanda saglik
esitsizliklerinin derinlesmesini 6nleyici bir rol de iistlenmektedir (11,16).



Yerel yonetimler, iklime uyumlu ve direngli sistemlerin ingasinda kilit bir
konuma sahiptir. Yesil alanlarin artirilmasi, kentsel 1s1 adasi etkisinin
azaltilmasina ve hava kalitesinin iyilestirilmesine katki saglarken, bu
miidahaleler solunum ve kardiyovaskiiler hastaliklar iizerinde olumlu etkiler
yaratmaktadir (15,17). Aktif ulasimi destekleyen bisiklet yollari, yaya dostu
kent tasarimlari ve toplu tagima yatirimlari, karbon salimini azaltmanin yani sira
fiziksel aktiviteyi tesvik ederek bulasici olmayan hastaliklarin 6nlenmesine
katki sunmaktadir (5,9). Bu uygulamalar, cevresel siirdiiriilebilirlik ile halk
saghigi kazanimlarmin birbirinden ayr degil, birbiriyle biitiinlesik hedefler
oldugunu ortaya koymaktadir (17).

Direngli sistemlerin siirdiiriilebilirligi ise toplumsal katilim, yonetisim
kapasitesi ve kurumsal grenme siiregleriyle yakindan iliskilidir. Iklim ve saglik
politikalarinin etkinligi, teknik diizenlemelerin yani sira toplumun farkindaligi,
risk algis1 ve davramis degisikligi potansiyeline baghdir (16,19). Egitim
sistemleri, medya ve sivil toplum araciligiyla gelistirilen iklim ve saglik
okuryazarligi, bireylerin giinliik yasamlarinda daha siirdiiriilebilir tercihler
yapmasi desteklemekte ve politika uygulamalarinin kaliciligini artirmaktadir
1(4,19). Bu baglamda politika ve direngli sistemler, mevcut riskleri yonetmenin
Otesinde, gelecekte ortaya cikabilecek saglik tehditlerine karsi esnek, kapsayici
ve uyarlanabilir bir toplumsal yap1 olusturmay1 hedeflemelidir (12 13, 20).

SKH-13 KAPSAMINDA iKLiM DEGISIiKLiGi VE TEK SAGLIK
YAKLASIMI

Siirdiiriilebilir Kalkinma Amaglari’nin 13’iinciisii olan Iklim Eylemi, iklim
degisikliginin saglik, cevre ve sosyoekonomik sistemler iizerindeki ¢ok boyutlu
etkilerine biitlinciil yanitlar gelistirilmesini zorunlu kilmaktadir. Bu baglamda,
ekolojik bozulma, biyolojik ¢esitlilik kayb1 ve iklim kaynakli risklerin insan,
hayvan ve cevre sagligi lizerindeki etkilesimleri giderek daha goriiniir hale
gelmis; Tek Saglik (One Health) yaklagimi, bu karmagik sorunlarin anlagilmasi
ve yonetilmesinde temel bir analitik ve uygulamali ¢erceve olarak 6ne ¢ikmistir.
Ozellikle son yillarda yayimlanan ¢aligmalar, iklim degisikliginin zoonotik
hastaliklarin  ortaya ¢ikisi, gida sistemlerinin  kirllganligi  ve gevresel
maruziyetler yoluyla halk saghgini nasil sekillendirdigini Tek Saglik
perspektifiyle ele almakta ve siirdiiriilebilir kalkinma hedefleriyle giiclii bir bag
kurmaktadir. Bu dogrultuda, Siirdiiriilebilir Kalkinma Hedefi 13 kapsaminda
ekolojik bozulmalar ve iklimsel tehditlerin Tek Saglik yaklasimi ¢ercevesinde
degerlendirildigi segilmis literatiir 6rnekleri Tablo 1’de sunulmustur.



Tablo 1. SKH-13 Kapsaminda Iklim Degisikligi ve Tek Saglik Yaklasimini
Ele Alan Secilmis Literatiir (21-31)

Yil Yayin Bashgi Anahtar Bulgular Dergi/Kurum
2025 The effects of climate | Iklim degisikligi, zoonotik | Pan  African
change on zoonotic | hastaliklarin cografi dagilimini ve | Medical
disease risks: A One | bulag dinamiklerini degistirmektedir; | Journal — One
Health concern One Health temelli risk | Health
degerlendirmesi 6nerilmektedir.
2025 The effects of climate | Iklim degisikliginin saghk iizerindeki | Climate
change on health: A | etkileri sistematik olarak
systematic review with | degerlendirilmis, One Health
a One Health | yaklasiminin politika iiretimi igin
perspective gerekli oldugu vurgulanmustir.
D 1 hastalikl 1
Traversed dynamics of > bulasict . ast.al amj "yayl 1m.1n? Environmental
. artirmakta, Ozellikle diistik gelirli .
2024 climate change and One | . . . .. | Sciences
iilkelerde saglik sistemlerini
Health Europe
zorlamaktadir.
Traversed dynamics of
2024 climate change and One | Iklim degisikligi ve Tek Saglik iliskisi | SpringerOpen
Health
2024 One Health: A | One Health yaklasimimn iklim, ¢evre | One Health
structured review and | ve saglik sistemleriyle iligkisi biitiinciil
commentary on trends | olarak ele alinmigtir.
and implications
i th
Using  the = UNong hodefleri,  Tek  Saglik
Sustainability Goals to . . Global Health
2023 yaklagiminin benimsenmesi igin global
Promote a One Health .. Journal
politika araglar: sunmaktadir.
Approach
2023 Embracing One Health Cevresel bozulmalar ve saglik riskleri UNEP
Tek slik 1
One Health as a catalyst e' . Sé,lgl > zoon(?zvar . ve Nature
. antimikrobiyal diren¢ gibi kiiresel .
2022 for sustainable . . . Reviews
tehditlerde disiplinler arasi ¢6ziim . .
development Microbiology
sunar.
2022 One Health through the | Tek Saghk yaklagiminin SKH'lerle McKee et al.
lens of the SDGs entegrasyonu
FAO, UNEP, WHO, WOAH gibi
2021 One Health Joint Plan | kuruluglarin igbirligiyle | FAO/WHO/
of Action 2022-2026 stirdiiriilebilirlik i¢in One Health plan1 | UNEP/WOAH
gelistirilmistir.
li h .
Climate change  and Iklim degisikligiyle tetiklenen | The Lancet
ZOONOSES: A . . ..
2020 . zoonozlarda artiy ve epidemiyolojik | Planetary
growing One Health . .
kayma gozlemlenmistir. Health
concern




Tablo 1’de da goriildiigii iizere yapilan yayimnlar 6zellikle siirdiiriilebilirlik
yaklagiminin  6nemini gostermektedir. Ekolojik tehditler ve iklimsel
bozulmalarin 6nlenmesi amaciyla yapilan miidahalelerin smirli kalmamasi
onem tagimaktadir. Ozellikler gelisen antimikrobiyal direng ve artan zoonotik
enfeksiyonlarin ~ Onlenmesinde  siirdiiriilebilirlik  ilk adim  olmalidir.
Siirdiiriilebilirlik ise hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerin ortak
kararlilik gdstermesi ve global politikalar ile saglanabilir. Aksi durumda alman
onlemler bulunduklar1 alanda ve zamanda smirli kalacaktir. Ayria, iklim
degisikligi, ekolojik bozulma ve saglik tehditleri arasindaki iliskinin gecici ya
da sektorel miidahalelerle yonetilemeyecek kadar karmasik ve ¢ok boyutlu
oldugu acik bigimde ortaya koyulmaktadir. Ozellikle Tek Saglk yaklasimi
cergevesinde yiiriitillen caligmalar, siirdiiriilebilirligin yalnizca ¢evresel bir
hedef degil, ayn1 zamanda zoonotik hastaliklar, antimikrobiyal diren¢ ve gida
giivenligi gibi kiiresel saglik sorunlarinin 6nlenmesinde temel bir belirleyici
oldugunu gostermektedir. Bu baglamda, kisa vadeli ve proje temelli
miidahalelerin, altta yatan yapisal nedenlere dokunmadig: siirece kalict saglik
kazanimlar1 {iretmesinin miimkiin olmadig1 vurgulanmaktadir. Ekosistem
biitlinliigiiniin korunmasi, dogal yasam alanlarinin tahribatinin sinirlandirilmasi
ve iklim degisikligine uyum politikalarinin saglik perspektifiyle ele alinmasi,
siirdiiriilebilirlik yaklasiminin vazgeg¢ilmez bilesenleri olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Gelisen antimikrobiyal diren¢ ve artan zoonotik enfeksiyonlar,
siirdiiriilebilirlik ilkesinin neden bir baslangi¢ noktasi olarak ele alinmasi
gerektigini somut bicimde gdstermektedir. Antimikrobiyallerin insan sagligi,
hayvancilik ve tarim sektorlerinde kontrolsiiz ve esgiidiimsiiz kullanimi, direng
gelisimini  hizlandirmakta; bu durum, hem mevcut tedavi segeneklerini
sinirlamakta hem de saglik sistemleri {izerinde ciddi bir yiik olusturmaktadir.
Benzer sekilde, iklim degisikligi ve ekolojik dengenin bozulmasiyla birlikte
yaban hayati—insan etkilesiminin artmasi, zoonotik patojenlerin ortaya ¢ikis ve
yayilim riskini yiikseltmektedir. Bu sorunlarin yonetimi, yalnizca hastalik
ortaya ¢iktiktan sonra verilen tepkilerle degil; tiretim, tiiketim ve ¢evre yonetimi
siireclerini kapsayan uzun vadeli ve siirdiiriilebilir politikalarla miimkiin
olabilmektedir (21-31).

Siirdiiriilebilirligin etkin bi¢cimde hayata gecirilmesi ise gelismis ve gelismekte
olan iilkeler arasinda ortak sorumluluk ve kararlilik gerektirmektedir. Kiiresel saglik
tehditlerinin smir tammayan dogasi, tek tek iilkelerin aldigi onlemlerin ancak
uluslararast is birligi ve uyumlu politikalarla anlam kazanabilecegini
gostermektedir. Aksi durumda, belirli bir lilkede ya da bolgede uygulanan koruyucu
onlemler, kiiresel 6lcekte desteklenmedigi siirece etkisini yitirmekte ve zamansal
olarak simirli kalmaktadir. Bu nedenle siirdiiriilebilirlik, yalnizca ulusal politika



belgelerinde yer alan bir hedef degil; kiiresel yonetisim mekanizmalari, baglayici
uluslararasi diizenlemeler ve ortak finansman araglariyla desteklenen bir politika
yaklasimi olarak ele alinmalidir. Bu ¢ergcevede Tek Saglik yaklagim, siirdiiriilebilir
kalkinma hedefleriyle uyumlu, uzun vadeli ve kolektif bir kiiresel saglik vizyonu
sunmaktadir (3, 21-31).

TURKIYE SDSN GELiSIM RAPORU ANALIZI

Tiirkiye nin Sustainable Development Report 2023 verilerine gore, SDG Index
kapsaminda 166 iilke arasinda 70. sirada yer almasi, siirdiiriilebilir kalkinma
hedeflerine yonelik genel ilerlemenin orta diizeyde oldugunu gostermektedir. SDG-
13 (iklim Eylemi) 6zelinde ise Tiirkiye’nin performansi “orta diizey basar1” olarak
siiflandirilmakta; bu durum, bazi politika girisimlerine ragmen iklim degisikliginin
azaltimi ve uyumuna yonelik yapisal doniistimiin heniiz yeterli diizeyde olmadigin
ortaya koymaktadir. Raporda, 6zellikle sera gazi emisyonlarinin mutlak diizeyde
artmaya devam etmesi ve ekonomik biiyiimenin halen fosil yakit yogun bir yapi
sergilemesi, SDG-13 performansini sinirlayan temel faktorler arasinda
degerlendirilmektedir (32, 33).

Tiirkiye, Paris Anlagsmasi’n1 2021 yilinda onaylamis ve 2053 yili i¢in net sifir
emisyon hedefini agiklamis olsa da, bu hedefin sektdrel yol haritalari, baglayici ara
hedefler ve izleme-degerlendirme mekanizmalariyla yeterince desteklenmedigi
goriilmektedir. Ozellikle enerji, ulasim, sanayi ve tarim sektorlerinde sera gazi
azalimma yonelik politikalarin parcali ilerlemesi, iklim eyleminin biitliinciil bir
stratejiye donlismesini zorlastirmaktadir. Sustainable Development Report 2023°te
de vurgulandig: iizere, karbon fiyatlandirmasi, fosil yakit tegviklerinin azaltilmasi
ve yenilenebilir enerji yatirimlarmin hizlandirilmasi gibi temel politika araglarinin
sinirl 6lglide uygulanmasi, Tiirkiye’nin iklim performansinda yapisal bir sigrama
yaratmasini engellemektedir (32-34).

Bu durum, iklim eyleminin yalnizca gevresel bir hedef degil, ayn1 zamanda halk
sagligi, ekonomik dayaniklilik ve ekosistem siirdiiriilebilirligi agisindan kritik bir
politika alan1 oldugunu géstermektedir. Artan sicakliklar, hava kirliligi, kuraklik ve
asir1 hava olaylar, Tiirkiye’de hem bulasici olmayan hastalik yiikiinii hem de
iklimle iligkili saglik risklerini artirmaktadir. Bu baglamda SDG-13 kapsamindaki
ilerlemenin gii¢lendirilmesi, Tek Saglik yaklagimiyla uyumlu bi¢imde ele alinmaly;
iklim politikalari insan, hayvan ve ¢evre sagligini birlikte gézeten uzun vadeli ve
kanita dayali bir ¢ergeveye oturtulmalidir. Aksi halde, mevcut sinirhi ilerleme, kisa
vadeli kazanimlarla sinirl kalacak ve iklim degisikliginin saglik ve cevre tizerindeki
etkileri giderek derinlesecektir (32-37).

Tek Saglik yaklagiminin kurumsal politikalar diizeyinde benimsenmesi, iklim
degisikligiyle iligkili saglik risklerinin 6nlenmesi ve yonetilmesi agisindan kritik



oneme sahiptir (30,28). Iklim degisikligi; zoonotik hastaliklarm yayilim
dinamiklerini, vektér dagilimini, gida giivenligini ve antimikrobiyal direng
gelisimini dogrudan etkileyerek insan, hayvan ve ¢evre sagligi arasindaki karsilikli
bagimliligi daha goriiniir hale getirmektedir (28,6). Bu baglamda Tek Saglk
yaklagimmnin yalnizca akademik bir cerceve olarak degil, kamu kurumlarmin
politika gelistirme, planlama ve uygulama siireclerine entegre edilen biitiinciil bir
yonetisim modeli olarak ele alinmasi gerekmektedir. Uluslararasi literatiirde de
vurgulandigr iizere, iklim degisikligiyle miicadelede etkili ve siirdiiriilebilir
sonuglara ulagilabilmesi, sektorler arasi esgiidiimiin saglanmasi ve kurumsal
sorumluluklarin agik bigimde tanimlanmasiyla miimkiindiir (30,8).

Tiirkiye’de Tek Saglik yaklasimina iligkin uygulamalar heniiz biitiinciil bir
ulusal politika belgesiyle kurumsallastirilmamis olmakla birlikte, farkli bakanliklar
ve kurumlar biinyesinde yiiriitiilen sektorel programlar araciligryla parcalt bigimde
hayata gecirilmektedir. Saglik Bakanligi Halk Saghigi Genel Miidiirliigii (HSGM)
blinyesinde yliriitiilen zoonotik hastaliklarla miicadele faaliyetleri ve Ulusal
Antimikrobiyal Diren¢ (AMR) Kontrol Programi, insan sagligi boyutunda 6nemli
bir kurumsal kapasite olusturmaktadir (38). Tarim ve Orman Bakanligi’nin hayvan
sagligi, gida giivenligi ve biyogiivenlik uygulamalari, hayvansal iiretim zincirinde
hastalik kontrolii ve risk azaltimi agisindan Tek Saglik yaklagimiyla uyumlu bir
cerceve sunmaktadir (39). Buna ek olarak, Cevre, Sehircilik ve Iklim Degisikligi
Bakanlig: tarafindan yiiriitiilen iklim degisikligi eylem planlari, sera gazi envanteri
calismalar1 ve uyum stratejileri, ¢cevresel belirleyicilerin izlenmesi ve yonetilmesi
acisindan 6nemli bir kurumsal altyap1 saglamaktadir (36, 37, 40).

Akademik kurumlar ve egitim programlart da Tirkiye’de Tek Saghk
yaklagiminin gelistirilmesinde 6nemli bir rol tistlenmektedir. Veteriner hekimlik ile
tip fakiilteleri arasinda giderek artan is birlikleri, zoonotik hastaliklar, gida giivenligi
ve antimikrobiyal diren¢ gibi alanlarda disiplinler arasi bilgi {retimini
desteklemektedir (41). Tek Saglik odakli yiiksek lisans ve doktora programlari ile
secmeli derslerin miifredata dahil edilmesi, uzun vadede bu yaklasimin insan
kaynag1 boyutunun giiclendirilmesi agismdan énemli bir iyi uygulama 6rnegi olarak
degerlendirilmektedir. Bununla birlikte, mevcut yapinin en temel sinirliligi, bu
uygulamalarin ulusal diizeyde ortak bir vizyon, baglayici hedefler ve izleme-
degerlendirme mekanizmalariyla desteklenmemesidir. Bu nedenle Tiirkiye’de Tek
Saglik yaklagiminin iklim degisikligiyle miicadelede etkili ve siirdiiriilebilir bir
politika aracina doniisebilmesi i¢in, sektorel uygulamalar biitiinlestiren, kurumsal
rollerin net bigimde tanimlandig1 ve siirdiiriilebilirligi giivence altina alan resmi bir
ulusal politika belgesinin gelistirilmesine ihtiyag duyulmaktadir (28, 30, 37).
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TURKIYE’DE TEK SAGLIK iCiN ULUSAL POLITiKA BOSLUGU VE
YOL HARITASI

Tiirkiye’de Tek Saglik yaklasimi, zoonotik hastaliklar, antimikrobiyal direng,
gida giivenligi ve iklim degisikligiyle iliskili saglik riskleri baglaminda kurumsal
farkindaliga sahip olmakla birlikte, heniiz biitiinciil ve baglayici bir ulusal politika
gercevesi ile kurumsallastirilmamigtir. Meveut durumda Saglik Bakanligi, Tarim ve
Orman Bakanlig ile Cevre, Sehircilik ve Iklim Degisikligi Bakanlig: basta olmak
tizere farkli kurumlar tarafindan yiiriitillen programlar, Tek Saghk ilkeleriyle
ortiisen Onemli uygulamalar igermektedir. Bu faaliyetleri ortak bir vizyon, net
tanimlanmis roller ve siirdiirlilebilir bir yonetisim mekanizmas1 altinda
birlestirilebilmek amaciyla c¢aligmalar yapilmaktadir. Bu durumun heniiz
saglanamamis olmasi, Tek Saglik yaklasiminin iklim degisikligiyle miicadelede
stratejik bir politika aract olarak etkinligini simnirlayan temel yapisal boslugu
olusturmaktadir.

Ulusal diizeyde kapsamli bir Tek Saglik politika belgesinin bulunmamasi,
sektorler arasi veri paylasiminin kurumsal gilivence altina alinmasini, ortak risk
degerlendirme siireclerinin standartlastirllmasin1 ve insan, hayvan ve ¢evre
saghigina ilisgkin gostergelerin entegre bicimde izlenmesini zorlastirmaktadir.
Ozellikle zoonotik hastaliklar ve antimikrobiyal direng gibi alanlarda yiiriitiilen
stirveyans faaliyetleri, farkli kurumlar arasinda biitiinciil bir risk yonetimi
yaklagimina doniisememektedir. Benzer sekilde, iklim degisikligi eylem planlari ile
saglik politikalar arasindaki smirl entegrasyon, iklim kaynakli saglik etkilerinin
onlenmesine yonelik politikalarm kisa vadeli kalmasina neden olmaktadir..

Bu politika boslugunu gidermek amaciyla Tek Saglik yol haritasinin ilk admmu,
resmi bir Ulusal Tek Saglik Strateji Belgesinin hazirlanmasidir. Bu belgenin; insan,
hayvan ve gevre sagligina iliskin kurumsal sorumluluklari net bigimde tanimlamast,
sektorler aras1 koordinasyonu saglayacak kalici bir yOnetisim mekanizmast
olusturmasi ve iklim degisikligi, AMR ve zoonotik hastaliklar gibi 6ncelikli alanlar
icin ortak hedefler belirlemesi gerekmektedir. Ayrica bu stratejinin, Siirdiiriilebilir
Kalkinma Hedefleri ve ozellikle SDG-13 ile uyumlu gostergeler icermesi,
ilerlemenin izlenebilir ve raporlanabilir olmasini saglayacaktir.

Yol haritasinin ikinci temel bileseni, entegre veri paylagimi ve ortak siirveyans
sistemlerinin gii¢lendirilmesi olmahdir. Insan saghgi, hayvan saghig ve cevresel
gostergelere iliskin  verilerin  birlikte analiz edilebildigi, erken uyarn
mekanizmalarim destekleyen ve iklim degisikligine duyarli bir izleme altyapisi, Tek
Saglik yaklagiminin sahadaki kapasitesini artiracaktir. Bu c¢ercevede, mevcut
slirveyans sistemlerinin uyumunun saglanmasi ve veri paylagimina iliskin
engellerin tanimlanmasi ile bu engellerin kaldirilabilmesi amaciyla gerekli
islemlerin yapilmasi kritik 6neme sahiptir.
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Ugiincii olarak, her alanda oldugu gibi insan kaynagi ve kurumsal kapasitenin
giiclendirilmesi yol haritasinin siirdiiriilebilirligi agisindan belirleyicidir. Tek Saglik
odakl lisansiistli programlarin desteklenmesi, tip, veterinerlik, gevre ve halk saglig
disiplinleri arasinda ortak egitim ve arastirma alanlarmin tesvik edilmesi, uzun
vadede politika uygulamalarinin niteligini artiracaktir. Buna ek olarak, yerel
yonetimler ve saha c¢alisanlann igin siirekli mesleki gelisim programlarinin
olusturulmasi, Tek Saghk yaklagimmm yalmzca merkezi diizeyde degil, yerel
diizeyde de uygulanabilirligini gii¢clendirecektir.

Son olarak, Tiirkiye’de Tek Saglik yaklasiminin iklim degisikligiyle
miicadelede etkili bir politika aracina doniisebilmesi i¢in, bu yaklasimi sahiplenme,
stirdiiriilebilir finansman ve uluslararasi is birligi unsurlarmin yol haritasma agik
bi¢imde entegre edilmesi gerekmektedir. Kiiresel saglik ve iklim tehditlerinin sinir
asan dogasi géz Oniinde bulunduruldugunda, Tirkiye'nin Tek Saglik alanindaki
kurumsal kapasitesini uluslararasi gergevelerle uyumlu bigimde gelistirmesi, hem
ulusal hem de kiiresel saglik giivenligi agisindan stratejik bir gereklilik olarak
degerlendirilmelidir.

Asagida Tirkiye baglamma 6zgii, Ol¢iilebilir, izlenebilir ve politika yapimia
dogrudan entegre edilebilir Tek Saglik gostergeleri sistematik bir c¢ercevede
sunulmustur. Gostergeler, iklim degisikligi, zoonozlar, antimikrobiyal direng, gida
giivenligi ve yoOnetisim eksenlerinde yapilandirilmistir ve ulusal veri iiretim
kapasitesi dikkate almarak geligtirilmistir. GoOstergelerin  diizenli olarak
raporlanmasi, SDG-13 basta olmak {izere siirdiiriilebilir kalkinma hedefleriyle
uyumlu, iklim degisikligine duyarli ve kanita dayal bir saglik yonetisimi modelinin
gelistirilmesine katki saglayacaktir.

Tablo 2. Tiirkiye’ye Ozgii Olgiilebilir Tek Saghk Gostergeleri

Alan Gosterge Tamim / Olgiit Veri Sorumlu Raporlama
Kaynag Kurum(lar) Sikhg
Yonetisim  Ulusal Tek Resmi ulusal Resmi Saglik 5 yilda bir
Saglik Tek Saglik mevzuat Bakanligi,
politika stratejisinin Tarim  ve
belgesi varlig1 (var/yok) Orman
Bakanligi,
CSiDB
Kurumlar Tek Saglik  Kurumsal Tlgili Yillik
arast kapsaminda kayitlar Bakanliklar
koordinasyon c¢alisan  ulusal
mekanizmast  kurul/komite
say1sl
Ortak rapor Yilda Kurum HSGM, Yillik
sayisl yayimlanan raporlari Tarim  ve
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sektorler  arasi
Tek Saglik
raporu sayist

Orman
Bakanlig1

Tek  Saglik Tek Saglik  Merkezi Hazine ve Yillik
biitge pay1 faaliyetlerine biitce Maliye
ayrilan biitge Bakanlig1
orani (%)
Zoonozlar  Entegre Insan—hayvan Siirveyans HSGM, Yillik
ve siirveyans ortak izlenen  sistemleri Tarim  ve
Stirveyans ~ kapsami zoonozlarin Orman
orant (%) Bakanlig1
Iklim duyarli KKKA, Saglik HSGM Yillik
Z00Nnoz Leishmaniasis istatistikleri
insidansi vb. yillik
insidans
Erken wuyart Iklim  temelli Kurumsal HSGM, Yillik
sistemi zoonoz  erken kayit MGM
uyart sistemi
(var/yok)
Ortak  saha Salginlarda Olay HSGM, Yillik
incelemesi ortak inceleme raporlar Tarim  ve
yapilan olay Orman
orani (%) Bakanlig1
AMR Insan DDD/1000 Regete Saglik Yallik
antibiyotik kisi/giin verileri Bakanlig1
tiiketimi
Hayvancilikta mg/PCU Veteriner Tarrm  ve Yillik
antibiyotik hekim Orman
kullanimi1 kayitlart Bakanlig1
Ortak direngli Insan ve AMR HSGM, Yillik
patojen hayvanda ortak raporlari Tarim  ve
izlenen patojen Orman
say1s1 Bakanlig1
Cevresel AMR igin Laboratuvar CSIDB Yillik
AMR izleme  ¢evresel verileri
ornekleme
noktast sayisi
Gida Gida kaynakli  Zoonotik Gida Tarrm  ve Yillik
kaynakli zoonoz oran1  patojen saptanan denetimleri  Orman
zoonozlarin tirlin orani (%) Bakanligi
orant Biyogiivenlik  Biyogiivenlik Denetim Tarm  ve Yillik
uyumu standartlarini raporlari Orman
saglayan isletme Bakanlig1
orant (%)
Kalintt Pestisit/veteriner ~Laboratuvar Tarim  ve  Yillik
saptanan ilag kalintist  verileri Orman
numune bulunan numune Bakanlig1
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orani
Korunan alan Korunan Cevresel CSiDB Yillik
orant alanlarin toplam istatistikler
yiizolglimiine
orant (%)
iklim & Kisi bast  CO: Ulusal sera CSIDB Yillik
Saglik emisyon esdegeri/kisi gazl
envanteri
PM2.5’ye 100.000 niifusta Saglik Saglik Yillik
bagli erken o&liim orani istatistikleri ~ Bakanlig1
6lim
Asirt sicak  100.000 niifusta Hastane
bagvurulari basvuru sayisi kayitlar
SONUC

Iklim degisikligi, yalmzca ¢evresel bir sorun degil; insan, hayvan ve
ekosistem sagligini es zamanli olarak etkileyen, cok boyutlu ve dinamik bir halk
saglhigl krizidir. Bu krizin etkileri, bulasict ve bulasici olmayan hastalik
yiikiindeki artistan gida ve su gilivensizligine, afetlere bagh saglik kayiplarindan
saglik sistemlerinin kirilganligmmin derinlesmesine kadar genis bir yelpazede
ortaya ¢cikmaktadir. Bu nedenle iklim degisikligiyle miicadele, tek bir sektoriin
ya da disiplinin smirlart iginde ele alinamayacak; biitiinciil, esgiidiimli ve
stirdiiriilebilir bir yaklasimi zorunlu kilmaktadir. Tek Saglik yaklasimi, bu ¢ok
boyutlu risk alanlarii ortak bir ¢ercevede ele almasi sayesinde, Siirdiiriilebilir
Kalkinma Hedefi 13 kapsaminda yiiriitiilen iklim eylemleri i¢in giiglii ve
islevsel bir politika zemini sunmaktadir.

Tiirkiye 6zelinde degerlendirildiginde, Tek Saglik yaklagimina iliskin 6nemli
kurumsal kapasite ve uygulama ornekleri bulunmakla birlikte, bu potansiyelin
ulusal diizeyde biitiinciil bir stratejiye doniistiiriilmesi Onemlidir. Sektorel
ilerleyen uygulamalar, iklim degisikliginin saglik {iizerindeki etkilerini
onlemede ve yonetmede yeterli etkiyi iiretemeyebilir. Bu baglamda, Ulusal Tek
Saglik Strateji Belgesi’nin hazirlanmasi, kurumsal rollerin net bicimde
tanimlanmas1  ve  sektorler arasi1 koordinasyonu saglayacak kalici
mekanizmalarin olusturulmasi, iklim eylemlerinin etkinligi agisindan 6ncelikli
bir gereklilik olarak ortaya ¢ikmaktadir.

Sonug olarak, halk sagligi perspektifinin iklim politikalarinin merkezine
yerlestirilmesi ve Tek Saglik yaklasiminin politika yapim siireglerine sistematik
bicimde entegre edilmesi, Tiirkiye’nin iklim krizine karsi direngli bir saglik
sistemi insa etmesi i¢in kritik dneme sahiptir. Erken uyar sistemleri, iklim
duyarli siirveyans, afet yonetimiyle entegrasyon ve antibiyotik kullaniminin
etkin izlenmesi gibi uygulamalar, yalmzca mevcut riskleri yonetmekle
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kalmayacak; gelecekte ortaya ¢ikabilecek saglik tehditlerine karsi da koruyucu
bir zemin olusturacaktir. Aksi halde, iklim degisikliginin toplum sagligi
izerindeki etkileri artarak devam edecek ve bu etkileri yonetmek, giderek daha
yiiksek sosyal ve ekonomik maliyetler doguracaktir. Tek Saglik yaklagimi, bu
siirecin yonetilmesinde bir tercih degil, bilimsel ve yonetsel bir zorunluluk
olarak degerlendirilmelidir.
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2. Bolum

Fibromyalji ve Egzersiz
Nurcan CONTARLI', Tarik OZMEN?

OZET

Fibromiyalji sendromu (FM), yaygin agri, yorgunluk, uyku bozuklugu ve
psikolojik sorunlarla karakterize, yasam kalitesini olumsuz etkileyen kronik bir
kas-iskelet sistemi hastaligidir. Etiyopatogenezinde genetik, enfeksiydz,
travmatik ve psikososyal faktdrler rol oynamaktadir. Klinik olarak kronik
yaygin agr1, uyku problemleri, biligsel bozukluklar, yorgunluk ve ¢esitli somatik
sikayetlerle seyreder. FM’nin tedavisinde farmakolojik yaklagimlar yani sira
farmakolojik olmayan yontemler 6zellikle onemlidir. Bu baglamda, egzersiz ve
fiziksel aktivite tedavinin temel bilesenlerinden biri olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Aerobik, direng, esneklik ve su i¢i egzersizlerin yani sira yoga, tai chi, qigong
ve pilates gibi biitlinciil yaklagimlar FM semptomlarinin hafifletilmesinde etkili
bulunmustur. Egzersiz uygulamalari; agri, yorgunluk, depresyon ve uyku
bozukluklarini azaltmakta, kas fonksiyonunu ve yasam kalitesini artirmaktadir.
Literatiir, bireysellestirilmis ve diizenli egzersiz programlarinin, farmakolojik
tedavilere dnemli bir tamamlayici oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Fibromiyalji, Egzersiz, Fiziksel Aktivite, Non-
farmakolojik Tedavi.

GIRIS

Fibromiyalji (FM), toplumda yaygin goriilen yasam kalitesini olumsuz
etkileyen bir¢ok semptomla karakterize kronik agri sendromudur (Hauser ve
Fitzcharles, 2018). FM’li bireylerde yaygin, inflamatuvar olmayan kas-iskelet
sistemi agrisi, tutukluk, yorgunluk, depresyon ve uyku bozuklugu gibi belirtiler
gozlenmektedir (Adams ve ark., 2023; Maugars ve ark., 2021). Psikososyal
faktorler semptomlarin siddetini artirmakta ve giinlik yasami olumsuz
etkilemektedir (Montoro ve Galvez-Sanchez, 2022).
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Fibromiyalji, bel agris1 ve osteoartritten sonra iiglincii en yaygin kas-iskelet
sistemi hastaligidir. Prevalansi, yasa bagli olarak artmakta ve 50-60 yaglar
arasinda zirveye ulagmaktadir (Sarzi-Puttini ve ark., 2020). FM sendromu
prevalansi, Tiirkiye'de yetiskin popiilasyonda %3,6 ve yash popiilasyonda %31
diizeyinde tespit edilmistir (Garip ve ark., 2016; Topbas ve ark., 2005). ABD'de
ise FM prevalanst %6-15 arasinda degismektedir. Kadinlarda erkeklere gore bes
kat daha yiiksek goriilmektedir (Bair ve Krebs, 2020).

ETYOPATOGENEZ

FM, bircok sistemde genis bir semptom yelpazesi ve fonksiyonel
degisiklikleri iceren karmasik bir sendromdur (Hauser ve ark.,, 2015).
Aragtirmalar, fibromiyaljinin gelisiminde diger ¢cogu kronik agr1 patolojisi gibi
genetik faktorlerin, giiclii etkisi oldugunu gostermektedir (Diatchenko ve ark.,
2013). FM hastalarinin birinci derece akrabalarinda, bu sendromun gelisme riski
sekiz kat daha fazladir ve aile iiyelerinin, saglikli kontrollere gore daha fazla
hassas noktaya sahip oldugu, temporomandibiiler eklem bozuklugu, bas agrisi
ve diger bolgesel agr1 sendromlar1 yasama riskinin yiiksek oldugu
bildirilmektedir (Hauser ve ark., 2015).

FM sendromu olusumunda Epstein-Barr viriisii veya parvoviriis, brucelloz
ve Lyme hastalif1 ile enfeksiyonlar siklikla belirtilmektedir, ancak ozellikle
uzun siireli yatak istirahati ile birlikte goriilen herhangi bir uzun siireli atesli
hastalik, tetikleyici bir faktor olarak etkili olabilir (Buskila ve ark., 2008).
Fiziksel travma, Ozellikle omurgay1 etkileyen travmalar, fibromiyaljiyi
tetikleyen faktorler arasinda siklikla belirtilmistir. Ancak, birgok hastada belirli
bir tetikleyici tanmimlanamayabilir ve fibromiyaljinin etiyolojisinde belirli
enfeksiyonlar ve fiziksel travmalarin onemi tartismalidir (Sommer ve ark.,
2012; Wolfe ve ark., 2014). Fibromiyalji, romatoid artrit veya ankilozan
spondilit gibi eklem hastaliklar1 ile eklem hipermobilitesi olan hastalarda
gelismektedir (Hauser ve ark., 2015). Fibromiyalji, ¢ocukluk travmasi, giinliik
yasam zorluklari, savasg, felaket olaylarina maruz kalma ve zuliim gibi cesitli
psikolojik stres faktorleriyle de iliskilendirilmistir (Hauser ve ark., 2015).

KLINIK OZELLIKLER

Kronik yaygin agri, uyku problemleri veya dinlendirici olmayan uyku,
fiziksel tiilkenmislik ve biligsel zorluklar, fibromiyaljinin ana semptomlaridir.
Fibromiyalji tanis1 konan hastalarin ¢ogu, genis bir yelpazede ek somatik ve
psikolojik semptomlar bildirmektedir (H&user ve ark., 2008). Fibromiyalji
hastalarinda genellikle fonksiyonel somatik sendromlar (O6rnegin, irritabl
bagirsak sendromu (IBS)), anksiyete ve depresyon bozukluklari ile romatizmal
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hastaliklar gibi 'eslik eden' hastaliklar da gozlemlenmektedir. Semptomlarin
sayisina ve siddetine, ayrica islev bozuklugunun derecesine bagli olarak,
fibromiyaljinin hafif, orta ve siddetli formlari, klinik kriterler veya semptom
anketlerinin puanlariyla ayirt edilebilir (Hauser ve ark., 2014).

FM, oncelikli olarak kas-iskelet sistemi {izerinde etkili olsa da viicudun diger
bolgelerini de etkileyebilir. Diger romatizmal hastaliklardan farkli olarak,
fibromiyalji, fiziksel muayenede gozle goriiliir bir klinik belirtiyle kendini
gostermez. Fiziksel muayenede, yalnizca belirli bolgelerde (hassas noktalar)
basinca karst artmig bir duyarlhilik fark edilir. Ancak, bu bolgeler genellikle
FM’si olmayan kisilerde de diger viicut bolgelerine gore daha hassas olabilir
(Gracely ve ark., 2003). Fibromiyaljinin temel 6zellikleri, agrinin bastan ayaga
tim viicudu etkileyebilmesidir. Fibromiyalji hastalari, agrilarm tarif ederken
pek cok farkli ifade kullanir ve bu agr1 genellikle ndéropatik agriya benzeyen bir
sekilde tanimlanir. Hastalarin %20-30’u, genellikle ellerde, kollarin veya
gdvdenin herhangi bir bolgesinde goriilen ve karincalanma ya da ignelenme
hissi olarak tarif edilen paresteziden sikayet eder (Rehm ve ark., 2010). Agrinin
tiirli, yeri ve siddeti, cesitli modiile edici faktorlere baghdir. Bu faktorler
arasinda en onemlileri; is aktiviteleri, eslik eden hastaliklar (6rnegin, obezite) ve
sicaklik  degisimleridir. Ayrica, fiziksel veya zihinsel stres, agrimin
siddetlenmesiyle iligkilendirilen onemli bir etkendir (Lacasse ve ark., 2016;
Casale ve ark., 2019).

Fibromiyaljinin diger iki en yaygmn belirtisi, yorgunluk ve uyku
bozukluklaridir. Yorgunluk hem fiziksel hem de zihinsel olabilir. Yorgunluk
derecesi kisiden kisiye degisiklik gosterir ve hafif bir halsizlikten, grip gibi viral
hastaliklarda goriilen tilkenmislik hissine kadar uzanabilir (Sandikgt ve
Ozbalkan, 2015). Uyku problemleri, her tiirden uykusuzluk (insomnia) veya sik
stk uyanmay1 icerebilir. Dinlendirici olmayan uyku, fibromiyaljide ozellikle
yaygindir. Uyku siiresi ve kalitesi normal olsa bile, fibromiyalji hastalar
genellikle yeterince dinlenememis olduklarin1 ifade ederler (Sandikgr ve
Ozbalkan, 2015; Kleinman ve ark., 2014).

Diger yaygin belirtiler arasinda, FM hastalarinda sik¢a goriilen biligsel iglev
bozukluklar1 (6zellikle 'fibro-fog') ve hafiza sorunlari yer alir. Bu belirtiler,
fibromiyalji hastalarinin yasadigi en ciddi sorunlardan bazilaridir. Depresyon,
anksiyete, agr1 veya uyku problemleri gibi durumlar, bu bilissel belirtileri
olumsuz yonde etkileyebilir (Glass ve ark., 2009).

Bas agrisi, migren gecmisi olup olmaksizin oldukca siktir ve episodik
migreni olan kisilerde de sik¢a goriilmektedir. Dispepsi (hazimsizlik), karin
agris1 ve donemsel kabizlik ve ishal gibi sindirim sorunlar1 da yaygin belirtiler
arasindadir. Bir¢ok hastada, genitoiiriner bozukluklar (idrar yolu enfeksiyonlari
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olmaksizin idrar aciliyeti, dismenore veya vulvar vestibiilit gibi) goriilmektedir;
bu durumlar, cinsel iliski sirasinda zorluklara yol acabilmektedir. Bir diger
yaygin belirti ise sertliktir; ancak, sabah sertligi genellikle 60 dakikay1 gegmez
(Sarzi-Puttini ve ark., 2020).

Otonom sinir sistemi bozukluklari, viicudun tiim boélgelerinde kendini
gosterir ve hastaligin siddetiyle iliskilidir. Hastalar, agiz kurulugu, goz
kurulugu, bulanik gorme, 151832 duyarlilik (fotofobi) ve Raynaud fenomeni gibi
sikayetler bildirmektedirler. Hastalarin %30'undan fazlasi, bacaklarinda
rahatsizlik ve bacaklarmi siirekli hareket ettirme ihtiyact (huzursuz bacak
sendromu) hissetmektedirler. FM hastalar1 ayrica, uzun siire ayakta kaldiktan
sonra dengesizlik veya savrulma hissi de yasamaktadirlar (Jones ve ark., 2009).

FM hastalar1, psikolojik olarak baskin bir olumsuz duygu durumu ile
tanimlanmaktadir. Bu psikolojik ac1 durumu, FM hastalarinda sikca goriilen tam
tesekkiillii psikiyatrik bozukluklarla birlikte olabilir ve bu bozukluklar,
hastalarin ~ yasamlarmi  hatta  sendromun siddetini Onemli  Olgiide
etkileyebilmektedir. Fibromiyalji hastalarinda anksiyete bozukluklarinin yagam
boyu prevalansi %60 olup, depresyon ise %14-36 arasinda degisen oranlarda
gozlenmektedir; bu oran saglikli bireylerde ise %6,6'dir (Kessler ve ark., 2003).

TEDAVISi

FM tedavisi esas olarak semptomlarin farmakolojik ve farmakolojik
olmayan yontemler ile yonetilmektedir (Sarzi-Puttini ve ark., 2020). FM’de
farmakolojik olmayan tedavi yontemleri olarak, zihin-beden terapileri, yoga, tai
chi, sanal ger¢eklik, akupunktur, masaj terapisi ve diisiik seviyeli lazer terapisi
gibi uygulamalar kullanilmaktadir.

Fibromiyalji ydnetiminde ilk ve 6nemli bir adim, hastalarin durumlarini
anlamalarin1  saglamaktir. Ila¢ tedavisine baslamadan ©nce, hastalara
fibromiyaljinin gergek bir patolojik durum oldugu, bu durumun rahatsiz edici ve
kisitlayici olabilecegi, ancak ilerleyici olmadig1 ve periferik doku hasarindan
kaynaklanmadig1 net bir sekilde aciklanmalidir. Hastalara, fibromiyaljiyi
yonetmede kendilerinin aktif bir rol oynayacagi, yasam kalitelerini artirmak icin
kendi yontem ve yaklagimlarmi gelistirmelerinin  6nemli  oldugu
vurgulanmalidir. Bu yaklasim, kronik hastaliklar i¢in onerilen “6z-y6netim”
modelinin bir oOrnegidir. Fibromiyalji {izerinde stres, ruh hali ve uyku
bozukluklarinin 6nemli etkileri oldugu i¢in hastalarin iyi uyku diizeni saglamay1
O0grenmeleri, gevseme teknikleri uygulamalar1 ve gerekirse psikiyatrik
danmismanlik gibi formal stres azaltma programlarina katilmalar1 tesvik
edilmelidir (Garcia-Rios ve ark., 2019; Pearson ve ark., 2020).
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FIZIKSEL AKTIVITE VE EGZERSIZ

FM hastalar1 genellikle hareketsiz bir yasam tarzi siirdiirmektedirler, bu da
ek saglik sorunlart riskini artirmaktadir (Bidonde ve ark., 2017). Fiziksel
aktivite ve egzersiz, FM tedavisinde dnemli bir role sahiptir. Birgok calisma,
egzersizi ila¢ kullanimimi azaltmak i¢in etkili bir yontem olarak onermektedir.
Ayrica, diizenli egzersiz yapan bireylerin, sedanter bireylere gore daha iyi bir
yasam kalitesine sahip olduklar1 goriilmektedir (Sauch Valmafia ve ark., 2020).
Avrupa Romatizma Dernekleri Birligi (EULAR), egzersizi agr1, fiziksel islev ve
genel iyilik hali iizerindeki olumlu etkileri, kolay erisilebilirligi, diisiik maliyeti
ve giivenlik endiselerinin olmamasi nedeniyle siddetle tavsiye etmektedir.
Egzersiz tedavisi, FM tedavisinde 6nemli bir bilesen olarak kabul edilmektedir,
clinkii agn siddeti, uyku bozukluklari, yorgunluk ve depresyonu iyilestirmekte,
yasam Kkalitesini artirmaktadir. Fiziksel aktivite, hipotalamik-hipofiz-adrenal
(HPA) aks1 ve daha iist merkezlerin islevlerini diizeltmektedir. Egzersiz,
Ogrenme, hafiza ve bilissel islemlerde rolii olan beyin kaynakli nérotrofik faktor
(BDNF) diizeyini artirmaktadir. Ayrica, kortikotropin salgilatict faktor
salinimina yol agarak kronik agr1 bozukluklarini stabilize etmekte ve periferik
nosiseptorlerden gelen girdiyi azaltmaktadir.

FM tedavisinde, germe egzersizleri, fiziksel islevi ve agriy1 iyilestirerek
hastanin yasam kalitesini 6nemli olgiide artirirken, direng egzersizi depresyon
semptomlarini azaltmada etkilidir. Aerobik egzersizler, agri siddeti, motor
fonksiyonlarda artis, depresyon semptomlarmda azalma, saglamaktadir.
Esneklik egzersizleri, kas gerginligini azaltmak, eklem hareket agikligini
artirmak amaciyla Onerilmektedir. Esneklik egzersizlerinin agri, yorgunluk ve
uyku bozukluklarmi azaltmakta, yagsam kalitesini artirmaktadir. FM hastalarinda
siklikla kas giicli zayiftir, bu da fonksiyonel kapasitenin diismesine neden
olmaktadir. Kas giiclendirme egzersizleriyle yapilan ¢alismalar, fiziksel islev,
agr1, kas giicli ve duyarlilik gibi faktorlerde zayif kanitlar elde etmistir. Bu
sonuglar, calismalardaki tedavi protokollerindeki farkliliklar nedeniyle
degiskenlik gostermistir (Jurado-Priego ve ark., 2024). EULAR aerobik ve
direng egzersizlerinin birbirine istiin olduguna dair yeterli veri olmadigini
belirtmektedir. Kara ve suda egzersizlerin esit derecede etkili oldugu
bildrilmektedir (Macfarlane ve ark., 2017). Aerobik egzersizler genellikle iyi
tolere edilmektedir. Ozellikle yiiriiyiis gibi aerobik egzersizler onerilmektedir
(Bidonde ve ark., 2017). Aerobik egzersiz (6rnegin nordik ylirliylis) genel
yorgunlugu ve uzun siireli fiziksel yorgunlugu azaltmaktadir (Garijo ve ark.,
2022).

Aragtirmalar, orta ile yiliksek yogunluktaki diren¢ egzersizlerinin FM’li
kadinlarda kas fonksiyonunu, agriy1, hassasiyeti ve giicli iyilestirdigini
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gostermektedir. Dengeli bir egzersiz programi, komorbidite riskini azaltmaya ve
daha aktif bir yasam tarzini tesvik etmeye yardimci olmaktadir (Busch ve ark.,
2013). Su i¢i egzersizler, FM semptomlarini iyilestirmekte ve hastalarin genel
saglik durumunu olumlu yonde etkilemektedir (Bidonde ve ark., 2014). Su
ortaminda yapilan hareketler, suyun 1sis1 ve kaldirma giicii sayesinde eklemler
tizerindeki baskiy1 hafifletir, bu da kronik agris1 olan hastalar i¢in faydalidir
(Lopez-Rodriguez ve ark., 2012). Suda fizyoterapi, genellikle 32-33°C arasinda
sitilmis suyla yapilir ve FM tedavisinde etkili bir yontem olarak onerilmektedir.
Suya batarken, agriya neden olan uyarilarla birlikte diger duyusal uyarilar da
devreye girer, bu da agrinin azalmasia yardimci olur (Santos ve ark., 2020).
Suyun FM tedavisinde olumlu etkileri, vazodilatasyon, endorfin salgilanmasiyla
agrilarda azalma, kaslarin beslenmesi ve oksijen alimindaki artisla agiklanabilir.
Ayrica sicak suyun sagladigi rahatlama, kaslardaki gerilmeyi azaltir ve kan
dolagimini iyilestirmektedir (Lopez-Rodriguez ve ark., 2012). Bu tiir egzersizler
ayn1 zamanda FM hastalarinin 6zgiivenini artirmaktadir (Santos ve ark., 2020;
Bidonde ve ark., 2014).

Tai chi, qigong ve yoga, FM hastalan tarafindan giderek daha fazla tercih
edilen alternatif egzersizlerdir. Bu egzersizler, fiziksel hareketlerin zihinsel
rahatlama ve nefes alma teknikleriyle birlestigi terapilerdir. FM tedavisinde bu
egzersizler, uyku, yorgunluk, depresyon, agr1 ve yasam kalitesinde 6nemli bir
iyilesme sagladig1 ve geleneksel egzersizlere daha az uyum gdsteren hastalar
icin umut verici bir alternatif olabilecegi one siirlilmektedir (Wang ve ark.,
2018). Pilates, genel viicut esnekligini, durusu ve merkez kas giiclini
iyilestirmeyi hedeflemektedir. Pilates uygulamasi, FM hastalarinda da agriyi
azaltmakta ve yasam kalitesini artirmaktadir.
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3. Bolim

Siit ve Siit Uriinlerinde
Salmonella Varhgimin Degerlendirilmesi

Hasan Enver BILGIR',Giirkan UCAR?

Bu ¢alismada Ankara ve Konya'da tiiketime sunulan siit ve siit tiriinlerinde
Salmonella spp. varhiginin tespit edilmesi amac¢lanmistir. Bu amagla
siipermarketlerde ve semt pazarlarinda satisa sunulan ¢ig inek siitii, siit tozu,
tereyagi, beyaz peynir, peynir alt1 suyu tozu ve dondurma numunelerinden her
birinden 40 adet numune alinarak Sa/monella spp. kontaminasyonu yoniinden
incelenmis ve elde edilen sonuglarin Tiirk Gida Kodeksi Mikrobiyolojik
Kriterler Yonetmeligi hiikiimlerine uygun olup olmadig1 degerlendirilmistir.

Analizler sonucunda ¢ig siit 6rneklerinin %12,5'inde, tereyagi érneklerinin
%2,5'inde, beyaz peynir Orneklerinin %2,5'inde Salmonella spp. varligi
saptanmigtir. Siit tozu, peynir alt1 suyu tozu ve dondurma numunelerinde ise
kontaminasyona rastlanilmamustir.

Elde edilen bulgular sonucunda Salmonella spp. kontaminasyonu tespit
edilen gidalarin mikrobiyolojik yonden kalitesiz ve halk saglig1 acisindan tehdit
olusturan o&zellikte oldugu, kontaminasyon tespit edilmeyen gidalarin ise
mikrobiyolojik yonden kaliteli oldugu ve halk sagligi agisindan herhangi bir
risk unsuru tasimadigi tespit edilmistir. Bu nedenle insani tiiketime sunulan tiim
gida maddelerinin iiretimden tiikketime kadar tiim asamalarda hijyen kurallarina
uyulmasi, gida iiretiminin her hattinda gérev alan personelin egitimine dnem
verilmesi, satig yerlerinin denetim sikliginin artirilmasi ve insanlarin bilincinin
artirtlmasi 6nem arz etmektedir.

"' Dr. Vet. Hek. Hasan Enver BILGIR, Ankara il Tarim ve Orman Miidiirliigii,

ORCID ID:0000-0002-5938-9335

2 Prof. Dr. Giirkan UCAR, Veteriner Hekim, Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi,

ORCID ID:0000-0002-6774-5790

Yazar Notu: Bu boliim ilk yazarin 746287 tez numarasina sahip” Bazi hayvansal gidalarda Sa/monella spp.
varliginin arastirilmasi” baglikli doktora tezinden 6zetlenmistir.
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1. GIRIiS

Diinyada her yil ortalama 155.000 insanin 6liimiine yol agan yaklasik 94
milyon Salmonella gastroenterit vakasi goriildigii ve bu vakalarin % 85'ine
denk gelen yaklasik 80 milyonluk kismint gida kaynakli Salmonella
enfeksiyonlarinin olusturdugu ifade edilmektedir (Gida Giivenligi Dernegi
2013). Salmonella kaynakli gida enfeksiyonlar: tiim diinyada oldukc¢a yaygin
hale gelmis olup bircok iilkede tim gida kaynakli enfeksiyonlar ve
intoksikasyonlar icerisinde ya ilk sirada ya da ikinci sirada yer almaktadir.
Salmonella bakterileri hemen hemen her tiirden giday1 kontamine edebilmekte
olup kontaminasyonun ilk sirasinda hayvansal gidalar yer almaktadir. Ozellikle
kanatli etleri basta olmak {izere beyaz ve kirmizi et, siit ve yumurta ile
bunlardan hazirlanan ve yeterli 1s1l islem gérmemis {riinler isaret edilmektedir.
Ayrica kabuklu su iirlinleri, krema, puding, cesitli soslar risk tasiyan Snemli
gidalar arasindadir (Erol 2007, Telli ve ark 2022). Hayvansal {irinlerin yani sira
sebze ve meyveler de kontaminasyon agisindan risk altinda olup son yillarda
badem, domates, kavun ve lahana gibi gidalarla iligkili salginlar da
raporlanmistir. Bu durumun Sa/monella ile enfekte olmus diski, temas ya da
kontamine su ile sulama sonucu meydana geldigi diisiiniilmektedir (Gida
Giivenligi Dernegi 2013). Epidemiyolojik ¢alismalar Salmonella kaynakli gida
enfeksiyonlarin, primer kontaminasyondan ziyade gida {iretim ve isleme hatti
ile paketleme, nakil ve soguk zincirde meydana gelen sorunlardan
kaynaklandigini gostermektedir (Erol 2007). Zengin besin igerigi, sindiriminin
kolay olmasi ve organizmanin gelisiminde biiyiik pay sahibi olmas siitiin temel
besin maddesi olarak kabul edilmesini saglar. Siitiin sahip oldugu bu dzellikler
patojen mikroorganizmalarin gelisimi agisindan da gayet elverisli bir ortam
saglamaktadir. Normal kosullarda saglikli bir hayvandan sagilan siit, steril
olarak kabul edilmektedir. Ancak gerek sagim islemi sirasinda gerekse
sonrasinda mikroorganizma kontaminasyonu s6z konusu olmaktadir (Metin
1996). Siit ve siit triinleri ifadesi genis bir {irlin yelpazesini ifade etmektedir.
Her ne kadar koyun, ke¢i, manda gibi c¢esitli ¢iftlik hayvanlarindan da elde
edilmekte olsa da siit denilince akla inek siitii gelmektedir. Genel olarak diger
stit cesitleri elde edildikleri hayvanlarin adiyla anilmaktadir (Tekingen ve
Tekingsen 2005). Ciftlik hayvanlarindan elde edilen siitlere birtakim teknolojik
islemler uygulanmasi sonucunda meydana gelen yogurt, peynir, tereyagi,
dondurma vb. iirlinler “siit {irlinii” olarak tanimlanmaktadir (Anonim 2019a).
Siit ve siit tiriinleri Sa/monella kaynakli besin zehirlenmeleri agisindan yiiksek
riskli gida maddeleri arasinda gosterilmektedir (Erol 2007). Bu iiriinlerde
gecmiste cok 6nemli salmonellozis vakalar1 yasanmis olup bazi vakalar oldukca
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ciddi boyutlara ulagmis ve yiizlerce hatta binlerce insani etkisi altina almigtir.
Bu derece 6nemli salginlardan bazilar1 Tablo 1.1'de gdsterilmektedir.

Tablo 1.1 Siit ve siit iiriinlerinde Sal/monella kaynakli gegmiste yasanan bazi
onemli salgmlar (Oz ve ark 2014).

Yil Lokasyon Kaynak Hastalanan Olen
1967 ABD Dondurma 1790 0
1981 Iskogya Cig Siit 654 2
1984 Kanada Ceddar Peyniri 1500 2
1985 ABD Pastdrize Siit 16.284 7
1994 ABD Dondurma 224.000 0

Alman tiirli tedbirlere ragmen gida kaynakli Sa/monella vakalarma siirekli
yenileri eklenmektedir. Oyle ki AB diizeyinde raporlanan siit ve siit iiriinleri
kaynakli salginlarin % 37,7'si Salmonella ile iliskilendirilmistir (EFSA 2016).
Ulkemizde de bu konu hakkinda siki tedbirler almmustir. Bu baglamda
29.12.2011 tarih ve 28157 sayilt Resmi Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige giren
“Tirk Gida Kodeksi Mikrobiyolojik Kriterler Yonetmeligi” hiikiimleri
dogrultusunda tiim siit ve siit {triinlerinde Salmonella varligina izin
verilmemekte ve sifir tolerans olarak ifade edilmektedir.

1.1. Cig siit

27.04.2017 tarih ve 30050 sayili Resmi Gazete'de yayimlanarak yiirtirlige
giren Cig Siitiin Arzina Dair Teblig hiikiimlerine gore ciftlik hayvanlarinin
meme bezlerinden salgilanan, 40 °C'nin {izerinde 1sitilmamis veya esdeger
etkiye sahip herhangi bir iglem gérmemis siit "¢ig siit" olarak tanimlanmaktadir.
Siit, zengin igerigi goz Oniine alindiginda Ca ve P gibi mineraller ile B2
vitamini yoniinden zengindir ayrica yiiksek kaliteli protein kaynagidir
(Tekinsen ve Tekingen 2005).

Cig silit zengin igerigi sebebi ile mikrobiyel kontaminasyona Kkarsi
dayaniksizdir ve i¢gme siitii olarak kullanilmamalidir. 27.02.2019 tarih ve 30699
saylli Resmi Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige giren Tiirk Gida Kodeksi i¢gme
Siitleri  Tebligi  hiikkiimlerine gdre pastorizasyon, yiiksek sicaklikta
pastorizasyon, UHT veya sterilizasyon islemlerinden biri uygulanarak elde
edilen ve bagka bir isleme gerek kalmadan tiiketime sunulan siit " igme siiti"
olarak tamimlanmaktadir. Bu baglamda Salmonella basta olmak lizere patojen
kontaminasyonunu ve gelisimini onlemek adina siitiin 1s1l islemden gegirilerek
tilketime sunulmasi gerekmektedir. Baz1 arastirmacilarin ¢ig siitte Salmonella
varlig1 lizerine son yillarda yaptigi arastirmalar Tablo 1.2.'de verilmistir.
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Tablo 1.2. Cig siitte Sa/monella varlig1 izerine son yillarda yapilan bazi

arastirmalar.

Arastict Yer/Zaman Numune Sayis1 ve Tiirii Sonug
Tesfaw ve ark. Etiyopya/2013 24 Belirtilmemis 3 pozitif
Ahmed ve Shimamoto ~ Misir/2014 240 inek, 240 manda 12 pozitif
Kaushik ve ark. Hindistan/2014 142 inek 11 pozitif
Lubote ve ark. Tanzanya/2014 75 Belirtilmemis* 28 pozitif
Durmaz ve Ardig Sanliurfa/2017 250 inek 0 pozitif
Acaroz ve ark. Afyon/2018 100 manda 2 pozitif
Pamuk ve Siriken Orta Ege Bolgesi/2018 25 inek** 0 pozitif

* Kiigiik capli iireticiler, sokak saticilar1 ve mandiralardan alinmaistir.
* * Pastorize siit kullanilmistir.

1.2. Siit tozu

Siit tozu, siitiin kurutma islemi ile suyunun alinmasi prensibine dayanan bir
islemdir ve bu sayede siitiin raf dmriiniin uzatilmas:1 amaclanir (Tekinsen ve
Tekingen 2005). 12.04.2005 tarih ve 25784 sayili Resmi Gazete'de
yayimlanarak yiirtirlige giren Tirk Gida Kodeksi Koyulastirilmig Siit ve Siit
Tozu Tebligi hiikiimlerine goére siit tozu yagli, yag1 kismen veya tamamen
alimmus siitten, kremadan veya bu iiriinlerin karigimindan suyun uzaklastirilmast
ile elde edilen ve son {iriinde nem igeriginin agirlikca en fazla % 5 oraninda
oldugu kat1 iiriinii ifade etmektedir. Ilgili mevzuat hiikiimlerine gore yagsiz,
yarim yagli, tam yagli ve yliksek yagli olmak iizere dort gesit siit tozu
bulunmaktadir. Siit tozu diisiik a, degerine sahip olmasi nedeniyle
mikroorganizma kontaminasyonuna karsi daha direnglidir. Baz1 arastirmacilarin
siit tozlarinda Salmonella varligi izerine son yillarda yaptig1 aragtirmalar Tablo
1.3."te verilmistir.

Tablo 1.3. Siit tozunda Salmonella varlig iizerine son yillarda yapilan bazi

arastirmalar.
Arastict Yer/Zaman Numune Sayist Sonug
Ahmed ve Anwar  Banglades/2006 55 0 pozitif
Yan ve ark. Cin/2010 36 0 pozitif
Bahgeci ve ark. Istanbul/2018 5 0 pozitif

1.3. Tereyagi

Tereyagi, krema veya yogurttan fiziksel yolla elde edilen ve igerisinde siit
yag1 haricinde yag bulundurmayan siit {riinii olarak tanimlanmaktadir
(Tekingen ve Tekingen 2005). Ayrica 12.04.2005 tarih ve 25784 sayili Resmi
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Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige giren Tiirk Gida Kodeksi, Tereyagi, Diger
Siit Yag1 Esash Siiriilebilir Uriinler ve Sade Yag Tebligi hiikiimlerine gore
tereyagi agirlikca en az % 80, en fazla % 90 oraninda siit yagi, en fazla % 2
oraninda yagsiz siit kuru maddesi ve en fazla % 16 oraninda su igerigine sahip
iriin olarak tanimlanmaktadir.

Tereyag1 yapist Ozelligiyle fazla miktarda yag az miktarda su ve tuz ihtiva
eder ki bu durum cesitli mikroorganizmalar i¢in elverisli bir ortamin saglanmasi
anlamina gelmektedir. Lipolitik ve psikrofilik bakterileri basta olmak iizere
cesitli mikroorganizmalarin etkisinden s6z edilebilmektedir (Tekingen ve
Tekinsen 2005). Salmonella bakterilerilerinin kaynagi saglikli veya hasta insan
ve diger omurgali hayvanlarin bosaltim sistemleri oldugu icin c¢esitli yollarla
kontaminasyon riski her zaman mevcuttur (Halkman ve ark 1994). Bazi
aragtirmacilarin tereyaginda Salmonella varlig1 ilizerine son yillarda yaptigi
aragtirmalar Tablo 1.4.'te verilmistir.

Tablo 1.4. Tereyaglarinda Sal/monella varlig1 izerine son yillarda yapilan
bazi arastirmalar.

Arastici Yer/Zaman Numune Sayist ve Tiiri ~ Sonug

Oktay ve ark. Istanbul/2006 42 0 pozitif
Idoui ve ark. Cezayir/2013 13 0 pozitif
Tesfaw ve ark. Etiyopya/2013 96 1 pozitif
Cetin ve ark. Kirklareli/2015 6 0 pozitif
Yildirim ve Bigakgi Antalya/2018 1* 1 pozitif
Ipek Canakkale/2020 45 0 pozitif

* Toplanan 1350 numuneden sadece 1 tanesi tereyagi olarak kayitlara
geemistir.

1.4. Beyaz peynir

08.02.2015 tarih ve 29261 sayili Resmi Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige
giren Tiirk Gida Kodeksi Peynir Tebligi hiikiimlerine gore beyaz
peynir; hammaddenin peynir mayasi kullanilarak pihtilastirilmasi ile elde edilen
telemenin, teknigine uygun olarak islenmesiyle {iretilen, iiretim asamalarindaki
farkliliklara gore taze veya olgunlastirilmis olarak tanimlanabilen, ¢esidine 6zgii
karakteristik Ozellikler gosteren salamurali peyniri olarak tanimlanmaktadir.
Genel manada ise siit, krema, yagsiz veya kismen yag1 alinmis siit, yayik alti
ayrani veya bu iriinlerinin karigiminin pihtilastirilmasini takiben siiziilmesi ile
elde edilen olgunlastirilmig {iriin olarak tanimlanmaktadir (Tekingen ve
Tekingen 2005). Diinya lizerinde olduk¢a fazla gesidi olan peynir iiretiminde
bast ABD, Almanya, Fransa, Italya ve Hollanda ¢ekmektedir. Bu iilkeler diinya
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capindaki peynir Uretiminin yaklastk % 54'Uini gerceklestirmektedirler.
Ulkemizde ise diinya ¢apindaki peynir {iretiminin yaklastk % 1'i
gerceklestirilmektedir. Cesitli kaynaklara gore diinyada 4000'e yakin peynir
cesidi oldugu ifade edilirken Tiirkiye'de 193 cesit peynirin {iretildigi ifade
edilmektedir. Uretilen peynirlerde manda, koyun ve kegi siitii de kullanilsa da
en biiyiik pay inek siitiine aittir. Diinya ¢apinda iiretilen peynirlerin % 90'indan
fazlasinda inek siitliniin kullanildig1 bildirilmektedir (Aras 2015). Peynir yapisi
ve igerdigi zengin besin icerigi nedeniyle mikrobiyel gelisim icin elverigli bir
gida maddesi olup Salmonella kontaminasyonu agisinda her zaman riskli gida
maddeleri arasinda gosterilmektedir. Bazi arastirmacilarin beyaz peynirlerde
Salmonella varlig1 lizerine son yillarda yaptigi arastirmalar Tablo 1.5.'de
verilmistir.

Tablo 1.5. Beyaz peynirlerde Sa/monella varligi iizerine son yillarda yapilan
bazi arastirmalar.

Arastict Yer/Zaman Numune Sayisi Sonug
Akkaya ve Alisarl Afyon/2006 100 2 pozitif
Tesfaw ve ark. Etiyopya/2013 96 3 pozitif
Ahmed ve Shimamoto ~ Misir/2014 120 1 pozitif
Goksoy ve Elmas Aydin/2014 20 0 pozitif
Soyer ve ark. Sanlurfa/2014 24 4 pozitif
Cetin ve ark. Kirklareli/2015 40 0 pozitif
Domenech ve ark. Ispanya/2015 289 0 pozitif
Doosti ve ark. [ran/2015 200 34 pozitif
Gokmen ve ark. Balikesir/2016 50 0 pozitif
Pamuk ve Siriken Orta Ege Bolgesi/2018 25 15 pozitif
Atabey Tekirdag/2020 120 0 pozitif

1.5. Peynir alt1 suyu tozu

Peynir yapimi sirasinda kazein ve yagin ayrigtirilmasi sonrasinda geride
kalan siv1 bilegimin toz haline getirilmis sekli peynir alt1 suyu tozu olarak ifade
edilmektedir (Anonim 2021b). Bu tabirin yanisira 08.02.2015 tarih ve 29261
sayil1 Resmi Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige giren Tirk Gida Kodeksi Peynir
Tebligi hiikiimlerinde ise pihti1 kesimi sonrasinda pihtidan ayrilan ve teleme
disinda kalan sivi yan iirin peynir alti suyu, peyniralti suyundan suyun
uzaklastirilmastyla elde edilen ve son iiriindeki nem igeriginin agirlikca en fazla
% 5 oraninda oldugu toz {irlin ise peynir alti suyu tozu olarak
tanimlanmaktadir.

Peynir alti suyu tozu olduk¢a zengin bir igerige sahiptir. Yapisinda
laktoalbumin ve laktoglobulin gibi énemli proteinleri bulundurmasinin yaninda
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laktoz, yag, vitamin ve mineral igerigi bakimindan da zengin bir bilesime
sahiptir. Genis bir kullanim alani olan peynir alt1 suyu tozu, gida sektoriinde
oncelikli olarak besin maddelerine lezzet verme amaci ile kullanilmaktadir.
Ozellikle cesitli ¢esniler ile hazir corbalarda, pizza, makarna, kurabiye ve
biskiivi yapiminda kullanim alani bulmaktadir (Anonim 2021b). Ayrica bebek
mamalarinda igerik zenginlestirici ve allerjilerin 6nlenmesinde de &nemli rol
oynayan peynir alt1 suyu tozu bagirsak kanseri olan hastalarin beslenmesinde de
tercih edilen bir iiriindiir. Tiim bunlarin yan1 sira obezite hastalarinin kontrolli
kilo kayiplarim saglamak, aids hastalarinda kilo kaybimi Onlemek, yara
iyilesmesine katki saglamak gibi 6nemli amagclarla da kullanilmaktadir. Peynir
alti suyu tozunun bazi versiyonlarinda % 90'a varan protein igerigine
rastlanilmaktadir. Bu tiir tozlarda kolesterol ve laktoza neredeyse
rastlanilmamakta olup zengin proetin icerigi sayesinde kas yapict 6zelliginden
yararlanilarak sporcu beslenmesinde de tercih edilen bir iiriin olarak karsimiza
cikmaktadir. Bununla birlikte vegan diyetlerinde de sikga tercih edildigi
bildirilmektedir (Anonim 2020b). Insan gidasi olarak kullanilmasimin yaninda
melas ve soya unu ile birlestirilerek hayvan yemlerinde de peyniralti suyu tozu
kullanim1 bildirilmektedir. Peynir alt1 suyu, siitiin islenmesinden sonra elde
edilen bir {irlin oldugu dogrudan dogaya birakildiginda meydana getirecegi
kirlilik ciddi boyutlara ulasabilmektedir. Icerdigi bol miktarda organik madde
mikroorganizmalar i¢in 6nemli bir kaynaktir. Bu sebeple peynir alt1 suyunun ya
dogrudan ya da toz haline islenerek kullanimi hem ekonomik kaybin hemde
potansiyel cevre kirliliginin engellenmesinde oldukc¢a hayatidir (Yildirim ve
Giizeler 2013). Peynir alt1 suyu tozu igerdigi yiiksek organik bilesikler agisindan
mikroorganizmalar agisindan Onemli bir kaynak olsa da diigiik aw degeri
sayesinde diger gida maddelerine gore kontaminasyona daha direnglidir.

1.6. Dondurma

Dondurma baslica yag, yagsiz siit kuru maddesi, stabilizator, emiilgator,
seker ile duruma gore lezzet ve renk veren maddelerden meydana gelen
karisimin farkli diizeylerde islenmesiyle meydana gelen kompleks bir {iriin olup
icerdigi karbonhidrat, yag, vitamin ve mineraller yoniinden oldukg¢a zengin bir
gida maddesidir (Tekingen ve Tekingen 2005). Bu tabire ek olarak 13.01.2005
tarih ve 25699 sayilt Resmi Gazete'de yayimlanarak yiiriirliige giren Tiirk Gida
Kodeksi Dondurma Tebligi hiikkiimlerine gore ise i¢inde tat ve ¢esidine gore siit
ve/veya siit {irtinlerini, igme suyu, seker ve izin verilen katki maddelerini
bulunduran, istenildiginde salep, yumurta ve/veya yumurta Uriinleri, aroma
maddeleri ve c¢esni maddeleri gibi bilesenleri iceren, heniiz dondurulmamis
haldeki karigim {iriini dondurma karistmi olarak tanimlanmakta olup
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dondurma karigiminin pastorizasyon sonrasi, teknigine uygun olarak islenmesi
ve dondurulmasi ile elde edilen, yumusak halde ya da sertlestirildikten sonra
tiikketime sunulan iiriin ise dondurma olarak tanimlanmaktadir. ilk iki gruba
dahil olan dondurma cesitleri iilkemizde iiretilen cesitlerin neredeyse tamamini,
yeryliziinde iiretilenlerin ise %80-90 kadarin1t meydana getirmektedir (Anonim
2011b). Tirk Gida Kodeksi Dondurma Tebliginde ise dondurmalar sade,
meyveli, marag usuli ve maras dondurmalari olmak iizere 4 gruba
ayrilmiglardir. Dondurma iiretiminde en 6nemli kuru madde kaynaklar1 yagsiz
slit tozu, yagsiz siit ve koyulastirilmis yagsiz siit tozudur (Anonim 2011b).
Ayrica yag, seker ve su ile birlikte ¢esitli maddelerin de (emiilgator, stabilizator,
renk ve lezzet vericiler) kullanilmasi gerekmektedir (Tekingen ve Tekingen
2005). Dondurma siklikla sicak zamanlarda tiiketilen bir gida maddesidir ve
ortamin sicakligi nedeniyle mikrobiyel kontaminasyon riski yiiksektir. Ayrica
yapimi sirasinda hatali 1s1l iglem uygulamalari, kontamine {iriin ve katki
maddesi kullanimi, ekipman ve personel hijyeninde eksiklikler gibi unsurlar her
zaman kontaminasyon riskine neden olmaktadir (Aksoy ve ark 2013). Baz1
arastirmacilarin dondurmada Salmonella varlig1 ilizerine son yillarda yaptigi
arastirmalar Tablo 1.6.'da verilmistir.

Tablo 1.6. Dondurmalarda Salmonella varlig iizerine son yillarda
yapilan bazi aragtirmalar.

Arastici Yer/Zaman Numune Sayis1 Sonug
Agaoglu ve Alemdar Van/2004 75 13 pozitif
Ahmed ve ark. Pakistan/2009 20 3 pozitif
Ambiliy ve Beena Hindistan/2012 27 1 pozitif
Aksoy ve ark. Kars/2013 50 0 pozitif
Domenech ve ark. Ispanya/2015 376 0 pozitif
Effimia Yunanistan/2015 127 0 pozitif
Cubuke1 ve Atasever Erzurum/2017 75 0 pozitif
2. GEREC VE YONTEM

2.1. Numunelerin toplanmasi

Bu projede numune olarak tiiketime hazir halde satisa sunulmus ¢ig siit, siit
tozu, tereyagi, beyaz peynir, peynir alti suyu tozu, dondurma gida maddesi
kullanilmigtir.

Numuneler Ankara ve Konya'da faaliyet gosteren silipermarketlerden,
kasaplardan ve pazarlardan temin edilmis olup her iirlin i¢in 40 adet numune
incelenmistir. Toplanan numuneler soguk zincir kosullarina dikkat edilerek en
kisa stirede ve aseptik sartlar altinda laboratuvara ulagtirilmistir.
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2.2. Mikrobiyolojik Analizler

Analizler Tiirk Standartlar1 Enstitiisii tarafindan Nisan 2017'de yayimlanan
“TS EN ISO 6579-1” hiikkimleri dogrultusunda “Tiirk Gida Kodeksi
Mikrobiyolojik Kriterler Yonetmeligi” hiikiimleri gz oniinde bulundurularak
gerceklestirilmistir. Ilgili yonetmelik hiikiimleri dogrultusunda Salmonella spp.
patojenlerinin 25 g/ml gida numunelerinde bulunmasina izin verilmemekte olup
analizler var/yok seklinde sonuglandirilmigtir.

3. BULGULAR

Bu arastirmada Ankara ve Konya'dan esit sayida olacak 2021 yil1 i¢erisinde
tilketime sunulan gesitli geitli siit iiriinlerinden (¢ig siit, siit tozu, tereyagi, beyaz
peynir, peynir alt1 suyu tozu ve dondurma) alinan gida ernekleri Salmonella spp.
varlig1 yoniinden incelenmistir.

3.1. Siit ve Siit Uriinlerinde Salmonella spp. Varhgmn Incelenmesi

Bu grupta bulunan gida maddelerinden (¢ig siit, siit tozu, beyaz peynir,
peynir alt1 suyu tozu, dondurma, tereyagi) 40'ar adet olmak iizere toplamda 240
adet numune toplanmistir. Numuneler her iki ilden de 120'ser adet olacak
sekilde alinmig olup her gida maddesi ¢esidi i¢in il bazinda 20'ser adet numune
tedarigi saglanmigtir. Toplanan numunelerin analizleri sonrasinda toplam 7 adet
numunede (5 ¢ig silit, 1 beyaz peynir, 1 tereyagl) Salmonella spp.
kontaminasyonu tespit edilmis olup kontaminasyon orami % 2.91, olarak
belirlenmistir. Incelenen numunelere ait analiz sonuclart Tablo 3.1'de, iiriin
bazli oransal dagilimlari ise Sekil 3.1'te gosterilmistir.

Tablo 3.1. Siit ve siit {iriinlerinde tespit edilen Sal/monella spp.

sonugclart.
Gida Maddesi Numune Sayisi Pozitif Numune Sayisi  Oran (%)
Cig Siit 40 5 12,5
Siit Tozu 40 0 0
Beyaz Peynir 40 1 2,5
Peynir Ali Suyu 40 0 0
Tozu
Dondurma 40 0 0
Tereyagi 40 1 2,5

Numuneler temin edilirken siipermarketler ve pazarlardan yararlanilmistir.
Temin siirecinde miimkiin oldugunca esit oranda numune alimina dikkat edilmis
olup siit tozu ve peynir alti suyu tozu haricindeki tiim numuneler yar1 yariya
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olacak sekilde siipermarketler ve pazarlardan temin edilmistir. Siit tozu ve
peynir altt suyu tozu numunelerinin temininde iireticiler ve toptancilardan
numune alinmis kapali paketlerde bulunan iriinler tercih edilmemistir.
Numuneler her iki sehirden de esit sayida olacak sekilde temin edilmistir.
Yapilan analizler sonucunda tespit edilen sonuglar Ankara i¢in Tablo 3.2.'de,
Konya i¢in ise Tablo 3.3.'de gosterilmektedir.

Tablo 3.2. Ankara'da satiga sunulan siit ve siit iirlinlerinde tespit edilen
Salmonella spp. sonuglari.

Gida Maddesi Numune Sayist Pozitif Numune Sayisi Oran (%)
Cig Siit 20 2 10

Siit Tozu 20 0 0

Beyaz Peynir 20 1 5

Peynir Alt1 Suyu Tozu 20 0 0
Dondurma 20 0 0
Tereyagi 20 0 0

Tablo 3.3. Konya'da satiga sunulan siit ve siit iiriinlerinde tespit edilen
Salmonella spp. sonuglart.

Gida Maddesi Numune Sayist Pozitif Numune Sayis1 Oran (%)
Cig Siit 20 3 15

Siit Tozu 20 0 0

Beyaz Peynir 20 0 0

Peynir Alt1 Suyu Tozu 20 0 0
Dondurma 20 0 0
Tereyagi 20 1 5

Tablolardan da goriildiigii lizere her iki sehirden de toplamda 120'ser adet
olacak sekilde alinan siit ve siit {irlinleri numunelerinden Ankara'da 3, Konya'da
4 olmak tizere toplam 7 adet iiriiniin Sa/monella spp. yoniinden kontamine
oldugu tespit edilmistir. Ankara'dan temin edilen siit tozu, peynir alt1 suyu tozu,
dondurma ve tereyagi numuneleri ile Konya'dan temin edilen siit tozu, beyaz
peynir, peynir alti suyu tozu ve dondurma numunelerinde kontaminasyona
rastlanmamistir. Buna gore Ankara'da numunelerin alindig1 yere gore dagilim
ve analiz sonucglar1 Tablo 3.4.'de, Konya'da numunelerin alindig1 yere gore
dagilimi ve analiz sonuglar1 Tablo 3.5.'de gosterilmistir.
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Tablo 3.4. Ankara'dan alinan siit ve siit iiriinlerindeki kontaminasyonun satis
yerlerine gore dagilimi.

Gida Maddesi Numune Alinan Yer  Sonug Oran (%)

S K P S K P S K P
Cig Siit 10 - 10 - - 2 - - 20
Siit Tozu 200 - - - - - - - -
Beyaz Peynir 10 - 10 - - 1 - - 10
Peynir Alt1 Suyu Tozu* 20 - - - - - - - -
Dondurma** 10 - 10 - - - - - -
Tereyag1 10 - 10 - - - - - -

Kisaltmalar: S:Siipermarket;K:Kasap; P:Pazar

* Peynir Alt1 Suyu Tozu iireticiler ve toptancilardan temin edilmistir.

**Dondurma temininde P ambalajsiz olarak satilan dondurmalar1 ifade
etmektedir.

Tablo 3.5. Konya'dan alinan siit ve siit iiriinlerindeki kontaminasyonun satig
yerlerine gore dagilimi.

Gida Maddesi Numune AlimanYer  Sonug Oran (%)

S K P S K P S K P
Cig Siit 10 - 10 - - 3 10 - 20
Siit Tozu 20 - - - - - - - -
Beyaz Peynir 10 - 10 - - - - - -
Peynir Alt1 Suyu Tozu* 20 - - - - - - - -
Dondurma** 10 - 10 - - - - - -
Tereyagi 10 - 10 - - 1 - - 10

Kisaltmalar: S:Siipermarket; K:Kasap; P:Pazar

* Peynir Alt1 Suyu Tozu iireticiler ve toptancilardan temin edilmistir.

**Dondurma temininde P ambalajsiz olarak satilan dondurmalar1 ifade
etmektedir.

4. TARTISMA

Tirk Gida Kodeksi Mikrobiyolojik Kriterler Yo6netmeligi'nin hiikiimleri
dogrultusunda tiiketime sunulan gida maddelerinin 25g/ml'sinde Salmonella
spp. kontaminasyonuna izin verilmemektedir.

4.1. Cig Siit Numune Sonuclarinin Yorumlanmasi

Bu calisma icin toplam 40 adet ¢ig siit numunesi temin edilmistir.
Numunelerin yarisi Ankara'da faaliyet gosteren ¢esitli slipermarket ve
pazarlardan esit sayida olacak sekilde, diger yarisi ise Konya'da faaliyet
gosteren ¢esitli slipermarket ve pazarlardan esit sayida olacak sekilde temin

39



edilmistir.  Numunelerin  incelenmesi  sonucunda  Salmonella  spp.
kontaminasyonu yoOniinden 5 numune pozitif bulunurken 35 numunede
kontaminasyona rastlanilmamustir. Tespit edilen pozitif numunelerin 2 tanesi
Ankara'da faaliyet gdsteren pazarlardan, 3 tanesi de Konya'da faaliyet gosteren
pazarlardan temin edilen ¢ig siitlerde tespit edilmistir.

Cig siit lizerine yapilan arastirmalarda Salmonella spp. varliginin % 0 ile %
37,33 araliginda oldugu goriilmiis olup Tesfaw ve ark (2013) tarafindan
gergeklestirilen ¢alismada tespit edilen sonugla aynidir. Tesfaw ve ark (2013)
caligmalarinda kullandiklart numuneleri siit tiretimi yoniinden aktif bir bolgede
gerceklestirdiklerini ifade etmislerdir. Tespit ettikleri bu oranin nedeni
isletmeler arasi cesitli vektorlerle (personel, arag, yem, su, hava vb.)
kontaminasyon olabilir. Durmaz ve Ardi¢ (2017) ile Pamuk ve Siriken (2018)
caligmalarinda kontaminasyon tespit etmediklerini, Acaréz ve ark (2018) % 2,
Ahmed ve Shimamoto (2014) % 2,5 oraninda kontaminasyon tespit ettiklerini
bildirmislerdir. Ayrica Kaushik ve ark (2014) ise % 7,74 oraninda Salmonella
spp. kontaminasyonuna rastlamislardir. Bu caligmalarda ortaya konulan
sonuglarin, tarafimizca tespit edilen % 12,5'lik bulgunun altinda kaldig:
goriilmektedir. Durmaz ve Ardi¢ (2017) ile Pamuk ve Siriken (2018) tarafindan
gercgeklestirilen arastirmalara gore numunelerin alindigi kaynaklar Salmonella
spp. yoniinden giivenilirdir. Ancak Pamuk ve Siriken (2018) calismalarinda ¢ig
siit yerine pastorize siit kullandiklarini ifade etmislerdir. Salmonella spp.
pastorizasyona kars1 dayanikli bir mikroorganizma degildir. Sonucun temiz
ctkmasinin nedeni 1s1l islemin ilgili patojeni yikimlamasi olarak yorumlanabilir.
Ancak bu kesin bir ifade degildir. Belki de 1s1l islem Oncesinde siit kontamine
olmayabilir. Burada kesin olan tek sey 1sil iglem sonrasinda uygun bir sekilde
muhafaza edilen siitte Salmonella spp. kontaminasyonunun olmadigidir. Acar6z
ve ark (2018), Ahmed ve Shimamoto (2014), Kaushik ve ark (2014) tarafindan
tespit edilen nispeten diisiik bulgular kontaminasyon sebebinin ana ireticilerden
ziyade satis yerlerindeki bireysel hatalardan kaynaklandigini akla getirmektedir.
Hatta Kaushik ve ark (2014) numuneleri kiiciik ¢apli satis yerlerinden temin
ettiklerini belirtmislerdir. Bu durumda meydana gelen bu sonuc¢ kiiciik caplt
yerlerde biiyik mandira ve siipermarketlerdeki gibi kesintisiz enerji
saglanmasinin zor oldugu goz Oniinde bulunduruldugunda siitlerin soguk
muhafazasinda bir aksama meydana gelmis olabilecegini akla getirmektedir.
Ayrica ¢apraz kontaminasyon veya hijyenik kosullara yeterince dikkat
edilmeme durumlar1 da ihtimaller arasindadir. Lubote ve ark (2014) tarafindan
tespit edilen % 37,33'lik oran tarafimzca tespit edilen % 12,5'lik oranin
iizerindedir. Lubote ve ark (2014) numunelerini kiiciik capl siit iireticilerinden,
sokak saticilarindan ve mandiralardan temin ettigini bildirmektedir. Birbirinden

40



bu kadar farkl satis noktalarinda ¢ikan bu derece yiiksek bulgular akla bolgesel
bazda bir salgin oldugu ihtimalini getirmektedir. Bu salgin bolgedeki hayvanlari
cesitli yollarla (su, toprak, hava, yem, temas vb.) enfekte etmis ve ciddi bir
yayilim potansiyeline ulagsmis olmalidir. Bu ¢alismada tespit edilen %12,5'lik
oran diger c¢alismalarda tespit edilen bulgularin arasinda ama yiiksek bir
diizeyde goriilmektedir. Tespit edilen 5 pozitif sonucun tiimil pazarlardan temin
edilen ¢ig siit numunelerinden elde edilmistir. Uriin temin edilirken
siipermarketlerde satisa sunulan ari ¢iftliklerden gelen tercih edilmistir.
Pazarlardan ise acik olarak satilan siitler temin edilmistir. Genel duruma
bakildiginda siipermarketlerde satilan siitlerin Salmonella spp. yoniinden temiz
ve gilivenilir oldugu goriilmektedir. Burada satilan siitler siirekli denetimi ve
takibi yapilan ari isletmelerden gelmis giivenilir iiriinlerdir. Pazarlarda satilan
siitler ise vatandasin ya kendi hayvanindan sagdigi ya da bircok farkl
isletmeden toplanan siitlerdir. Burada gerekli tedbirler alinmaz, hijyen
kosullarina dikkat edilmez, toplanan siit direkt sogutma tankina alinmazsa
kontaminasyon da kacinilmaz olmaktadir.

4.2. Siit Tozu Numune Sonuc¢larinin Yorumlanmasi

Bu calisma icin toplam 40 adet siit tozu numunesi temin edilmistir.
Numunelerin yarisi Ankara'da faaliyet gosteren gesitli siipermarketlerden diger
yarist ise Konya'da faaliyet gdsteren cesitli siipermarketlerden ambalajli olarak
temin edilmistir. Temin edilen siit tozlarindan usuliine uygun bir bigimde
25g'lik numuneler alinmigtir. Yapilan inceleme sonucunda hi¢bir numunede
Salmonella spp. kontaminasyonuna rastlanilmamisgtir. Siit tozu {izerine yapilan
hicbir ¢alismada Salmonella spp. kontaminasyonuna rastlanilmamis olup sonug
yoniinden diger calismalarla benzer 6zelliktedir. Bu ¢alisma icin iirlin temin
edilirken kapali ambalajdaki iiriinler tercih edilmistir. Siit tozunun diisik aw
degeri ve 0Ozel tekniklerle iiretimi sonrasinda aseptik paketlenmesinin
Salmonella spp. kontaminasyonuna engel oldugu diistiniilmektedir.

4.3. Tereyagi Numune Sonug¢larinin Yorumlanmasi

Bu c¢aligma ig¢in toplam 40 adet tereyagi numunesi temin edilmistir.
Numunelerin yaris1 Ankara'da faaliyet gosteren cesitli siipermarketlerden ve
pazarlardan, diger yaris1i ise Konya'da faaliyet gdsteren cesitli
stipermarketlerden ve pazarlardan temin edilmistir. Siipermarketlerden temin
edilen tereyaglari ambalajli tirlinlerken pazarlardan temin edilen tereyaglari ise
ev yapimi olarak adlandirilan ve ambalajsiz olarak satisa sunulan iiriinlerdir.
Toplanan tereyaglarindan usuliine uygun bir bi¢imde 25g'lik numuneler
alinmistir. Yapilan inceleme sonucunda yalnizca 1 adet numunede Salmonella
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spp. kontaminasyonu tespit edilirken geri kalan 39 numunede kontaminasyona
rastlanilmamistir. Tespit edilen tek pozitif numune Konya'da faaliyet gosteren
bir pazardan alinan tereyaginda tespit edilmistir. Tereyagi lizerine yapilan
arastirmalarda Salmonella spp. varliginin % 0 ile % 100 araliginda bulundugu
goriilmiistiir. Bu ¢aligmada tespit edilen % 2,5'lik oranin Tesfaw ve ark (2013)
tarafindan tespit edilen % 0,96'lik sonucun iizerinde ama ona yakin oldugu
goriilmektedir. Tesfaw ve ark (2013) calismalarinda cesitli satis yerlerinden
temin ettikleri 96 adet tereyagi numunesi kullandiklarini bildirmislerdir. Yalniz
numunelerin kaginin ambalajli ve pastorize oldugu kaginin ev iiretimi oldugu
hakkinda bir bilgi verilmemistir. Kontaminasyon muhtemelen satig yerlerinden
birindeki uygunsuz kosullardan ve ev yapimi tereyagindan kaynaklanmustir.
Oktay ve ark (2006), Idoui ve ark (2013), Cetin ve ark (2015) ile Ipek (2020)
tarafindan gergeklestirilen ¢aligsmalarda kontaminasyona rastlanilmamamaistir ve
bu calismalarda ortaya ¢ikan sonuglar tarafimizca tespit edilen sonucun altinda
kalmigtir. Oktay ve ark (2006) numune olarak pastorize tereyagi kullandiklarini
bildirmislerdir. Bu c¢alismada kontaminasyon tespit edilmemesinin nedeni
pastorizasyon olabilir. Idoui ve ark (2013) yalnizca 6 adet, Cetin ve ark (2015)
ise 13 adet tereyagi numunesi kullandiklarin1 bildirmislerdir. Bu ¢aligmalarda
kontaminasyon tespit edilmemesi 6nemli bir bulgudur ancak numune sayisinin
oldukca az olmasi incelemeye alinan tereyaglarinin Sal/monella spp. yoniinden
kalitesi hakkinda tatmin edici bir glivenilirlik olusturmamaktadir. Ayrica Cetin
ve ark (2015) numune olarak pastorize tereyagr kullandiklarimi da
bildirmislerdir. Yildirnm ve Bigak¢1 (2018) tarafindan tespit edilen % 100'liik
kontaminasyon orani tarafimizca tespit edilen % 2,5'lik oranin iizerinde
kalmistir. Ancak bu calisma  Antalya'da faaliyet gosteren konaklama
tesislerinden elde edilen 1350 adet mubhtelif numune iizerinde yapilmis ve
yalmzca 1 adet tereyagi numunesi incelemeye alinmstir. Burada tespit edilen
sonu¢ genel durum hakkinda giivenilir bir bilgi vermemektedir. Bu caligmada
birbirinden farkli ¢ok sayida numune alindigi dikkate alindiginda
kontaminasyonun bir bagka numune ile temas sonucu gegmesinin muhtemel
oldugunu akla getirmektedir. Ayrica tereyagi yapiminda kullanilan siitiin de
kontamine olmasi, iretim hattinda ve muhafaza asamasinda bulasma
gerceklesmis olmasi da diger ihtimaller olarak siralabilir. Bu ¢alismada bulunan
% 2,5'lik deger bir calisma hari¢ olmak iizere diger ¢alismalara gore yiiksek bir
oran olarak kayitlara gec¢mistir. Kontaminasyonun tespit edildigi tereyagi
numunesi semt pazarlarinda agik bir sekilde ve korunaksiz olarak satisa sunulan
ev tipi {iretilmig bir {irlindiir. Bu {irliniin {iretiminde kullanilan siitiin ve tiretimde
kullanilan ekipmanin hijyenik kalitesi hakkinda herhangi bir bilgi mevcut
degildir. Ancak ayni tezgahtan alinan baska numunede bulagma tespit
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edilmemesi, iiriindeki kontaminasyonun bireysel oldugunu diisiindiirmektedir.
Muhtemelen satig kosullarindaki olumsuzluklar bu kontaminasyonun sebebidir.

4.4. Beyaz Peynir Numune Sonug¢lariin Yorumlanmasi

Bu ¢alisma igin toplam 40 adet beyaz peynir numunesi temin edilmistir.
Numunelerin yarisi Ankara'da faaliyet gosteren c¢esitli siipermarket ve
pazarlardan esit sayida olacak sekilde, diger yaris1 ise Konya'da faaliyet
gosteren ¢esitli siipermarket ve pazarlardan esit sayida olacak sekilde temin
edilmistir. Stipermarketlerden aliman beyaz peynir Ornekleri ambalajli
iirlinlerken pazarlardan temin edilen beyaz peynir 6rnekleri ise ev yapimi olarak
adlandirilan ve ambalajsiz olarak satisa sunulan iriinlerdir. Toplanan beyaz
peynirlerden usuliine uygun bir bicimde 25g'lilk numuneler almmistir.
Numunelerin incelenmesi sonucunda Salmonella spp. kontaminasyonu
yoniinden yalmizca 1 numune pozitif bulunurken geri kalan 39 numunede
kontaminasyona rastlanilmamustir. Tespit edilen tek pozitif numune Ankara'da
faaliyet gosteren pazarlardan temin edilen ve ev yapimi olarak satisa sunulan
iriinde tespit edilmistir. Beyaz peynir lizerine yapilan arastirmalarda Sal/monella
spp. varliginin % 0 ile % 60 araliginda bulundugu goriilmiistiir. Bu ¢alismada
tespit edilen % 2,5'lik oranin Ahmed ve Shimamoto (2014) tarafindan bulunan
% 0,83'lik kontaminasyon varligi ile Akkaya ve Alisarli (2006) tarafindan
bulunan oramin ilizerinde bulunan % 2'lik oranlarin {izerinde, Tesfaw ve ark
(2013) tarafindan ortay konulan % 3,12'lik bulgunun ise altinda kaldig1
goriilmekte olup bu bulgularin birbirlerine oldukg¢a yakin oldugu goriilmektedir.
Tespit edilen diigiik bulgular kontaminasyonun iiretim hattindan ziyade yerinde
meydana gelmis olma olasiligini akla getirmektedir. Goksoy ve Elmas (2014),
Cetin ve ark (2015), Domenech ve ark (2015), Gékmen ve ark (2016), Durmaz
ve Ardig (2017) ile Atabey (2020) tarafindan gergeklestirilen g¢aligmalarda
Salmonella spp. kontaminasyonuna rastlanilmadigi bildirilmistir. Dolayisiyla
tarafimizca tespit edilen % 2,5'lik oranin bu ¢aligmalarda tespit edilen % 0'lik
oranlarin iizerinde kaldigi goriilmektedir. Caligmalarda tespit edilen sonuca gore
bu peynirler Salmonella spp. ihtiva etmedikleri i¢in giivenle tiiketilebilir bir
durumdadir. Goksoy ve Elmas (2014) calismalarinda adet beyaz peynir
numunesi aldiklarimi bildirmislerdir. Tespit ettikleri sonuca gore ¢aligmalarinda
kullandiklar1 peynirlerin tiikketimi giivenli olsa da sonucun daha da saglam
olmas1 agisindan numune sayisinin fazla tutulmasimin daha yararli olacagi
diisiiniilebilir. Gokmen ve ark (2016) ile Durmaz ve Ardic (2017)
caligmalarindaki numune tercihlerini beyaz salamura peynirlerden yana
kullanmiglardir. Gokmen ve ark (2016) 50 numuneyi gesitli marketlerden
topladiklarimi bildirmislerdir. Salmonella spp. belirli bir tuz konsantrasyonuna
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dayaniklidir. Etken, % 5 tuz konsantrasyonunda c¢ogalabilir ve % 8 tuz
konsantrasyonunda ise canli kalabilir (Tonbak ve ark 2017). Her iki arastirmada
da kullanilan peynirlerin yapim asamalarinda bulagsma olmamasi bir ihtimal
olarak diisiiniilebilir. Bir diger ihtimal ise Salmonella spp. ile bulasik
peynirlerin salamura yapiminda kullanilan tuz konsantrasyonunun % 8'in
tizerinde olmasi nedeniyle analizlerde temiz ¢ikmasidir. Ayrica iiretim hattinin
hicbir basamaginda bulagsma gerceklesmemis olmasi da bir diger olasiliktir.
Atabay (2020) caligmasinda kullandigi 120 adet beyaz peyniri cesitli satig
yerlerinde ambalajli ve agikta satilan {irlinler arasindan temin ettigini
bildirmistir. Ancak bu {riinler arasinda salamura peynirlerin bulunup
bulunmadigi hakkinda bir bilgi vermemistir. Arastiricinin bulgularina gore
bolgedeki peynirlerin  Salmonella spp. yoniinden tliketime uygun oldugu
goriilmektedir. Ambalajli bir sekilde satilan peynirlerin ISO ve HACCP
standartlarina uyan tesislerde her tiirlii tedbir ve kontrol altinda iiretildigi ve
sonrasinda uygun sartlarda muhafazasinin saglandig1 diistiniilmektedir. Acikta
satilan iirlinlerin de salamura edilmis peynirler olmas: yiiksek bir ihtimaldir.
Soyer ve ark (2014) tarafindan tespit edilen % 16,66'lik oran ile Pamuk ve
Siriken (2018) tarafindan tespit edilen % 60'lik oranlarin bu ¢aligmada tespit
edilen % 2,5'lik bulgunun {izerinde kaldig1 goriilmektedir. Soyer ve ark (2014)
calismalarinda 24 adet numune aldiklarini bildirmisler ancak bu {iriinleri
aldiklar1 yer hakkinda herhangi bir bilgi vermemiglerdir. Kontaminasyon oranin
yiiksek olmasi1 bu iiriinlerin ev yapimi ve agikta satilan peynirler olma olasiligim
kuvvetlendirmektedir ancak marketlerde satilan ambalajli {iriinler olma olasilig1
da gbz ardi edilmemelidir. Tespit edilen bulgunun yiiksek olmasinin nedeni
bolgede peynir yapiminda kullanilan siitte bulasma olmasi olabilecegi gibi
iretim, nakliye ve muhafaza noktalarinda gerekli tedbirlerin alinmamasi
olabilir. Yalmz burada bir diger 6nemli husus ise numune sayisinin fazla
olmamasidir. Az sayida numunede meydana gelebilecek birka¢ kontaminasyon
oransal bazda ciddi sonuglar dogurabilir. Bdolgedeki beyaz peynirlerde
Salmonella spp. agisindan bir risk oldugu kesindir ancak daha saglam bir ifade
icin fazla sayida numune igeren bir ¢aligma yapilmasinin daha dogru olacag:
diisiiniilmektedir. Pamuk ve Siriken (2018) tarafindan tespit edilen % 60'ik
oran ise tiim ¢alismalar igerisinde tespit edilen en yiiksek bulgu olarak kayitlara
gecmigstir. Arastiricilarin az sayida numune kullanmalart bu sonucun yiiksek
¢ikmasinin bir nedeni olarak goriilebilir. Yalniz burada 6nemli bir sorun oldugu
da agikardir zira arastiricilar bu calismalarinda farkli gida maddelerini de
incelemisler ve hepsinde yiiksek kontaminasyon tespit etmiglerdir. Bu durumun
cesitli nedenleri olabilir. Bu nedenler arasinda akla ilk gelen bdlgesel bazda bir
salgin siiphesidir. Bir diger ihtimal ise bolgede kalitesiz hammadde
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kullanimidir. Ayrica {iretim tesislerinde hijyenik tedbirlerin alinmamasi,
personel bilincinin dnemsenmemesi ve bilingli olarak insan sagliginin hige
sayilmasi da akla gelen diger hususlardir. Tiim bunlarin yani sira bir ihtimalde
numune aliminda veya muhafazasinda yapilan hatalar olabilir. Caligmanin genis
bir bolgede ve farkli gida maddeleri {izerinde gerceklestirildigi diislintildiiglinde
tim gidalarin birden Salmonella spp. ile kontamine olmasi pek miimkiin
olmayabilir. Bu ¢caligmada arastiricilardan kaynakli bir kontaminasyon meydana
gelmis olmasi muhtemeldir ancak bu durumun olmamasi ise daha vahim bir
saglik sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu ¢alismada bulunan % 2.5'lik
oran diger calismalarda tespit edilen sonuclarla genel olarak uyumluluk
gostermektedir. Caligmada yalnmizca 1 adet beyaz peynir numunesinde
Salmonella spp. tespit edilmistir. Kontaminasyonun tespit edildigi numune semt
pazarlarinda acgik bir sekilde ve korunaksiz olarak satiga sunulan ev tipi
uretilmis bir beyaz peynir olup salamura degildir. Bu {irlinlin iiretiminde
kullanilan siitiin ve {iretimde kullanilan ekipmanin hijyenik kalitesi hakkinda
herhangi bir bilgi mevcut degildir. Ancak ayni tezgahtan alinan bagka
numunede bulagma tespit edilmemesi, iirlinde saticidan kaynakli kontaminasyon
oldugu ihtimalini de akla getirmektedir. Muhtemelen satis kosullarindaki
olumsuzluklar ve agikta satig yapilmasi bu kontaminasyonun sebebidir. Semt
pazarlarinin siipermarketler gibi korunakli ve kalite standartlarini oturtmus
alanlar olmadiklar diisiiniildiigiinde bu sonucun normal oldugu diisiiniilebilir.

4.5. Peynir Alt1 Suyu Tozu Numune Sonuc¢larinin Yorumlanmasi

Bu calisma igin toplam 40 adet peynir alti suyu tozu numunesi temin
edilmistir. Numunelerin yaris1 Ankara'da faaliyet gosteren cesitli iiretici ve
toptancilardan esit sayida olacak sekilde, diger yarisi ise Konya'da faaliyet
gosteren cesitli liretici ve toptancilardan esit sayida olacak sekilde temin
edilmistir. Numunelerinin incelenmesi sonucunda hi¢bir 6rnekte Salmonella
spp. kontaminasyonuna rastlanilmamigtir. Bu g¢aligmada tespit edilen sonug
EFSA tarafindan raporlanan arastirma sonucuyla ayni, Hayman ve ark (2020)
tarafindan tespit edilen sonuca ise ¢ok yakin olmakla birlikte altinda bir bulgu
olmustur. Genel manada tiim calismalarda tespit edilen sonuglarin benzer
nitelikte oldugu goriilmektedir. Hayman ve ark (2020) ¢alismalarinda net bir
bilgi vermemislerdir ancak bulunan sonug¢ % 0'a oldukca yakindir. Tespit edilen
% 0,16'ik oranin nedeni muhtemel ¢evreden alinan numunelerdir. Bizim
caligmamizda da herhangi bir kontaminasyona rastlanilmamis olup bunun
nedenleri olarak peynir alt1 suyu tozunda iiriiniin aw degerinin diisiik olmasinin
mikrobiyal gelisim i¢in uygun olmamasi, bu iriinlerin 6zel tekniklerle tiretimi
ve sonrasinda aseptik paketlenmesi gibi durumlar gosterilebilir. Ama bu
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sartlarda iiretilmesi asla bulasma olmayacagi anlamina gelmemektedir. Uretim
sonrasinda uygun sartlarda muhafaza edilmesi de bulagma olmamasi igin bir
diger dnemli husustur.

4.6. Dondurma Numune Sonuclariin Yorumlanmasi

Bu c¢aligma igin toplam 40 adet dondurma numunesi temin edilmistir.
Numunelerin yaris1 Ankara'da faaliyet gosteren cesitli siipermarket ve
pastanelerden esit sayida olacak sekilde, diger yarisi1 ise Konya'da faaliyet
gosteren gesitli siipermarket ve pastanelerden esit sayida olacak sekilde temin
edilmistir. Satig yerlerinden temin edilen dondurmalardan usuliine uygun bir
bicimde 25g'lik numuneler alinmigtir. Numunelerin incelenmesi sonucunda
hicbir ~ dondurma  Orneginde  Salmonella  spp.  kontaminasyonuna
rastlanilmamistir. Dondurma {izerine yapilan arastirmalarda Salmonella spp.
varligmin % 0 ile % 17,33 araliginda bulundugu goriilmiistiir. Bu ¢alismada
tespit edilen % 0 kontaminasyon oranin Aksoy ve ark (2013), Domenech ve ark
(2015), Effimia (2015) ile Cubuk¢i ve Atasever (2017) tarafindan
gerceklestirilen ¢alismalarda ortaya ¢ikan sonuglarla ayni oldugu goriilmektedir.
Tespit edilen sonuglara gore caligmalarin gergeklestirildigi bolgede satisa
sunulan dondurmalarin Salmonella spp. yoniinden mikrobiyolojik kalitesinin iyi
oldugu goriilmektedir.

Ambiliy ve Beena (2012) tarafindan tespit edilen % 3,70'lik, Ahmed ve ark
(2009) tarafindan tespit edilen % 15'lik ve Agaoglu ve Alemdar (2004)
tarafindan tespit edilen % 17,33'lik bulgularin ise bu ¢alismada tespit edilen
bulgunun iizerinde kaldig1 goriilmektedir. Ambiliy ve Beena (2012)
caligmalarinda kullandiklar1 27 adet numuneyi cesitli market ve sokak
saticilarindan karsiladiklarini bildirmis olup ve tek pozitif sonucun sokak
saticilarindan kaynaklandigini ifade etmislerdir. Ahmed ve ark (2009) ise
calismalarinda 20 adet numune aldiklarini ifade ederken bu numuneleri
nerelerden aldiklarina dair herhangi bir bilgi vermemislerdir. Bu g¢aligmalara
gore satiga sunulan dondurmalarm mikrobiyolojik kalitelerinde bir sorun oldugu
goriilmektedir. Ancak daha giivenilir bir sonug¢ elde etmek i¢cin numune sayisi
tercihinin daha fazla olmasinda fayda goriilmektedir. Agaoglu ve Alemdar
(2004) tarafindan tespit edilen % 17,33'lik bulgu ise tiim c¢aligmalar arasinda
tespit edilen en yiiksek oran olarak kayitlara gegmistir. Aragtiricilar
caligmalarinda kullandiklar1 numuneleri pastanelerden temin ettiklerini
bildirmislerdir. Tespit edilen sonuca gore bolgede satilan dondurmalarda
mikrobiyolojik kalite yoniinden ciddi bir sorun oldugu goriilmektedir. Bu sorun
iretimden satis noktasina kadar her asamada meydana gelmis olma ihtimali
vardir. Ancak tespit edilen kontamine numune sayisinin ¢ok olmasi agirlikli
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olarak iki ihtimali akla getirmektedir. Bunlardan birincisi iiretim yerlerindeki
hijyen problemidir. Ilgili kuruluslar tarafindan etkin bir denetlenme
mekanizmasinin  yiriitilmemesi sonucu bu sonucun ortaya ¢ikmasi
muhtemeldir. Bir diger ihtimal ise bolgeye siit dagitan isletmelerin ya da
dagiticilarin  gerekli tedbirleri almamis olmasi ve enfekte siitii iiretime
vermeleridir. Her ne sebep olursa olsun ortada ciddi bir sorun oldugu asikardir.
Burada unutulmamas: gereken en Onemli husus ise Salmonella spp.'nin
gidalarda uzun siire canlilifimi muhafaza edebildigini bilmektir. Etkenin
dondurmada 2500 giine kadar canli kalabildigi bildirilmektedir (Gast 2003).
Kisacast iiriinii sogukta muhafaza etmek bulasmayi engellememekte sadece
bakterinin aktivasyonunu belirli bir siireye kadar durdurmaktadir.

5. SONUC VE ONERILER

Bu calisma, Ankara ve Konya’da satiga sunulan siit ve siit iiriinlerinde
Salmonella spp. varligimmi belirlemek amaciyla yiiriitiilmiis; ¢ig siit, siit tozu,
tereyagl, beyaz peynir, peynir altt suyu tozu ve dondurmadan toplam 240
numune incelenmistir. Sonuglarda ¢ig siitiin %12,5’inde, tereyaginin %2,5’inde
ve beyaz peynirin %2,5’inde Salmonella tespit edilmis; siit tozu, peynir alti
suyu tozu ve dondurmada kontaminasyon saptanmamistir. Pozitif ¢ikan {riinler
Tiirk Gida Kodeksi’ne uygun bulunmamis ve halk saglig1 acisindan riskli olarak
degerlendirilmistir. Kontaminasyonun olasi nedenleri arasinda yetersiz hijyen
ve sanitasyon uygulamalari, soguk zincirin korunmamasi, dis ortamla temas,
capraz bulagsma ve denetim eksiklikleri yer almaktadir. Numunelerin farkli satis
yerlerinden ve farkli kosullarda toplanmis olmasi, sonuglarin satis noktasina
bagh olarak degisebilecegini gostermektedir. Gida giivenliginin artirilmasi igin
iretimden tiiketime kadar hijyen kurallarina uyulmasi, personelin egitilmesi,
satis noktalarmin denetlenmesi, tiiketici bilincinin artirilmast ve Iyi Uretim
Uygulamalar1 (GMP), Iyi Hijyen Uygulamalari (GHP), Iyi Veteriner
Uygulamalar1 (GVP), lyi Dagitim Uygulamalari (GDP) ve HACCP gibi
uygulamalarin etkin sekilde yiiriitiilmesi gerekmektedir. Saglikli hayvanlardan
elde edilen hammaddelerin kullanilmast ve tiim siireclerde titiz {iretim
kosullarinin saglanmasi da 6nem tagimaktadir. Bu ¢alisma, farkl iiriin ve satig
kosullarinda genel durumu ortaya koyarak giivenilir gida tiiketimi ve halk
sagliginin korunmasi i¢in gerekli 6nlemlerin 6nemini vurgulamaktadir.
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4. Bolim

Probiyotik ve Prebiyotiklerin
Ruh Saghg Uzerine Etkileri

Hacer BAHCECI', Giilperi DEMIR?

ABSTRACT

This section aims to examine the effects of probiotics and prebiotics on
mental health within the context of the gut-brain axis. The bidirectional
communication between the gut microbiota and the central nervous system has
been shown to play an important role in the development and progression of
mental disorders such as depression, anxiety, and stress. Probiotics, prebiotics,
and psychobiotics can support mental well-being through mechanisms such as
neurotransmitter  production, inflammation regulation, balancing the
hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, and maintaining gut barrier
integrity. Findings from animal and human studies indicate that Lactobacillus
and Bifidobacterium species, in particular, may offer potential benefits in
reducing symptoms of anxiety and depression. However, due to the limited and
heterogeneous nature of the current evidence, larger-scale, long-term, and
controlled human studies are needed to clarify the efficacy of psychobiotics in
clinical practice.

Keywords: Probiotic, prebiotic, psychobiotics, gut-brain axis

OZET

Bu bolimde, probiyotik ve prebiyotiklerin ruh saglig: tizerine olan etkilerini
beyin-bagirsak ekseni kapsaminda incelemek amaglanmaktadir. Bagirsak
mikrobiyotasi ile merkezi sinir sistemi arasindaki ¢ift yonlii iletisimin;
depresyon, anksiyete ve stres gibi ruhsal bozukluklarin gelisimi ve
ilerlemesinde dnemli rol oynadig1 gosterilmektedir. Probiyotikler, prebiyotikler
ve psikobiyotikler; norotransmitter {retimi, inflamasyonun diizenlenmesi,
hipotalamus-hipofiz-adrenal aks1 (HPA) ekseninin dengelenmesi ve bagirsak
bariyer biitiinliigiiniin korunmasi gibi mekanizmalar vasitasiyla ruhsal iyilik
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halini destekleyebilmektedir. Hayvan ve insan c¢aligmalarindan elde edilen
bulgular, o6zellikle Lactobacillus ve Bifidobacterium tiirlerinin anksiyete ve
depresyon Dbelirtilerini azaltmada potansiyel faydalar sagladigin1 ortaya
koymaktadir. Bununla birlikte, mevcut kanitlarin simirli ve heterojen olmasi
sebebiyle psikobiyotiklerin klinik uygulamalarda etkinligini netlestirmek i¢in
daha genis O6rneklemli, uzun siireli ve kontrollii insan caligmalarina ihtiyag
duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Probiyotik, prebiyotik, psikobiyotik, beyin bagirsak
ekseni

GIRIS

Diinya Saglik Orgiiti'ne gore saghk tanimi “Yalmzca hastalik ya da
engellilik olmamasi durumu olarak degil; zihinsel, sosyal ve fiziksel yonden bir
biitiin olarak iyilik hali iginde bulunmak” seklinde yapilmaktadir (Habersack ve
Luschin 2013). Bu tanimlamaya gore ruh saghiginin, saglik durumunun ayrilmaz
belirleyicilerinden biri olarak goriildiigii anlasiimaktadir (Ozkorucuklu ve
Ongiin Yilmaz 2024).

Ruh saglig1 sorunlari, iilkelere gore farkli prevelansa sahip olmakla birlikte;
tim toplumlarda yaygin olarak goriilmektedir. Son yapilan Diinya Ruh Saglig:
Arastirmasi’na (WMHS-World Mental Health Surveys) gore; farkli ilkelerde
son 12 aylik yayginlik %4,5-26 arasinda degismektedir. 17 iilkede 1 y1l boyunca
yapilan arasgtirma sonucuna gore; iilkelerin niifusunun yaklasik %4,5 ila
%26’sinda  psikiyatrik hastaliklar oldugu belirlenmistir (World Health
Organization — WHO 2022). Tiirkiye’de ise; 2023 yilinda yayimlanan ve 12 ay
boyunca yapilan “Tiirkiye Ruh Sagligi Profili” arastirmasina gore, Tiirkiye’deki
psikiyatrik hastalik oran1 %17,2 olarak tespit edilmistir (Saglik Bakanlig1 2023).
Bu durum, toplumda yasayan her 6 kisiden 1 tanesine psikiyatrik hastalik tanisi
konulabilecegi sonucunu ortaya koymaktadir (Kilig 2017). Gelismekte olan
tilkelerde psikiyatrik problemi olan bireylerin yaklagik 4’te 3’0 tedavi
edilmemekte ve neredeyse her yil 1 milyon insan intihar ederek yagamini
sonlandirmaktadir (Madabushi ve ark 2023).

Diinyada yaygin olarak goriillen ruh sagligi sorunlarindan biri olan
depresyon; negatif ruh hali, enerji yetersizligi, uykusuzluk, hayattan zevk
alamama ve melankoli ile karakterize olan yaygin bir kronik saglik sorunu olup
fiziksel ve ruhsal iyilik halini olumsuz sekilde etkilemektedir. Yapilan son
tahminler, giinlimiizde diinyada 350 milyon bireyin depresif ruh hali iginde
oldugunu gostermektedir. Depresyon,”Engellilige gore diizeltilmis yagsam yili”
(DALY)’na gore toplumlarda en yaygin iiclincii hastaliktir ve hayat1 tehdit
etmeyen hastaliklar olarak adlandirilan hastaliklar grubu iginde 6nemli orana
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sahiptir (Ferrari ve ark 2024). Amerika Anksiyete ve Depresyon Dernegi’ne
gore depresyon diinyada yaklasik 264 milyon insani etkileyen en yaygin
psikiyatrik durumdur ve yaklagik olarak bunlarin yarisinda anksiyete teshisi
bulunmaktadir (Madabushi ve ark 2023). Goriilme siklig1 fazla olan ruh saglig:
sorunlarindan bir digeri de anksiyetedir. Anksiyete, bir tehdit veya algilanan
tehditin neden oldugu bir zihinsel durum olarak tanimlanmaktadir. Hayatin
standart bir bileseni olmasina ragmen asir1 ya da diizensiz oldugunda psikiyatrik
hastaliga doniismektedir (Gross ve Hen 2004). 26 iilkeden 150.000 yetigkinin
katildig1 bir ankette yasam boyu anksiyete bozuklugu prevelanst %3.7 olarak
bildirilmistir (Ruscio ve ark 2017).

Depresyon, anksiyete gibi ruh sagligi sorunlarinin tedavisinde farmakolojik
tedaviler kullanilmaktadir. Bununla birlikte; ilag tedavisi, sagladigi faydalarin
yani sira; bireyin sagligi lizerinde yan etkilere yol agmakta ve bazi hastalarda
ilag tedavisi yeterli olmamaktadir (Chinna Meyyappan ve ark 2020). Bu
baglamda farmakolojik tedavi yontemlerine ek olarak saglikli bir beslenmenin
saglanmasi da Onemli goriilmektedir (Klimova ve ark 2020). Sagligin
korunmas1 ve gelistirilmesinde bir yasam bicimi olarak saglikli beslenme
onemli katkilar saglamaktadir. Saglikli bir beslenme diizeninin siirdiirilmesi,
optimal beslenme durumunun ve genel iyi olusun saglanmasi agisindan
gereklidir. Saglikli beslenme aliskanliklari, fizyolojik ve psikolojik gostergeleri
tyilestirerek saglik sonuglarmi 6nemli dl¢iide etkileyebilecegi bildirilmektedir.
Saglikli beslenme; duygu durumunun diizenlenmesi, hayati organlarin
islevlerinin gii¢lendirilmesi ve kanser, diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklar
(KVH) gibi kronik hastalik riskinin azaltilmasi da dahil olmak fizere gesitli
yararlar saglamaktadir (Alyafei ve Daley 2025).

Insan bagirsak florasindaki dengesizligin temelinde de stres, enfeksiyonlar
ve Ozellikle yanlis beslenme aligkanliklar1 gibi gesitli nedenler bulunmaktadir.
Bu denge bozulursa bagirsak mikrobiyotasinin tiirii, kalitesi ve yapisi
degismektedir (Zhu ve ark. 2011). Bagirsak mikrobiyotasindaki dengenin
bozulmasi anlamina gelen disbiyosiz kavrami ile depresyon, stres ve anksiyete
arasindaki iligkiyi inceleyen arastirmalar sonucunda, uygun diyet
yaklagimlarinin, mikrobiyotayr diizenlemek ve semptomlar hafifletmek
acisindan olumlu katkilar sagladigi belirlenmistir (Lima-Ojeda ve ark 2017,
Ozer ve ark 2019). Antioksidan ve anti-inflamatuar ve prebiyotik besinleri
iceren bir beslenme diizeni, saglikli beslenme modeli olarak betimlenmektedir
(Marx ve ark 2021). Saglikli bir beslenme diizeninin, depresif duygu
durumunun olusumunda rol oynayan oksidatif stres, inflamatuvar siirecler,
hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) eksenindeki diizensizlikler, BDNF
diizeyleri, triptofan—kiniirenin metabolik yolu ve bagirsak mikrobiyotasi

55



bilesimi iizerinde diizenleyici etkiler gosterdigi; bu mekanizmalar araciligiyla
ruh sagligimmin korunmasina katkida bulunabildigi belirtilmektedir (Kog ve
Duman 2022).

BEYIN-BAGIRSAK EKSENI

Bagirsaklarimizda bulunan mikroorganizmalar ve insanlarin etkilesimi, ilk
insanin varolusundan beri devam etmektedir (Settanni ve ark 2021). Bakteri,
viriis ve mayalar gibi bircok mikroorganizma bagirsak, deri ve agiz gibi insan
viicudunun farkli kisimlarinda bulunmaktadir. Mikrobiyota kavramimin temeli
ise 1900’11 yillara kadar dayanmaktadir. (Hou ve ark 2022).

Gastrointestinal sistem, dogumla birlikte ¢esitli mikroorganizmalarin
bagirsaklara yerlesmesi sonucunda kolonize olmakta ve yasam boyu gelisimini
siirdiiren bagirsak mikrobiyotasini olusturmaktadir (Ozyiirek ve Ozcan 2020).
Bagirsak mikrobiyotasi, insan viicudunda canli bulunan kommensal, sinbiyotik
ve patojen mikroorganizmalar toplulugu iken; mikrobiyom, mikrobiyotada var
olan tiim gen ve genomlarim toplami olarak tanimlanmaktadir (Ozkorucuklu ve
Ongiin Yilmaz 2024). Insanda bulunan mikrobiyom, gastrointestinal sistemde
bulunan ve igerigi kisiden kisiye farklihk gosteren 10'-10' kob/g simbiyotik
mikroorganizmanin ekolojik toplulugudur (Onaran Acar ve Kanca 2022). Bu
ekolojik olusum bagirsak bariyeri savunma sistemini korumak, gidalari
sindirmek, temel besin maddelerinin 6ziinii ¢ikarmak ve bazi besin maddelerini
olusturmak gibi farkli gérevleri yerine getirmektedir (Ashaolu 2020).

Yasamin ilk ii¢ yilinda sekillenen bagirsak mikrobiyotast; cografi konum,
kiiltiirel aligkanliklar, iklim, cinsiyet, antibiyotik kullanimi ve bulunulan iilkenin
sosyoekonomik diizeyi gibi cesitli faktorlerden etkilense de genel yapisini
biiyiik 6lciide koruma egilimindedir (Ozyiirek ve Ozcan 2020). Bagirsak
mikroflorasi ¢ok g¢esitli norotransmitterlerin iiretiminin yani sira katekolaminler,
melatonin, asetilkolin, gama-aminobiitirik asit, serotonin ve histamin gibi beyin-
bagirsak eksenini etkileyen bazi noroaktif maddeleri de liretmektedir (Sharma
ve Bajva 2021). Saglikli bir bireyin bagirsak mikrobiyotas1 Bacteroidetes,
Firmicutes, Actinobacteria, Proteobacteria, Verrucomicrobia ve Fusobacteria
olmak f{izere 6 bakteriyel tiirden olugsmaktadir. Bu bakterilerden Bacteroidetes
ve Firmicutes bagirsak mikrobiyotasinin neredeyse %90’likk  kismim
olusturmaktadir (Kumari ve ark 2020). Bagirsakta bulunan bakterilerin ruhsal
durum, hafiza, bilig, sosyal davranig ve beyin gelisimi basta olmak {izere cesitli
psikolojik siire¢lerin diizenlenmesinde rol aldig1 yapilan aragtirmalar tarafindan
gosterilmektedir (Kelly ve ark 2019). Probiyotik ve prebiyotiklerin beslenme
programina dahil edilmesi yoluyla mikrobiyota dengesinin desteklenmesi,
ruhsal durum dahil olmak iizere sagligi etkileyen birgok parametre iizerinde
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olumlu  sonuglar  dogurabilecek  alternatif  bir  yaklasim  olarak
degerlendirilmektedir (Tian ve ark 2020).

2000 yildan daha uzun bir siire dnce Hipokrat ‘Tiim hastaliklar bagirsakta
baslar.” demistir. Bu zamandan beri, bagirsak-beyin ekseninin taninmasi,
mikrobiyomun insan viicudunda meydana gelen ¢ift yonlii sinyalizasyonda
(beyin-bagirsak ve bagirsak-beyin ekseni dahil olmak {izere) nasil bir sinerjik
etkiye sahip oldugu diisiincesini degistirmistir (Ross 2023). Bagirsak
mikrobiyotast  bagirsak-beyin  ekseninin  ana  diizenleyici = olarak
tanimlanmaktadir (Giiglii ve Aygan 2023). Mikrobiyota, immiin sistem ve sinir
uclarinin mukozal hiicreler ile iletisime ge¢mesiyle bagirsak-beyin eksenini
etkilemektedir. Intestinal sistemde bir sorun olustugunda mikrobiyal maddeler
iretilmekte, dolagim sistemi vasitasiyla beyne ulagsmakta ve merkezi sinir
sistemi ile ilintili hastaliklara sebep olabilmektedir (Ozyiirek ve Ozcan 2020).
Mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseninin gorevinin kesfedilmesi gastroenteroloji
ve psikoloji bilim dallarinda meydana gelen en onemli olaylardan biri olarak
tanimlanmaktadir (Giiclii ve Aygan 2023).

Beyin-bagirsak ekseni olarak adlandirilan sistem bagirsaklar ile sinir
sistemini birbirine baglayan, ¢ift yonlii karakteristik 6zellige sahip kompleks bir
sistemdir (Lima-Ojeda ve ark 2017). Bu kompleks iletisim ag1 merkezi sinir
sistemi, enterik sinir sistemi, noroendokrin sistem, otonom sinir sistemi,
bagisiklik sistemi ve hipotalamik-hipofiz adrenal eksenini icermektedir (Foster
ve McVey 2013, Koca ve Donmez 2020). Merkezi sinir sistemine yaptig
etkilerden dolay1 psikiyatrik bozukluklar gastrointestinal mikrobiyomdaki
farkliliklar ile baglantilidir (Ozer ve ark 2019). Bagirsak ile beyin arasindaki
iletisim iki temel ndroanatomik yol {izerinden saglanmaktadir. Bu yollarin ilki,
omurilikte yer alan otonom sinir sistemi ile vagus sinirinin aracilik ettigi
dogrudan ve ¢ift yonlii bilgi aktarinudir. Ikincisi ise enterik sinir sistemi ile
omurilikteki otonom sinir sistemi ve vagus siniri arasindaki etkilesimler yoluyla
gergeklesen, bagirsak—beyin arasindaki ¢ift yonlii iletisim mekanizmasi olarak
tanimlanmaktadir (Wang ve Wang 2016).

Gama-aminobiitirik asit (GABA), 5-Hidroksitriptamin (5-HT), dopamin,
kisa zincirli yag asitleri (SCFA), serotonin ve asetilkolini bagirsakta var olan
bakteriler iiretebilmektedir (Omiir ve Kalkan 2023, Yoo ve Mazmanian 2017).
Serotoninin biiyiikk bir kisminin gastrointestinal kanalda {iretilmesi dikkate
alindiginda serotonin ve bagirsak mikrobiyotas1 arasindaki iliski dikkat ¢cekmis
ve in vitro ¢alismalarda Streptococcus, Escherichia, Enterococcus ve Candida
tiirlerinin serotonin {retebildigi ispatlanmigtir. Ayrica bazi bakteriyel tiirlerin
noroaktif maddelerin sentezinde rol oynadigi bildirilmektedir. Lactobacillus
tiirlerinin asetilkolin iiretimine katki sagladigi; Bacillus ve Serratia tiirlerinin
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dopamin, Escherichia, Bacillus ve Saccharomyces tiirlerinin ise noradrenalin
sentezleyebildigi gosterilmistir. Bununla birlikte bagirsak mikrobiyotasinin,
merkezi sinir sisteminin baglica inhibitér ndrotransmitteri olan GABA
diizeylerini modiile edebildigi ve o6zellikle Lactobacillus ile Bifidobacterium
tirlerinin GABA {iretme kapasitesine sahip oldugu belirlenmistir (Strandwitz
2018). Beyinde GABA seviyesinin azalmasimin duygudurum bozukluklar ile
alakali oldugu kanitlanmigtir. 5-HT yolunu kontrol eden bakteri tiirleri
Escherichia, Klebsiella, Morganella, Lactobacillus, Lactococcus ve
Streptococcus’tur (Ozkorucuklu ve Ongiin Yilmaz 2024). Bifidobacterium
infantis’in oral yoldan verildigi ratlarda ise plazma triptofan seviyelerinde artig
meydana gelmistir (Evrensel ve Ceylan 2015).

Erken yaslarda mikrobiyom-bagirsak-beyin eksenindeki bozulmalar,
yasamin ileri donemlerinde artmis depresyon riski ile iligkilendirilmektedir. Bu
durum da bagirsak mikrobiyomu, ndrogelisim ve depresyon arasinda bir iligki
oldugunu gostermektedir (Lima ve ark 2017). Depresyon olusumunda
mikrobiyotanin etki mekanizmalar1 tam olarak anlasilamamis olmakla birlikte
mikrobiyotanin; depresyon ile alakali olan norotransmitterler, HPA,
inflamasyon ve beyinden iiretilen norotrofik faktor (BDNF) gibi etmenler
tizerinde rolleri oldugu bilinmektedir. Sonugta mikrobiyota-bagirsak-beyin
ekseni lizerinde meydana gelen herhangi bir aksaklik, depresyon olusuma sebep
olabilmektedir (Liu ve ark 2020).

PSIKOBIYOTIKLER

Son donemlerde insan mikrobiyotasinin saglik tizerindeki etkilerine iligkin
farkindaligin artmasiyla, prebiyotik ve probiyotik kavramlarindan farkli olarak
yeni tanimlamalar literatiirde yer almaya baslamistir. Bu dogrultuda 2013
yilinda Dinan ve arkadaglar1 psikobiyotik kavramimi, psikiyatrik hastalig
bulunan kisiler tarafindan yeterli miktarda viicuda alindiginda saglik agisindan
faydalar sagladigi belirtilen canli mikroorganizmalar olarak tanimlamistir
(Dinan ve ark 2013). Ilerleyen zamanlarda bu tanimlamaya bagirsakta bulunan
probiyotiklerin toplulugunu ve gelisimini tesvik ederek karsilikli etki gosteren
galaktooligosakkaritler (GOS) ve fruktooligosakkaritler (FOS) gibi
prebiyotikler dahil edilmistir. Stres ve immiin fonksiyon gdstergeleri {izerinde
pozitif etkiye sahip olan cansiz (1s1 ile aktiflesen) mikroplar da tanimlamaya
daha sonra eklenmistir (Ross 2023).

‘Psikobiyota’ olarak adlandirilan mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni,
noroinflamasyonu kontrol ederek ve ndroendokrinler gibi islev gostererek
konake¢r fizyolojisinde oOnemli bir gorev {istlenmektedir. Burada yer alan
psikobiyotiklerin; ruh hali, bilissel islevler, néral uyarici-inhibitér denge,
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ogrenme ve kontrolde énemli roller iistlenen gama-aminobutirik asit (GABA),
serotonin, glutamat ve beyin kaynakli ndrotrofik faktér (BDNF) olmak {izere
norotransmitterleri ve proteinleri diizenleyebilecegi gosterilmektedir (Diidikgi
ve Ogiit 2022). Ayrica hipotalamus-hipofiz-adrenal aks1 (HPA) iizerinden stres
yanitinin diizenlenmesi gibi ¢ok yonlii etki mekanizmalarini da igermektedir
(Clarke ve ark 2013). Psikobiyotikler inflamatuar sitokinlerin seviyesini
ayarlayarak sistemik inflamasyon diizeyini etkilemekte ve bu yolla anksiyete ve
depresyon gibi noropsikiyatrik bozukluklarin ortaya c¢ikmasinda rol alan
inflamatuar siireglerin regiile edilmesine fayda saglayabilmektedir (Dinan ve
Cryan 2017). Bunlara ek olarak psikobiyotiklerin bagirsak bariyerinin yapisal
biitiinliigiinii koruyarak patojen mikroorganizmalar ile toksik metabolitlerin
sistemik dolasima gecisini sinirladigi  bildirilmektedir. Bu mekanizma
araciligryla, artmis bagirsak gecirgenligiyle iliskili inflamatuar yanitlarin ve
buna bagli norolojik islev bozukluklarinin ortaya ¢ikma olasiliginin
azaltilabilecegi one siiriilmektedir (Mayer ve ark 2014).

Tablo 1: Psikobiyotiklerin ana tiirlerine 6rnekler

Bakteri Tiirleri

. Lactococcus spp.

. Lactobacillus spp.

. Bifidobacterium spp.

. Leuconostoc spp.
Maya Tirleri

e Saccharomyces spp.
o Kluyveromyces spp.
. Kazachstania spp.

Kaynak: Magalhdes-Guedes K. T. (2022). Psychobiotic Therapy: Method to

Reinforce the Immune System. Clinical psychopharmacology and neuroscience

the official scientific  journal of the Korean College of
Neuropsychopharmacology, 20(1), 19.

Psikobiyotik alaninda yapilan arastirmalarin birgogu kaygi, depresyon ve
motivasyonu degerlendirmek amaciyla stres seviyesini dlgen davranis testlerini
uygulayarak hayvan denekler {izerinde gergeklestirilmistir (Giiclii ve Aygan
2023). Hayvan modellerinde yiiriitiilen ¢aligmalarda, psikobiyotik etki gdsteren
cesitli probiyotik tiirleri tanmimlanmustir. Ozellikle farelere Lactobacillus
plantarum PS128 uygulanmasinin, anksiyete ve depresyon benzeri davraniglari
azaltmasinin yani sira inflamasyon ve kortikosteron diizeylerinde anlamli diisiis
sagladig bildirilmistir. Ayrica bu etkinin, kontrol grubuna kiyasla serotonin ve
dopamin diizeylerinde belirgin artis ile iliskili oldugu gdsterilmistir (Liu ve ark
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2016). Bagka bir arastirmada, tek sus olarak uygulanan Lactobacillus helveticus
NS8’in anksiyete, depresyon belirtileri ve bilissel islevlerdeki bozulmayi
anlamli Slglide azalttigi bildirilmistir. Bunun yani sira L. helveticus NS8’in
serebral serotonerjik aktiviteyi destekledigi; serotonin, norepinefrin (NE) ve
beyin kaynakli norotrofik faktor (BDNF) diizeylerinde artis sagladig:
gozlemlenmistir (Liang ve ark 2015). Tek sus B. longum 1714 kullanilmasi
stres, kaygi ve depresyon davranislarini azaltmistir (Cheng ve ark 2019).
Lactobacillus rhamnosus (JB-1) kullanimimin anksiyete ve depresyonu azalttigi
ve Ozellikle beyinde bulunan GABA reseptor ekspresyonunda bolgeye 06zgii
degisikliklere sebep oldugu, dolasimdaki kortikosteron seviyelerini diistirdiigii
bilinmektedir. B. longum NCC3001 uygulanmasi kaygi tedavisinde etkili olan
bir diger tiirdiir. Bu tiiriin uygulanmasinin ardindan hipokampusta yukar1 yonlii
BDNF ekspresyonu gozlemlenmektedir (Bercik ve ark 2010, Cheng ve ark
2019). Bifidobacterium breve CCFM1025’in depresyon lizerindeki psikobiyotik
etkileri incelenmistir. Miidahale sonrasinda anksiyete ve depresif davranis
oriintiilerinde azalma oldugu rapor edilmistir. Ayrica hipotalamus-hipofiz-
adrenal (HPA) aksinin asir1 reaktivitesine bagli gelisen inflamatuar yanitin
belirgin sekilde hafifledigi gozlemlenmistir (Tian ve ark 2020). Yapilan bir
bagka calismada ise L. casei probiyotik formiilasyon miidahalesi, kronik
yorgunluk sendromuna sahip kisilerde plasebo grubu ile kiyaslandiginda 6nemli
seviyede anksiyete azaltici (anksiyolitik) etki gostermistir (Burnet ve Cowen
2013).

Psikobiyotiklerin etkilerine iligkin arastirmalarin  artmasiyla birlikte,
literatiirde ““psikobiyotik besin” ve “psikobiyotik diyet” kavramlari daha sik
kullanilmaya baglanmistir. Psikobiyotik diyet, saglikli bireylerde ruhsal iyilik
halini desteklemek amaciyla bagirsak mikrobiyotasin1 hedefleyen; prebiyotik
lifler ile fermente besinler acisindan zengin beslenme modeli olarak
tanimlanmaktadir (Berding ve ark 2024).

PROBiIYOTIKLER

Diinya Saglk Orgiitii (DSO), Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Orgiitii
(Food and Agriculture Organization - FAO) ve Uluslararast Probiyotikler ve
Prebiyotikler Bilimsel Dernegi (International Scientific Association for
Probiotics and Prebiotics - ISAPP) tarafindan probiyotikler, yeterli miktarlarda
alindiginda konakg¢1 iizerinde saglhik acisindan yarar saglayan canli
mikroorganizmalar olarak tanimlanmistir (FAO-WHO 2002). Latince pro ve
Yunanca Bioc kelimesinin birlesmesiyle meydana gelen probiyotik kelimesi
‘yasam i¢in’ anlamina gelmektedir (Avci ve Kalyoncu Atasoy 2025).
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Probiyotiklere iligkin bilimsel ¢aligmalarin temeli, 20. yiizyilin baglarinda
bagisiklik sistemi {lizerine arastirmalar yiiriiten Elie Metchnikoff’un, bazi gida
takviyelerinin bagirsak mikrobiyotasi {izerinde olumlu etkiler gosterdigini ve
toksin {ireten zararli bakterilerin ¢ogalmasini baskiladigini ortaya koymasiyla
atilmistir (Ozyiirek ve Ozcan 2020). Probiyotik terimi, ilk kez 1953 yilinda
Alman arastirmact Werner Kollath tarafindan kullanilmig ve “saglikli yagamin
stirdiiriilebilmesi igin gerekli aktif bilesenler” seklinde tanimlanmistir. 1965
yilinda Lilly ve arkadaslar1 ‘bir organizma tarafindan salgilanan ve bir
baskasinin biiylimesini tesvik eden maddeler’ seklinde tanim yapmak igin
probiyotik kelimesinden faydalanmistir. Fuller ise 1992 yilinda ‘bagirsak
mikrobiyal dengesini iyilestirerek konak¢iy1 yararli bir sekilde etkileyen canli
bir mikrobiyal yem takviyesi’ seklinde probiyotik kavramini agiklamistir
(Gasbarrini ve ark 2016).

Probiyotiklerin ozellikleri

Bir mikroorganizmanin probiyotik olarak kabul edilebilmesi i¢in bazi temel
kriterleri karsilamas1 gerekmektedir. Buna gore, gastrointestinal sistemde dogal
olarak bulunabilmesi, patojen ve istenmeyen mikroorganizmalara karsi1 bagirsak
florasim1 koruyacak antimikrobiyal maddeler sentezleyebilmesi, mide asidi,
safra tuzlari, sindirim enzimleri ve oksidatif kosullara dayaniklilik gostermesi
Oonem tagimaktadir. Ayrica bagirsak epitel ylizeyine tutunma kapasitesinin
yiiksek olmasi, antibiyotiklere karsi direng sergilemesi ve konakg¢i sagligi
iizerinde yararli etkiler olugturmasi beklenmektedir (Govender ve ark 2014,
Barat ve Ozcan 2018, Champagne ve ark 2018, Ozcan ve Akpinar-Bayizit
2020). Bilimsel ¢aligmalar probiyotik igeren besinlerin probiyotik miktarlarmin
tiikketim sirasinda minimum 10°-107 kob/mL olmas1 gerektigini bildirmektedir
(FAO-WHO 2001). Tiirkiye’de de Tarim ve Orman Bakanlig1 tarafindan 2017
yilinda yayimlanan Tiirk Gida Kodeksi’nde probiyotik iiriinlerin etiketlenmesi
ve igerigine dair kriterler yer almaktadir. Burada yer alan bilgiye gore
probiyotik iceren besinlerin sindirim ve bagisiklik sistemi iizerinde olumlu etki
gostermesi icin en az 1.0 x 10° kob/g canli mikroorganizma igermesi
gerekmektedir (Tirk Gida Kodeksi 2017). Probiyotik bakterilerin etkisini
gormek icin ise sindirilen minimum probiyotik miktarinin 10%-10° kob/mL
olmas1 gerekmektedir (Tripathi ve Giri 2014). Sindirim sistemi iizerinde etkili
olabilmesi i¢in, yaklasik 10° kob/mL diizeyinde probiyotik bakteri igeren
iirlinlerin giinliik ortalama 100 gram kadar tiiketilmesi Onerilmektedir (Akan ve

Kinik 2015).
Bir probiyotigin baglica 6zellikleri; mide ve ince bagirsak gecisi boyunca
canliligimi stirdiirebilmesi, konakg¢ryla bagisiklik veya metabolik mekanizmalar
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tizerinden dogrudan iliski kurabilmesi, bagirsak ortaminda tutunma potansiyeli
ve yerlesik mikrobiyota ile etkilesim kapasitesidir. Bu yiizden belirli 6zellikleri
tagiyan uygun bakteriyel suslarin segilmesi ve farkli hasta alt gruplarina 6zel
protokollerin uygulanmasi, probiyotik tiiketiminde hedefe yonelik bir tutumu
zorunlu kilmaktadir (Akkaya ve Koseler Beyaz 2018).

Tablo 2: Ruh sagligi bozukluklarina yonelik kullanilabilecek probiyotik
tiirleri ve suglar1

Ruh saglig1 sorunu Probiyotik tiirleri Probiyotik suslari
Lactobacillus tiirleri L. helveticus ROOS52, L. casei
Shirota, L. rhamnosus JB-1, L.
Anksiyete fermentum NS9
Bifidobacterium tiirleri B. breve 1205, B. longum

1714, B. longum NCC3001
B. longum RO175, B. infantis

Lactococcus tiirleri L. lactis W19
L. lactis W58

Lactobacillus tiirleri L. acidophilus, L.acidophilus
W37, L. casei Shirota, L.
Depresyon brevis W63, L. casei W56, L.
gasseri OLL2809, L.
helveticus NS8

Bifidobacterium tiirleri B. bifidum, B. bifidum W23
B. lactis W52, B. longum
RO175, B. infantis

Lactobacillus tirleri L. rhamnosus, L. casei
Shirota, L. helveticus,
Stres L. helveticus R0052,
L. plantarum PS128
Bifidobacterium tiirleri B. infantis

B. longum R0175

Kaynak: Ozyiireck, M. B., ve Ozcan, T. (2020). Psikobiyotik Etki
Mekanizmalar1 ve Bagirsak Mikrobiyotasi. Uluslararasi Bilim, Teknoloji ve
Tasarim Dergisi, 1(1), 62.

Probiyotiklerin anksiyete ve depresyon iizerindeki etkileri yan etkisi
olmayan, yeni ve bireye 6zel olarak hazirlanmis tedaviler olma kapasitesinden
dolay1 detayli bir sekilde arastirilmaktadir. Insanlar iizerinde yapilan deneysel
caligmalarda probiyotik ve prebiyotiklerin genel anlamda ruh sagligi iizerinde
olumlu etkileri oldugu gdzlemlenmistir (Merkouris ve ark 2024). Ilk kez Logan
ve Katzman, probiyotiklerin depresyon tedavisinde yardimci bir tedavi sekli
olarak kullanilabilecegini kesfetmislerdir (Logan ve Katzman 2005). Probiyotik
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bir bakteri tiirli olan Bifidobacterium breve ile yapilan bir calismada, 5 haftalik
oral Bifidobacterium breve takviyesinden sonra farelerde kaygi ve depresif
benzeri davraniglarda azalma meydana geldigi gozlemlenmistir (Tian ve ark
2020). Yine bagka bir calismada L.helveticus ve B.longum probiyotik
kombinasyonunun saglikli goniillii bireylere 1 ay siiresince verilmesinden sonra
psikolojik sikintiy1 azalttigi bildirilmistir (Merkouris ve ark 2024). Mevcut
kanitlar, IBS (Huzursuz Bagirsak Sendromu) ve siirekli yorgunluk sendromu
gibi hastaliklar1 olan bireylerin probiyotikler sayesinde duygusal yonden daha
iyi hissettikleri ve probiyotiklerin daha az stresle yasamalarina olanak
saglayabilecegini gostermektedir (Logan ve Katzman 2005). Ozellikle vagus
sinirine bagli olan beyin fonksiyonlar1 ve davraniglarinin belirli 6zellikleri
probiyotik suslar sayesinde degistirilebilmektedir (Wang ve ark 2016).
Probiyotiklerin etki mekanizmasi heterojendir, c¢esitlidir ve suslara 6zeldir
(Plaza-Diaz ve ark 2019). Probiyotiklerin sahip oldugu faydali etkiler
cogunlukla bagirsak mikrobiyotasinin degistirilmesi, var olan mikrobiyal
popiilasyonlarin iyilestirilmesi ve sonu¢ olarak patojenlerin engellenmesi
seklinde ortaya ¢ikmaktadir (Merkouris ve ark 2024).

Probiyotik suslarindan bazilarinin  karakteristik olarak sahip oldugu
norotropik aktivite, gerekli miktarda tiiketildiginde ‘mikrobiyota-bagirsak-beyin
ekseni’ vasitasiyla psikolojik rahatsizligi olan hastalarda saglik acisindan pozitif
etki saglayan canli mikroorganizmalar1 tanimlamak icim ‘psikobiyotik’
kavraminin ortaya ¢ikmasina sebep olmustur (Casertano ve ark 2022).

PREBIYOTIKLER

Uluslararas1 Probiyotikler ve Prebiyotikler Bilimsel Birligi (ISAPP) 2016
yilinda prebiyotikleri ‘saglik yarari saglayan konak¢i mikroorganizmalar
tarafindan  segici olarak kullanilan substratlar’ olarak tanimlamistir
(International Scientific Association for Probiotics and Prebiotics - ISAPP
2016). Prebiyotikler, bagirsak mikrobiyotasinda belirli mikroorganizmalarin
cogalmasint ve secici bigimde aktivasyonunu destekleyerek konak¢i sagligi
tizerinde olumlu etkiler olusturan, sindirilemeyen oligosakkarit yapisindaki gida
bilesenleri olarak tanimlanmaktadir (Thomas 2016). Pankreasta firetilen
enzimlere ve mide asidine karst direncli yapilarindan dolay1 iniilin,
galaktooligosakkarit (GOS) ve fruktooligosakkaritler (FOS) prebiyotik olarak
yaygin sekilde kullanilmaktadir (Ozer ve ark 2019).

Prebiyotiklerin ozellikleri

Bir maddenin prebiyotik sayilabilmesi igin {i¢ ana Ozellige sahip olmasi
gerekmektedir. Bunlardan ilki, memeliler tarafindan salgilanan enzimlere ve
gastrointestinal emilime karsi dayanikli olmak; ikincisi, bagirsak hiicreleri
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tarafindan fermentasyona ugrayabilmek ve son olarak bagirsak bakterilerinin
gelismesini ve/veya aktivitesini insan saglhiginin iyilestirilmesi i¢in 6zel olarak
uyarabilmektir.  Prebiyotiklerin temel etki —mekanizmasi, ¢ogunlukla
Lactobacillus ve Bifidobacterium gibi yararli bakterilerin iglevlerini destelemek
iizerinedir (Akkaya ve Koseler Beyaz 2018).

Insanlarin gastrointestinal sisteminde prebiyotikleri sindiren enzimlerin yok
olusundan ve sindirim gergeklesemedigi i¢in dolasim sistemine dahil olamazlar
(Ozer ve ark 2019). Ancak bagirsakta probiyotik bakteriler sayesinde
fermantasyona ugradiktan sonra enerji verirler. Olusan bu kompleks
karbonhidratlar kalin bagirsakta metabolize edildikten sonra asetik, biitirik ve
propiyonik asit gibi kisa zincirli yag asitlerini (SCFA) ve laktik asidi meydana
getirirler. Bu bilesenler, bagirsak ortammin pH diizeyini azaltarak epitel
hiicrelerine enerji kaynagi olurlar ve bu hiicreleri mekanik, kimyasal ve
mikrobiyal etmenlere karsi korumaktadirlar (Mohanty ve ark 2018). Ayrica
prebiyotikler bu olumlu o6zellikleri sayesinde gida sanayisinde ¢ok genis bir
kullanim alanina sahiptirler (Ozer ve ark 2019). Yapilan gesitli ¢alismalarda
birgok hastaligin gelismesini engellemek icin yiiksek prebiyotik igeren
beslenme diizeninin olumlu etkileri kanitlanmaktadir (Tiirkay ve Saka 2016).
Bagirsak sagligi ve immiin sistem icin faydalart bulunan prebiyotiklerin bir¢ok
deneysel ¢aligmada ruhsal hastaliklarin siddetini hafifletmeye yardimci oldugu
ileri siirtilmekte ve bazi ¢alismalara gore ise prebiyotiklerin anksiyete, 6grenme
ve hafiza {izerinde etkileri oldugu bildirilmektedir (Ozkorucuklu ve Ongiin
Yilmaz 2024, Roman ve ark 2018).

PSIKOBIYOTIKERLIN BESLENMEDEKI YERI

Psikobiyotikler, gilinlimiizde zihinsel iyilik halini desteklemeye yonelik
fonksiyonel beslenme yaklasimlarinin Onemli bilesenlerinden biri haline
gelmistir. Dogal fermantasyonla iiretilen gidalar, psikobiyotikler agisindan en
zengin kaynaklar arasinda yer alir. Kefir, yogurt, kombucha, lahana tursusu,
kimchi ve miso gibi lriinler, yliksek probiyotik igerikleri sayesinde bagirsak
mikrobiyotasini olumlu yonde etkileyerek ruh hali lizerinde destekleyici katkilar
saglamaktadir (Marco ve ark 2017). Klinik aragtirmalarla etkinligi gdsterilen
psikobiyotik takviyeler, genellikle belirli probiyotik suslarin kontrolli bigimde
bir araya getirildigi kapsiil formlar1 ya da prebiyotik igeren destek iiriinleri
olarak kullanilmaktadir. Ozellikle Lactobacillus helveticus ile Bifidobacterium
longum suglarmin birlikte kullaniminin depresyon ve anksiyete belirtilerini
hafiflettigi pek ¢ok galigmada bildirilmektedir (Messaoudi ve ark 2011). Buna
ek olarak prebiyotikler, bagirsak mikrobiyotasinin dengesini gli¢lendirerek
psikobiyotiklerin etkinligini artirmakta ve bu etkilesim yoluyla sinerjik bir etki
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olusmasma katki saglamaktadir (Gibson ve ark 2017). Psikobiyotiklerin
beslenmeye dahil edilmesi, sadece takviyelerle sinirli kalmayip diyet iceriginin
cesitliligi ve mikroorganizma zenginligi bakimindan fermente edilmis besinlerin
diizenli kullanimi ile de saglanabilmektedir. Baklagiller, tam tahillar ve Iif
acisindan zengin besinler gibi prebiyotik kaynaklariyla birlikte fermente edilmis
besinlerin diyet planina eklenmesi, bagirsak mikrobiyotasinin dengeli bir
sekilde gelismesine katki saglayarak, psikobiyotiklerin zihinsel saglik
tizerindeki olumlu etkilerini giiclendirmektedir (Westfall ve ark 2021).

Probiyotik ve prebiyotik iceren besinler

Insanlarin diyetle alakali konulara olan farkindalig1 ve probiyotiklerin saglik
yararlar1 hakkinda giderek artan kanitlar, tiiketicilerin probiyotik besinlere olan
ilgisini arttirmistir. Yogurt, siit tozu, dondurulmus fermente siit tatlilari, peynir
ve peynir Uriinleri, dondurmalar, bebek mamalari, tahillar ve meyve sulari dahil
olmak iizere ¢cok sayida gida maddesi sayisiz probiyotik gida arasinda yer
almaktadir (Papademas ve Kotsaki 2019). Probiyotik temelli gidalarin
satigindaki global artisin 2025 yilina kadar 75 milyar dolara ulasacagi tahmin
edilmektedir. Probiyotik {iriinlerin satisindaki inanilmaz biiyiime, gida
tireticilerinin yeni probiyotikli iiriin gelistirmek i¢in ilgisini ¢oktan ¢ekmeyi
basarmistir.  Probiyotikler siit, icecek, firmmcilik ve yenilebilir film
endiistrilerinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Reque ve Brandelli 2021).

Probiyotik agisindan zengin olan bazi besinler

Boza: TS 9778 Boza Standardi’na gdre boza; dar1, piring, bugday ve misir
gibi tahillarm kirma ya da un haline getirilip igme suyu ile pisirilmesinin
ardindan beyaz seker ilavesiyle, uygun kosullar altinda alkolik ve laktik asit
fermantasyonuna birakilmasiyla elde edilen fermente bir igecek olarak
tanimlanmaktadir (Anon 1992). Boza igeriginde bulunan protein ve
karbonhidratlar sayesinde beslenmemizde 6nemli bir konuma sahiptir. Bir¢ok
besin maddesi icerdigi igin ‘sivi ekmek’ olarakta adlandirilmaktadir. Boza
igeriginde bulunan laktik asit sayesinde bagirsak florasinin dengelenmesine
katki saglar ve mide bezlerinin isleyisi {izerinde olumlu etkiler gostermektedir.
Ayrica zihni canlandirict ve sinir sistemini yatigtiric1 6zelliklere sahip oldugu;
barindirdigi B grubu vitaminleriyle de beslenme agisindan degerini artirdigi
ifade edilmektedir (Altunatmaz ve ark 2010).

Kefir: Tiirk Gida Kodeksi Fermente Siitler Tebligi’nde kefir; laktik asit
bakterileri, asetik asit bakterileri ve torula mayalarini igeren kefir danelerinin
stitle fermantasyonu sonucu elde edilen, icilebilir 6zellikte fermente bir siit
iiriinii olarak tanimlanmaktadir (Anon 2009). Bagirsaklarin temizlenmesi, sinir
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sistemi iizerine sakinlestirici etkisi sayesinde depresyon, uyku bozukluklar1 ve
hiperaktivite rahatsizliklarinda olumlu etkiler géstermesi agisindan bir¢ok saglik
yarar1 icermektedir (Anon 2007).

Kimiz: Kisrak siitiinden meydana gelen fermente bir siit triiniidiir. Kimiz
mayasinda bulunan bazi probiyotikler; Lactobacillus bulgaricus, Saccaraomyces
lactis, Saccaromyces cartilaginosus ve Mycoderma’dir (Celtik ve ark 2022).
Kimizin yorgunlugu aldigi, rahatlatic1 etki ve mutluluk verdigi ytlizyillarin bilgi
birikimi sonucunda ortaya ¢ikmis bilgiler olarak bilinmektedir (Anon 2010).

Tarhana: Bugday unu, yogurt, maya, domates ve sogan gibi sebzeler ile tuz
ve kirmizibiberin yogrulmasiyla elde edilen karisim, yaklasik bir haftalik
fermantasyon siirecinin ardindan tiiketilmeye hazir hale gelmektedir. Tarhana;
sahip oldugu prebiyotik ve probiyotik unsurlarin yani sira protein, vitamin ve
mineraller bakimindan da oldukca zengin bir gidadir. Yiiksek besin degeri,
doyuruculugu ve lif agisindan zengin yapisi sayesinde bagirsak peristaltizmini
destekler ve sindirim siirecinin diizenlenmesine katkida bulunmaktadir (Karacil
ve Acar Tek 2013, Ozden 2013).

Salgam suyu: Siyah havug, salgam, eksi maya, bulgur, tuz ve igme suyunun
karistirilip fermente edilmesiyle hazirlanan bu icecek; fruktoz, C vitamini,
kalsiyum, fosfat, potasyum, magnezyum ve ¢inko gibi ¢esitli minerallerin yam
sira antioksidan bilesikler ve probiyotikler acisindan da zengin bir igerige
sahiptir. Salgam suyunda yer alan siyah havuctaki antosiyanin ve karoten
bilesikleri ile Lactobacillus gibi probiyotik mikroorganizmalar; ayrica salgamin
icerdigi antioksidan Ozellikli betalain ve eksi mayadaki Saccharomyces
cerevisiae sayesinde bu icecek giiclii bir fonksiyonel gida niteligine sahiptir
(Ugok ve Tosun 2012).

Probiyotik yogurt: Yogurtta bulunan probiyotik mikroorganizmalar, siitteki
laktozu fermente ederek laktik aside doniistiiriir. Dogal yogurtta yaygin olarak
Streptococcus  thermophilus,  Lactobacillus  bulgaricus,  Lactobacillus
acidophilus ve Bifidobacterium animalis lactis tirleri bulunur. Geleneksel
yogurdun pH degeri genellikle 3,7 ile 4,3 arasinda degismektedir. Giiniimiizde
gida endiistrisinde yogurtlara gesitli Lactobacillus ve Bifidobacterium suslari
eklenerek ‘biyoyogurt’ adi verilen iiriinler iiretilmektedir (Celtik ve ark 2022).

Prebiyotik acisindan zengin olan bazi besinler

Basta fermente siit tiriinleri olmak {izere, miso, sake, bal ve soya sosu gibi
izomaltooligosakkarit bakimindan zengin besinler ile kimchi ve fermente balik
yag1 gibi lrlinler; ayrica lif icerigi yliksek baklagiller, baz1 bugday ¢esitleri ve
sarimsak, yer elmasi, hurma gibi besinler prebiyotik Ozellik tasimakta ve
bagirsakta yararli bakterilerin ¢ogalmasini desteklemektedirler (Sanders ve ark
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2019, Ozyiirek ve Ozcan 2020). Anne siitii de igerisindeki prebiyotik dzellikli
insan oligosakkaritleri (GOS-FOS) ve probiyotik 6zellikli bifidobakterler ve
laktobasiller sayesinde bebekler i¢in baslica besin kaynagidir (Celtik ve ark
2022). Prebiyotikler iizerine yapilan c¢alismalarda iniilin kullanimina
odaklanilmaktadir. Hindiba kokii ve Kudiis enginar1 gibi besinler olmak iizere
kuskonmaz, pirasa, sogan, muz gibi bitkisel kaynaklardan dogrudan ekstrakte
edilebilen bir prebiyotik 6rnegi olan iniilin, ticari olarak ise polisakkaritlerin
hidrolizi vasitasiyla elde edilebilmektedir (Al-Sheraji ve ark 2013).

KLINIiK VE DENEYSEL CALISMALAR

Son zamanlarda probiyotiklerin anksiyete, depresyon ve major depresif
bozukluk gibi ruh saglig ile ilgili bozukluklar iizerine etkilerini arastirmak i¢in
insan caligmalarina da énem verilmeye baglanmistir. Knuesel ve Mohajeri’nin
2022 yilinda yaptiklann sistematik bir ¢alismada (n=13 deneme),
Bifidobacterium ve/veya Lactobacillus suslar1 igeren probiyotik kullanimi
desteklenmese de depresif semptomlar iizerinde pozitif bir etki gosterdigi
gozlemlenmistir. Yapilan 7 ¢alismada olumlu sonu¢ konusunda fikir birligine
varilmigken, 6 caligmada probiyotik takviyesi sirasinda depresif skorlarda
anlamli diizeyde iyilesme goriilmemistir (Knuesel ve Mohajeri 2022).

Hamile kadinlar {izerinde yiiriitiilen randomize, plasebo kontrollii ¢aligmada
Lactobacillus rhamnosus HNOO1 takviyesinin dogum sonrasi depresyon
tizerindeki etkisi incelenmistir. 423 kadin hamileligin 14-16. haftalarinda
caligmaya dahil edilmistir ve eger kadinlar emziriyorsa dogumdan sonraki 6 ay
siiresince devam etmislerdir. Probiyotik alan kadinlarin, genel olarak daha
diisiik depresyon ve anksiyete puanlarina sahip oldugu belirlenmistir. Bulgular,
probiyotiklerin postpartum depresyonun énlenmesi ya da tedavisinde potansiyel
bir destek saglayabilecegini ve ruh halinde iyilesmeye katkida bulunabilecegini
gostermektedir (Slykerman ve ark 2017).

Desai ve ark (2021)’nin gebelik sirasinda probiyotik takviyesinin, perinatal
donemde (hamilelik ve dogum sonrasi) annelerde ortaya g¢ikabilen depresyon,
anksiyete ve genel ruh sagligi sorunlarina karst koruyucu ya da iyilestirici
etkisinin olup olmadigin1 degerlendirmek igin yaptig1 bir meta-analizde,
gebelerde probiyotik (Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp.) kullanilmasinin
plaseboya kiyasla anksiyete siddetini azalttigi gozlemlenmistir (Desai ve ark
2021).

Yapilan bir baska cift kor, plasebo kontrollii calismada; gebelik sirasinda ve
doguma kadar probiyotik takviyesi verilmesinin, gebe kadinlardaki depresyon,
anksiyete, stres ve anne-bebek bagi (maternal bonding) {iizerindeki etkisi
incelenmek istenmistir. Diisiik riskli gebeligi bulunan ve yiiksek seviyede
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depresif ve/veya anksiyete belirtileri bulunan 40 gebe kadina (26-30 haftalik) 2
ay boyunca probiyotik (B. Bifidum, Lactis spp., Lb. Acidophilus, L b. Casei, Lb.
Salivarius, L. lactis spp.) veya plasebo verilmistir. Ancak 8 haftalik probiyotik
takviyesi sonrasinda, depresyon, anksiyete, stres veya anne-bebek bagi gibi
psikososyal degiskenlerde probiyotik grubu ile plasebo grubu arasinda anlamli
bir fark gézlenmemistir (Browne ve ark 2021).

Chong ve ark (2019)’nin randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii olarak
yaptig1 bir caligmada, stresli yetiskin bireylerde bir probiyotik susu olan
Lactobacillus plantarum DR7’in stres, anksiyete ve ruhsal durum iizerindeki
etkileri incelenmek istenmistir. 111 erigkin goniilli 12 hafta boyunca probiyotik
alan ve plasebo olarak 2 gruba ayrilmistir. DR7 grubunda, 8. haftadan itibaren
plaseboya kiyasla stres, anksiyete ve toplam psikolojik degerlendirme
skorlarinda anlamli diisiis gozlemlenmistir (Chong ve ark 2019).

Zhao ve ark (2023)’nin probiyotik, prebiyotik veya sinbiyotik (probiyotik +
prebiyotik) miidahalelerin anksiyete iizerine etkisini inceledigi bir meta-
analizde 2035 katilimci analiz kapsamina alinmistir. Probiyotik ve sinbiyotik
takviyeleri, plaseboya kiyasla anksiyete puanlarinda anlamli diisiis ile iliskili
bulunmustur. Ote yandan, prebiyotik alan gruplarda, plaseboya kiyasla
anksiyete puanlarinda anlamli azalma gozlenmemistir. Fakat etkilerin genel
olarak kiiciik olmasi, kullanilan suslarin, dozlarinin, siirelerin, anket/6l¢cek
tiplerinin farklilig1 ve caligmalar arasi heterojenlik, bu alanda daha fazla ve daha
titiz arastirmaya ihtiyag¢ oldugunu gostermektedir (Zhao ve ark 2023).

Mikrobiyota yapist ile zihinsel sagligi arasindaki iliskiyi degerlendirmek
amaciyla yiiriitiilen ve 4 hafta sliren bir randomize kontrollii ¢alismada,
katilimcilara psikobiyotik igerik agisindan zengin bir diyet uygulanmistir. Bu
diyette giinliik olarak prebiyotik kaynagi olan sebze ve meyvelerden 6—8
porsiyon (elma, muz, sogan, pirasa, lahana vb.), tahillardan 5-8 porsiyon
(6rnegin yulaf), ayrica haftada 3—4 porsiyon kurubaklagil ile gilinliik 2-3
porsiyon fermente gida (lahana tursusu, kefir, kombucha vb.) yer verilmistir.
Psikobiyotik diyeti uygulayan bireylerde stres diizeylerinin azaldigir ve diski
lipid profilinde belirgin degisiklikler meydana geldigi saptanmistir. Bu lipid
profilindeki farkliliklarmn, katilimeilarin yiiksek yag iceren besin tiikketimindeki
azalmayla iliskili olabilecegi diisliniilmektedir. Sonu¢ olarak calisma,
psikobiyotik  beslenme  yaklasiminin  bireylerde  stres  diizeylerini
etkileyebilecegine isaret etmektedir (Berding ve ark 2023).

Immiin sistem ve bagirsak saghgi agisindan 6nemli etkileri bulunan
prebiyotiklerin deneysel bircok calismada ruh saghg: ile ilgili bozukluklarin
siddetini azaltmaya yardimci olabilecegi gosterilmektedir. Major depresyon
tanist olan 110 kisiyle gerceklestirilen ve sekiz hafta siiren bir calismada
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katilimeilar, probiyotik (Lactobacillus helveticus ve Bifidobacterium longum),
prebiyotik  (galaktooligosakkaritler) veya plasebo (es zamanli olarak
antidepresan tedavisi alan ) gruplarindan birine atanmistir. Probiyotik destegi
alan grupta, plasebo grubuna kiyasla Beck Depresyon Envanteri (BDE)
skorlarinda anlamli iyilesme goriilmiistiir. Buna karsin, agir depresyon
olgularinda prebiyotik kullaniminin BDE sonuglar1 {izerinde belirgin bir etkisi
olmadig1 rapor edilmistir. Arastirmacilar, ¢aligmanin sonuglarinin katilimeilarin
kullandig1  antidepresan ilaglarin  farklilik  gdstermesinden  etkilenmis
olabilecegini ifade etmektedir (Kazemi ve ark 2019).

SONUC VE ONERILER

Mevcut bulgular, probiyotiklerin sinir sistemiyle iliskili bazi biyolojik
siirecleri etkileyebildigini ve beyin-bagirsak ekseni iizerinden ruhsal iyilik
haline katki saglayabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, eldeki
veriler heniiz kesin sonuglara ulasmak igin yeterli degildir. Ozellikle
caligmalarin ¢ogunun hayvan modelleriyle siirli olmasi, insanlarda gdzlenen
etkilerin agiklanmasinda 6nemli bir belirsizlik yaratmaktadir. Ayrica bireyler
arasinda gozlenen farkli tepkiler, genetik yapi, cevresel faktorler ve yagam tarzi
gibi ¢ok sayida degiskenin bu siiregte rol oynadigini géstermektedir. Bu nedenle
Psikobiyotiklerin terapodtik bir segenek olarak degerlendirilmesi icin daha
kapsamli, uzun dénemli ve iyi tasarlanmis insan ¢aligmalarina ihtiyag¢ vardir. Bu
baglamda; Psikobiyotiklerin etkilerini daha net bi¢imde ortaya koymak igin
genis Orneklemli, kontrolli ve uzun siireli klinik calismalar yapilmalidir.
Genetik yapi, yasam tarzi, beslenme diizeni, stres diizeyi ve ¢evresel etmenler
gibi bireye 0Ozgli faktorlerin etkisini degerlendiren bireysellestirilmis
yaklasimlar gelistirilmelidir. Psikobiyotiklerin etkilerinin, beslenme, davranis,
uyku, fiziksel aktivite ve psikososyal etmenlerle iliskili biitiinciil bir ¢ergevede
incelenmesi 6nemlidir.
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5. Bolim

Halluks Valgus ve
Konservatif Tedavi Yaklasimlan

Nurcan CONTARLI', Tarik OZMEN?

OZET

Halluks wvalgus (HV), birinci metatarsofalangeal eklemde bagparmagin
lateral deviasyonu ve birinci metatarsin medial deviasyonu ile karakterize,
yaygin bir 6n ayak deformitesidir. Agri, yiiriime bozuklugu, fonksiyonel
kisithilik ve yasam kalitesinde azalmaya yol agabilmektedir. Kadinlarda daha sik
goriilmesi, uygunsuz ayakkabi kullanimi, hormonal faktorler, genetik yatkinlik
ve ayak biyomekanigi ile iliskilidir. Konservatif tedavi, erken ve orta evre HV
yonetiminde ilk basamak yaklasimlardan biridir. Ortezler, ayakkabi
modifikasyonlari, egzersizler, manuel terapi, bantlama ve elektroterapi
uygulamalar1 deformitenin ilerlemesini yavaslatmayi, agriyr azaltmayr ve
fonksiyonelligi artirmay1 amacglamaktadir. Literatiirde 6zellikle intrinsik ayak
kaslarin1 hedefleyen egzersizlerin etkinligini destekleyen bulgular mevcuttur.
Bununla birlikte konservatif yontemlerin uzun dénem etkileri halen tartigmali
olmakla beraber, multidisipliner ve bireysellestirilmis yaklasimlar HV
yonetiminde 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Halluks valgus, konservatif tedavi, fizyoterapi.
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GIRIS

Halluks wvalgus (HV), birinci metatarsofalangeal (MTP) eklemde
bagparmagin lateral deviasyonu ve birinci metatarsin medial deviasyonu ile
karakterize, en sik goriilen 6n ayak deformitelerinden biridir. HV yalniz estetik
bir problem olmayip; agri, fonksiyon kaybi, yiirime bozuklugu, ayakkabi
uyumsuzlugu, postiiral dengesizlik gibi klinik problemlere yol acabilmektedir
(Menz et al., 2023). 18 yas iizeri yetiskinlerde HV prevalansi yaklasik %23
olarak bildirilmis, 65 yas ve iizerindeki bireylerde ise bu oran %36’ya kadar
cikmistir. Cocukluk caginda oldukca nadir goriilen deformite, yas ilerledikge
Ozellikle kadinlarda daha sik ortaya ¢ikmaktadir Menz ve ark. (2023).
Kadinlarda HV’nin yiiksek oranda goriilmesinin en énemli nedenlerinden biri,
kiiltiirel ya da estetik sebeplerle tercih edilen dar burunlu ve yiiksek topuklu
ayakkabilardir. Ayrica hormonal ve bag dokusu 6zelliklerindeki farkliliklar da
kadinlar1 daha yatkin hale getirmektedir (Nix et al., 2010). Yas, HV gelisiminde
onemli bir risk faktoriidiir. Orta yaslardan itibaren deformite siklig1 artmakta,
yagh bireylerde deformitenin siddeti daha yiiksek olmaktadir. Yasla birlikte kas
kuvvetinde azalma, bag dokusu esnekliginde degisim, ayak ark yapisinda
bozulma ve uzun yillar boyunca uygunsuz ayakkabi kullanimi HV olusumuna
yol agmaktadir (Shereff, 1990). Ailesinde HV Oykiisii bulunan bireylerde
deformitenin goriilme siklig1 0,29-0,89 kat daha fazladir (Hannan ve ark., 2013;
Lee ve ark., 2014). Ozellikle birinci metatarsal uzunlugu, eklem yiizey
morfolojisi ve bag dokusu ozellikleri kalitsal faktorlerle iliskilidir (Coughlin &
Jones, 2007). Diisiik medial longitudinal ark, pes planus, ayak pronasyonu ve
intrinsik kas zayifligt HV gelisiminde 6nemli biyomekanik risk faktorleridir.
Abduktor hallucis kasinin zayifligi, bagparmagin mediale stabilitesini azaltarak
deformitenin ilerlemesine katki saglar (Kim et al., 2015).

Etyopatogenez ve Klinik Goriiniim

HV etyolojisinde genetik yatkinlik, cinsiyet, ayakkab1 kullanimi, yas, kas
dengesizlikleri ve ayak biyomekanigi ile iliskili bircok faktor rol almaktadir
(Nakagawa et al., 2019). Ozellikle dar burunlu ve yiiksek topuklu ayakkabilarin
tercih edilmesi deformitenin daha sik ve daha siddetli goriilmesine yol
acmaktadir. HV olusumunda temel mekanizma, birinci metatarsal kemigin
medial deviasyonu ve bagparmagin lateral deviasyonudur. Bu siiregte; birinci
metatarsalin mediale kaymas1 sonucunda intermetatarsal ag1 artar. Bagparmagin
lateral deviasyonu ile halluks valgus agis1 yiikselir. Adductor hallucis kasi,
bagparmagi daha fazla laterale g¢ekerken; abductor hallucis kasi mekanik
avantajin1 kaybeder. Eklem kapsiilii ve medial kollateral ligamentler gerilir,
lateral yapilar kisalir. Sonucta eklemde instabilite artar ve deformite progresif
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hale gelir (Menz et al., 2023; Kilmartin, 1994). HV deformitesi gelistiginde
bagparmagin lateral deviasyonu, agri, eritem, 6dem ve bursit gelismekte,
ayakkab1 giymede zorluk, basparmak MTP ekleminde hareket kisitliligi,
ylirime paterninde degisiklik, metatarsalji ve ikinci parmakta deformite
goriilebilir. HV, ozellikle yasghi bireylerde; dengeyi olumsuz etkileyerek
bireylerin diisme riskini artirir (Menz et al., 2013). Yiriime hizi ve adim
uzunlugunu azaltarak gilinlik yasam aktivitelerinde kisitlililk ve yasam
kalitesinde azalmalara yol agar.

Tedavisi

HV tedavisinde cerrahi yontemler deformitenin siddetli oldugu olgularda 6ne
cikmakla birlikte erken ve orta evrelerde konservatif tedavi yontemleri ilk
basamak tedavi segenekleri arasinda yer alir. Konservatif yontemler arasinda
ayakkabi1 modifikasyonlari, ortez, atel, bantlama, manuel terapi, elektroterapi ve
egzersiz gibi uygulamalar bulunmaktadir. Bu yontemlerin amaci, deformitenin
ilerlemesini yavaglatmak, agriy1 azaltmak, fonksiyonel kapasiteyi artirmak ve
yasam kalitesini iyilestirmektir (Hurn et al., 2022). Son yillarda fizyoterapi
miidahalelerinin etkinligini gosteren c¢alismalarin sayist artmis, Ozellikle
intrinsik ayak kaslarin1 hedefleyen egzersiz programlarinin HV yonetiminde
umut verici sonuglar1 rapor edilmistir (Kim et al., 2015). Bununla birlikte elde
edilen kanitlarin heterojen olmasi nedeniyle, konservatif ydntemlerin uzun
donem etkileri halen tartigmalidir.

Konservatif Tedavi Yaklagimlari

HV konservatif tedavisinde, fizyoterapi midahaleleri, deformitenin
ilerlemesini yavaglatmak, agriy1 azaltmak ve fonksiyonel kapasiteyi artirmak
amaciyla kullanilmaktadir.

1. Ortezler ve Ateller

Ortezlerin amact medial longitudinal arki desteklemek, basparmaga
uygulanan yiikii azaltmak ve plantar basing dagilimmi iyilestirmektir. Ortez
kullanim1 HV hastalarinda sik¢a kullanilan bir konservatif tedavi metodudur.
Sadece bagparmaga yonelik verilecek bir ortez yerine ayagi biitiin olarak ele
alan bir ortez kullanimi hasta i¢in daha etkin bir tedavi secenegidir. HV
deformitesi yiiriiyilis kinematiklerini olumsuz yonde etkiler, hastalarin durus fazi
sonunda azalmis ayak bilegi ve arka ayak hareketleri bununla birlikte artmis kas
aktiviteleri goriilmektedir. Bu yiizden hastalarin arka ayakta pronasyona gidisi
onleyen, itme fazi1 ve parmak kalkisinda 6n ayak yiiklenmesine yardim eden
medial longitudinal ark destekli ortez tasarimi, hastalar1 yiirliylis esnasinda
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yasadiklar1 sorunlar1 gidermekte yardimer olabilecegi yapilan caligmalarda
vurgulanmaktadir. Deformite siddeti hafif olan hastalara gece splinti ya da
parmak makarast kullanimi tavsiye edilmektedir. Gece splinti son donemde
daha c¢ok cerrahi sonrasi iyilesme siirecini hizlandirmak ve tekrar gelismesini
onlemek amaciyla kullanilmaktadir. Ancak parmak makarasi ayakkabi tabanina
ya da bir tabanlik iizerine sabitlendigi takdirde etkin olabilmektedir (Nix ve
ark., 2013). HV hastalarinda ortez kullaniminin agriy1 anlamli derecede azalttigi
ve bazi hastalarda HVA acisinda hafif diizelme sagladigini bildirmistir
Nakagawa et al. (2019). Gece atelleri, bagparmagi diiz pozisyonda tutarak
valgus acisinin progresyonunu yavaslatmayi amaclar. Hurn et al. (2022) meta-
analizinde gece atellerinin kisa donem agr1 azaltma ve fonksiyonel iyilesme
sagladigi, ancak uzun dénemde agisal diizeltme iizerine etkisinin sinirli oldugu
vurgulanmastir.

2. Ayakkabi1 Modifikasyonlari

Genis burunlu, diisiik topuklu ve esnek materyalli ayakkabilar bagparmaga
baskiy1 azaltmaktadir. Ayakkabi ve ortez kombinasyonu plantar basing
dagilimini iyilestirmekte ve agriyr azaltmaktadir. Bu kombinasyon giinliik
yasamda fonksiyonelligi ve konforu artirmaktadir (Menz et al., 2023).

3. Egzersizler

HV konservatif tedavisinde gliclendirme egzersizleri Onemli bir yer
tutmaktadir. Ayak kaslarim1  giliclendirmek, deformitenin ilerlemesini
engellemekte ve agriy1 azaltmaya yardimer olmaktadir. Ozellikle abduktor
haluks kasinmn aktivasyonunu artiran egzersizler, ayak tabani destegini
iyilestirmekte semptomlar1 azaltmaktadir (Fari, 2025). Ayrica, kuvvetlendirme
egzersizleri, ayak fonksiyonunu ve yasam kalitesini artirmada etkilidir (Liu et
al., 2024). Egzersiz bantlar1 veya manuel diren¢ ile yapilan intrinsik ve
ekstrinsik ayak kasi c¢aligmalari plantar fleksiyon kuvvetini artirmakta ve
deformitenin ilerlemesini yavaglatmaktadir. Egzersizler hastalara dgretilerek ev
programi seklinde devam eder. HV olusumunda yetersiz isleve sahip bagparmak
abduktorlerinin de aktif olarak calistirilmasi énemlidir. Ozellikle parmak ayirma
egzersizi halluks valgus deformitesinin etkisini azaltmaktadir. EMG ¢alismalar1
bu egzersizin kisa ayak egzersizine gore abdiiktor hallusis kasini daha etkin
caligtirdigimi gostermektedir (Kim et al., 2015).

4. Manuel Terapi

Birinci MTP eklem kapsiili ve eklem yiizey mobilizasyonu ile hareket
acikligr artirllmaktadir. Manuel terapi 6zellikle kombine kullanildiginda agriy1
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azaltmada daha etkilidir (Hurn et al. 2022). Medial kollateral ligament ve
adductor hallucis tendonunun gerilmesi, lateral yapilarla dengelenir ve
fonksiyonel kapasite artirilir.

5. Bantlama: Kinezyobantlama, basparmagmn valgus sapmasini hafifce
diizeltir, agriy1 azaltmakta ve egzersiz sirasinda dogru kas aktivasyonuna
yardimc1 olmaktadir. Bodylece hastanin fonksiyonelligi ve yasam kalitesi
artmaktadir (Karabicak ve ark., 2015). Egzersiz ve bantlama uygulamasinin, tek
basina bantlama uygulamasina gore agri1 ve fonksiyonellikte daha uzun siireli
fayda sagladig bildirilmektedir (Hurn et al. (2022).

6. Elektroterapi

Elektroterapi uygulamalart HV tedavisinde agri yonetimi ve fonksiyonel
iyilesme Tlizerinde olumlu etkilere sahiptir. Noromiiskiiler elektriksel
stimiilasyonun, konservatif tedaviye ek olarak, abduktor haluks kasimnin hacmi
ve giiciinde artis meydana getirmekte, ancak HV agisinda ek bir iyilesme
saglamamaktadir (Moulodi ve ark., 2025). Elektroterapinin agr1 yonetimi
acisindan faydali olabilecegi ancak deformite diizeltme konusunda sinirh etkisi
oldugu bildirilmektedir (Kiiliinkoglu ve ark., 2021).

Sonuc¢

Sonug olarak, HV konservatif olarak yonetilebilen bir deformite olmakla
birlikte, multidisipliner ve bireysellestirilmis miidaheleler  gerektirir.
Fizyoterapi, agri kontrolii ve fonksiyonel iyilesme saglarken deformitenin
ilerlemesini de yavaglatmaktadir. Cerrahi miidahale, yalnizca konservatif
yontemlerle yeterli iyilesme saglanamadiginda veya deformite ileri evrede
oldugunda diisiiniilmelidir.
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6. Bolim

Hassas Hayvancilik Teknolojilerinin
Hayvan Refahi, Verimlilik ve Cevresel
Siirdiiriilebilirlige Katkisi

Fatih YILDIRIM'

Ozet

Giiniimiizde hayvancilik iiretiminin modernizasyonu, ortaya ¢ikan talebi
kargilamanin yani sira, ¢evresel siirdiiriilebilirlik, hayvan refah1 ve ortaya ¢ikan
etik sorumluluk konularinda da kritik endiseler dogurabilir. Bu durum,
hayvancilikta geleneksel yonetim tarzlarindan teknoloji entegreli, veri odakli
sistemlere temel bir gecisi gerektirir. Bu nedenle, yeni yonetim ve sistemler,
cagdas hayvanciligr sekillendiren etik cercevelerin, teknolojik yeniliklerin ve
uygulamali yonetim stratejilerinin yakinsamasini incelemelidir. Hayvancilikta
belirlenecek yeni hedeflerde, ozellikle temel etik ilkelerin, olumlu refah
sonuclarmin ve giivenli saglam politika ve sistem tasarimlarinin, nasil giderek
daha fazla etkileyebilecegi incelenmelidir. Bu evrimin merkezinde, siirekli ve
bireysellestirilmis hayvan yonetimi i¢in otomatik izleme, sensor teknolojileri ve
veri analitigini kullanan ¢ok disiplinli bir yaklasim olan Hassas Hayvancilik
(Precision Livestock Farming - PLF) yer almaktadir. Sonraki etkilerinin durumu
hakkinda hala ¢ok fazla tartisma olsa da, Nesnelerin Interneti (Internet of
Things - IoT), izlenebilirlik igin blok zinciri ve Makine Ogrenimi (Machine
Learning - ML) dahil olmak iizere PLF sistemlerinin altinda yatan temel
teknolojik kolaylastiricilar kapsamli bir sekilde incelenmelidir. Bu hedefli
araglarin, erken hastalik tespiti, davranis analizi ve kisisellestirilmis bakimi
kolaylastirarak ~ hayvan  refahi  sonuglarini  dogrudan  iyilestirmesi
beklenmektedir. Bu kitap boliimii, bu teknolojik malzemelerin belirli
uygulamalarimi inceleyerek, barimma ve nakliye sirasinda termal stres gibi acil
sorunlarin hafifletilmesindeki ve optimize edilmis yemleme ve siirii yonetimi
yoluyla metan emisyonlarinin azaltilmasindaki rollerini vurgulamaktadir.
Ayrica, analiz, siirdiiriilebilir iiretim ve enerji Ozerkligi arasindaki kritik
baglantiyr vurgulayarak, sektoriin yenilenebilir kaynaklara ve akilli enerji
sistemlerine gegisine dair bilgiler sunmaktadir. Sonug olarak, PLF gibi gelismis
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teknolojilerle hayvanlar veya sistemler i¢in etik hususlarin entegre edilmesinin,
gelecege yonelik dayanikli, verimli ve sosyal olarak kabul edilebilir hayvancilik
tiretim sistemlerinin gelistirilmesi i¢in yalnizca faydali degil, ayn1 zamanda
elzem oldugu sonucuna varilmstir.

1. Giris

Hassas Hayvancilik (PLF), hayvancilik sektdriinde gercek zamanli ve
bireysel hayvan izleme i¢in gelistirilen entegre sistemlerde farkli teknolojik
araglarin bir kombinasyonunun uygulanmasimi igermektedir (Aquilani ve ark.,
2022). Bu sistemler, “bireysel hayvan ydnetimini saglamak icin saglik, refah,
tiretim/iireme ve cevresel etkiyi siirekli ve gercek zamanli olarak izlemeyi”
hedeflemektedir (Berckmans, 2017). Hassas hayvancilik sistemleri, son yirmi
yilda bilgi ve iletisim teknolojilerindeki, Nesnelerin Interneti'ndeki (IoT),
kablosuz iletisim aglarindaki ve internet erigilebilirligindeki teknolojik
gelismeler sayesinde yapilabilir bir hale gelmistir (Terrasson ve ark., 2017).
Ayrica, elektronik cihazlarin minyatiirlestirilmesine ve elektronik malzemelerin
bollugunun ve maliyetinin azaltilmasina yol acan miihendislik ve biyomalzeme
aragtirmalarindaki gelismeler, PLF'nin yaygin olarak benimsenmesine onemli
Olglide katkida bulunmustur (Neethirajan ve ark., 2017). PLF, hayvan
iireticilerine siirekli olarak bir miidahale gerektirmeyen, objektif veri toplama
olanagi saglamaktadir. Bu sayede hayvanlarin davranis kaliplarindaki ince ama
onemli degisiklikleri veya goriiniiste dnemsiz ama aslinda dnemli parametreleri
tespit etmelerine yardimci olmaktadir. Ve bdylece ciftcilerin karar verme
siireglerini 6nemli Slgiide iyilestirmektedir (Frost ve ark., 1997). Yeni ve daha
gelismis teknolojiler, ¢iftcilerin hayvan refahini ve yonetimini iyilestirmelerine
ve hayvan davranislar1 hakkindaki anlayislarini derinlestirmelerine yardimeci
olmaktadir. Ozellikle yogun hayvanciigin yapildigi sistemlerde, yeni
teknolojiler zor kosullar1 agsmada yetistiricileri desteklemekte, hayvan refahinm
iyilestirmede ve zamani ve is siireglerini daha verimli kullanmada oldukga
yardimci1 olmaktadir.

Cogu mevcut hayvancilik sisteminde hayvanlar hayvan barinaklarinda
tutulmaktadir, ancak yerel iklim kosullarina, bina yapilarina, tarimsal kosullara
ve kullanilan hayvan tiirlerine bagli olarak enerji kullaniminda 6nemli
farkliliklar oldugu bildirilmektedir (Costantino ve ark., 2016). Bu cift¢ilik
sistemlerinde hayvan refah1 ve enerji arasindaki istenen hedefleri
inceledigimizde, bazi olumlu ¢ikarlar ve bazi potansiyel catismalar oldugu
goriilmektedir. Bu ¢ikarlar ve catigsmalar {izerine yapilan arastirmalarin
incelendiginde, hayvan yasam dongiisii degerlendirmelerinde enerji
kullaniminin 6ncelikle yem, barmak ve giibre yonetimine odaklandigi ortaya
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cikmaktadir. Ozellikle hayvan yemi iiretiminin, ¢ogu tarim sisteminde en biiyiik
enerji tiiketim kalemleri arasinda ilk sirada yer aldigi goriilmektedir (Paris ve
ark., 2022).

Hayvancilikta enerji ihtiyaglarin1 karsilamak icin kullanilan sistemleri
degerlendirirken, fosil yakitlara olan ilgi ve bagimlilik durumu hala
belirginligini korumaktadir. Ancak, yenilenebilir enerji kaynaklarina gecis ve
enerji verimliliginin artirilmasi iizerine yapilan arastirmalar giderek Onem
kazanmakta ve bu arastirma cabalarinin ileri teknolojik seviyelerde
sirdiiriilmesi  i¢in ¢aligmalar yapilmaktadir. Bu nedenle, hayvancilik
sistemlerinde mevcut enerji kullamim verilerini 6lgmek ve hayvancilik
sistemlerinde fosil enerji kullanimini ve iklim degisikligine katkisin1 azaltacak
miidahaleler gelistirmek igin standartlagtirilmis ve kapsamli yontemler
gelistirme ihtiyaci bazi aragtirmacilar tarafindan vurgulanmaktadir (Paris ve
ark., 2022).

Hayvanlarin gercek zamanli, siirekli izlenmesi ve yoOnetimi igin gelismis
bilgi teknolojilerini kullanan hassas hayvancilik, hayvanlarin ¢evresel karbon
ayak izini azaltirken, bireysel hayvan sagligini, refahimi ve verimliligini de
tyilestirmektedir. Bu nedenlerden dolayi, hassas hayvancilik bugiin 6nem
kazanmig, tarimin ekonomik, sosyal ve ¢evresel siirdiiriilebilirligini desteklemis
ve bircok yonil kapsayan c¢ok disiplinli bir ilgi alan1 haline gelmistir (Jiang ve
ark., 2023).

2. Tarim Politikalarinda Hayvan Etigi

Hayvan tariminda sik¢a duydugumuz bir terim olan hayvan etigi, genellikle
aciy1 azaltmay1 ve faydali bakis agilarini tesvik etmeyi amacglayan hedeflere
yoneliktir, ancak bu durum ¢ofgu zaman insan ¢ikar1 dogrultusunda
gerceklesmektedir (Garner, 2024). Ancak, bazi1 adil goriise sahip kisiler,
hayvanlarin 6zerkliginin ve igsel ahlaki degere sahip olmalar1 gerektiginin
savunan bir yaklasim sergilemektedir (Rutledge-Prior, 2025). Dahasi,
hayvanlara saglanan firsatlar, yetenek kavrami, serbest hareket, sosyal etkilesim
ve kesif gibi tiire 6zgii islevlerin saglanmasinin 6nemini vurgulamaktadirlar.
Benimsenen yaygin goriis ise, onlart bu temel firsatlardan mahrum birakmanin,
dogalarmin  temel  yonlerini  ifade  etmelerini  engelleyebilecegidir
(Wemelsfelder, 2024).

Hayvan yetistiriciligine iliskin bu etik bakis acilari, gelistirilmekte olan tarim
politikas1 ve altyapi tasarimi i¢in dogrudan etkiler gosteren sonuclar
dogurmaktadir (Neethirajan, 2024). Bazilari, bu benimsenecek ilkelerin ticari
verimlilikle uzlagtirmanin 6nemli zorluklar sundugunu savunmaktadir. Bununla
birlikte, gelisen toplumsal degerler, hayvanlarin 6znel refahina giderek daha
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fazla oncelik vermektedir. "Pozitif refah" ve "yasanmaya deger bir yasam" gibi
kavramlar, hayvan deneyiminin kalitesine oncelik verilmesine yonelik bir
degisimi yansitmaktadir (Stucki, 2023; Webster, 2016). Bu degisiklikler ister
halihazirda gergeklesiyor olsun ister kismen gerceklesiyor olsun, yetistirme
programlarinin se¢iminden barmak tasarimina kadar ciftcilik sistemlerinin
kapsamli bir sekilde yeniden degerlendirilmesini gerektirdigini gostermektedir
(Neethirajan, 2025). Sonu¢ olarak, hayvancilik sistemlerinde PLF sistemleri
kullanilarak, hayvanlarin pozitif yasam dongiisiiniin gelistirilmesine katki
saglanmasi ve hayvan refahina 6ncelik vermek hem insancil hem de etik bir
yaklasim olarak goriilmelidir.

3. Hassas Hayvanchk Yetistiricilifinde Otomasyon Refahinin
Degerlendirmesi

Hayvancilikta, iyi bir refaha sahip bir hayvan genellikle saglikli, rahat,
giivenli, yeterince beslenmis, dogal davranislar sergileyebilen, aci, korku ve
stres gibi istenmeyen olumsuz durumlardan arinmis olarak kabul edilir
(WOAH, 2025). Hayvan refahi, hayvanlarin gevresiyle basa ¢ikma yeteneginin
genis bir yelpazesini kapsar; bu nedenle, 6zellikle hayvan sagligi, genel refahin
temel bir bileseni olarak kabul edilmektedir (Broom, 2007).

Hayvanlarda gozlemlenen davranis degisiklikleri veya anormal davranislar,
saglik ve refah sorunlarmin giiclii gostergeleridir. Bu nedenle, davranigsal
tamimlama veya hayvanlar1 izlemenin otomatiklestirilmesi yoOntemi, ciftlik
yonetimini iyilestirmek ve hayvan refahini saglamak icin degerli bir ara¢ olarak
goriilmektedir (Huhtala ve ark., 2007; Cheng ve ark., 2022).

Hayvancilik  sektoriinde gelistirilmesini  goérmek istedigimiz Hassas
Hayvancilik (PLF) sitemleri, analitik algoritmalarla entegre edilmis sensorler
araciligiyla hayvanlarin gorlintiilerinden, seslerinden, hareketlerinden ve hayati
belirtilerinden elde edilen verileri inceleyerek invaziv olmayan izleme
saglamaktadir. Boylece 6rnegin erken hastalik tespiti gibi bazi istenen verileri
elde etmemizi ve refah sonuglarmin iyilestirilmesini desteklememizi
saglamaktadir (Stewart ve ark. 2005; Martiskainen ve ark., 2009; Racewicz ve
ark., 2021).

4. Akilh Tarim Teknolojileri: Nesnelerin Interneti (IoT), Blok Zinciri
(Blockchain), Makine Ogrenimi (ML)

Hassas Hayvancilikta kullanilan sistemler, hayvanlarin saglik ve refahini
gercek zamanl olarak izlemek i¢in tercih edilse de, hayvanciliktan kaynaklanan
cevresel kirliligi azaltmak birincil amag¢ degildir; ancak, hayvanciligin ¢evresel
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etkisini azaltmak igin degerli bir ara¢ olabilecegi diisliniilmektedir (Tullo ve
ark., 2019).

Hassas Hayvancilik bir¢ok sistemi kullanir, ancak entegrasyonu tamamlayan
temel unsurlar arasinda Nesnelerin Interneti (IoT), Blok Zinciri ve yapay
zekanin bir alt kiimesi olan Makine Ogrenimi (ML) yer alir.

Bu sistemlerden [oT, mevcut internet ve telekom altyapisi iizerine kurulu bir
veri ag1 gorevi gorerek tarimsal sensorler ve makineler arasinda baglanti
kurulmasmi saglar (Astill ve ark., 2020). Bir caligmadan o6rnek vermek
gerekirse, [oT, kapsamli hayvan bilgilerini toplamak i¢in sensorleri ve kablosuz
teknolojiyi giyilebilir cihazlara entegre eder (Zhang ve ark., 2021). Bu
uygulama, hayvan verilerinin ger¢ek zamanli olarak toplanmasi ve iletilmesini
kolaylastirarak izleme, tanimlama ve yonetim i¢in kullanilir (Ilyas ve Ahmad,
2020; Germani ve ark., 2019; Koksal ve Tekinerdogan, 2019). Bununla birlikte,
bu uygulamada biiyiik miktarda hayvan ve ¢evre verisinin islenmesi onemli
gizlilik ve giivenlik sorunlarina yol agabilir (Torky ve Hassanein, 2020). Bu
istenmeyen durumlarin 6nlenmesi ve giivenli veri isleme uygulamalartyla ele
alinmasi, Nesnelerin Interneti (IoT) sistemleri igin temel bir zorluk olarak kabul
edilmektedir. Bahsedilen sistemler arasinda, blockchain, veri yonetimi icin
giivenli bir platform saglayan, merkezi olmayan, kurcalamaya karsi dayanikli ve
seffaf bir dagitilmis defter teknolojisi olarak tanimlanabilir. Bu sistem,
hayvancilik sektoriindeki hassas uygulamalarda giderek daha ©nemli hale
gelmektedir (Torky ve Hassanein, 2020). Hayvancilik sistemlerinde blockchain,
ozellikle hayvan iiriinlerinin izlenebilirligini, tedarik zinciri kontroliinii ve veri
biitiinliigiinii iyilestirmek icin kullanilmaktadir (Kampan ve ark., 2022; Gehlot
ve ark., 2022). AppliFarm gibi baz1 platformlar, hayvan refahin1 ve otlatma
uygulamalarini dijital olarak dogrulamak i¢in iiretim verilerini izleyerek bunu
gostermektedir (Torky ve Hassanein, 2020).

Yapay zekanm bir alt kiimesi olan Makine Ogrenimi (ML), insan
Ogrenmesini taklit etmek icin veri ve algoritmalar kullanir ve bdylece zaman
icinde tahmin dogrulugunu artirir (Benos ve ark., 2021). Modern hayvancilikta
istenen bir sonug¢ olan hayvan refahini ve verimliligini iyilestirmek icin artik
bunun gerekliligi kabul edilmektedir (Benos ve ark., 2021; Liakos ve ark.,
2018). Tarimda kullanilan bu sistem sayesinde, hayvan sagligini iiriin kalitesine
baglayan refah i¢in makine 6grenimi, refahi izlemek ve erken hastalik tespiti
saglamak i¢in davranigsal ve fizyolojik verileri analiz etmektedir (Nyaga ve
ark., 2021; Warner ve ark., 2020; Li ve ark., 2022). Ortaya ¢ikan iiretim
siirecinde, makine Ogrenimi, ekonomik getirileri artirmak igin temel
parametreleri dogru bir sekilde tahmin ederek sistemik verimsizlikleri ortadan
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kaldirmak suretiyle bize fayda saglamaktadir (Liakos ve ark., 2018; Hansen ve
ark., 2018; Cang ve ark., 2019).

5. Yapay Zeka (YZ veya Al) Destekli Hassas Hayvancihik

Hayvan yetistirme ve 1slah sektorlerinin ¢esitli alanlarinda, PLF
sistemlerinin gelistirilmesiyle énemli teknolojik ilerlemeler kaydedilmistir. Son
zamanlarda, hayvan izleme konusunda yenilik¢i bir yaklasim olan PLF
sistemleri, en son teknolojileri benimseyerek, sensorleri gelismis algoritmalarla
birlestirerek siirekli olarak gergcek zamanli veri toplamakta ve yetistiriciler ve
ciftciler icin karar verme araglari saglamaktadir. Biiylik veri kiimelerini ve
bilgisayar bilimini birlestirerek insan zekasina benzer tahminler ve
siniflandirmalar iireten Yapay Zeka (YZ), uzman sistemler olusturan bir alan
olarak goriilmekte ve hayvancilik sektoriinde kullanilmaya baglanmistir. Basitge
sdylemek gerekirse, Makine Ogrenimi (ML), YZmin bir dali olarak
diisiiniilebilir. Bu sistemlerin PLF alanina katkida bulunmasinin yani sira, en az
iic katmanli bir aga sahip olan Derin Ogrenme (DL), bu sistemlerle i¢ ice
caligmakta ve sirasiyla YZ, ML ve DL'den olugan bu hiyerarsik yap1 iginde
faaliyet gostermektedir (Curti ve ark., 2023). Hem ML hem de DL, o6zellikle
hayvancilikla ilgili faaliyetlerde yaygin olarak bulunan biiylik veri kiimeleri i¢in
yararl1 olan, verileri analiz etmek i¢in yenilik¢i yontemler sunmaktadir. Bu
yaklagimlar, davranigsal, saglik, iireme, liretim ve cevresel konularda degerli
bilgiler saglayarak bilingli karar vermeyi kolaylastirmaktadir (Curti ve ark.,
2023). Bu teknolojilerin gelistirilmesini amaclayan hassas hayvancilik
sistemlerindeki ¢aligmalar tipik olarak bes asamali veri igleme siirecini
icermektedir. Bunlar; toplama, aktarma, depolama, analiz ve sonuglarin
sunumudur. Veri toplama ve analiz adimlar1 bilimsel topluluk tarafindan
genellikle ayritili olarak rapor edilse de, iyi ve giivenilir sonuglar elde etmek
icin her adimin dikkatli bir sekilde uygulanmasi ve degerlendirilmesi gereklidir.
Bu da onerilen teknolojilerin ger¢ek diinya durumlarinda benimsenmesini
etkilemektedir (Curti ve ark., 2023). Bu nedenle, bu bes adimin her birinin
pratik uygulamalara uygulanmas1 ve sonuclarin ¢ift¢iler tarafindan yapay zeka
teknikleri kullanilarak degerlendirilmesi belirli zorluklar ortaya cikaracaktir,
ancak bu zorluklarin zamanla asilacagina ve ¢ok degerli verilerin elde
edilecegine inanilmaktadir.

6. Termal Stres Yonetimine Teknolojik Bir Yaklasim

Hassas Hayvancilik (PLF) teknolojileriyle, hayvan barinaklarinda sicaklik ve
nem gibi kritik cevresel parametrelerin gercek zamanli ve siirekli izlenmesi
miimkiindiir. Barmaklardaki ¢evresel parametreleri degerlendiren bu sistemler,
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hayvan iiretiminde termal stresten kaynaklanan refah sorunlarini ele almak igin
onemli bir firsat sunmaktadir (Papakonstantinou ve ark., 2024). Bu ger¢ek
zamanli, veri odakli yaklagimlar, yetistiricilerin proaktif olarak miidahale
etmelerini ve 1s1 stresinin siiriileri veya kiimes hayvanlarini olumsuz
etkilemesini 6nlemelerini saglamaktadir (Wathes ve ark., 2008).

Cevresel izlemenin Otesinde, gelistirilen hassas hayvancilik sistemleri,
beslenme davranisi, viicut sicakligt ve solunum hizi gibi bireysel hayvan
davranislarin1 da izleyebilir ve bu konuda veri saglayabilir (Papakonstantinou
ve ark., 2024). Bu yetenek, 1siya bagli stres yasayan hayvanlarin erken teshisini
kolaylagtirmakta ve sorunlarini hafifletmek icin yonetim miidahaleleri igin
firsatlar sunmaktadir. Ozellikle 1s1 stresi, hayvanlarda yem tiiketimini ve besin
alimindaki degisiklikleri dogrudan etkilemektedir. Bu durum, PLF sistemleri
sayesinde, hayvanin degisen fizyolojik durumuna uygun olarak beslenme
rejimlerinin bireysel olarak ayarlanmasina, besin aliminin dengelenmesine ve
boylece metabolik 1s1 {iretiminin  diizenlenmesine, refahlarinin  ve
verimliliklerinin iyilestirilmesine olanak tanimaktadir (Wathes ve ark., 2008).

Hayvancilikta gozlemlenen termal stres sorunlari, sadece hayvanlarin sabit
barinma alanlartyla sinirlt degildir. Bu sorun, ¢evredeki iklim degisiklikleri ve
altyapisal sinirlamalarla da yogunlasan hayvan tagimaciligina da uzanmaktadir
(Godde ve ark., 2021). Hayvan tasimaciliginda uzun mesafeli tagima siireleri,
hayvanlarin viicut sicakliklarini artirarak refahlarii tehlikeye atmakta ve 6lim
risklerini artirmaktadir (Godde ve ark., 2021). Hayvancilik sektoriinde tagima,
hayvanlarda istenmeyen saglik ve davranigsal sonuglarla iligkili bilinen bir stres
faktorii olarak kabul edilmektedir. Dahasi, bu siirecin baglangicinda ve sonunda
(6zellikle sigir yiikleme ve bosaltma) prosediirlere iliskin diizenleyici ¢ergeveler
genellikle yetersizdir (Bozzo ve ark., 2021). Ayrica, bu istenmeyen stres
durumu, tagima stresinin hem hayvanlarin refahin1 hem de sonraki isleme
verimliligini olumsuz etkiledigi kanatli hayvanlarda da gozlemlenmektedir
(Bozzo ve ark., 2021; Denadai ve ark., 2002).

Bu nedenle, PLF teknolojilerinin tagima lojistigine entegre edilmesi, tasima
sistemlerindeki bu aksakliklari gidererek tagima sirasinda hayvan refahini
iyilestirmenin bir yolu olarak goriilmektedir. Hayvan tastyacak araglar icin 6zel
PLF sistemlerinin saglanarak, hayvanlarin durumunun izlenmesini énem arz
etmektedir. Hayvanlarin taginma esnasinda yasami, sagligi ve davranis
gostergelerinin gercek zamanh takibi, istenmeyen bir durumda aninda miidahale
icin gerekli verileri saglayacaktir. Dahasi, bu tiir sistemler, tasima sirasinda
hayvan refahinin tehlikeye atilmasiyla iliskili enerji kayiplarim da azaltarak,
hem canli hayvanlarin hem de bozulabilir hayvansal {iriinlerin kayip riskini
azaltarak lojistik verimliligi katkida bulunacaktir.
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7. Hayvancihikta Metan Gazi Emisyonlarinin Azaltilmasi

Hayvancilik sektoriinde metan gazi emisyonunu azaltmak i¢in verimliligin
artirilmas1 6nemli bir strateji olarak kabul edilmektedir (Steinfeld ve ark.,
2006). Yiiksek performans gosteren hayvanlarin (yani, tiiketilen yem birimi
basma yiliksek agirlik artist veya verim saglayan hayvanlarin) secilmesi ve
yetistirilmesi, yem gereksinimlerini ve {irlin birimi bagina metan emisyonlarini
azalmasina sebep olmaktadir. Ornegin, siit ineklerinde, genetik olarak iistiin
bireylerin secilmesi ve istenen seleksiyon ve diyet iyilestirmelerinin (6rnegin
yem konsantresi takviyeleri) yapilmasi, verimliligi artirabilir ve karbon ayak
izini azaltabilir (Capper ve ark., 2009). Bununla birlikte, bazen bu diyet
degisiklikleri, rumen asidozu gibi istenmeyen sonuglara yol agarak hayvan
saghigini olumsuz etkileyebilir (Rauw ve ark., 1998). Bu gibi durumlarda,
hayvanlar tarafindan tiiketilen yem veya besin maddelerinin gercek zamanli
olarak izlenmesi ¢ok Onemlidir. Hayvancilik tiirleri arasinda, domuzlar ve
kiimes hayvanlar1 daha az bagirsak metani iiretir, ancak giibreleri 6nemli bir
emisyon kaynagi olarak kabul edilir. Ancak, bu ¢iftlik hayvani tiirlerinde, yem
doniistim verimliliginin iyilestirilmesi, giibreyle ilgili metan ve azot oksit (N20)
emisyonlarinda azalmaya yol agabilir (Bozzo ve ark., 2021). Yem doniisiim
verimliligini iyilestirmek i¢in gelistirilen hassas hayvancilik (PLF) teknolojileri,
hayvan refahini iyilestirirken emisyonlar1 azaltmanin etkili bir yolunu
sunmaktadir. Hayvan beslemesi igin gelistirilen PLF sistemleri, yem
formiilasyonunu ve dagitimimi optimize ederek ve et/siit birimi basina metan
emisyonlarin1 azaltmakta ve yem verimlili§ini artirmaya katki sunmaktadir
(Wathes ve ark., 2008). Ayn1 zamanda, hayvanlarin saglhiginin gergek zamanl
olarak izlenmesi, hastaliklarin erken teshisine ve antibiyotik kullaniminin en aza
indirilmesine katkida bulunmaktadir. PLF sistemleri sayesinde, hayvanlarin
tikettigi yem rasyonlar1 bireysel ihtiyaclara gore uyarlanabilir, asir1 azot ve
fosfor atilmi en aza indirilir ve dolayli olarak emisyon seviyeleri
azaltilabilmektedir. Ancak baz1 gelismekte olan {ilkelerde PLF'nin
uygulanabilirligi konusunda bazi endiseler bulunmaktadir (Wathes ve ark.,
2008).

Silaj kalitesinin iyilestirilmesi, hayvan rasyonlarindaki yaglarin artirtlmast,
mera yoOnetiminin optimize edilmesi ve hassas yemleme gibi ek stratejilerin
uygulanmasi, hayvan refahindan 6diin vermeden emisyonlar1 azaltmanin pratik
yollarmi1 sunmaktadir (Shields ve Orme-Evans, 2015). Bu yaklagimlar, hem
cevresel hem de hayvan refahi endiselerini ele alarak siirdiiriilebilir hayvancilik
tretimini  desteklemektedir (Papakonstantinou ve ark., 2024). Hassas
hayvancilik sistemlerinin silaj kalitesi ve mera yOnetiminin takibine dahil
edilmesinin, bu alanlardaki istenmeyen endiseleri azaltacag: diisiiniilmektedir.
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8. Hayvancilikta Siirdiiriilebilir Enerji Kullanimi

Giiniimiizde, hayvancilik faaliyetlerinde iklim ve ¢evre iizerindeki zararl
etkileri azaltan veya notralize eden biyogaz tesisleri ve gilines enerjisi gibi
yenilenebilir enerji kaynaklarina olan ilgi giderek artmaktadir. Bununla birlikte,
Birlesmis Milletler Gida ve Tarmm Orgiitii'ne (FAO) gore, ¢ogu hayvancilik
ciftligi hala geleneksel enerji kaynaklarina bagimliliginm siirdiirmektedir (FAO,
2025). Birgok arastirmaci, enerji 6zerkligi ve iklim nétrliigiiniin, hayvancilik da
dahil olmak {izere modern tarimla ugrasan herkes i¢in temel zorluklar i¢erdigini
belirtmektedir (Niemiec ve ark., 2024; Czekata ve ark., 2023; Kukharets ve ark.,
2021). Mevcut kiiresel durum, artan gevresel gereksinimler, yiikselen enerji
maliyetleri ve sera gazi emisyonlarini azaltma ihtiyaci gdz oniine alindiginda,
hayvancilik ¢iftliklerinde enerji verimliligi son derece Onemli hale gelmistir
(Ftoma ve Boyarchuk, 2019; Tryhuba ve ark., 2021; Tryhuba ve ark., 2022).
Mevcut tiiketim modellerine dayali geleneksel enerji yonetim yontemlerinin,
degisen isletme kosullarina enerji sistemlerinin gerekli esnekligini ve
uyarlanabilirligini saglamada yetersiz kaldig1 gézlemlenmistir (Tryhuba ve ark.,
2024; Tryhuba ve ark., 2020). Bu nedenle, iklim nétrliigii ve hayvancilik
ciftliklerinde 6zerkligin saglanmasinin fizibilitesini dikkate alarak, enerji
sistemlerini optimize etmek icin en son teknolojilere olan ihtiya¢ giderek
artmaktadir (Tryhuba ve ark., 2025). Tiim bu faktorler goz oniine alindiginda,
hassas hayvancilik sistemlerinde gelismis teknolojik sistemlerin yaygin olarak
benimsenmesinin, enerji Ozerkligine ve iklim nétrliigiine katki saglayacagi
diistiniilmektedir.

9. Sonug¢

Hayvancilik sektoriinde gelistirilen hassas hayvancilik sistemleri, gergek
zamanl ve bireysel hayvan izleme ve yonetimi saglayarak en yiiksek hayvan
refah1 seviyelerini miimkiin kilmaktadir. Ozellikle son yillarda, bilgi ve iletisim
teknolojilerindeki gelismeler bu sektérde onemli teknolojik atilimlara yol
acmistir.

Hassas hayvancilik sistemleri, hayvancilik {ireticilerine siirekli, miidahale
gerektirmeyen ve objektif veri toplama olanagi sunarak, davranis kaliplarindaki
ince ama onemli degisiklikleri veya goriiniiste 6nemsiz ancak aslinda dnemli
parametreleri ortaya koymakta ve dogru degerlendirmelere ve kararlara katkida
saglamaktadir. Ayrica, yogun hayvancilik sistemlerinde, gelistirilen yeni
teknolojiler zorlu kosullar altinda hayvanlardan elde edilen bilgilerin
iletilmesine yardimci olmaktadir. PLF sitemleri ayrica hayvan refahinin
iyilestirilmesine, zaman ve is siireclerinin daha verimli kullanilmasina da
katkida bulunmaktadirlar.
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Hassas Hayvancilikta kullanilan sistemler incelendiginde, bir¢ok sistemin
mevcut oldugu, ancak en dikkat ¢ekici olanlarin Nesnelerin Interneti (IoT),
Blok Zinciri ve Makine Ogrenimi (ML) oldugu goriilmektedir. Ek olarak,
biiylik veri kiimelerini ve bilgisayar bilimini birlestirerek insan zekasina benzer
tahminler ve siniflandirmalar iireten Yapay Zeka (YZ-Al) da hassas hayvancilik
sistemlerinde kullanilmaya baslanmis ve oldukca faydal katkilar sagladigi
gozlenmistir.

Hayvancilik sektoriindeki mevcut enerji sistemlerinde teknolojik olarak
gelismis PLF (Hassas Hayvancilik) sistemlerinin  kullamimi, fosil yakat
kullaniminin azaltilmasin1 tegvik ederek hayvanlarin karbon ayak izinin
diismesine ve iklim degisikliginin olumsuz etkilerinin hafifletilmesine katkida
bulunacag1 diistiniilmektedir. Ayrica, hayvancilik sektoriinde birim basina
verimliligin artmasina katkida bulunan PLF sistemlerinin metan gazi
emisyonlarinin azaltilmasina da yardime1 olmasi beklenmektedir.

Hassas Hayvancilik (PLF) teknolojileriyle, sicaklik ve nem gibi kritik
cevresel parametrelerin gercek zamanl ve siirekli izlenmesi, hayvanlarin termal
stresten olumsuz etkilenmesini dnlemeye de yardime1 olacagi diisiintilmektedir.

Sonug olarak, hassas hayvancilik (PLF) sistemlerinde gelistirilen yeniliklerin
veya teknolojik birikimlerin, giiniimiizde hayvanciliga 6nemli faydalar sagladig:
gozlenmektedir. Bu nedenle PLF sistemlerinin, hayvanciligin ekonomik, sosyal
ve cevresel silirdiirtilebilirligini artiran ¢ok disiplinli bir alani haline geldigi
gozlenmektedir.
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7. Bolim

Periodontolojide Hiicre Kiiltiiriinde
Siklikla Yapilan Analizler

Ahmet Selcuk ALKAYA',izzet Melih GURKAN?,Hakan OZDEMIR?

1.GIRiS

Bir hayvan ya da bitkiye ait hiicre, doku veya organlarin, gelisimlerini
stirdiirebilecekleri sentetik bir ortama alinarak yasatilmasi ve gogaltilmasi
islemine doku kiiltiirii ad1 verilmektedir. Bu islemde kullanilan ortamlar
genellikle, hiicrelerin  canliligi1  koruyabilmesi ve proliferasyon
gosterebilmesi i¢in gerekli besin Ogelerini igeren sivi ya da yarnn kati
besiyerleriyle doldurulmus cam veya plastik kiiltiir kaplarindan
olusmaktadir. Organ kiiltiirii, biitiin haldeki organlarin veya saglam organ
pargalarinin, biiylime ve fonksiyonel 6zelliklerinin devamliligini incelemek
amaciyla kiiltiire edilmesini ifade ederken; hiicre kiiltiirii, hiicrelerin kiiltiire
alinmadan 6nce ya da kiiltiir stirecinde doku biitiinliigiinden ayrilarak, dogal
hiicre-hiicre etkilesimlerinin ortadan kaldirilmasiyla gerceklestirilen bir
uygulamadir. (Fu, Decker, & Dao Thi, 2019; Gagliardi, Chelikani, Yang,
Tuozzolo, & Yuan, 2019)

Temel kiiltiir ortamlarinin gelistirilmesi, aragtirmacilara ¢ok ¢esitli hiicre
tipleriyle kontrollii kosullar altinda c¢alisma olanagi saglamis; bu sayede
hiicre biiyiimesi ve farklilasmasi, biiyiime faktdrlerinin tanimlanmasi ve
farkli  hiicre tiplerinin  fizyolojik fonksiyonlarmin altinda yatan
mekanizmalarin  anlagilmasinda  6nemli  ilerlemeler kaydedilmistir.
Giiniimiizde biyoteknolojide kullanilan pek cok iirlin, 6zellikle viral asilar,
hayvan hiicre hatlarinin genis 6l¢ekli kiiltiirlenmesine dayanmaktadir. Daha
basit yapili proteinler ¢ogunlukla bakteri kiiltiirlerinde rekombinant DNA
(rDNA) teknolojisi kullanilarak iiretilirken, glikozilasyon gibi translasyon
sonras1 modifikasyonlar gerektiren daha karmagik proteinlerin {iretimi
hayvan hiicre kiiltiirleri araciligiyla gerceklestirilmektedir. Giincel hiicre
kiiltiirii arastirmalari, kiltir kosullarinin hiicre canliligi, iiretkenlik ve
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biyolojik aktivite agisindan kritik neme sahip olan translasyon sonrasi
modifikasyonlarin  tutarlilign  iizerindeki etkilerini ortaya koymay1
hedeflemektedir. Rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak hayvan hiicre
kiiltiirlerinde iiretilen biyolojik iiriinler arasinda antikanser ajanlar, enzimler,
immiinobiyolojik iirlinler (interlokinler, lenfokinler, monoklonal antikorlar)
ve hormonlar yer almaktadir. (A. Verma, Verma, & Singh, 2020)

Hiicre kiiltiirii ¢alismalari; temel hiicre biyolojisi, hiicre dongiisiiniin
diizenlenmesi, Ozellesmis hiicre fonksiyonlar1 ile hiicre-hiicre ve hiicre-
matriks etkilesimlerinin incelenmesi gibi temel bilim alanlarinin yani sira,
ilag gelistirme ve toksisite testleri, as1 {iretimi, protein ve biyopeptit
analizleri, gen tedavisi ve gen ekspresyonlarmin degerlendirilmesi ile doku
miihendisligi uygulamalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir. (A. Verma et
al., 2020; P. Verma, 2022)

2.GENEL BiLGILER

2.1. MTT Testi

Metabolik sitotoksisite degerlendirme testleri, hiicrelerin metabolik ve
proliferatif kapasitelerini 6lgerek uzun donemde ortaya cikabilecek toksik
etkilerin belirlenmesini amaglamaktadir. Bu testlerde, mikroplaka okuyuculu
spektrofotometreler kullanilarak hiicre canliligi kantitatif olarak analiz
edilmektedir. Metabolik aktiviteye dayali testler, hizli uygulanabilmeleri,
kolay yorumlanmalar1 ve diisiik maliyetli olmalar1 nedeniyle yaygin olarak
tercih edilmektedir. Bu grupta yer alan baslica yontemler arasinda laktat
dehidrojenaz (LDH) testi, alamar mavisi testi ve MTT testi bulunmaktadir.
(Tuncer & Demirci, 2011)

MTT testi, ilk kez Mosmann tarafindan 1983 yilinda tanimlanmis olup,
bu yontemin gelistirilmesini takiben MTS, XTT, WST-1 ve WST-8 gibi
farkli tetrazolyum tuzlarmma dayali kolorimetrik testler literatiire
kazandirilmigtir. Bir tetrazolyum tuzu olan MTT [3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-
2,5-difeniltetrazolyum  bromiir], metabolik olarak aktif hiicrelerde
mitokondriyal siiksinat dehidrojenaz enzimi tarafindan indirgenmektedir.
Pozitif yiiklii yapisi sayesinde 0karyotik hiicre membranini gegebilen MTT,
canli hiicrelerin mitokondrisinde gerceklesen bu enzimatik reaksiyon
sonucunda suda ¢oziinmeyen mor renkli formazan kristallerine
doniismektedir. Tetrazolyum halkasinin yalmzca aktif mitokondriyal
dehidrojenaz enzimleri ile reaksiyona girmesi nedeniyle, renk degisimi
yalnizca canli hiicrelerde meydana gelmektedir. Olusan formazan
kristallerinin spektrofotometrik olarak dl¢iilebilmesi i¢in uygun bir ¢dziiciide
¢cOziindiiriilmesi gerekmekte olup, bu amagla siklikla dimetil siilfoksit
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(DMSO) kullanilmaktadir. Coziicii  igerisinde ¢oziinmiis formazan,
konsantrasyona bagli olarak goriiniir dalga boylarinda o6lgiilebilir bir
absorbans degeri olusturmaktadir. Elde edilen absorbans degerleri, hiicrelerin
metabolik aktivitesi ile dogru orantili olup, dolayli olarak canli hiicre
sayisinin belirlenmesine olanak saglamaktadir. (Mosmann, 1983; Riss &
Moravec, 2004) Bu yontemin baglica avantajlari, kolay ve hizli uygulanmasi,
diger sitotoksisite testi yontemlerinden daha hassas olmas1 ve maliyetinin
fazla olmamasidir. (Riss & Moravec, 2004)

2.2. Tripan Mavisi Boyama Testi

Tripan mavisi boya diglama testi, hiicre canliliginin degerlendirilmesinde
uzun yillardir kullanilan ve rutin uygulamalarda yer alan temel yontemlerden
biridir. Bu yontem, hiicre zar biitiinliigliniin korunup korunmadigina dayali
olarak canli ve Olii hiicrelerin ayirt edilmesini amaglamakta olup, tripan
mavisi ile boyama sonrasinda hemositometre kullanilarak 1sik mikroskobu
altinda yapilan sayimi icermektedir. Hiicre canliligi ve hiicre o6liim
oranlarinin belirlenmesine olanak taniyan bu test, dzellikle basit deneysel
diizeneklerde ve smirli sayida 6rnek igeren ¢aligmalarda tercih edilmektedir.
Gegcirgen olmayan bir hiicre zar1 boyast olan tripan mavisi, toluidin tiirevi bir
azo boya olup testin temel prensibi canli hiicrelerin saglam hiicre zarlari
sayesinde boyay1 diglamasina dayanmaktadir. Buna karsilik, hiicre zari
biitiinliigiinii kaybetmis nekrotik hiicrelerde tripan mavisi hiicre igine niifuz
etmekte ve sitoplazmaya girerek hiicrenin mavi renkte goriinmesine neden
olmaktadir. Bu nedenle 151k mikroskobu altinda yalnizca 6lii hiicreler tripan
mavisi ile boyanmis olarak izlenmektedir. (Ude, Afi-Leslie, Okeke, &
Ogbodo, 2022).

Tripan mavisi boyama teknigi, uygulama kolaylig1 ve hizl1 sonug vermesi
nedeniyle yaygin olarak kullanilmakla birlikte, yontemin giivenilirligi ile
ilgili baz1 siirliliklar da bildirilmektedir. Tripan mavisi diglama testi,
hiicreleri yalnizca canli veya o6lii olarak smiflandirmakta; subletal hasar
tagiyan, metabolik olarak aktifligini yitirmis ancak hiicre zar1 biitlinliglini
koruyan hiicreleri ayirt edememektedir (Aslantiirk, 2018). Bu durum, zar
biitiinliigii korunmus ancak fonksiyonel olarak canliligmi kaybetmis
hiicrelerin yanliglikla canli olarak degerlendirilmesine yol acabilmektedir.
(Aslantiirk, 2018). Benzer sekilde, bazi hiicrelerin gecici olarak hiicre zari
biitlinliigiinii kaybetmesine ragmen kendini onararak tekrar canli hale
gelebilecegi  bildirilmigtir.  Ayrica tripan mavisi ile uzun siireli
inkiibasyonlarin, boyanin yavas hiicre i¢ine almmimi nedeniyle canli
hiicrelerde soluk boyanmaya neden olabilecegi ve bunun yanlis pozitif
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sonuclara yol agabilecegi belirtilmektedir. Bu nedenlerle tripan mavisi
boyama testi, hiicre canliliginin hizli bir 6n degerlendirmesi i¢in uygun
olmakla birlikte, metabolik aktiviteyi 6lgen kolorimetrik yontemlerle birlikte
kullanildiginda daha giivenilir sonuglar sunmaktadir. (Strober, 2015)

2.3. Flow Sitometri

Flow sitometri, akan bir sivida asili kalan mikroskobik partikiillerin
sayimi, incelenmesi ve siiflandirilmasi yontemidir. Optik veya elektronik
par¢adan gecen hiicrelerin es zamanli tek tek fiziksel veya kimyasal
karakterlerinin belirlenmesini saglar. Y{izey antijenin tayini, notrofil
fonksiyonun belirlenmesi, hiicre i¢i sitokin tayini yapilmasi, kromozom
analizi  yapilmasi, 16semi, lenfoma tiplendirmesi yapilmasinda
kullanilabilir.(Adan, Alizada, Kiraz, Baran, & Nalbant, 2017; Laerum &
Farsund, 1981; McKinnon, 2018; Shapiro, 2005)

Flow sitometri 6l¢iimii 3 baslik altinda incelenebilir;

¢ Hidrolik sistem, parcaciklarin lazerin 6niinden gecisinde gorev alir

e Optik sistem, sacilimlarin foto detektdre iletilmesini saglar. Giig

kaynag1 olarak lazer kullanilmaktadir. En ¢ok tercih edilen ise argon
iyonudur.

e Elektronik sistem, optik sinyallerin gerekli kaynaga aktarilmasini

saglar.

Flow sitometri analizi ¢alisma prensibi;

Tek bir dalga boyuna sahip bir 151k 1511 (genelde lazer 15181)
hidrodinamik olarak odaklanan akan siviya yoneltilir. Bir tane 151k 15101 ile
birlikte birka¢ tane cevresel olmak {izere bircok detektor akimin 1sik
1sinindan gectigi noktaya yoneltilir. Isin {izerinden gegen her asili tanecik
1stnin farkli yonde sacilim yapmasina neden olur ayrica parcaciklar {izerinde
bulunan floresan kimyasallar 151k kaynagindan daha diisiik frekansta 1sik
yayilmasi i¢in uyarilabilir. Yayilan ve floresan igik, detektorler tarafindan
tutulur ve parlakliktaki dalgalanmalar her detektor tarafindan analiz edilir.
Bunun sonucunda tek pargacigin kimyasal ve fiziksel 6zellikleri hakkinda
bilgi edinmemiz saglanir. Diiz sacilan 1s1ma hiicrenin hacmine, g¢evresel
sacilim ise parcacigin karmasikligina baglidir (niikleus sekli, sitoplazmadaki
graniilleri membran kalinligi vb.). Hiicreler biiyiikliik, graniilarite vb
oOzelliklerinden dolay1 histogramda farkli bolgelere ayristiktan sonra bilgi
edinilmek istenen hiicre grubunun bdlgesinin belirlenmesi islemine “gating”
(kapilama) denmektedir. Kapilama islemi gergeklestikten sonra sistem
sadece belirlenen hiicreler hakkinda bilgi verir. Veri analizi; kapilanan
hiicrelerin once optik sinyale daha sonra amplifiye edilerek elektrik

106



sinyalleri vasitasiyla bilgisayara kaydedilmesi ve kaydedilen verilerin
Olclimlerinin yapilmasi islemidir.(Adan et al., 2017)

Flow sitometrik immunofenotiplendirme:

Flow sitometrisi en ¢ok immiinfenotiplendirme i¢in kullanilir. Karigik
immiin hiicre hatlarinin es zamanli ¢oklu parametre analizleri i¢in flow
sitometrinin essiz imkanlart kullanilir. Basitce immiinofenotiplendirme
deneyi antijen hiicre yiizeylerine karsi hedeflenmis florokrom-eslenmis
antikorlarla boyanmis hiicrelerden olusur. Spesifik hiicresel antijenlere
yonelen monoklonal antikorlari tamimlamak i¢in Insan Lokosit Farklilasma
Atdlyesi tarafindan “diferansiasyon kiimesi” numaralart ya da CD
numaralar1  belirlenmistir. Ornegin, CD3 “diferansiyasyon sayis1 3
kiimesidir” ve tim T hiicrelerinde bulunan T hiicresi ko reseptoriinii
tanimlamak i¢in kullanilir.(McKinnon, 2018)

2.4. Anneksin V/Propidyum Iyodiir Yontemiyle Apoptoz Belirlenmesi

Apoptozun belirlenmesinde Anneksin V/Pi boyama ydntemiyle beraber
kaspazlarin (-3, -8, ve -9) diizey ve aktivitelerinin Ol¢iilmesi ve TUNEL
yontemi kullanilabilir. Bunun yaninda apoptoz gorev alan proteinlerin (Bax,
Bcl-2, p53, p21, propoli (ADP- riboz) polimeraz ve PARP parcalanmasi)
ekspresyonlar1 da hiicrelerin apoptoza gittigini gosteren iyi belirteclerdir. Bu
yontemlerle flow sitometrisi gibi canli/6lii hiicre bilgisini ve/veya kontrole
gore yiizdesini saptamak miimkiin degildir. Bu ydntemler apoptoz veya
nekroz  gibi  hiicre Olimii mekanizmalarim1  aydinlatmak  igin
kullanilabilirler.(de Souza Oliveira et al., 2022; Lee et al., 2018)

Anneksin 'V, kalsiyum bagimli bir sekilde fosfatidilserine baglanir.
Fosfatidilserin normalde plazma zarinin ekstraselliiler bdlgesinden disari
atilir. Ancak, apoptoz basladiginda fosfatidilserin zarin i¢ ve dig bolgeleri
arasinda tasinir. Bu sebeple, floresan olarak isaretlenmis Anneksin V
apoptotik hiicrelerin belirlenmesi igin kullanilabilir. Fakat, bazen nekrotik
hiicrelerde de bu durum ortaya ¢ikabilir bu da yanlis pozitif yamtlarm
olusumuna yol acabilir. Bu sorunu engellemek icin nekrotik hiicreler
sonrasinda propidyum iyodiir ile boyanarak, hatali sonuglarin Oniine
gecilebilir.(Bhogal, Balda, Matter, & Allan, 2016; de Souza Oliveira et al.,
2022; Weng et al., 2002)
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2.5. ELISA (Enzim Baglantih immiinosorbent Deneyi)

ELISA, proteinler bagta olmak iizere spesifik biyomolekiillerin miktarini
saptamak i¢in kullanilan immiinolojik bir yontemdir. Temel prensibi; bir
antijen-antikor etkilesimi kullanarak bir enzim araciligiyla renkli bir
kompleks olusumunu saglayarak proteinlerin spektrofotometrik olarak
miktarinin belirlenmesini saglamaktir. Yiiksek duyarlilik, 6zgiilliik ve genis
uygulama alani ile ELISA, protein sayisinin hassas olarak odlgiilmesinde
etkili bir kolorimetrik yontemdir.

Dogrudan ELISA’da, antijen dogrudan bir kat1 ylizeye baglanir. Ardindan
enzime baglanan primer antikor, bu antijenle etkilesime girer. Enzim
substrat1 katalize eder, renkli bir iirlin olusur ve bu iriiniin absorbansi
spektrofotometrik olarak olgiiliir.

Dolayli ELISA, antijen ylizeye baglanir daha sonra primer antikor bu
antijene baglanir. Daha sonra enzime baglanan sekonder antikor primer
antikora baglanir. Bu yontem dogrudan ELISA’ ya gore daha hassas sonug
Verir.

Sandvig ELISA, en yaygin kullanilan ELISA tipidir. Hem antijenin hem
de antikorun yiiksek 6zgiilliige sahip oldugu bir yontemdir. {1k olarak yiizeye
baglanan ‘kaplama’ antikor, hedef antijeni tutar. Sonra sekonder antikor
(algilama antikoru) bu hedef antijene baglanir. Son agsamada, enzime bagh
tiglincii bir antikor veya dogrudan enzime bagli sekonder antikor kullanilir.
Bu yontem ytiiksek 6zgiilliikk ve hassasiyet saglar.

Rekabetci ELISA, diisiik miktarlardaki proteinlerin Olcililmesinde
kullanilir. Bu yontemde hedef protein ile etiketlenen bir antijen, diisiik
sayida antikor icin rekabet eder. Numunedeki protein miktar1 ne kadar fazla
ise etiketlenen antijenin antikora baglanma olasiligt o kadar azalr.
(Crowther, 2008; Harlow & Lane, 1988; Porstmann & Kiessig, 1992;
Tijssen, 1985)

2.6. PCR (Polimeraz Zincir Reaksiyonu)

DNA’nin ¢ogaltilabilecegi bu teknik ilk kez 1983 de Kary Mullis adli bir
biyokimyaci tarafindan gelistirilmistir. {lk kez basarili in vitro DNA
amplifikasyonu  Saiki ve arkadaglar1 tarafindan 1985 yilinda
gergeklestirilmistir.(Mullis, 1990)

PCR, bakteri, viriis, mantar ve parazit gibi hastalik etkenlerine ait hedef
niikleik asit zincirlerinin primer adi verilen spesifik komplementerlerin ve
1stya dayanikli polimeraz enzimlerinin (Taq) kullanilarak in vitro olarak
cogaltilmasin1 (amplifikasyonunu) saglayan oldukc¢a 6zgiin ve giivenilir
molekiiler biyolojik bir tekniktir. Bir PCR dongiisii lic asamadan
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olusmaktadir: DNA’nin tek iplik¢ik haline gelmesi (denatiirasyon), primerin
baglanmasi (soguma/annealing) ve uzama (elangasyon). PCR reaksiyonu,
aragtirilacak ornekteki DNA’nin ¢ift zincirli yapist yiiksek 1s1 (94-97°C 15-
60 sn) yardimiyla birbirinden ayrilirlar (denatiirasyon). Daha sonra diisiik
1silarda (50-65°C 30-60 sn) sentetik oligoniikleotid primerler, ayrilmis olan
tek DNA iizerinde kendilerine  0zglil  bolgelere  baglanirlar
(annealing/hibridizasyon). Is1 72°C’ye arttirilarak DNA polimeraz enziminin
DNA zincirini uzatmasi saglanmaktadir (elangasyon/uzama). Sentezlenen
DNA iiriiniiniin saptanmasi, kopyalari ¢ikarilan primerler arasinda kalan belli
baz cifti biiylikliigiindeki bolgenin jel {izerinde veya amplifikasyon yapilan
bolgeye uygun tamamlayict prob ile hibridizasyon sonrasi belirlenmesi ile
gerceklesmektedir.(McPherson & Moller, 2000; Prichard & Tait, 2001)

2.7. Real Time PCR (Ger¢ek Zamanh PCR)

Gergek zamanli PCR (gercek zamanli RT-PCR), biyolojik 6rneklerde
mRNA'in miktarint belirlemek icin kullanilan bir tekniktir. Bu prosediiriin
RNA olciimiindeki geleneksel yontemlere goére avantajlar1 arasinda
duyarliligi, genis dinamik araligi ve yiiksek verimlilik ile dogru sonug elde
etme potansiyeli bulunur. Artirilmis olan spesifiklik, genellikle orijinal
transkriptten tliretilen farkli ek varyantlarin, proteinlerinin analizini igeren
immiinolojik arastirmalar i¢in Ozellikle faydalidir. Ayrica, bircok Onemli
protein (0megin sitokinler ve transkripsiyon faktorleri) o kadar diisiik
miktarda bulunur ki, bu proteinlerin mRNA'larinin ger¢ek zamanli RT-PCR
ile nicelendirilmesi, in vivo olarak giivenilir bir sekilde ifade edilmelerini
6lgmek i¢in yeterince duyarli olan tek tekniktir.(Huggett, Dheda, Bustin, &
Zumla, 2005)

2.8. Yara lyilesmesi Testi (Cizik Testi)

Yara iyilesmesi deneyi, toplu hiicre gogiinii iki boyutlu olarak incelemek
icin kullanilan standart bir in vitro tekniktir. Bu deneyde, fiziksel
uzaklastirma ya da mekanik, termal veya kimyasal hasar yoluyla hiicrelerin
alandan c¢ikarilmasiyla konfluent bir tek tabakada hiicresiz bir alan
olusturulur. Hiicresiz alana maruz kalma, hiicrelerin bosluga go¢ etmesine
neden olur.(Jonkman et al., 2014)

Yara iyilesme deneyi, memeli hiicre gogii ve proliferasyonu iizerindeki
cesitli deneysel kosullarin, 6rnegin gen susturma veya kimyasal maruziyetin
etkilerini incelemek i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. Tipik bir yara
iyilesme testinde, bir hiicre monolayeri bir "yara boslugu" olusturmak i¢in
cizilir ve bu boslugun "iyilesmesi", hiicrelerin boslugun merkezine dogru
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gocii ve bilylimesi ile izlenir ve genellikle nicel olarak degerlendirilir.
Hiicrelerin hareketliligini ve/veya biiylimesini degistiren faktorler, boslugun
"iyilesme" hizinin artmasina veya azalmasma yol agabilir.Bu test basit,
ucuzdur ve deneysel kosullar farkli amaglar i¢cin kolayca ayarlanabilir.
Ayrica, otomatik bir sistem kullanildiginda yiiksek verimli bir tarama
platformu i¢in de kullanilabilir.(Chen, 2012)

2.9. Transwell Migrasyon Testi

[k olarak Boyden tarafindan l6kositlerin kemotaktik tepkilerini analiz
etmek icin tanmitilmistir ve Boyden oda testi olarak da adlandirilmaktadir. Bu
testin prensibi, hiicrelerin i¢inden gectigi gézenekli bir zarla ayrilmis iki oda
iceren ortama dayanmaktadir. Analiz edilecek hiicrelerin boyutu, zarlarin
gerekli gozenek boyutunu belirler. Aktif bir gegise izin veren, yani
hiicrelerin spesifik olmayan sekilde diismesini 6nlemek i¢in hiicre ¢apindan
daha kiigiik bir gézenek cap1 segmek esastir. 3 ila 12 mm arasinda gozenek
caplarina sahip zarlar mevcuttur. Genellikle hiicreler iist kisimdaki ortama
ekilir ve zarin gozeneklerinden dikey yonde, ¢ekici veya daha yiiksek serum
igerigi iceren bir ortamin bulundugu alt bolmeye gog edebilirler. Onemli bir
belirleyici, bir gozenege gercekten ulasilana kadar hiicrelerin yatay gog
fazidir. Go¢ eden hiicreleri tespit etmek ve miktarlarini belirlemek i¢in iki
olasilik vardir: ilk olarak, membrani gegen hiicreler membrana sabitlenebilir,
boyanabilir ve miktarlar1 belirlenebilir. Hareketli hiicreler filtrenin diger
tarafinda goriinene kadar uygun inkiibasyon siiresini ayr1 ayri belirlemek
onemlidir, ¢ilinkii bu siire farkli hiicre tipleri arasinda énemli 6l¢iide degisir.
Daha sonra membran sabitlenir ve filtrenin {ist tarafinda kalan go¢ etmemis
hiicreler bir pamuklu ¢ubukla ¢ikarilir. Go¢ eden hiicreler sitolojik boyalarla
(hematoksilin, toluidin mavisi veya kristal viyole gibi) boyanir ve go¢ eden
hiicre sayis1 belirlenir. Ikinci yontemde, gd¢ eden hiicreler floresanla
boyanir, ayrigma yoluyla (tripsin gibi hiicre ayristirma ajanlari kullanilarak)
membrandan ¢ikarilir ve bir floresan okuyucu kullanilarak miktarlar
belirlenir. Avantajlari, farkli hiicre kiiltiirii eklerinin ve boyutlarinin
bulunmasi, deneysel kurulumun goreceli kolayligi ve iist ve alt kiiltiir ortami1
rezervuari arasinda kisa siireli bir ortam/sitokin/kemokin gradyani olmasidir.
Bu test, hiicre gogiinii degerlendirmek i¢in en sik kullanilan yontemdir.
Hiicre kiltiirii ekleri disinda o6zel bir ekipmana ihtiyag duyulmaz.
Dezavantajlar1 ise bir son nokta testi olmasidir; analiz i¢in optimum zaman,
test edilen her hiicre tipi i¢in ayr1 ayr1 belirlenmelidir (Kramer et al., 2013).
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2.10. Kemik Doku Mineralizasyonunu Degerlendiren Analizler

Kemik, hava soluyan omurgalilarin viicutlarinda yumusak dokularin
desteklenmesi ve korunmasi, hareket, kalsiyum ve fosfat depolanmasi veya
kemik iliginin barindirilmast gibi onemli islevleri yerine getiren oldukga
dinamik bir organdir (Florencio-Silva, Sasso, Sasso-Cerri, Simdes, & Cerri,
2015). iskelet sisteminin gelisimi ve siirdiiriilmesi i¢in iki siire¢ onemlidir:
kemik yeniden sekillenmesi (remodeling) ve sekillenmesi (modeling). Bu
siirecler, yetiskin iskeletinin biitiinliigliniin ve mineral homeostazinin
korunmasi i¢in gereklidir [2]. Kemik (yeniden) sekillenmesi iki 6nemli hiicre
tipini igerir: kemik rezorpsiyonundan sorumlu olan osteoklastlar ve kemik
olusumunu gerceklestiren osteoblastlar (Florencio-Silva et al., 2015).
Osteoblastlar, pluripotent mezenkimal kok hiicrelerden olusur ve kemikteki
toplam yerlesik hiicrelerin %4-6'sin1 olusturur. Osteoblastlara farklilagsma,
spesifik genlerin ekspresyonunu, kemik morfogenetik proteinlerinin ve
wingless yolunun iiyelerinin sentezini gerektirir. Olgun osteoblastlar,
matrisin birikimi ve ardindan mineralizasyonu i¢in gereklidir (Capulli,
Paone, & Rucci, 2014). Matris mineralizasyonu, farklilasmanin son adimini
temsil ettiginden, kemik aragtirmalarinda osteoblastlarin farklilagma
etkinligini belirlemek i¢in ¢ok onemli bir sonu¢ Olgiisidir (Serguienko,
Wang, & Myklebost, 2018).

Mineralizasyonu saglam dokularda ve hiicre kiiltlirii sistemlerinde
karakterize etmek igin su anda ¢ok sayida teknik kullanilmaktadir; bunlar
arasinda ksilenol veya ange, kalsein mavisi, IRDye 800CW BoneTag ve
OsteoSense 800 gibi floresan boyalar yer almaktadir. Ek olarak, alkalin
fosfataz (ALP) enzimatik aktivitesi degerlendirilebilir. Bununla birlikte, in
vitro mineralizasyon ve osteoblastik hiicre kiiltiirlerinde kalsiyum fosfatin
(hidroksiapatit) varlig1 tipik olarak von Kossa ve alizarin kirmizis1 S
boyamasi ile degerlendirilir. Von Kossa boyalarinda, glimiis iyonlar
kalsiyumun anyonlart (fosfatlar, siilfatlar veya karbonatlar) ile reaksiyona
girerek koyu kahverengi veya siyah cokeltiler olusturur ve bunlar ¢iplak
gozle goriilebilir. Alizarin kirmizist S, selasyon islemi yoluyla kalsiyum
katyonlar1 ile daha spesifik olarak reaksiyona girdiginden, mineralizasyonun
tespiti ve Ol¢limii i¢in altin standart olarak kabul edilir. Bu sayede bir alizarin
kirmizis1 S-kalsiyum kompleksi olusur ve bu da gorsel olarak da
gozlemlenebilen parlak kirmizi bir leke olusturur. Bu yontem, hiicrelerin
formalin ile fikse edilmesini, ardindan alizarin kirmizis1 S boyasi ile
boyanmasini ve boyamanin faz-kontrast mikroskop altinda incelenmesini
icerir. Kantitatif analiz i¢cin boya ekstrakte edilebilir ve kolorimetrik bir
yontemle Olgiilebilir. Ancak, bu yontemin c¢esitli dezavantajlar1t ve
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kisitlamalar1 vardir. Ozellikle, alizarin kirmizisi S testi yalnizca orta diizeyde
hassasiyet gosterir ve bu da erken farklilagmayi veya mineralizasyon ve
osteoblast davranmigindaki hafif ancak oOnemli farkliliklar1 tespit etmeyi
zorlagtirir (Bernar, Gebetsberger, Bauer, Streif, & Schirmer, 2022).

Alkalen fosfataz, alkali pH'ta fosfonoesterlerin hidrolizini katalize eden,
membrana bagli bir metaloenzimdir. ALPmin kemik olusumu ve
mineralizasyonundaki onemi ilk olarak Robison (1923) tarafindan fark
edilmis ve kemik ALP'si kemik hastaliklarinin teshisinde klinik olarak en
Oonemli enzim haline gelmistir (Miao & Scutt, 2002). Sert dokularin
biyolojisi ve mineral metabolizmasi hakkinda daha fazla bilgi edinildikge,
ALP'nin osteojenik aktivite i¢in bir belirte¢ olarak rolii siirekli olarak
saglamlagmistir. Son yillarda, ALP ve sert dokular hakkinda bilgi iceren
birden ¢ok yayin ortaya ¢ikmistir. Bunlarin biiyiik bir ¢ogunlugu, ALP' nin
sert doku hiicre farklilagmasinin veya enzim kan seviyelerinin 6l¢iimiiniin bir
belirteci olarak kullanimini temsil etmektedir. Doku miihendisligi ve
osteogenezde oldugu gibi, bagarinin giiclii ALP ekspresyonuyla 6l¢iildiigii ve
bunun kaginilmaz olarak yeni dokunun mineralizasyonuna yol actig1
belirtilmektedir. Buna karsilik, ALP'nin islev gordiigli mekanizmay1 ¢6zmeyi
amaglayan ¢aligma sayisi kisitlidir. Bu nedenle, enzimatik, histokimyasal
veya mRNA diizeyinde artan ALP ekspresyonunun olg¢iimii, osteoblastik,
kondrositik veya odontoblastik fenotipin giivenilir bir gdstergesi olarak
kabul edilirken, ALP ekspresyonundaki bu artisin islevi daha az net olarak
kabul edilmektedir (Golub & Boesze-Battaglia, 2007).
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8. Bolim

Gida Endiistrisinde Kullanilan
Agac¢ Sizint1 Gamlan

K. Kaan TEKINSEN', Gamze TURKAL?, Yasin AKKEMIK?

GIRIS

Gam terimi, ilk olarak yapiskan, zamkimsi bitkilerden sizan dogal maddeler
icin kullanilmigtir. Giinlimiizde ise Ozellikle gida endiistrisinde gam (zamk,
sakiz) terimi; suda ¢Oziilebilir, jellestirici ve kivam arttirict ajanlar igin
kullanilmaktadir. Gamlarin en 6nemli 6zellikleri arasinda, sulu ¢ozeltileri ve
slispansiyonlan jellestirme ve/veya kivam arttirma kapasiteleri yer almaktadir.
Kolloidal yapida ve hidrofilik kolloid 6zellikte olduklarindan ‘hidrokolloidler’
olarak da isimlendirilen gamlar gida endiistrisinde pek c¢ok alanda
kullanilmakta, gida formiilasyonlarinda kullanimi giderek artmaktadir (Zorba,
2001; Dickinson, 2009).

Dogal gamlar smnifinda yer alan agac sizinti (eksudat) gamlar1 en eski ve
geleneksel kivam arttiricilar olup yaklasik 5000 yildir koyulastirict ve stabilize
edici ajanlar olarak kullanilmaktadirlar. Bunlardan baglica Arap zamki,
tragakant zamki ve karaya zamki benzersiz islevsel ozellikleriyle ylizyillar
boyunca gida, eczacilik, yapistirici, kagit, tekstil ve diger endiistrilerde
uluslararasi ticaretin 6nemli kalemleri arasinda yer almislardir (Phillips ve
Williams, 2001; Verbeken ve ark., 2003).

Arap zamki, tiim dogal sakizlar arasinda en eski ve en yaygin kullanilam
olup kullanimi, M.O. 3000 civarlarinda Antik Misir dénemine kadar
uzanmaktadir. Eski Misir gemi filolari, Arap zamkini ticari bir iiriin olarak
tagimiglardir. Hiyerogliflerin yapiminda kullanilan boyalarda pigment baglayici
ve yapistirict olarak, kozmetik ve miirekkep iiretiminde baglayict madde olarak
ve mumyalamada kullanilan keten sargilar1 birlestirmek igin yapigkan madde
olarak kullanilmigtir. Arap limanlar1 araciligiyla Avrupa’ya tanitilan bu madde,
kokenine atfen “Arap zamki” olarak adlandirilmigtir. Orta Cag’da Arap zamki
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ticareti Osmanli Imparatorlugu’nun kontrolii altinda yapilmis, bu nedenle “Tiirk
zamki” adryla da taninmustir (Verbeken ve ark., 2003).

FAO/WHO (Food and Agriculture Organization/World Health Organization)
Gida Katki Maddeleri Ortak Uzman Komitesi (Joint Expert Committee on Food
Additives -JECFA-) Arap zamkim1 “Acacia senegal (L.) Willdenow veya
Acacia seyal (Leguminosae familyasi) tirlerinin govde ve dallarindan elde
edilen kurutulmus eksudat” olarak tanimlamakta (FAO, 1999), genis anlamda
ise bu tanim bazen “akasya zamki” olarak da adlandirilan diger Acacia
tirlerinden (6r. 4. karroo) elde edilen sakizlar1 da kapsamaktadir (FAO, 1995;
Verbeken ve ark., 2003).

Tragakant zamki, JECFA tarafindan “Astragalus gummifer Labillardiére ve
diger Asya kokenli Astragalus (Leguminosae familyasi) tilirlerinin govde ve
dallarindan elde edilen kurutulmus eksudat” (FAO, 1992a) olarak
tanimlanmakta olup Arap zamki gibi oldukca koklii bir gegmise sahiptir
(Mayes, 2010). Tarihsel olarak ise M.O. 3. yiizyilda Theophrastus tarafindan
tanimlanmis, ismini, kalite kriteri sayilan kivrimli serit formundaki ticari seklini
ifade eden, Yunanca “tragos” (keci) ve “akantha” (boynuz) sozciiklerinden
almigtir (Whistler, 1993; Verbeken ve ark., 2003).

Karaya zamki ise daha yakin bir tarihe sahiptir ve 1900°1i yillarin
baglarinda, tragakant zamkina benzerligi nedeniyle onun yerine kullanilmak
lizere piyasaya siiriilmiistiir (Dziezak, 1991; Verbeken ve ark., 2003). JECFA,
karaya zamkim1 “Sterculia urens Roxburgh ve diger Sterculia tiirlerinin
(Sterculiaceae familyasi) veya Cochlospermum gossypium A.P. De Candolle ve
diger Cochlospermum tiirlerinin (Bixaceae familyasi) govde ve dallarindan elde
edilen kurutulmus eksudat” (FAO, 1992b) olarak tanimlamaktadir.

KIMYASAL YAPI
Ucg sakizin kimyasal bilesimi, karmasik olup kaynagi ve bitkinin yasina bagh
olarak belirli dl¢lide farklilik gdstermektedir. Bu nedenle, bu biyopolimerler

icin tanimlanmis yapisal formiiller vermek miimkiin degildir (Verbeken ve ark.,
2003).

Arap Zamki

Arap zamki, dallanmis, ndtr ya da hafif asidik karakterde, kalsiyum,
magnezyum ve potasyum tuzlarinin karigimi halinde bulunan kompleks bir
polisakkarittir (Barak ve ark., 2020). Ana yap1, 1,3-bagh B-D-galaktopiranozil
birimlerinden olusur. Yan zincirler, ana zincire 1,6-baglari araciligiyla tutunan
iki ila bes adet 1,3-baghi P-D-galaktopiranozil biriminden meydana gelir
(Verbeken ve ark., 2003). Geleneksel olarak arap zamkinin ana kaynagi olan A.
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senegal’den elde edilen zamk, galaktopiranoz (~%44), arabinopiranoz,
arabinofuranoz (~%25), ramnopiranoz (~%14), glukuropiranozil {ironik asit
(~%15,5) ve 4-O metil glukuropiranozil lironik asit (~%1,5) igeren karmagik bir
polisakkarittir. Ayrica yapmin ayrilmaz bir pargasi olarak az miktarda (~%?2)
protein icerir. Karbonhidrat yapisinin analizi, C6 pozisyonunda genis dallanma
gosteren (1,3)-B-D-galaktoz birimlerinden olusan bir g¢ekirdekten olustugunu
gostermistir. Dallar galaktoz ve arabinozdan olusur ve ramnoz ve glukuronik
asitle sonlanir (Williams ve Philips, 2003).

Zamkin heterojen yapisi; birgok arastirmaci tarafindan hidrofobik afinite
kromatografisi, anyon-degisim kromatografisi, jel permeasyon kromatografisi,
yiiksek performansli boyut-ayristirmali kromatografi, akig-alani fraksiyonlama,
enzimatik degradasyon ve ardisik Smith degradasyonu gibi farkli yontemlerle
kapsamli bi¢cimde incelenmistir (Verbeken ve ark., 2003). Hidrofobik afinite
kromatografisi kullanilarak Arap zamki ii¢ fraksiyona ayrilmigtir (Randall ve
ark., 1989; Ray ve ark., 1995):

Arabinogalaktan (AG): Toplam zamkin %88,4’liinli olusturur, protein
icerigi cok diisiiktiir (%0,35) ve yaklasik 3,8x10° Da molekiiler kiitleye sahiptir.

AG-protein kompleksi (AGP): Toplamm %10,4’{inii olusturur, 1,45x10°
Da molekiiler kiitleye ve %11,8 protein igerigine sahiptir.

Diisiik molekiil agirhikh glikoprotein (GP): Toplamin %1,2’sini olusturur,
2,5%x10° Da molekiiler kiitleye ve %47,3 protein icerigine sahiptir.

Karaya Zamki

Karaya zamki, kalsiyum ve magnezyum tuzu seklinde bulunan, karmagik ve
kismen asetillenmis bir polisakkarittir. Dallanmis bir yapiya sahiptir ve yaklasik
1,6x10" Da molekiiler kiitleye sahiptir (Barak ve ark., 2020). Zamkin ana yapisi,
a-D-galakturonik asit ve a-L-ramnoz kalintilarindan olusmaktadir. Yan
zincirler, ana zincirdeki galakturonik asit birimlerine ya 1,2-bagh -D-galaktoz
ya da 1,3-bagli B-D-glukuronik asit araciligiyla tutunmaktadir. Ayrica ana
zincirdeki ramnoz kalintilarinin yarisi, 1,4-baglh B-D-galaktoz birimleri ile
baghdir (Weiping, 2000). Ticari karaya zamki yaklasik %13-26 galaktoz ve
%15-30 ramnoz igermektedir; ramnoz degeri, diger ticari eksudat sakizlarina
kiyasla oldukca yiiksektir. Ancak, protein igerigi (~%1) diger sakizlardan daha
diigiiktiir. Karaya zamki yaklasik %40 uronik asit kalintis1 ve %8 asetil grubu
icerir; zamanla bu asetil gruplarmdan serbest asetik asit agia ¢ikar. Asetil
gruplarinin varligi nedeniyle dogal karaya zamki1 ¢6ziinmez; yalnizca suda siser
(Mayes, 2010; Prasad ve ark., 2023).
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Tragakant Zamki

Tragakant zamki, dogal olarak hafif asidik kalsiyum, magnezyum ve
potasyum tuzu seklinde bulunan, karmasik, yiiksek derecede dallanmis ve
heterojen bir polisakkarittir. Molekiiler kiitlesi yaklasik 8,4x10° Da olup,
4.500x19 A uzunlugunda uzamis bir yapiya sahiptir. Farkli Astragalus
tirlerinden elde edilen zamklarin bilesiminde 6nemli farkliliklar gozlenmektedir
(Mayes, 2010). Ayrica, ayni tiire ait ticari 0rneklerde bile mevsimsel ve cografi
farkliliklara bagl biiyiik bilesim farkliliklar1 goriilebilmektedir. Dolayisiyla,
ticari tragakant zamki oldukca degisken bir iiriindiir. Tragakant zamki iki
fraksiyondan olugmaktadir (Taghavizadeh Yazdi ve ark., 2021).

Tragakanthik asit (Bassorin): Genellikle ticari olarak iiretilen zamkta
%60-70 oraninda bulunur. Suda ¢oziinmez, ancak siserek jel olusturma
kapasitesine sahiptir.

Tragakanthin: Notr ve tamamen suda ¢oziinebilen fraksiyondur. Toplam
gamin yaklasik %40’ 1n1 olusturur (Barak ve ark., 2020).

Her iki fraksiyon da az miktarda protein yapisinda madde ve metoksil
gruplart icerir; bu gruplar 6zellikle suda ¢oziinebilen fraksiyonda daha yiiksek
diizeydedir (Mohammadifar ve ark., 2006; Mayes, 2010). Ana zincir, 1,4-bagh
a-D-galaktoz kalintilarindan olusur; yan zincirler ise ana zincire 1,3 baglariyla
bagli D-ksiloz birimlerinden meydana gelmektedir. Suda ¢6zlinebilen
tragakanthin  fraksiyonu ise notr, yiiksek derecede dallanmis bir
arabinogalaktandir ve kiiresel bir molekiiler sekle sahiptir (Mohammadifar ve
ark., 2006; Nejatian ve ark., 2020).

ELDE EDILMESI

Eksudat sakizlari, ozellikle yar1 kurak bolgelerde birgok aga¢c ve cali
tarafindan dogal savunma mekanizmasi olarak iiretilmektedir. Bitki kabugu
zarar gordiiglinde, yaray1 kapatmak, enfeksiyonu ve su kaybini Onlemek
amactyla sulu bir sakiz ¢ozeltisi salgilanir. Bu ¢dzelti, hava ve giines 1s181yla
temas ettiginde kuruyarak sert, cam benzeri parcalar olusturur; bu pargalar
kolayca toplanabilir. Dogal eksudatlar bazen kendiliginden de toplanabilse de,
ticari eksudat sakizlarinin neredeyse tamami agaglardan tapping (yaralama,
kesikler acilmasi, kabugun seritler halinde soyulmasi) yontemi ile elde
edilmektedir. Ug sakizin hicbiri sanayilesmis iilkelerde iiretilmemekte, tamami
gelismekte olan iilkelerden ithal edilmektedir (Verbeken ve ark., 2003).

Arap Zamki

Arap zamki, eksudat sakizlar icinde en eski endiistriyel gam olup, insanlik
tarafindan yaklasik 5000 yildir kullanilmaktadir (Barak ve ark., 2020).
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Leguminosae familyasinin Acacia cinsi olan akasya agaclari, Avustralya,
Hindistan ve Amerika’nin yar1 kurak bolgelerinde bulunmakla birlikte, esas
olarak Afrika’nin Sahel bolgesinde yaygindir. Ticari zamkin neredeyse tamami,
“sakiz kusag1” olarak bilinen Afrika’nin genis bir bolgesinden saglanmaktadir;
bu kusak Moritanya, Senegal, Mali, Burkina Faso, Benin, Nijer, Nijerya, Cad,
Sudan, Eritre, Etiyopya, Somali, Uganda ve Kenya’y1 kapsamaktadir (FAO,
1995; Verbeken ve ark., 2003). Diinya capmnda Arap zamkinin en biyiik
ireticisi Sudan’dir; bunu Nijerya, Cad, Mali ve Senegal takip etmektedir (Barak
ve ark., 2020). Ticari Arap zamki, cogunlukla A. senegal, A. seyal ve A.
polyacantha tirlerinden toplanarak elde edilmektedir. Daha smirli dagilima
sahip diger zamk iireten tiirler arasinda A. laeta, A. karoo ve A. gourmaensis yer
almaktadir (Islam ve ark., 1997). Sudan’da, A. senegal’den elde edilen zamka
Hashab, 4. seyal’den elde edilene ise Talha denilmektedir; bunlardan Hashab
daha yiiksek kalitede kabul edilmektedir (Baldwin ve ark., 1999). Tarimsal
yetistiricilik yalnizca 4. senegal igin yapilmaktadir. 4. senegal, ortalama 5 m
ylkseklige ulasan dikenli bir aga¢ olup, 5 yasinda olgunluga erisir ve zamk
verimi istikrarli hale gelir. Yetistiriciliginin yapilmadig1 diger Afrika
iilkelerinden gelen Arap zamkinin kalitesi ise farkli tiirlere ait zamklarin karigik
toplanmasi nedeniye degiskenlik gosterebilmektedir (Joseleau ve Ullmann,
1990; Verbeken ve ark., 2003).

Karaya Zamki

Ticari karaya zamkinin biiyiik bolimii Sterculia urens’ten elde edilmektedir
(Mayes, 2010). Bu tiir, 15 m yiikseklige ulasabilen, biiyiik, c¢ali formunda
yaprak doken bir agactir. Orta ve Kuzey Hindistan’in tropikal bolgelerinde,
Hindistan’in Bat1 kiyisinda, Sri Lanka ve Burma’da bulunur (Prasad ve ark.,
2023). Ik olarak tragakant zamkina alternatif olarak tanitilmis, zamanla
kullanim alan1 bakimindan arap zamkindan sonra ikinci sirada yer almistir. En
kaliteli karaya zamki yaz aylarinda elde edilir (Barak ve ark., 2020). Diger
kaynak tiirler arasinda Hindistan ve Pakistan’da bulunan S. villosa ile Sudan,
Senegal ve Mali gibi bazi Kuzey Afrika {ilkelerinde yetisen S. setigera yer
almaktadir (Verbeken ve ark., 2003).

Tragakant Zamki

Ticari tragakant zamkinin biiylik bolimii Astragalus gummifer Labill. ve A.
microcephalus Willd. tiirlerinden saglanmaktadir. Bununla birlikte, A4.
adscendens Boiss., A. echidnaeformis Sitjacv, A. gossypinus Fisch. ve A.
kurdicus Boiss. tiirlerinin katkisi da onemlidir. Bu tiirler, boylar1 10 cm (4.
microcephalus) ile 1 m (4. gummifer) arasinda degisen ¢alilar olup, Tiirkiye,
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Iran, Suriye, Pakistan ve Yunanistan dahil olmak iizere giineybat: Asya’nin yar1
¢0l ve daglik bolgelerinde yetismektedir (Nejatian ve ark., 2020). Tragakant
zamki piyasasina iran hakimdir ve en yiiksek kaliteyi saglamaktadir. Tiirkiye
ikinci biiylik Ttreticidir; ancak Tiirk tragakanti daha diisiik kaliteli kabul
edilmektedir. Afganistan ve Suriye ise ¢ok daha kii¢lik miktarlarda ihracat
yapmaktadir (Verbeken ve ark., 2003).

OZELLIKLERI VE GIDA UYGULAMALARI
Eksudat zamklar1 ¢ok genis bir kullanim alanina sahiptir ve kullaniminin
biiyiik bolimi gida sektdriinde yogunlasmaktadir. Bununla birlikte, gida dist

alanlarda da kayda deger uygulamalarinin oldugu bildirilmektedir (Verbeken ve
ark., 2003).

Arap Zamki

Arap zamki hem soguk hem de sicak suda %50’ye kadar derisimlerde
kolaylikla c¢oziinmektedir. Kompakt ve dallanmis yapisi nedeniyle kiigiik
hidrodinamik hacme sahiptir (Dziezak, 1991). Tiim endiistriyel gamlar arasinda
en diislik viskoziteye sahip gam olup diisiik konsantrasyonlarda ¢ozeltisi ¢ok
akigkandir. Arap zamki ¢ozeltileri, %40°a kadar olan derisimlerde Newtonyen
akis davranis1 sergilerken, daha yiiksek derisimlerde psddoplastik 6zellik
gostermektedir (Verbeken ve ark., 2003; Barak ve ark., 2020). Maksimum
viskozite pH 6,0’da gozlenmektedir (Barak ve ark., 2020). Arap zamki 6zellikle
AGP fraksiyonu sayesinde emiilsifiye edici 6zellikleri ile 6ne ¢ikar. Hidrofobik
polipeptit omurgasi yag-su araylizeyine giiglii sekilde adsorbe olurken, bagh
karbonhidrat birimleri emiilsiyonu sterik ve elektrostatik itme yoluyla stabilize
etmektedir. Fraksiyonlama c¢aligmalarina gore, emdiilsifiye edici ozellikler
genellikle artan molekiiler agirlik ve protein igerigi ile gelismektedir; ancak en
iyi sonuglar farkli fraksiyonlarin karigimlariyla elde edilmektedir (Ray ve ark.,
1995).

Arap zamk1 en ¢ok sekerleme endiistrisinde kullanilmakta ve ¢ok genis bir
iiriin yelpazesine katilmaktadir. Ozellikle sarap sekerlerinde (wine gums) uzun
siredir kullanilmakta olup, diger hidrofil koloidlerle elde edilenden daha
yiiksek bir berraklik saglamaktadir (Williams ve Phillips, 2000). Ayrica
sakkaroz kristallegsmesini engellemekte, kontrollii aroma salinimi saglamakta ve
agizda erimeyi yavaglatarak iiriiniin daha uzun siire dayanmasini saglamaktadir
(Imeson, 1992). Diisiik kalorili sekerlemelerde, sekerin yapay tatlandiricilarla
degistirilmesi sonucu ortaya ¢ikan doku, agiz hissi ve kiitle kaybini dengelemek
amactyla arap zamki kullanilir (Thevenet, 2010). Marshmallow, nuga, beze gibi
koptiklii sekerlemelerde c¢irpma ajan1 ve kopiik stabilizatorii olarak islev
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goriirken jel tirlinlerde lifsi ve meyvemsi bir doku olusumuna katkida bulunur
(Tadesse ve ark., 2007). Ayrica ¢ikletlerde, findik, draje gibi iirlinlerde kaplama
ajan1 ve pigment stabilizatorii olarak da yer alir (Daugan ve Abdullah, 2013).
Icecek endiistrisinde ise yiiksek ¢oziiniirliigii ve asidik kosullarda gosterdigi
stabilitesi sayesinde dzellikle narenciye ve kola aromali yag emiilsiyonlarinin
stabilizasyonunda yaygin bir emiilgatér olarak kullanilmaktadir (Tadesse ve
ark., 2007; Dauqan ve Abdullah, 2013). Ayrica igecege bulaniklik kazandirarak
meyve suyu veya posasi goriinlimiinii taklit edebilmekte, ¢oziinebilir lif kaynagi
olarak diigiik kalorili i¢eceklerde kullanim alani bulmaktadir (Tuan Azlan ve
ark., 2020).

Karaya Zamki

Karaya zamki, eksudat zamklar1 arasinda ¢oziiniirliigii en diisiik olanlardan
biridir. Suyla disperse edildiginde ¢0ziinmez, suyu absorbe eder ve 0Ozgiin
hacminin 60 katindan fazla siserek viskoz bir kolloidal ¢6zelti olugturur. Karaya
zamkinin bu sigsme davranisi, yapisindaki asetil gruplarindan kaynaklanir.
Alkali muamelesiyle kimyasal deasetilasyon yapildiginda zamk suda ¢oziiniir
hale gelir (Verbeken ve ark., 2003; Barak ve ark., 2020). Karaya zamki
dispersiyonlarmin viskozitesi, kalite sinifina baghdir. Genelde %0,5
dispersiyonlarda 0,12-0,40 Pa/s; %3 dispersiyonlarda yaklasik 10 Pa/s
araligindadir (Weiping, 2000). Zamk soguk suda disperse edildiginde viskozite
daha yiiksek olur; sicak suda ise daha diisiiktiir (Dziezak, 1991). Iri zamk
pargaciklar taneli bir dispersiyon verirken, ince toz halindeki zamk daha hizli
hidratlanir ve homojen bir dispersiyon saglar (Verbeken ve ark., 2003).

Karaya zamki asit stabilitesi, yiliksek viskozitesi ve silispansiyon dzellikleri
nedeniyle soslar ve salata soslar1 gibi diisiik pH'li emiilsiyonlarin stabilize
edilmesi icin olduk¢a uygundur (Verbeken ve ark., 2003; Raj ve ark., 2021).
Istenilen renk, tekstiir ve siispansiyonu elde etmek i¢in %0,6-1,0 oranlarinda
kullanilir  (Dziezak, 1991). Siiriilebilir peynir iriinlerinde siiriilebilirlik
saglamak ve suyun ayrigmasimi Onlemek icin baglayic1 olarak kullanilir
(Verbeken ve ark., 2003). Ayrica havalandirilmis siitlii tathilar ve krem santide
kopiik stabilizatorii olarak bulunur. Karaya zamki, siit bazli gidalarda kalsiyum
biyoyararlanimini 6nemli Olciide azaltir (Kelly ve Potter, 1990). Herhangi bir
toksisite, alerjik, mutajenik ve teratojenik etki gostermez (Bahulkar ve ark.,
2015; Silva ve ark., 2020). Sorbe, serbet ve dondurma gibi dondurulmus
tatlilarda, genellikle %0,2 ile %0,4 arasinda degisen konsantrasyonlarda
kullanilir (Weiping, 2000). Bu kullanim buz kristallerinin biiyiimesini kontrol
eder, serbest suyun hareketini engeller ve tiikketim sirasinda renk ile aroma
kaybini azaltir. Dondurma tiretiminde genellikle ke¢iboynuzu zamkiyla birlikte
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kullanilir (Barak ve ark., 2020). Sosislerde, karaya zamki %0,75-3 araliginda
kullanilmakta ve c¢esitli islevleri (emdiilsifiye etme ve su baglama) yerine
getirerek, tiitsiileme ve pisirme sirasinda da zarin gézeneklerini kapatarak ugucu
aroma bilesenlerinin kaybin1 azaltmaktadir. Ayrica iiriine piiriizsiiz bir tesktiir
ve gbriiniim gibi uygun duyusal 6zellikleri kazandirir. Firincilik {iriinlerinde su
baglama kapasitesi sayesinde iriiniin bayatlamasini yavaslatarak firinlanmig
tiriinlerin raf 6mriinii uzatir (Verbeken ve ark., 2003).

Tragakant Zamki

Tragakant zamki, suda c¢oziildiigiinde diisiik derisimlerde bile yiiksek
viskoziteli ¢ozeltiler olusturur. Kalitesine bagli olarak %1’lik c¢ozeltilerin
viskozitesi 0,1 Pa-s ile 3,5 Pa‘s arasinda degismektedir (Barak ve ark., 2020).
Tragakant zamki asit direngli zamklardan olup viskozite pH 2-10 araliginda
oldukga stabildir. Yiiksek asit stabilitesi (6zellikle pul tiplerde daha belirgin), bu
zamkin asidik ortamlarda yaygin kullanilmasini saglamaktadir. Ayrica yag-su
emiilsiyonlarinda mitkemmel bir emiilgatordiir (Gentry ve ark., 1990). Diisiik
derisimlerde bile yiizey gerilimini digiiriir ve ayni zamanda siirekli fazi
kalinlagtirarak yag damlaciklarinin flokiilasyon ve koalesansini 6nler (Verbeken
ve ark., 2003).

Yiiksek asit direnci nedeniyle diisiik pH’li, diigiik viskoziteli, dokiilebilir
soslar ve salata soslar1 iiretiminde yaygin olarak kullanilir ve bu {iriinler i¢in
olduk¢a uygundur. Yiizey aktif ozellikleri sayesinde ylizey gerilimini diisiriir,
siirekli su fazinda emiilsiyonu stabilize ederek uzun raf omrii saglar. Kullanim
diizeyleri genellikle %0,4—0,8 arasinda degisir (Imeson, 1992). Yagsiz diisiik
kalorili soslarda, kremsi agiz hissi ve dolgunluk kazandirmak i¢in kullanilir.
Narenciye aromali balik yagi preparatlarinin bilesiminde uzun raf Omirli
pliriizsiiz emiilsiyonlarin saglanmasi i¢in arap zamki ile birlikte bulunur.
Dondurma iiretiminde, depolama sirasinda buz kristallerinin olusumunu
engelleyerek yap1 ve kitleyi korur (Weiping, 2000). Sorbeler, buzlu tatlilar,
buzlu sekerlemeler gibi iirlinlerde, aroma ve renk bilesenlerinin depolama ve
tiketim sirasinda kaybii oOnler. Meyve bazli firincilik dolgularinda ve
kaplamalarinda, parlak, berrak goriiniim ve kremsi doku saglar (Dziezak, 1991).
Meyveli tabletler ve pastiller ile yumusak sekerlemelerin iiretiminde baglayici
ajan olarak kullanilir. Glaziirlerde, su baglayict 6zelligi sayesinde {iiriine kivam,
plirlizsiiz yap1 ve kremsi tat kazandirir (Verbeken ve ark., 2003).

GIDA MEVZUATINDAKI DURUMU

Arap, karaya ve tragacant zamklar1 U.S. Food and Drug Administration
(FDA) tarafindan bazi kosullar altinda (Generally Recognized As Safe -GRAS-)

123



genel olarak giivenli bilinen bir maddeler olarak taninmakta ilgili kodeksin
(Food Chemical Codex, 1981) ilgili boliimiinde tanimina, sahip olmasi gereken
ozelliklere ve kullanimina iliskin bilgilere yer verilmektedir. Ayrica bu
maddeler FAO ve WHO’nun ortak caligmalart ile olusturulmus Uluslararasi
Gida Kodex Komisyonu’nun (Codex Alimentarius Commission) Birlesik Gida
Katkilar1 Uzman Komitesi (JECFA) tarafindan INS (International Numbering
System) kodlariyla (sirastyla INS 414, INS 416, INS 413) (Codex Alimentarius,
2011) taninmaktadir.

Avrupa Birligi'nde (AB), INS'de goriinen bir katki maddesine otomatik
olarak karsilik gelen bir E numarasi (E numaralari, AB i¢inde gida katki
maddelerini tanimlamak i¢in kullanilan bir kod sistemidir. "E" harfi "Avrupa"
anlamina gelir ve bu numaralar Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi (EFSA) ve
Avrupa Komisyonu tarafindan belirlenmistir) bulunmamaktadir. Ancak katki
maddeleri igin belirtilen INS numaralarimin aym1 E numaralarma karsilik
gelmesi genel bir egilimdir. Onayli gida katki maddelerini belirten numaralar,
ambalajli {riinlerin etiketlerine INS 6n eki yerine E o6n ekiyle yazilir
(Copperpod Intellectual Property, 2022). Dolayisiyla bu maddeler, gida katki
maddesi olarak AB tarafindan sirasiyla, E 414, E 416, E 413 kodlanyla
belirtilmektedir. Bu maddeler Tiirk Gida Kodeksi’nde de Avrupa Toplulugu
iilkelerinin gida mevzuatlarinda oldugu gibi, ayni1 kodlarla belirtilmekte, ilgili
tebligde (Tirk Gida Kodeksi, 2023) gidalarda kullanimina yonelik bilgilere
(maksimum miktar [mg/l veya mg/kg], dipnotlar, sinirlamalar/istisnalar) yer
verilmektedir.

GENEL DEGERLENDIRME VE GELECEK PERSPEKTIFLERI

Giiniimiizde aga¢ sizinti gamlarinin ¢ok biiylik bir kisminin sanayilesmis
iilkelerde  iretilmiyor ve/veya islenmiyor olmasi, endiistriyel gida
uygulamalarinda kivam verici madde olarak, daha ekonomik ve tedarik
giivencesi sunan, kalite yoniinden de daha istikrarli olan modifiye nisastalar ve
fermantasyon ya da enzimatik yollarla iiretilen sentetik polisakkaritler gibi,
alternatiflere yonlendirmektedir. Ancak bir¢ok uygulamada bu alternatifler
yetersiz kalmig; Ornegin gazli igeceklerde arap zamkinin yeri tam anlamiyla
dolduralamamistir (Menzies ve ark., 1996; Verbeken ve ark., 2003). Agag
sizintt gamlar1 diger alternatif gamlarda bulunmayan essiz fonksiyonel
Ozelliklere sahiptir; bu nedenle tam anlamiyla ikame edilmeleri miimkiin
olmamaktadir. Ayrica, dogal bilesenlere yonelik tiiketici talebindeki artig ve
yiiksek kaliteli trlinlere olan ilgi, eksudat zamklarmin nisasta ve diger
zamklarla rekabetinde oOnemli bir avantaj saglamaktadir (Phillips, 1998;
Verbeken ve ark., 2003). Gidalarda gamlarin kullanimi, hazir yemeklerin ve
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yeni gidalarin tiiketimindeki hizli artig ve tiiketicilerin diyetlerindeki lif
miktarin1 artirip yag miktarin1 azaltma ihtiyaci konusundaki farkindaliginin
artmas1 nedeniyle giderek artmaktadir (Williams ve Philips, 2003). Ozellikle
diisiik kalorili ve diyet igeceklerde ¢oziinebilir lif kaynagi olarak arap zamkinin
artan kullanimi 6nemli bir 6rnektir (Phillips, 1998; Verbeken ve ark., 2003).
Dolayisiyla gida bilmi ve teknolojisinde 6nemli yer edinen ve bircok gida
uygulamasi i¢in vazgec¢ilmez olan aga¢ sizinti gamlarina yonelik, ham madde
temini, iretim proseslerinin gelistirilmesi, kalite standartlar1 ve pazara
sunulmasi gibi konularda, ¢aligmalarin yapilmasi ve bununla birlikte bilimsel
faaliyetlerin siirdiiriilmesi 6nem arz etmektedir.
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9. Bolim

Antimikrobiyal Direncli Bakterilerle
Miicadelede Yeni Stratejiler

Nilgiin UNAL!

Antimikrobiyal Diren¢ (AMD), her y1l bir milyondan fazla 6liime neden olan
en acil kiiresel saglik tehditlerinden biridir. Gii¢lii adimlar atilmazsa, 2050
yilina kadar 39 milyon o6limiin AMD'ye bagh olacagi tahmin edilmektedir
(DSO). Bakteriyel enfeksiyonlar, ézellikle de "superbugs" olarak adlandirilan
coklu ilaca direngli bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde, yeni
antibakteriyel ilaclara olan acil ihtiyag bilimsel topluluklarda ve artik genel halk
arasinda da yaygin olarak bilinmekte ve onemi algilanmaktadir. Bu boéliimde
Bakteriyal Oncelikli Patojenler ve yeni antibakteriyel molekiillerin kesfinin
onemi ile bakteri virlilens oOzelliklerinin inhibisyonu, yeni antibakteriyel
molekiillerin kesifleri, bakterilerde gelisen direncin engellenmesi, yeni
kesfedilen hedef yapilar, bakteriyofajlar, monokonal antikorlar ile ilgili giincel
veriler aktarilacaktir.

1.Yeni antibakteriyel gelistirme gerekliligi ve kritik bakteriyel etkenler

Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin, Bakteriyel Oncelikli Patojenler Listesi
(DSO Bacterial Priority Pathogens List/BPPL), antibakteriyel dirence karsi
kiiresel miicadelede dnemli bir aragtir. DSO, antibiyotik direncinin giderek
artan zorluklari ele almak igin antibiyotik direngli bakteriyel patojenlerin
listesini giincellemektedir. Liste, aragtirma-gelistirme (AR-GE) ve halk saglig
miidahalelerine bilgi saglamak amaciyla bu patojenleri kritik, yliksek ve orta
oncelikli gruplara ayirmistir. 2017 yilinda hazirlanan liste 2024 yilinda
giincellenmis bazi bakteriler eklenirken bazilar1 ¢ikarilmistir. Bunlar arasinda
son care antibiyotiklere diren¢li Gram negatif bakteriler, ilaca direngli
tiiberkiiloz mikobakterileri ve Salmonella, Shigella, Neisseria gonorrhoeae,
Pseudomonas aeruginosa ve Staphylococcus aureus gibi diger yiiksek direngli
patojenler dikkat ¢ekmektedir (Tablo 1). Acinetobacter baumannii ve
Enterobacterales takimindaki cesitli patojenler ile rifampisin direngli
Mycobacterium tuberculosis gibi son care antibiyotiklere direncli Gram negatif

! Prof. Dr., Kurum Bilgisi: Saghk Bilimleri Universitesi, Giilhane Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik
Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, ORCID:0000-0002-0490-976X.
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bakteriler, direng¢ genlerini aktarma kabiliyetleri, neden olduklan
enfeksiyonlarin ve hastaliklarin siddeti ve/veya oOzellikle diisiik ve orta gelirli
tilkelerde dnemli kiiresel yiikleri nedeniyle kritik oncelikli olarak listelenmigtir.
Salmonella ve Shigellanin yiiksek Oncelikli olarak listelenmesi, mevcut
tedavilere karsi artan direnglerini ve 6zellikle diisiik ve orta gelirli iilkelerde bu
patojenlerle iliskili yiiksek enfeksiyon yiikiinii yansitmaktadir. Ayrica, Hastalik
Kontrol ve Onleme Merkezleri (Centers for Disease Control and
Prevention/CDC) hastane enfeksiyonlarinin ESKAPE (Santajit ve Indrawattana
2016, Sing ve ark. 2024) veya ESKAPEE (Mahmood ve ark. 2016) paneli
(Enterococcus  faecium (Ef), Staphylococcus aureus (Sa), Klebsiella
pneumoniae (Kp), Acinetobacter baumannii (Ab), Pseudomonas aeruginosa
(Pa), Enterobacter tiirleri (Eb), Ecsherichia coli (Ec)) olarak bakterilerin cins
isimlerinin ilk harflerinden olusturulan bir terim olup bu bakterilerin klinik
pratikteki en biiyilik zorluklardan biri oldugu vurgulamistir. Coklu ilaca direng,
kiiresel halk saglig1 icin en biiyiik {i¢ tehdit arasinda yer alir. Son olarak ise
CDC, 2024 yilinda giincel verileri kullanarak yayinladig1 bilgi notunda, saglik
alanlarinda bulunan ve 2020 yilinda COVID sonrast siklig1 daha da artan yedi
kritik patojen bildirmistir. Bunlar; Karbapenem direncli Enterobacterales
(CRE), Karbapenem direngli Acinetobacter, Candida auris (C. auris ),
Metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA), Vankomisine direngli
Enterokok (VRE), Genisletilmis spektrumlu beta-laktamaz (ESBL) iireten
Enterobacterales, Coklu ilaca direngli (MDR) Pseudomonas aeruginosa olarak
siralanmaktadir (Tablo 2., CDC, 2024).

Saglik hizmetleriyle iligkili enfeksiyonlara neden olan izleme listelerindeki
baz1 bakteriler ise Campylobacter (Gram negatif, gida kaynakli gastrointestinal
enfeksiyonlar) 2017 yilinda listede yer alirken 2024 yilinda listeden
cikartilmistir. Yine giincel listeden c¢ikartilan bakteriler arasinda {igiincii nesil
sefalosporinlere ~ direngli  Providencia tiirleri, klaritromisine direngli
Helicobacter pylori, vankomisine direngli Staphylococcus aureus, penisiline
duyarsiz Streptococcus pneumoniae siralanmaktadir. Giincel listeye rifampisin
direngli Mycobacterium tuberculosis, makrolid direngli Grup A Streptokoklar
ve penisiline direngli Group B Streptokoklar eklenmistir (DSO, 2025).

Bununla birlikte, bakteriyel patojenlerin dagilimi, ekolojisi ve AMR'sinde
onemli bolgesel ve yerel farkliliklar bulunmaktadir. Bolgesel farkliliklari,
bakteriyel bulagici hastaliklarin yiikii ve AMR dinamiklerini sekillendirir. Daha
da onemlisi, bu giincellenmis BPPL kapsamli degildir ve giincelleme birkag
yeni ABR patojenini igerse de, tiim patojenler kapsanmamigtir. Bu patojenlerin
listelenmemesi, Onemlerini azaltmaz ve bazilarinin bdlgesel veya ulusal
baglamlarina ve epidemiyolojilerine bagli olarak oOnceliklendirilmesi
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gerekebilir. Ornegin, geleneksel tedavilere karsi direnci artan cinsel yolla
bulasan bir patojen olan Mycoplasma genitalium (Hiicre duvarsiz), 2024
BPPL'ye dahil edilmemistir. Diger klinik olarak énemli etkenler arasinda Lyme
hastalig1 etkeni Borrelia burgdorferi (Gram negatif, spiroket), mide iilserlerine
neden olan Helicobacter pylori veya cogunlukla ¢ocuklarda solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olan Bordetella pertussis (Gram negatif ) sayilabilir.
Antibiyotiklerin daha 6zel uygulamalar1 arasinda, ishal semptomlarina neden
olan anaerob, toksin iireten Clostridioides difficile (Gram pozitif) enfeksiyonlari
yer alir ve genellikle oral antibakteriyel ilaglarla (ancak bunlarla smirh

olmamak iizere) tedavi edilir (DSO,2025).

Tablo1. DSO Bakteriyel Oncelikli Patojenler Giincel Listesi

Kritik Grup

Riskli Grup

Orta Riskli Grup

Acinetobacter baumannii
karbapeneme-direngli

Salmonella Typhi
florokinolonlara -direngli

Grup A Streptococci
makrolidlere-direngli

Enterobacterales
3. kusak sefalosporinlere -
direngli

Shigella spp.
florokinolonlara -direngli

Streptococcus
pneumoniae
makrolidlere-direngli

Enterobacterales
karbapeneme-direngli

Enterococcus faecium
vankomisine- direngli

Haemophilus influenzae
ampisiline direngli

Pseudomonas aeruginosa
karbapeneme-direncli

Group B Streptococci
penisiline direngli

Non-typhoidal Salmonella
florokinolonlara -direngli

Neisseria gonorrhoeae

3.  kusak sefalosporinlere
ve/veya florokinolonlara
direngli

Staphylococcus aureus
metisiline direngli

Mycobacterium
tuberculosis, rifampisine-

direngli
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Tablo2. Antibiyotik Direngli Tehditler ve COVID Sonrasi Durumlari (CDC,
2024).

Tehdit Enfeksiyon sayis1 veya oranindaki degisiklik
2019-2020 [ 2020-2021 | 2021-2022 [ 2019-2022

Hastane kaynakli CRE Artig Artis Stabil Artis
Hastane kaynakli | Stabil Stabil Stabil Artig
Karbapenem direngli
Acinetobacter
C. auris'in Klinik | Artig Artig Artig Artig
Vakalari
Hastane kaynakli MRSA | Artig Stabil Azalma Stabil
Hastane kaynakli VRE Artig Artig Stabil Artig
Hastane kaynakli ESBL | Artig Stabil Stabil Artis
iireten Enterobacterales
Hastane kaynakli MDR | Artig Artig Stabil Artig
Pseudomonas aeruginosa

CRE: Karbapeneme-Direngli Enterobacterales, MRSA: Metisiline Direncli
Staphylococcus aureus, VRE: Vankomisine Direncli Enterococcus faecium,
ESBL:Genislemis Spektrumlu Beta Laktamaz, MDR: Cogul lag Direnci

Bu patojenlerin ¢esitli kriterlerle kategorize edilmeleri, yiik agisindan kiiresel
etkilerinin yan1 sira bulagicilik, tedavi edilebilirlik ve onleme segenekleriyle
ilgili sorunlarin da altin1 ¢izmektedir. Ayrica, yeni tedavilerin Ar-Ge hattim1 ve
ortaya cikan direnc egilimlerini de yansitmaktadir. Antibakteriyel ilag
gelistiricilerini, akademik ve kamu arasgtirma kurumlarmi, arastirma fon
saglayicilarint ve AMR Ar-Ge'sine
ortakliklarinin yam1 sira AMR politikalar1 ve programlarini geligtirmek ve
uygulamaktan sorumlu politika yapicilari hedeflemektedir.

yatinm yapan kamu-6zel sektor

2. Bakteriyal viriilens faktorleri ve viriilens faktorlerin inhibisyonu

Enfeksiyonlarin olugmasinda etken, c¢evre ve konakg¢i tliggeninde her bir
faktoriin etkilesimi olduk¢a karmasiktir. Yukarida belirtilen bakterilerde
enfeksiyonun gelismesinde suslarin 6zellikleri ¢ok Onemli olup, bu siireg
genellikle viriilans faktorlerinin (sitozolik, salgilayic1 veya membrana bagli)
iretimi ile gerceklesmektedir. Antimikrobiyallere artan diren¢ sorununu
engellemenin bir yolu da bakterilerdeki viriilens faktoérlerinin ve molekiiler
yapilarinin ¢ok iyi bilinmesi ve bunlar1 engelleyen ilaglar gelistirmektir.
Bakteriyal viriilens faktorleri arasindan, bakteriyel toksinler, hemolizinler,
adhezinler veya sideroforlar sayilabilir. Ornegin, konak hiicreye etken girisinde
ve virlilens faktorlerini hiicre igerisine enjekte etmeye yarayan salgi sistemleri
(tip III ve IV) viriilenste 6nemli olup bircok Gram negatif bakteride bulunur. Bu
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sistemlerdeki mutasyonlar aviriilans'a neden olur. Guadinominin ve
florotiyazinon (Ftortiazinon, CL-55), gibi dogal iiriinler tip III salgi sistemini
(TTSS) hedef alir (Heimann ve ark. 2025, Siissmuth ve ark. 2025).

Bakterilerde Cogunluk Algilama (CA/Quorum Sensing/QS ) viriilans
faktorlerinin diizenlenmesinin ve sentezinin bir parcasidir. Yogun arastirma
alanlarindan biri, biyofilm ve ¢ogunluk algilama (CA) inhibitorleri aramaktir.
Hiicreler arasi iletisim, disar1 akis pompalarinin aktivasyonu, biyofilm olusumu
ve diger mekanizmalar aracilifiyla Pseudomonas aeruginosa'min g¢ogunluk
algilama sistemleri (Quorum Sensing Systems/QSS), ozellikle de lasl/lasR
sistemi, antimikrobiyal direng¢ (AMR) gelisiminde hayati bir rol oynar. FDA
onayli ilaclar arasinda yer alan breksanolon ve otesekonazoliin lasR proteinin
inhibisyonu yoluyla psddomonal enfeksiyonlara karsi potansiyel ilag adaylar
arasinda sayilmaktadir (Day and Kumar 2025).

ESKAPE(E) panelinden bazilar1 da dahil olmak {iizere bircok bakteriyel
patojen, hiicre dis1 matrikse gomiilii biyofilmler olusturur. Biyofilmler
antibiyotige karsi daha diisiik duyarliliga sahiptir ve kronik enfeksiyonlarla
iligkilidir. Bu nedenle, biyofilm olusumunun c¢esitli asamalarina, Grnegin
baglanma, c¢ogunluk algilama ve ayrilma/dagilma, miidahale etmek icin
yaklagimlar ~ olmustur.  Ancak, ¢ogunluk sondiiriicilere  (Quorum
Quenchers/QQ) kars1 direng gelisimine dair gozlemler yapilmistir ve CA
miidahalesinin terapotik konsepti tartisilmaktadir (Siissmuth ve ark. 2025).
Uygun inhibitdr molekiillerin tanimlanmasina ragmen, canli hiicrelerin
biliylimesinde veya temizlenmesinde aninda bir azalmanin olmamasi, terapotik
bir bakis agisindan, 0&zellikle bagigiklik sistemi baskilanmig hastalarda,
geleneksel antibakteriyel tedaviye devam etmek daha iyi bir secenek
olmaktadir. Bunun tersine temel hiicresel metabolik siirecleri hedef alan klasik
antibiyotiklerin aksine, Cogunluk algilma sondiiriiciileri (Quoru Sensing
Inhibitors/QSI), bakteriler lizerinde segici baski olusturmadan viriilans ve
patojeniteyi azaltmada umut verici bir alternatif sunar. Bu arastirma alanindaki
bir sonraki biiyiik adim, klinik agamaya ge¢cmesidir (Spaggiari ve ark. 2025).

Bitki 6zleri (zerdecal, yesil cay gibi), tarcin, sarimsak, sogan, gibi bitkisel
esansiyel yaglar (EOs) ya da cay agaci yagmin terpinen gibi igerikleri,
mikrobiyal iiriinler ve deniz bilesikleri de dahil olmak tizere dogal kaynaklardan
sentezlenen nanopartikiillerin antimikrobiyal ajanlar olarak etkileri direngli
bakterilerle miicadelede bilim insanlarmin dikkatini ¢ekmektedir (Somrani
2024, Unal ve ark. 2024, Hanif ve ark. 2025, Lawal ve ark. 2025, Mandal ve
ark. 2025). Dogal olarak elde edilen bu maddelerin antibiyofilm ve antiviriilans
etkileri, biyofilm kiitlesini %78'e kadar azaltma ve bakteriyel c¢ogunluk
algilamayr %65 oraninda engelleme kapasiteleri ortaya koyulmustur.
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Polifenoller ve kitosan gibi biyoaktif bilesiklerin entegrasyonuyla, nanopartikiil
stabilitesini kolaylasmis ve antimikrobiyal etkinligi artirirken, yesil sentez
protokolleri ¢evresel riskleri azalttig1 bildirilmistir (Lawal ve ark. 2025). EO'lar
bir¢ok viriilans geninin ekspresyonunu etkileyerek antiviriilans ve antibiyofilm
etkisi gosterirler. Bunlar arasinda bakteriyel yapisma ve hareketlilikle iliskili
genler, ornegin curli (csg), fimbria (fim, Ipf) ve flagella (fla, fli, flh ve mot )
tiretiminde rol oynayan genler ile polisakkarit hiicreler arasi adhezini
sentezlemekten sorumlu ica genlerini diizenleyerek etkilerini gosterirler
(Maggio ve ark. 2025).

Dogal bitki {rtinleri ve tiirevleri, ¢esitli kimyasal yapilar1 ve giiglii
antimikrobiyal aktiviteleri nedeniyle patojenik bakterilerdeki antibiyotik direnci
ile miicadelede umut verici adaylardandir. Ornegin Umbelliferon (7-
hidroksikumarin) olarak bilinen kumarin bazli bir tirev, ozellikle yiiksek
antibakteriyel ve antibiyofilm aktivitesiyle ilag direngli enfeksiyonlarin
onlenmesinde umut verici bir aday oldugunu gostermistir. Ozellikle bakteri
hiicre zar1 araciligiyla etki ettigi icin bu mekanizmanin direng gelisimi i¢in
diistik bir potansiyel gosterdigi vurgulanmis ve mevcut antibiyotiklerin
etkinligini de artirmak igin ideal bir antibakteriyel ajan olabilecegini
gostermistir. Umbelliferonun Pseudomonas auroginosa (Kasthuri ve ark 2022),
Bacillus cereus, Bacillus subtilis, ve Klebsiella pneumoniae'ye (Mandal ve ark.
2025) karst antibakteriyel ve antibiyofilm potansiyelinin oldugu ortaya
konmustur. Ramaswamy H. Sarma tarafindan umbelliferonun, CA olusumunda
bircok proteinin aktif bolgesi ile etkilesime girerek viriilan 6zelliklerin
azalmasina yol agtigi1  ve umbelliferonun proteinlerle olusturdugu
komplekslerin aym1 zamanda kararli yapisinin in vitro sonuglart daha da
giiclendirmektedir. Toksikolojik profili ve diger ilag benzeri oOzellikleri
incelendikten sonra, umbelliferonun Gram negatif bakterilerinin neden oldugu
enfeksiyonlar1 hedef alan yeni bir ilag olarak gelistirilebilecegi bildirilmistir
(Qais ve ark. 2024).

Bakterilerin viriilens fakt6rlerinden biri olan toksinler, bazi bakterilerin
hastalik olusumunda ¢ok dnemlidir. Bu toksinlere kars1 hazirlanan mevcut agilar
ile toksin ftretimi ile hastalik gelistiren etkenlerle etkili bir miicadele
saglanmaktadir. Ornegin difteri toksini (Corynebacterium diphtheriae),
bogmaca toksini (Bordatella pertussis) veya ayrica Shiga toksini
(Enterohemorajik E. coli (EHEC)) ve bu gibi durumlarda antibiyotik
uygulamast toksin iiretimini bile tegvik edebilir. Onlarca yildir asilama
yaklasgimi, popiilasyonlar1  difteri ve tetanoz (Clostridium  tetani)
enfeksiyonlarindan korumak i¢in uygulanmistir. Bir diger asi1 tabanli strateji,
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genel olarak bir patojen tarafindan enfeksiyon yiikiinli azaltmaktir. Cesitli
bakterilere kars1 bir dizi as1 aday1 su anda klinik gelistirme agsamasindadir.

3.Antibakteriyallerin etki mekanizmalar1 ve yeni hedefler gelistirmek

Ideal bir antibakteriyel hedefin tasimasi gereken temel ozellikler arasinda
bakterilerin ¢ogalmasi veya hayatta kalmasi i¢in gerekli olmasi, kromozomal
mutasyon ya da rekombinasyonla direng gelistirerek sonuglanan ilacin etkisiz
kalma egiliminin diisiik olmas1 ve iyi bir hedef erisilebilirligi sayilmaktadir.
Bakterisidal etki (bakterilerin 6liimii) yerine, bakterilerin hizli lizisi nedeniyle
toksik soku indiikleyerek bagisiklik sistemini zorluga sokabileceginden bazi
durumlarda bakteriyostazis (bakterilerde ¢ogalmanin durmasi) tercih edilir.
Antibakteriyel ilaclar mutasyonlarm hizli gelisimine neden olmamali ve hedefi
de mutasyonlarla kolayca degistirilmemelidir. {lag hedefi insanlarda mevcut
degilse veya insan proteinleri veya hiicresel yapilariyla yalnizca uzaktan
iligkiliyse, istenmeyen hedef disi etkilerden de kacinilabilir. Antibakteriyal
hedefler arasinda hiicre duvari sentezi (peptidoglikan), ribozomal protein
sentezi, niikleik asit replikasyonu (DNA giraz), RNA polimeraz inhibisyonu ile
protein sentezinin engellenmesi, dnemli metabolitlerden folat yolu ve hiicre
zaridir. Anti-mikobakteriyel ilaglarda mikolik asit sentezi de onemli hedefler
arasindadir. Bu ilaglarin ¢ogu monoterapi olarak kullanilir. Ancak birden fazla
hedefi etkileyen veya birden fazla etkiye neden olan antibakteriyaller, tek bir
hedef yapiyr hedefleyenlere gore daha giiclii ve hizli direng gelisimini
onlemektedir. Bu nedenle, tek hedefi olanlara yiiksek diizeyde direncin hizla
ortaya ¢ikma riski vardir. Ancak trimetoprim/siilfonamitler i¢in uygulandig: gibi
diger antibakteriyellerle kombinasyon tedavisi gerektirebilir. Bir hedef yapmin
yeniligini tanimlamak i¢in, heniiz hi¢bir inhibitdrii bilinmeyen bir hiicresel (alt)
yap1 veya protein olmalidir. Bilinen bir hedefteki farkli bir baglanma bolgesini
hedef alan bir antibakteriyel ilacta, ¢apraz direng riskini azaltabileceginden yeni
bir ilag olarak deger tasimaktadir (Siissmuth ve ark. 2025).

Klasik hedeflere gore daha yeni hedeflenen yollar arasinda yag asidi
biyosentezi, hiicre boliinmesinde gorevli FtZ proteini, protein islenmesinden
sorumlu proteazlar, membran biyogenezi ve membran biitiinligi sayilmaktadir.
Gram negatif bakterilerde hiicre boliinmesi 12 protein tarafindan diizenlenir;
bunlarin arasinda filamentoz sicakliga duyarlh mutant Z (FtsZ) tiim bakterilerde
yiiksek oranda korunmus temel bir sitokinez proteinidir. Prokaryotik hiicre
boliinmesinde 6nemli bir rolii vardir. Protein, basini ve kuyrugunu diizenleyerek
tubuline benzeyen filamentli bir yapi1 halinde birlesir. Bu protein hiicre
boliinmesi sirasinda hiicrenin merkezinde Z halkasi olarak bilinen halka benzeri
bir yapimin olusmasina ve sonra, FtsA, Ftsl ve ZipA gibi temel proteinler yeni
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hiicre duvar1 sentezini basglatmak i¢in bu komplekse dahil olmasiyla baglar
(Kumar ve ark. 2025, Roy Chowdhury ve ark. 2025). Berberin FtZ proteinini
inhibe ede bir dogal bilesiktir. Bu nedenle antibakteriyal etkinligi vardir (Roy
and Anbarasu 2025). Azadirachta indica'dan elde edilen fitokomplekslerin,
Pseudomonas aeruginosa'nin FtsZ proteininin niikleotit baglanma bolgesine
kargi potansiyel inhibitor aktivitesinin keminformatik bir yaklagimla
degerlendirildigi bir ¢aligmada umut verici sonuglar elde edilmistir (Orozco-
Ugarriza ve ark. 2025). Yine bazi calismalarda Cinko (Zinc) ve piperidin
analoglart in sliko ¢aligmalarla FtsZ inhibitorliigii i¢in analiz edilmistir. Bu
konuda daha ¢ok calismalar yapilmasi gerekliligi vurgulanmaktadir (Kumar ve
ark. 2025, Roy Chowdhury ve ark. 2025).

Sitoplazmadaki hiicre i¢i hedeflere ulasmak icin, bir ilacin bakteri zarlarim
ve hiicre duvari yapilarin1 gegmesi gerekir. Ozellikle asilmasi zor biiyiik bir
bariyer olusturan Gram negatif bakterilerinin dis zar (Outer membran/OM)
bakteri biitlinliiglinlin saglanmasinda ve diger ilaglara duyarlilikta 6nemlidir. Bu
durum, dis zar yapisinda bulunan lipopolisakkarit sentezinde rol oynayan
lipopolisakkarit tasima mekanizmasinin (Lpt) inhibitorleri ve Gram negatif
bakterilerinin B-varil montaj mekanizmasinin (BAM) inhibitorleri iizerine
arastirmalarla yapilmaktadir (Pahil ve ark. 2024). Lpt kompleksi, bakteri hiicre
zarfinin tamamin1 kaplayan yedi farkli proteinden (LptA-LptG) olusan bir
makromolekiiler ist yapidir; BAM kompleksi ise bir 3-varil OMP (BamA) ve
dort farkli lipoproteinden (BamB-BamE) olusan bir katlama makinesidir (Mi ve
ark. 2017). Ornegin LptD'yi hedef alan ve 6zellikle Pseudomonas’lara karsi
giicli. antimikrobiyal aktiviteye sahip klinik bir aday murepavadin
gelistirilmistir (Robinson 2019).

4. Antimikrobiyal peptidler

Antimikrobiyal peptitler (AMPs), dkaryotik organizmalarda dogustan gelen
bagisiklik sisteminin bir pargasidir. AMP'ler ayrica prokaryotlar tarafindan
stresli kosullara ve g¢evresel degisikliklere yanit olarak iretilir. Gram pozitif,
Gram negatif bakterilere ayrica virlislere, mantarlara, parazitlere ve kanser
hiicrelerine karsi da etkilidirler (Chung ve Khanum 2017). En ¢ok incelenen
AMPler arasinda, Lactobacillus lactis tarafindan iretilen nisin ve Bacillus
brevis tarafindan iretilen gramisidindir (Yazici ve ark. 2018). Paenibacillus
alvei tarafindan sentezlenen ANS5-1,bakteri mebraninin ve DNA'sinin
bozulmas1 yoluyla bakteri biiyiimesini engellemektedir (Yi ve ark. 2015 ).
AMP'ler ayrica bakteriyel biyofilmleri yok edebilir ve g¢oklu ilaca direngli
(MDR) bakterilere karsi genis spektrumlu aktiviteye sahiptirler. Bu nedenle,
MDR bakterileri tedavi etmek icin yeni tedavi yaklasimlar1 arasinda AMP,
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geleneksel antibiyotiklere gore oldukga alternatif bir tedavi segenegidir.
Tiberkiiloz gibi bir¢ok bulasici hastalik ve kanser gibi bulasici olmayan
hastaliklar AMP'ler kullanilarak tedavi edilebilir. AMP kullaniminin en 6nemli
avantajlarindan biri, yliksek oOzgiillikle ¢aligmasi ve normal dokuya zarar
vermemesidir (Datta ve ark. 2024).

Antimikrobiyal peptitlerin (AMP'ler) agregasyonu, bakteri hiicre duvari, zar
ve sitozolik proteinlerini dengesizlestirerek etkinliklerini artirir. Agregasyona
yatkin AMP'lerin gelistirilmesi, antibiyotik direnciyle miicadele i¢in umut verici
ancak, bu tir AMP'leri tahmin etmek ve bakteriyel tepkileri anlamak hala
zordur. Bir kafadanbacakli tiirli olan Octopus bimaculoides'in bilinen AMP gen
aileleri yoktur, ancak protein pargalar1 yapay zeka araclartyla AMP'leri tahmin
etmek i¢in kullamlmistir. Agregasyon egilimlerine gore dort peptit (Oct-P1,
Oct-P2, Oct-P3 ve Oct-P4) tanimlanmistir. Oct-P2'nin transkripsiyon promotdr
DNA'siyla agregasyon yaparak in vitro transkripsiyonu ve translasyonu
engelledigini ortaya koymustur. Bu c¢ift hedefli mekanizma, Bunlar arasinda
Oct-P2, Escherichia coli ve Staphylococcus aureus'un iizerine etkili
bulunmustur. Bu AMP aktivitesinin yeni bir hiicre i¢ci mekanizmasini ortaya
koymaktadir (Chen ve ark. 2025).

AMP’lerin antimikrobiyal aktiviteleri, serum ve tiikiiriikk gibi biyolojik
sivilarin -~ varliginda oOnemli Ol¢lide azalmaktadir. Bakteriyel biyofilm
durumunda, AMP biyofilm igine niifuz edemez. Insan kokenli olmayan
AMP'ler, eritrositler gibi normal insan hiicreleri tlizerinde litik etkilere sahip
olabilir. Izolasyonlari, ekstraksiyonlar: ve saflastirilmalar1 igin karmasik
prosediirler gerektiginden oldukca pahalidirlar. Biiyiik 6l¢ekli iiretimlerinin zor
olmas1 gibi dez avantajlar1 avrdir (Chung ve Khanum, 2017, Datta ve ark.
2025).

5. Antibakteriyal diren¢ mekanizmalar1 ve yeni ila¢ gelistirmek icin
analizi

Saglik hizmetlerindeki en biiyiik tehditlerden biri olan antibiyotik direncinin,
bakteriyel enfeksiyonlara bagli oliimlerde ciddi bir artisa yol a¢maktadir.
Antimikrobiyal ilaclar giderek daha fazla ve yanlis kullanildik¢a, direngli
organizmalar hassas tiirlerine gore secici bir avantaja sahip oluyor. Ornegin,
penisilin G ilk kez piyasaya siiriildiigiinde, Staphylococcus aureus suslarinin
%3'tinden az1 direngliyken antibiyotigin yogun kullanimi, hassas suslar1 ortadan
kaldird1 ve boylece %90’1 veya daha fazlasi artik direngli hale geldi. Bakteriler
antibiyotiklere kars1 dogal olarak direngli (intrinsik, yapisal) olabilecekleri gibi,
kazanilmis ve adaftif direng¢ seklinde sonrada da ¢esitli mekanizmalarla direncli
hale gelebilirler (Anderson ve ark. 2022, Yang ve ark. 2025). Mikrobiyal
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savunma stratejileri, ilacin aliminin azaltilmasi, ilacin aktif disar1 atilmasi, ilacin
enzimatik yikimlanmasi ve ila¢ hedefinin modifikasyonu seklinde siralanabilir.
Bu mekanizmalar Gram pozitif ve Gram negatif bakterileri tarafindan kullanilir.
Direng faktorleri, penisilin ve ilgili bilesiklere karsi iyi bilinen enzimatik
savunma olan B-laktamaz durumunda oldugu gibi yatay gen transferi (6rnegin
plazmidler) ile edinilir. Diren¢ ayrica, delesyonlar, gen duplikasyonlari ve
hiicresel hedefi bagisiklik kazandiran nokta mutasyonlar1 gibi mutasyonlarla da
elde edilebilir; siprofloksasin direncinde giraz ve topoizomeraz IV'teki gesitli
mutasyonlar yiiksek diizeyde kinolon direncine yol agar. Yukarida belirtilen
mekanizma tiirleri, bakterilerin birden fazla antibiyotige kars1i direng
gelistirmesine ve c¢oklu ilag direnci (MDR), yani ii¢ veya daha fazla
antimikrobiyal ila¢ kategorisinin her birinden en az bir temsilciye kars1 direng
gostermesine olanak tanir. MDR, mevcut tedavi seceneklerinin sinirli olmast
nedeniyle saglik hizmetleri agisindan 6nemli bir endise kaynagidir. Genetik
cesitlilikten kaynaklanan direnglere ek olarak, bir popiilasyonun fenotipik
heterojenligi, metabolik aktivitesinin azalmasi nedeniyle antibiyotik
maruziyetine dayanabilen gecici olarak toleransh kalici hiicrelerle sonuglanir.
Kalic1 bakteriler uzun siireli antibiyotik tedavisi gerektirebilir veya tedavi
basarisizligina yol agabilir (Anderson ve ark. 2022).

Birgok direngli bakteri saglik alaninda sorun olustursa da, alti patojen
Ozellikle on plana c¢ikmustir: Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve
Enterobacter tiirleri — ESKAPE organizmalari (Santajit ve Indrawattana 2016)
Bu patojenler, hastane enfeksiyonlarmin ¢oguna neden olur ve E. coli ve
Streptococcus pneumoniae ile birlikte direngle iligkili 6liimlerin de 6nde gelen
nedenidir.

Peptit antibiyotik albisidin, bakterilerin antibiyotiklere kars1 kullanabilecegi
genis savunma mekanizmasi cephaneligini gostermek i¢in milkemmel bir 6rnek
teskil etmektedir. Albisidin'e karsi direng mekanizmalarini anlamak ve
tstesinden gelmek icin aragtiricilar, cesitli mekanizmalart ayrintili olarak
incelenmistir. Albisidin, DNA giraz1 hedef alarak DNA sentezini inhibe eder ve
tireticisi bitki patojeni Xanthomonas albilineans'taki her iki giraz alt biriminde
de albisidine daha az duyarli amino asit kalintilar1 ve degisiklikleri bulunur.
Boylece etken kendi {irettigi albisidinden enzimlerini korur. Ancak X.
albilineans, kendini bu antibiyotikten korumak i¢in ek mekanizmalara da
sahiptir. Bu ek mekanizmalar arasinda, Albisidin-biyosentetik gen kiimesi,
albisidin'i sitoplazmadan aktif olarak uzaklagtiran disa atim (efflux) pompasi
AlbF'yi ve DNA girazina baglanip onu koruyan pentapeptit tekrar proteini
AlbG'yi kodlar (Kulike-Koczula ve ark.2025).
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Albisidin iiretmeyen organizmalarda, birka¢ belirgin sekilde farkli direng
mekanizmasi bulunmustur. E. coli genellikle albisidin'e kars1 direng kazanir; bu,
albisidin'in hiicresel alimindan sorumlu oldugu gdosterilen niikleozid tasiyicisi
Tsx genindeki mutasyonlarla olusur. Gram negatif Pantoea dispersa, albisidin'i
iki inaktif pargaya ayiran endopeptidaz AlbD'yi iiretir. Klebsiella oxytoca ve
Alcaligenes denitrificans'ta, oldukga spesifik ila¢ baglayici proteinler olan AIbA
ve AlbB tanimlanmigtir. AIbA ve AIbB, albisidin'i izole eder ve albisidin
baglandiginda kendi ifade diizeylerini artirmak i¢in oto-diizenleyici bir sekilde
hareket eder. Son zamanlarda, albisidin baglayici transkripsiyon diizenleyicisi
STM3175'in hiicresel diizeylerini artirarak yiiksek diizeyde albisidin direncine
neden olan Salmonella Typhimurium ve E. coli'de gen amplifikasyonuna dayali
bir diren¢ mekanizmas1 kesfedilmistir. Bu genis cesitlilikteki direng
mekanizmalari, bakteriyel bir enfeksiyonu etkili bir sekilde hedefleyen ilaglar
gelistirmenin zorlugunu vurgulamaktadir (Siissmuth ve ark. 2025). AlbA
direncinden kagan albisidin analoglar1 gelistirmek yeni bir strateji olabilir.

Bakteriler, B-laktamaz enzimlerinin iiretilmesi ile de antibiyotiklerin etkisine
diren¢ kazanmaktadirlar. B-Laktamaz enzimleri, penisilinler, sefalosporinler,
penemler ve monobaktamlarda bulunan B-laktam motiflerini hidrolitik olarak
inaktive etmekte ve ilag etkisiz kalmaktadir. Bu enzimlerin inhibitorleri ilaglarla
birlikte kullanilarak direncin iistesinden gelinmektedir. Yapilan ¢aligmalarla
molekiiler yerlestirme ve molekiiler dinamik simiilasyon tekniklerini
kullanarak, A smift B-laktamaz enzimlerinin yeni inhibitorleri (Relebaktam alt
yapis1 gibi) tanmtilmaktadir (Bush ve ark. 2019, Khademi Dehkordi ve ark.
2024). Klavulanik asit veya tazobaktam gibi ilk nesil betalaktamaz inhibitorleri,
kendileri B-laktamlardi. Gegtigimiz on yilda, aktiflestirilmis iire kismi i¢eren
ETX0462 (diazabisiklooktan/DBO) adli ikinci bir kimyasal sinif, avibaktam ve
vaborbaktam (boronik asit monoester), durlobaktam veya relebaktam gibi klinik
gelistirme asamasindaki birkac¢ analog piyasaya siiriildii. Digerlerinden farkli
yapida lgiincii bir smnif, boronatlar, taniborbaktam, xeruborbaktam ve KSP-
1007, hem serin beta laktamazlari hemde metalo beta laktamazlar
etkilemektedir. 2022 yilinda ABD'de ayakta tedavi merkezlerinde recete edilen
tim antibiyotiklerin yaklagik %50'sinin p-laktamlar oldugu g6z Oniine
alimdiginda, bu yeni beta laktamaz inhibitorleri 6zellikle 6nem tasimaktadir
(Heimann ve ark. 2025).

Ilag disa akis1 en 6nemli diren¢ mekanizmalarindan birini olusturur. Disa
akis pompasi inhibitorleri (EPI'ler), disa akis pompalarimi devre disi1 birakir;
ancak bunlar yapisal ve mekanik olarak cesitlidir. Sonug olarak, evrensel bir
EPI'nin kesfi olasi degildir ve bunun yerine bir inhibitoriin hedeflenen bakteriye
ve hedeflenen disa akis pompasina uyarlanmasi gerekir. Muhtemelen, en iyi
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bilinen disa akis inhibitorii, bakteri ¢coklu ilag disa akis pompalarini asiri ifade
ettiginde P. aeruginosa'nin direncini tersine ¢evirebilen Phe-Arg-B-naftilamid (
PAPN)’dir. Ancak EPI arayis1 heniiz piyasaya siiriilen bir ilaca yol agmamustir.
Benzer sekilde, bakteriyel ila¢ direncinin diger mekanizmalari da oldukca
cesitlidir ve genellikle hedeflenen antibiyotigi etkili bir sekilde ortadan
kaldirmak i¢in &zel olarak tasarlanir. Dolayisiyla, bir diren¢ mekanizmasindan
kagis genellikle ilacin yapisal varyasyonlart ile sentetik olarak saglanir. Efflux
pompasi inhibitdrii tedavisi, ¢oklu ilaca direngli Pseudomonas aeruginoosa
(MDRP) izolatlarinda sirasiyla %71, %73 ve %29'unda siprofloksasin,
aztreonam ve imipenem duyarliligini artirdigimi belirleyerek, eflux pompasi
inhibitorlerinin siprofloksasin veya aztreonam ile kombinasyon halinde MDRP
enfeksiyonlarinin tedavisinde yardimci olabilecegini bildirilmistir (Matsumoto
ve ark. 2024).

Son aragtirma yaklasimlarindan biriside Tran ve ark. (2025)’nin, RNA
polimerazi (RNAP) DNA boyunca tasimak ve onu mRNA transkriptinden
ayirmak i¢in ATP kullanan Mutasyon Frekanst Azalmasi1 (Mfd) proteininin bir
inhibitorlii olan NM102’nin klinik olarak 6nemli bakterilerden olan Klebsiella
pneumoniae ve Pseudomonas aeruginosa'nin neden oldugu enfeksiyonlari,
konak toksisitesine neden olmadan Mfdnin inhibisyonu ile engellenecegini
bildirmislerdir. Ek olarak NM102 Mfd proteinin mutasyon ve evrimlesebilirlik
islevinide inhibe ederek, bakterilerin antimikrobiyal direng gelistirme
kapasitesini azalttigim1 vurgulamislardir. Bu veriler, antimikrobiyal direngle
miicadele etmek icin ilaclarin gelistirilmesinde potansiyelinin olabildigini
gostermektedir.

6. Yeni antibakteriyel ajanlardan fajlar

Bakteriyofajlar, iyilesmeyen ve yasami tehdit eden enfeksiyonlar igin
potansiyel bir tedavi olarak ortaya ¢iksa da, kullanim ve tiretim modellerinin tip
camiasi, diizenleyici kurumlar ve endiistri tarafindan tanimlanmasi
gerekmektedir. Bakteriyofajlar enfeksiyon tedavisi i¢in biiyiik bir potansiyele
sahip olabilir, ancak klinikte rutin kullanimlarmma ge¢meden dnce hala birgok
yOniin tanimlanmasi gerekmektedir (McCallin ve ark. 2025).

D'Herelle 1919'da bakteriyel dizanteri hastasi ¢ocuklari tedavi etmek icin faj
preparatlarini  basariyla kullandiktan sonra, penisilinin ilk kez piyasaya
stirilmesinden ¢ok oOnce, 1930'larda faj terapisi insanlarda ve hayvanlarda
bakteriyel enfeksiyonlar1 tedavi etmek i¢in yaygin olarak kullanildi (Summer
2012). 1k faj terapisi programi Giircistan da acildi, ardindan Polonya da digeri
acildi; her iki program da giliniimiize kadar varligini siirdirmektedir. Ancak,
1940'larin baginda penisilini piyasaya siirmesinden sonra, faj terapisi Bati
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ilkelerinde gozden diistii. Penisilinin ve diger antibiyotiklerin bakteriyel
enfeksiyonlara karsi genis spektrumlu aktivitesi fajlarin gozden diismesine
neden olmustur. Ciinkii fajlar, bakteriyel konakeilarina karsi yiiksek 6zgiilliik
sergiler ve genellikle belirli suslar1 veya tiirleri enfekte ederler. Bu 6zgiilliik faj
ylizey proteinleri ve bakteriyel reseptorler arasindaki etkilesimle belirlenir
(Strathdee ve ark. 2023, Ranveer ve ark. 2024).

Fajlar bakterileri enfekte eden viriislerdir, litik ya da lizojenik olarak
cogalirlar. Genel viral Ozelliklere sahiptirler. Bu o6zellikler arasinda
konakgilarinin diginda ¢ogalamamalari, ¢ogalmak i¢in konak¢i makinelerini
kullanmalar1 ve siki konak hiicre 6zgiilliigli sergilemeleri sayilabilir (Strathdee
ve ark. 2023). Litik fajlar antimikrobiyal direngli bakterilerle 6zellikle akut
enfeksiyonlarda tercih edilirler, ¢iinkii bakteri hiicresinin yikimina neden
olurlar. Lizojenik fajlar ise bakteri genomu ile birleserek profaj olustururlar,
bakteri ile yasamaya devam eder ancak bazi durumlarda litik forma donebilir
(Dasriya ve ark. 2024, Sahoo ve Meshram 2024).

7. Monokloal antikorlar

Bagisiklik serumunun profilaktik ve terapotik olarak kullanimi, enfekte
hayvanlarin kanindan antikorunlarin pasif sekilde aktarilmasi ile difteriye karsi
ilk olarak Behring ve Kitasato tarafindan kesfedilmistir. Son yillarda hayvan ya
da insan kaynakli konaklardan elde edilmesine gdre bu antikorlar hiicre
kiiltiirlerinde iiretilmekte ve insan antikor yapisina en yakin olarak tretilerek
toksik etkilerde en aza indirilmektedir. Konake1 ve mikrop arasindaki antijenik
farkliliklardan yararlanarak gelistirilen mAb’lar i¢in hedef kanser hiicresi gibi
genellikle degismis ve farkli antijen sunan 6z hiicrelere gore daha kolaydir. Ek
olarak, mAb'lerin dogrudan ve dolayli antimikrobiyal etki mekanizmalari
vardir. Dogrudan mekanizmalar, bakteri, toksin yani antijenin nétraliz edilmesi
veya konake1 hiicre girisinin engellenmesi olarak bilinirken, son zamanlarda
mAb'lerin dogrudan bakterisidal oldugu da gosterilmistir (LaRocca ve ark.
2008). Dolayli mekanizmalar, inflamatuar yanitin modiilasyonu, opsonik
fagositozu tegvik etme ve kompleman aracili etkileri artirma gibi antikorlarin Fc
kisimlart aracili islevleride vardir. Tim bu islevler mAb'leri ¢esitli bulasici
hastaliklara kars1 hatta antibakteriyal direngli etkenlere karsi kullanimlarin
giindeme getirmektedir (Saylor ve ark. 2009).

Antikorlar, antibiyotiklere etkili bir alternatif olarak kabul edilmektedir.
Hibridoma, antikor saflastirma, transgenik fareler, faj gdsterimi ve protein
mithendisligi gibi teknolojilerin ortaya ¢ikisi ve ilerlemesi, yiliksek saflik ve
afiniteye sahip biiyliik miktarlarda insanlastirilmis antikorlarin dretilmesini
saglamistir. Antikorlar, son on yillarda tip alaninda kayda deger basarilar elde

141



etmistir. Antikor bazli tedavinin, hedef dig1 bakteriler {izerinde segici baski
olusturmayan ve antimikrobiyal etkiyi artirmak i¢in antibiyotiklerle is birligi
yapabilen yiiksek Ozgiilliigli nedeniyle, antibiyotik sonrasi donemde ilaca
direngli bakteriyel enfeksiyonlari tedavi etmenin etkili bir yolu olmasi
beklenmektedir. Mevcut gelismemisligine ragmen, mAb formundaki antikor
tedavisinin potansiyeli, Ozellikle antibiyotik tedavisine direngli mikroplarla,
yeni ortaya cikan viral hastaliklarla veya biyoterérist tehditlerden sorumlu
organizmalar veya toksinlerle miicadele i¢in ¢ok biiyiiktiir (Luo ve ark. 2025).

Sonu¢ olarak, giinlimiizde antibakteriyal ilaglarin timiine direncgli
bakterilerle miicadelede yeni alternatif antibakteriyal ilaglar (antimikrobiyal
peptidler gibi), gelisen direnci inhibe edecek kimyasallar (yeni betalaktmaz
inhibitorleri, Mdf protein inhibitorleri gibi), RNA terapisi, fekal mikrobiyota
nakli, asilar, nanoantibiyotikler, hemofiltrasyon, predatér bakteriler,
immiinoterapdtikler (mAb gibi) ¢ogunluk algilama inhibitdrleri, faj terapileri ve
probiyotiklerin dogal ve etkili antibiyotik alternatif adaylari olarak kabul
edilebilecegini gostermektedirler. Bu konuda ¢ok sayida ¢alisma yapilmaktadir
ve yapilmalidir.
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10. Bolum

Is Yerlerinde Korozif Maddelerin Etkisi ve
Korunma Yontemleri

Mahmut Ziya DURAL',Ash ACAR FiLiZC1i?, Dilek OZTAS?
Ger¢ek BUDAKY, Ergiin ERASLAN?

1. GIRiS

Is yerlerinde kullanilan kimyasal maddeler arasinda en yiiksek riski
olusturan gruplardan biri korozif maddelerdir. Bu maddeler, temas ettikleri
yiizeylerde asindirici, yakict ve doku tahrip edici ozellik gosterirler. Evlerde
temizlik amaciyla kullanilan tuz ruhu, ¢amasir suyu veya kostik soda gibi
maddeler bile yanlis kullanildiginda zararli olabilirken, is yerlerinde kullanilan
endiistriyel tiirleri ¢ok daha yogun ve etkilidir. Dolayisiyla bu maddelerle
calisgan kisiler yalnmizca kimyasalin kendisini degil, ayn1 zamanda bu
kimyasallarin yanlis kullanimindan dogabilecek kazalar1 da gz Oniinde
bulundurmak zorundadir. Is saghigi ve giivenligi agisindan korozif maddelerin
ayrt bir 6neme sahip olmasiin nedeni, maruziyet gerceklestiginde yarattig1
zararlarin ¢ok hizli ortaya ¢gikmasi ve bazen geri doniisii olmayan sonuglar
dogurabilmesidir. Bir korozif maddenin cilt, goz veya solunum yolu ile temas
etmesi birkac saniye i¢inde ciddi yaniklara, gérme kaybina veya solunum
giicliigiine sebep olabilir. Bu nedenle ¢alisanlarin korozif maddelerle ilgili temel
bilgileri edinmis olmalari, bu maddeleri giivenli sekilde kullanabilmeleri, uygun
kisisel koruyucu ekipmami takmalart ve bir kaza durumunda nasil
davranacaklarin1 bilmeleri hayati dnem tasir. Hazirlanan bu galisma, korozif
maddelerin insan saglig1 {izerindeki etkilerini detayli sekilde agiklamakta; ayni
zamanda calisanlarin maruziyet riskini azaltmak i¢in alinmasi gereken
onlemleri, uygulanmasi gereken ilk yardim adimlarim1 ve is yerlerinde
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bulunmasi gereken giivenlik uygulamalarini sade ve anlasilir bir dille ele
almaktadir.

2. Gelisme

Korozif maddeler, temas ettikleri yiizeylerde asinma, yanma ve yapisal
bozulma olusturan kimyasal maddelerdir. Bu maddelerin temel 6zelligi,
dokulari tahrip edecek kadar giiglii reaksiyonlara neden olabilmeleridir. insan
viicudunda ozellikle cilt, géz ve solunum yollar1 korozif etkilerden en g¢ok
etkilenen bolgelerdir. Korozif maddelerin tehlike seviyesi, maddenin pH degeri,
yogunlugu, temas siiresi ve kimyasal yapist gibi faktorlere bagli olarak
degisebilir. Ornegin pH degeri 2 nin altinda olan giiclii asitler ve 11’in iizerinde
olan giiclii bazlar yiiksek korozif etki gosterir. Bu maddeler yalnmizca canli
dokular1 degil, metaller, plastikler ve diger pek cok yiizeyi de asindirabilir. Bazi
korozif maddeler metallerle temas ettiginde 1s1 agiga ¢ikarabilir veya yanici gaz
olusturabilir; bu durum o6zellikle depolama ve nakliye siireglerinde ek riskler
dogurur.

Korozif maddeler yalnizca laboratuvar veya kimya sanayisinde degil; metal
isleme, gida iiretimi, temizlik sektorii, su aritma tesisleri, havuz kimyasal
yonetimi ve tarim gibi pek ¢ok alanda yaygin sekilde kullanilir. Caliganlar bu
maddelerle dogrudan islem yapmasalar bile, dokiilme, sizinti, buharlagma veya
reaksiyon sonucu olusan gazlar nedeniyle maruz kalabilirler. Korozif
maddelerin giivenli kullanimi, yalnizca bu maddeleri kullanan kisilerin degil,
ayni ortamda bulunan tiim ¢aliganlarin saglig1 agisindan 6nemlidir.

2.1. Asitler

Asitler, diisik pH degerine sahip olan ve diger maddelerle reaksiyona
girdiklerinde hidrojen iyonu salan korozif maddelerdir. Asitlerin en yaygin
ornekleri arasinda hidroklorik asit (tuz ruhu), siilfiirik asit ve nitrik asit yer alir.
Bu maddeler, cilde temas ettiginde hizli bir yanma hissi olusturur ve dokunun
iist tabakasinda asindirmaya neden olur. Asitlerin bir diger tehlikesi, bazi
maddelerle temas ettiklerinde zehirli gaz aciga ¢ikarmalaridir. Ornegin ¢amasir
suyu ile tuz ruhunun bir arada kullanilmast sonucunda klor gazi olusur ve bu
gaz solundugunda ciddi solunum problemlerine neden olabilir. Endiistriyel
ortamlarda kullanilan asitler ¢ok daha yogun oldugu icin c¢alisanlarin bu
maddelerle calisirken tam koruyucu donanim kullanmasi ve ortamdaki
havalandirmanin yeterli olmas1 gerekir.
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MADDE ADI KULLANIM ALANI

Siilfiirik Asit Akiiler ve endiistriyel siireclerde

Hidroklorik Asit Metal temizleme ve pH ayarlama
islemlerinde

Nitrik Asit Giibre iiretiminde ve metal islemede

Asetik Asit Sirkede ve bazi temizlik {iriinlerinde

Tablo1. Bazi1 Asitlerin Kullanim Alanlari

2.2. Bazlar

Bazlar (alkaliler), yiiksek pH degerine sahip olup dokulara asitlere gore daha
derin niifuz etme egilimindedir. Kostik soda, potasyum hidroksit ve amonyak
bazlara Ornektir. Asitler genelde ylizeysel yaniklara neden olurken, bazlar
derinin alt katmanlarina ilerleyerek daha siddetli ve gec iyilesen yaralar
olusturabilir. Goz temasinda bazlarin etkisi ¢ok daha tehlikelidir; ¢ilinkii bazlar
gdz dokusuna hizla niifuz ederek kalici gérme kaybmma yol agabilir. Baz
maddeler ayn1 zamanda suyla temas ettiklerinde 1s1 ag18a ¢ikarabilir ve sicrama
riski olusturabilir. Bu nedenle calisanlarin bazlarla ¢alisirken yavas ve kontrollii
hareket etmesi, sigramaya kars1 yliz koruyucu kullanmasi ve kimyasala
dayanikli eldiven takmasi zorunludur.

MADDE ADI KULLANIM ALANI

Sodyum Hidroksit Sabun yapinda ve boru temizleyicilerde
Potasyum Hidroksit Kimyasal irinlerde biyodizel iiretiminde
Amonyak Temizlik iirlinlerinde ve ilag liretiminde

Tablo2. Baz1 Bazlarin Kullanim Alanlari

2.3. Organik Korozif Maddeler

Asit ve bazlarin disinda bazi organik ¢oziicliler de korozif etkiye sahiptir.
Fenol, formaldehit veya gii¢lii ¢oziiciiler bu gruba ornektir. Bu maddeler hem
cilt hem de solunum yolu i¢in tahris edicidir ve bazen sistemik toksisiteye
neden olabilir. Organik korozif maddeler 6zellikle laboratuvar ortamlarinda ve
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endiistriyel tretim tesislerinde yaygindir. Bu maddelerin etkisi genellikle
temasta hemen hissedilmeyebilir, ancak geg ortaya ¢ikan derin doku hasari riski
vardir.

2.4. Korozif Maddelerin Ortak Tehlikeleri

Korozif maddelerin ortak 6zellikleri arasinda hizli doku tahribati, kimyasal
yanik, gozde kalici hasar, solunum yollarinda tahris ve metal yiizeylerde
korozyon yer alir. Bu maddeler dokiildiigiinde yiizeyi asindirabilir, ekipmanlara
zarar verebilir, hatta gizli c¢atlaklara ilerleyerek zaman iginde ciddi yapisal
bozulmalara yol acabilir. Korozif maddelerin buhar1 veya gazi da kat1 halinden
daha tehlikeli olabilir; ¢linkii solundugunda akcigerlerde kimyasal yanik
olusturabilir. Bu nedenle korozif maddelerle calisilan ortamlarda yalnizca
kisisel koruyucu donanim degil, aynt zamanda uygun havalandirma, sizint
sensorleri ve dokiilme kitleri bulundurulmalidir.

2.5. Korozif Maddelere Maruziyet Tiirleri

Korozif maddelerle temas, genellikle ani ve beklenmedik kazalar sonucunda
ortaya ¢ikar. Dokiilme, sigrama, buharlasma, yanlis depolama, hatali etiketleme
gibi durumlar calisanlarin maruziyet yasamasina neden olabilir. Bu nedenle
korozif maddelerin hangi yollarla viicuda gecebileceginin anlasilmasi hem
caligsanlarin bilinglenmesi hem de is yerlerinde daha etkili dnlemler alinabilmesi
icin son derece onemlidir. Korozif maddelere maruz kalmanin ii¢ temel yolu
vardir: deri temasi, goz temast ve solunuma bagli maruziyet. Bunlara ek olarak
yutma, 6zellikle laboratuvar ve kimyasal iiretim tesislerinde daha diisiik oranda
gorillen ancak c¢ok tehlikeli bir maruziyet tiriidir. Bu bdliimde, korozif
maddelerin insan sagligi tlizerindeki etkileri bu maruziyet yollar1 {izerinden
ayrintili ve anlasilir sekilde agiklanmaktadir.

2.5.1. Deri Temasi

Deri temasi, korozif maddelerle maruziyetin en sik goriilen tiiriidiir.
Kimyasalin cilt iizerine dokiilmesi, sigramasi veya koruyucu eldivenlerin
yetersiz ya da hasarli olmasi sonucunda ortaya ¢ikabilir. Korozif maddeler cilde
temas ettiginde, temas siiresine ve maddenin yogunluguna bagl olarak saniyeler
icinde yanma hissi olusturabilir. Ozellikle baz maddeler (6rnegin kostik soda),
dokuya daha hizli niifuz ettigi i¢in daha derin hasar olusturur. Asitler ise
genellikle yiizeysel yaniklar olusturmakla birlikte genis alana yayilabilir. Ciltte
olusabilecek etkileri arasinda kizariklik, yanma hissi, agri, su toplamasi,
kabarcik olusumu, deri biitiinliigiiniin bozulmasi, doku nekrozu (6lmesi), derin
kimyasal yaniklar ve iz kalmasi vardir. Deri temasi yalnizca el veya kol
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bolgesiyle sinirli degildir. Kimyasalin sigramasi durumunda yiiz, boyun veya
govde gibi genis bolgeler etkilenebilir. Bu nedenle, kimyasal islemler sirasinda
viicudu tamamen kapatan kisisel korunma donanimlariin kullanilmasi hayati
Onem tasir.

2.5.2. Goz Temasi

Goz temasi, korozif maddelerin neden oldugu en tehlikeli maruziyet
tiirlerinden biridir. Ciinkii g6z dokusu son derece hassastir ve korozif maddeler
saniyeler icinde hasar olusturabilir. Ozellikle bazlar, goziin i¢ dokularma hizla
niifuz ederek kalici korliige neden olabilir. Kimyasallarin buhari, ince
damlaciklar veya sigramalar goz ile temas edebilir ve temas miktar1 kiigiik bile
olsa ciddi sonuglar dogurabilir. Gozde siddetli yanma, asir1 sulanma, goérmede
bulaniklik, kornea tabakasinda hasar, doku erimesi, kalic1 gérme kayb1 gibi
etkiler olusabilir.

Go6z temasinin en sik yasandigi durumlar, kimyasalin dokiilmesi veya kapali
bir kap ag¢ildiginda ani buhar ¢ikis1 yasanmasidir. Bu nedenle laboratuvarlarda,
iretim tesislerinde ve temizlik alanlarinda yiliz siperi ve kimyasal gozlik
kullanim1 zorunludur.

2.5.3. Solunum Yoluyla Maruziyet

Korozif maddelerin yalnizca sivi hali degil, buharlar1 da solunum yollari i¢in
ciddi tehlike olusturur. Ozellikle amonyak, hidroklorik asit, nitrik asit gibi
maddeler agiga ¢ikardiklar1 buhar veya gaz ile maruziyete neden olabilir. Bu
maddeler solundugunda burun i¢i dokularindan baslayarak akcigerlere kadar
zarar verebilir. Solunum yolu ile maruziyet genellikle kotli havalandirma,
dokiilme, kapali ortamda buharlagma veya yanlis depolama nedeniyle olusur.
Solunuma bagli olarak bogazda yanma, tahris, oksiiriik, nefes darligi, burun igi
mukozasinda hasar, akcigerlerde kimyasal yanik, solunum yetmezligi, uzun
vadede astim benzeri kronik etkilere yol acabilir.

Solunum yoluyla maruziyet ¢ogu kez fark edilmeden gergeklesebilir. Bu
nedenle korozif maddelerin bulundugu ortamlarda ortam hava 6l¢limleri, emici
filtreli maskeler, havalandirma sistemleri ve kapali alan ¢aligma izin
prosediirleri oldukc¢a 6nemlidir.

2.5.4. Yutma Yoluyla Maruziyet

Yutma yoluyla maruziyet, diger maruziyet tiirlerine gore daha az goriilse de
en tehlikelisidir. Genellikle laboratuvarlarda agizla pipetleme hatasi, kimyasal
kaplarin icecek kaplartyla karistirilmasi, yiyecek ve iceceklerin kimyasal
alanlarda bulundurulmasi veya yanlis etiketleme nedeniyle ortaya ¢ikar. Korozif
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maddelerin yutulmasi, sindirim sisteminin her boliimiinde ciddi tahribata neden
olabilir. Yutmanin sonucunda agiz i¢inde yanik ve yaralar, yutma gili¢ligi,
yemek borusunda delinme, mide yanigi, i¢ kanama, hayati tehlike gibi etkilerle
karsilasilabilir.

Yutma yoluyla maruziyet is yerlerinde kesinlikle yasanmamasi gereken bir
durumdur ve bu nedenle kimyasallarin etiketlenmesi, kimyasal alanlarda yemek
yenilmemesi ve galiganlarin egitimli olmasi sarttir.

2.6. Korozif Maddelerden Korunma Yontemleri

Korozif maddelerle calisilan alanlarda en Onemli konu, ¢alisanlarin bu
maddelere maruz kalmadan gorevlerini yerine getirebilmeleridir. Korozif
maddeler ¢ok giicli kimyasallar oldugu i¢in, maruziyet meydana geldiginde
cogu zaman zarar ¢ok hizli gelisir. Bu nedenle korunma ydntemleri, is kazasi
olduktan sonra devreye girmek yerine, kazayi en bastan engellemeyi amaglayan
bir sistem olarak diisiiniilmelidir. Korozif maddelerle gilivenli calisma;
mithendislik kontrolleri, idari tedbirler, kisisel koruyucu donanim ve diizenli
egitim gibi bir¢ok unsurun birlikte uygulanmasini gerektirir.

2.6.1. Miihendislik Kontrolleri

Korozif maddelerin buhar1 ve gazi genellikle goriinmezdir ve ¢alisan fark
etmeden solunabilir. Bu nedenle ¢alisma ortaminda nitelikli havalandirma
sistemlerinin bulunmasi sarttir. Kimyasallarin yogun kullanildig: alanlarda lokal
emis sistemleri, kimyasal davlumbazlar veya aspirasyon sistemleri
kullanilmalidir. Ozellikle amonyak, klor veya nitrik asit gibi buharlasma 6zelligi
yiiksek olan maddelerin bulundugu boéliimlerde havalandirma sisteminin giiclii
olmasi1 maruziyet riskini ciddi Olgiide azaltir. Havalandirma sistemlerinin
diizenli olarak bakiminin yapilmasi da biiyiik 6nem tasir, aksi halde sistemler
gdrevini yerine getiremez.

Kimyasal tanklarin altinda ikincil bir koruma havuzu bulunmasi doékiilme
oldugunda maddenin yayilmasimi engeller. Kimyasal depolarinda zeminlerin
kaymaz ve kimyasala dayanikli malzemelerden yapilmasi da dnemlidir. Bazi is
yerlerinde, kimyasal tasima hatlar1 i¢in koruyucu boru sistemleri veya sizintiy1
otomatik algilayan sensorler kullanilir. Bu sensorler, sizintiy1 erken tespit ederek
hem ¢alisanlarin sagligini1 korur hem de biiyiik kazalarin oniine geger.

Korozif maddelerin depolandig1 alanlar mutlaka havalandirilmis, dogrudan
giines 15181 almayan ve sicaklik degisimlerine karsi korunan yerler olmalidir.
Asitler ve bazlar birbirinden uzak tutulmali, yan yana depolanmamalidir. Ciinkii
bu iki madde temas ettiginde siddetli reaksiyonlar ortaya cikabilir. Depolama

153



alanlarinda kimyasallarin diismesini Onlemek i¢in raflar dayanikli olmali ve
kimyasal kaplar1 devrilmeyecek sekilde sabitlenmelidir.

2.6.2. lidari Tedbirler

Kimyasal kaplarin iizerinde mutlaka tehlike isaretleri, icerik ve uyarilar
bulunmalidir. Yanlis etiketlenen veya etiketi olmayan kimyasallar, yanlis
kullanimlar ve ciddi kazalara sebep olur. Etiketlerin yam sira is yerinde
Giivenlik Bilgi Formlar1 (GBF/MSDS) kolay ulasilabilir olmal1 ve ¢aligsanlar bu
belgelerde yazan tehlikeleri bilmeli ve uygulamalidir.

Korozif maddelerle ¢alisirken uyulmasi gereken adimlar acik ve anlagilir
talimatlar haline getirilmelidir. Bu talimatlar ¢alisma alaninda goriiniir bir yere
astlmali ve calisanlar tarafindan diizenli olarak uygulanmalidir. Talimatlarda
ozellikle dokiilme durumunda yapilmasi gerekenler, kimyasala uygun ekipman
kullanimi ve ilk yardim adimlari net sekilde belirtilmelidir.

Korozif maddelerle c¢alisan herkes, diizenli olarak egitim almalidir.
Egitimlerde kimyasallarin 6zellikleri, etkileri, koruyucu donanim kullanimu, acil
durum yonetimi ve ilk yardim konular1 ele alinmalidir. Egitimlerin sadece teorik
olarak degil, uygulamali olarak yapilmasi da biiylik 6nem tasir. Caligsanlarin
egitim almamasi veya bilgilerini yenilememesi, is kazalarinin en Onemli
nedenleri arasindadir.

Baz1 caliganlarin saglik durumu korozif maddelerle calismaya uygun
olmayabilir. Astim gibi solunum rahatsizlig1 olan kisilerin gii¢lii kimyasal
buharlara maruz kalmasi tehlikeli olabilir. Bu nedenle c¢alisanlarin gorev
dagilimi yapilirken saglik riskleri géz 6niinde bulundurulmalidir.

2.6.3. Kisisel Koruyucu Donanim (KKD)

Korozif maddelerle c¢alisirken kullanilan kisisel koruyucu donanim,
maruziyetin 6nlenmesinde son derece dnemlidir. Ancak KKD tek basina yeterli
degildir; miihendislik ve idari kontrollerle birlikte kullanilmalidir.

Kimyasal eldivenler nitril, neopren, PVC veya butil kauguk gibi
maddelerden iiretilir. Hangi eldivenin hangi kimyasala uygun oldugu mutlaka
kontrol edilmelidir. Yanlis eldiven se¢imi, koruma saglamaz ve kimyasal
kolayca eldiveni eritebilir. Eldivenler diizenli olarak kontrol edilmeli, yirtik
veya aginmig olanlar hemen degistirilmelidir.

Korozif maddelerle calisirken kimyasal korumali gozlik veya yiiz siperi
kullanilmalidir. Baz1 maddeler sigrama riski tasidig1 icin sadece gozliik yeterli
olmayabilir; bu durumlarda tam yiiz siperi tercih edilmelidir.

Kimyasal buhari bulunan ortamlarda filtreli maskeler kullanilmalidir. Ancak
her kimyasal igin aym filtre uygun degildir. Ornegin organik buharlar icin farkls,
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asit gazlan igin farkh filtreler kullanilir. Yanls filtre kullanilmasi durumunda
maskenin koruma etkisi ortadan kalkar.

Kimyasal dayanimli tulumlar, onliikler ve ayakkabilar korozif maddelerle
calisirken gerekli olabilir. Ozellikle sigrama riski olan isler sirasinda viicut
tamamen kapatilmalidir. Kimyasal dayanimli onliiklerin tek kullanimlik veya
cok kullanimlik secenekleri vardir.

2.6.4. Giivenli Calisma Prosediirleri

Dokiilme durumunda g¢alisanlarin panige kapilmamasi, 6nceden belirlenmis
prosediirleri uygulamasi gerekir. Ik adim calisanlarmn giivenli alana ¢ekilmesini
saglamak, ardindan dokiilme kitlerini kullanarak kimyasali nétralize etmek veya
kontrol altina almaktir. Temizlik islemini yapacak kisiler uygun koruyucu
ekipman kullanmalidir.

Birgok is kazasi kimyasallarin karigtirilmasi sirasinda ortaya g¢ikar. Asitler
suya eklenirken ¢ok yavas ve kontrollii bir sekilde eklenmeli, asla su asidin
tizerine dokiilmemelidir. Ciinkii bu islem sirasinda siddetli 1s1 agiga cikar ve
sigrama riski olusur.

Kimyasal kaplarin taginmasi sirasinda kaplarin tam kapali olmasi, uygun
arabalarla tasinmasi ve diigmeyecek sekilde sabitlenmesi gerekir. Biiyiik hacimli
kimyasallar forklift veya 6zel kaldirma tertibatlariyla taginmalidir.

2.6.5. Acil Durum Yonetimi

Korozif madde kullanilan her calisma alaninda acil dus ve goz yikama
istasyonu bulunmalidir. Bu ekipmanlarin yerleri ¢alisanlar tarafindan bilinmeli,
yollar1 agik olmali ve diizenli olarak kontrol edilmelidir.

Calisanlar kimyasal dokiilmesi veya sizintist gibi durumlarda ne yapilacagini
ezberlemekle kalmamali, diizenli olarak tatbikatlarla pekistirmelidir. Tatbikatlar
is yerinin giivenlik kiiltiiriinii gii¢lendirir.

Korozif maddelerle temas eden bir kisinin en kisa siirede ilk yardimi almasi
gerekir. {1k yardim personelinin egitimi ve ulasilabilirligi nem tasir.

3. Sonug¢

Korozif maddeler, is saglig1 ve giivenligi acisindan en yiiksek risk grubunda
yer alan kimyasal maddelerden biridir. Bu maddelerle ¢alisilan her is yerinde,
calisanlarin sagligim korumak ve is kazalarmi dnlemek amaciyla kapsamli bir
giivenlik yonetim sistemi olusturmak gerekir. Korozif maddelerin etkileri hizli
gelistigi ve maruziyet ¢ogu zaman saniyeler i¢inde ciddi zararlara yol actigi
icin, alinacak dnlemlerin titizlikle uygulanmasi hayati 6nem tasir.
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Hazirlanan bu c¢aligmada korozif maddelerin tanimi, ozellikleri, viicut
iizerindeki etkileri ve korunmaya yonelik yontemler ayrintili sekilde
aciklanmigtir. Elde edilen bulgular gostermistir ki, korozif maddelerin giivenli
sekilde yonetilebilmesi icin {i¢ temel unsur mutlaka birlikte uygulanmalidir:
mithendislik kontrolleri, idari tedbirler ve kisisel koruyucu donanim. Bu
unsurlar tek bagina yeterli degildir; ancak birbirini tamamladiginda etkili bir
giivenlik ag1 olusturur.

Miihendislik kontrolleri, tehlikeyi kaynaginda ortadan kaldirmayr veya
azaltmayr amaglayan en etkili yontemlerden biridir. Dogru havalandirma
sistemleri, giivenli depolama alanlari, sizintiy1 Onleyen yapisal ¢oziimler ve
uygun tesis diizenlemeleri, korozif maddelerle giivenli c¢alismanin temelini
olusturur. Bu dnlemler dogru sekilde uygulandiginda maruziyet riski 6nemli
Olgiide azalir. Bununla birlikte miihendislik kontrollerinin siirekli bakim ve
denetim gerektirdigi unutulmamalidir. Calisanlarin fark edemeyecegi kiiciik bir
ariza bile biiylik kazalara yol agabilir.

Idari tedbirler ise ¢alisma diizenini giivenli hale getiren uygulamalardir. Ise
baslamadan oOnce verilen egitimler, etiketsiz veya yanlis etiketlenmis
kimyasallarin kullanimini engelleyen prosediirler, kimyasal giivenlik talimatlar:
ve diizenli tatbikatlar, is yerinde gilivenlik kiiltiiriiniin yerlesmesini saglar.
Giivenlik kiiltiiriiniin giiclii oldugu bir is yerinde ¢alisanlar tehlikeleri erken fark
eder, riski daha iyi yoOnetir ve acil durumlarda dogru adimlari atabilir. Bu
kiltiirtin  olugmas1 ise yalmizca yazili kurallarla degil, siirekli egitim ve
uygulamali pratiklerle miimkiindiir.

Kisisel koruyucu donanim, korozif maddelerle yapilan isin ayrilmaz bir
parcasidir. Eldivenlerden gozlik ve yiiz siperi kullanimina, solunum
koruyucularindan kimyasal dayanimli kiyafetlere kadar pek cok ekipman,
dogrudan calisanin sagligim korur. Ancak KKD’nin etkili olabilmesi i¢in dogru
secilmesi, diizenli kontrol edilmesi ve uygun sekilde kullanilmas1 gerekir. Yanlis
secilmis bir eldiven veya uygunsuz bir gozliik, ¢aligan1 korumak bir yana, daha
biiylik risklere bile yol acabilir. Bu nedenle c¢aliganlarin KKD kullaniminda
bilingli ve dikkatli olmasi son derece dnemlidir.

Sonug olarak, korozif maddelerle ¢aligilan is yerlerinde giivenligi saglamak
tiim c¢alisanlarin ortak sorumlulugudur. Isverenler giivenli calisma ortamim
olusturmakla yiikiimlii olsa da, g¢alisanlarin da verilen talimatlara uymasi,
koruyucu ekipman kullanmas1 ve riskleri fark ettigi anda bildirmesi gerekir.
Korozif maddelerle ilgili risklerin tamamen ortadan kaldirilmasi ¢ogu zaman
miimkiin degildir; ancak bu risklerin kontrol altina alinmasi miimkiindiir ve
dogru uygulandiginda kazalarin biiyiik cogunlugu 6nlenebilir.
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Korozif maddelerle giivenli bir sekilde ¢alismak, ancak bilgili, hazirlikli ve
bilingli bir is giicliyle miimkiindiir. Bu nedenle is yerlerinin kimyasal giivenligi
stirekli giincel tutmasi, ¢alisanlarin egitimlerini diizenli olarak yenilemesi ve is
saghgr ve gilivenligi kiiltiiriinii is siireglerinin ayrilmaz bir pargasi haline
getirmesi gerekmektedir. Hazirlanan bu c¢alisma, korozif maddelere dair temel
bilgilerin yan1 sira, pratikte uygulanabilir korunma yontemlerini de ayrintili ve
sade bir sekilde sunarak hem calisanlara hem de is yerlerine yol gdstermeyi
amaglamaktadir.
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11. Bolum

Is Yerinde Kisisel Hijyen ve Onemi:
Kuramsal Temeller, Sektorel Uygulamalar ve
Literatiir Temelli Bir Degerlendirme

Nergis KARABAK!', Ash Ece ACAR FiLiZCi? Dilek OZTAS?
Ger¢ek BUDAKY, Ergiin ERASLAN?

Giris

Kisisel hijyen, is yerlerinde ¢alisan sagligin1 korumak i¢in gerekli olan en
temel davranislar biitiintidiir. Bu kavram, yalnizca bireyin kendi temizligi ile
sinirl olmayip, ayni zamanda caligma ortamindaki risklerin azaltilmasi, mesleki
hastaliklarin 6nlenmesi ve {iretim kalitesinin siirdiiriilmesi agisindan da kritik
bir role sahiptir. Diinya genelinde yapilan pek ¢ok c¢aligsma, hijyen eksikliginin
is kazalari, mesleki maruziyetler ve bulasic1 hastaliklarin yayilimi iizerindeki
belirleyici etkisini ortaya koymaktadir (Bal & Ede, 2018; Demir & Yildiz,
2022).

Tiirkiye’de Gilines ve arkadaglar1 (2025), is sagligi ve giivenligi ile is hijyeni
arasindaki iliskiyi SWOT analizi ile incelemis ve hijyen uygulamalarimin genel
ISG Kkiiltiiriiniin ayrilmaz bir pargasi oldugu sonucuna ulagmistir. Calismanin
bulgulari, hijyen davraniglarinin yalnizca bireysel bir sorumluluk olmadigin;
igsveren politikalari, egitim siiregleri ve kurumsal kiiltiir ile giicli sekilde
baglantili oldugunu gostermektedir.

Sanayi, gida tretimi, saglik, gemi sokiimii ve ofis ortami gibi farkl is
kollarinda hijyen eksikligi farkli riskler dogursada, ortak sonug calisan sagligina
ve igletme verimliligine yonelik tehditlerin artmasidir. Ornegin gemi sokiim
sektoriinde yiiriitiillen bir ¢alismada hijyen eksikligi, agir metal maruziyetinde
kayda deger artisa neden olmustur (Hasanli et al., 2023). Gida sektdriinde ise
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calisan hijyeni {riin kalitesi ve halk saglig1 {izerinde dogrudan belirleyici bir
faktor olarak tanimlanmaktadir (Parlak, 2020; Tayar, 2014).

Bu baglamda, kisisel hijyen modern is yasaminda yalnizca bir saglik
gerekliligi degil, ayn1 zamanda is yeri performansi ve Orgiitsel risk yonetimi
agisindan stratejik bir unsurdur.

2. Kuramsal Cerceve: Is Hijyeni ve Kisisel Hijyen Iliskisi

2.1. Is hijyeni kavram

Is hijyeni, ¢aliganlarin saghigm tehdit eden fiziksel, kimyasal ve biyolojik
tehlikelerin ¢alisma ortaminda tanimlanmasini, bu tehlikelere yonelik
Olglimlerin yapilmasint ve maruziyet seviyelerinin bilimsel yoOntemlerle
degerlendirilmesini kapsayan sistematik bir disiplindir (Kilig, 2021). Is hijyeni
yalnizca mevcut tehlikelerin belirlenmesi ve Olgiilmesi ile sinirli olmayip,
tehlikelerin kaynaginda yok edilmesini ve ¢alisan iizerindeki etkilerinin
minimize edilmesini amaglayan biitiinciil bir yaklasimi ifade eder.

Is hijyeni uygulamalari; ortam havas1 Olgiimleri, giiriilti ve titresim
analizleri, kimyasal maddelerin siiflandirilmas1 ve biyolojik risklerin kontroli
gibi genis bir yelpazede teknik faaliyetleri icerir. Ayrica, tehlikelerin risk
degerlendirmesi c¢ercevesinde Onceliklendirilmesi ve siirekli iyilestirme
anlayisiyla kontrol onlemlerinin izlenmesi de bu disiplinin temel bilesenleri
arasindadir.

Bu kapsamda is hijyeni siireci, kontrol hiyerarsisi olarak adlandirilan ve
riskleri en etkili sekilde azaltmayir amaglayan bir yonetim mekanizmasi ile
biitiinlegir. Bu hiyerarsi:

1. Tehlikenin ortadan kaldirilmasi,

2. Tkame edilmesi,

3. Miihendislik kontrolleri,

4. Yonetsel diizenlemeler,

5. Kisisel koruyucu donanimlar
asamalarindan olusur.

Kontrol hiyerarsisi incelendiginde, kisisel koruyucu donanimlarin en son
asamada yer aldig1 goriiliir. Bu durum, is hijyeninin kisisel hijyeni 6nceleyen ve
caligma ortamindaki riskleri miimkiin olan en {ist seviyede kaynaginda kontrol
etmeye odaklanan teknik ve sistematik bir temel sundugunu gostermektedir.
Dolayisiyla is hijyeni, kisisel hijyen uygulamalarmin etkinligini artiran ve
siirdiiriilebilir hale getiren temel bir is saglig1 ve glivenligi unsurudur.
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2.2. Kisisel hijyen kavram

Kisisel hijyen, calisanlarin bedensel temizlik ve sagliklarin1 korumak ig¢in
uyguladiklar1 davraniglart igerir. Bu davraniglar; diizenli el yikama, i sonrasi
dus, uygun is kiyafeti giyme, sa¢ ve sakal diizenine dikkat etme, tirnaklarin
temizligi, kisisel koruyucu donanimlarin dogru ve diizenli kullanimi gibi
unsurlar1 kapsar (Bal & Ede, 2018). Kisisel hijyen; calisanlarin yalnizca
kendilerini korumasini degil, ayn1 zamanda ¢aligma ortaminin ve ekipmanlarin
kontaminasyon riskinin azaltilmasin1 da hedefler. Ozellikle gida, saglik ve
kimyasal {iretim gibi sektorlerde kisisel hijyen, {iriin giivenligi ve halk
sagligimin korunmasinda kritik rol oynar.

Kisisel hijyen eksikligi yalnizca saglik agisindan degil, is kazalar1 ve mesleki
maruziyetler agisindan da risk olusturur. Ornegin yagli ellerin kaygan
ylzeylerde calismasi, makine kullaniminda ciddi kazalara yol agabilir. Ayni
sekilde, kimyasal madde bulagmuis is kiyafetleriyle yemekhane alanina gecilmesi
capraz bulagma riskini artirir. Bu nedenle kisisel hijyen uygulamalari, is sagligi
ve giivenligi yonetim sistemlerinin ayrilmaz bir bilesenidir.

2.3. Kavramlarin birbirini tamamlayici yapisi

Is hijyeni “ortam1” kontrol eder, kisisel hijyen ise “calisam1” korur. Bu
durum, hijyen yOnetiminin iki seviyeli bir savunma sistemi olusturdugunu
gostermektedir:

* Ortam kaynakli tehlikeler is hijyeni ile azaltilir,

+ Kalan riskler ¢alisan hijyeni ile minimize edilir.

Giines et al. (2025), is hijyeni siireclerinin gii¢lii oldugu is yerlerinde kisisel
hijyen davramglarimin daha kolay yerlestigini, bunun da ISG Kkiiltiiriiniin
olgunluk seviyesini olumlu etkiledigini belirtmektedir. Ayrica hijyen
yonetiminde basari, igveren politikalari, egitim faaliyetleri, davranis degisikligi
ve calisgan katilimi ile dogrudan iliskilidir. Siirekli egitim, izleme ve geri
bildirim  mekanizmalart  olmadan  kisisel  hijyen  aliskanliklarinin
stirdiiriilebilirligi zayiflayabilir.

Sonug olarak is hijyeni ve kisisel hijyen birbirinden bagimsiz degil, aksine
birbirini tamamlayan iki stratejik unsurdur. Etkin bir i hijyeni uygulamasi,
caligsanlarin kisisel hijyen kurallarina uyumunu tesvik ederken; calisanlarin
hijyen bilinci de is hijyeni Onlemlerinin etkinligini artirarak is sagligr ve
giivenligi performansini biitiinsel olarak yiikseltir.
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3. Literatiirde Kisisel Hijyene Yonelik Bulgular

3.1. Tiirkiye’de hijyen iizerine yapilan calismalar

Tiirkiye’de kisisel hijyene yonelik calismalar, sektdrlere gore farklilagmakla

birlikte ortak bir bulguya isaret etmektedir: Hijyen eksikligi, mesleki riskleri
ve bulasic1 hastalik maruziyetini artirmaktadir. Ozellikle agir sanayi, saglik
hizmetleri ve gida tiretimi gibi sektorlerde hijyen davraniglari, hem calisan
sagligint hem de iirlin/hizmet giivenligini dogrudan etkiler.

» Giines et al. (2025): ISG—is hijyeni iliskisinin kurumsal kiiltiir ile i¢ ige
oldugunu ortaya koymus, hijyen bilincinin egitim ve yonetsel
politikalarla giiclendigini belirtmistir.

* Hasanh et al. (2023): Gemi sokiim is¢ilerinde hijyen yetersizliginin agir
metal birikimine yol actigim1 ve solunum sistemi hastaliklarini artirdigini
saptamistir.

* Demir & Yildiz (2022): Hijyen uygulamalarina uyumun artirilmasiyla
kronik rahatsizliklarin azaldigini géstermis, 6zellikle kimya sektoriinde el
hijyeni egitimlerinin 6nemine dikkat cekmistir.

* Bulut & Kasarca (2016): Kisisel hijyen eksikliginin, 6zellikle makineler
ve kesici aletlerle calisilan ortamlarda is kazasi oranlarimi yiikselttigini
vurgulamigtir.

* Yalc¢in ve Sahin (2019): Saglik calisanlari {izerinde yiiriittiikleri caligmada,
el hijyenine uyumun hasta giivenligi i¢in kritik oldugunu belirtmislerdir.

Bu caligmalar Tiirkiye’de hijyen farkindaliginin artirilmasina yonelik egitim,
gbzetim ve davranigsal iyilestirme programlarinin gerekli oldugunu
ortaya koymaktadir.

3.2. Uluslararasi analizler

Uluslararas1 literatiir, kisisel hijyeni kiiresel is sagligi standartlariin
vazgecilmez unsuru olarak ele almaktadir. Birgok arastirma, ¢alisanlarin hijyen
aligkanliklarinin; sektdrel tehlikeler, sosyokiiltiirel faktorler ve igveren destegi
ile yakindan iligkili oldugunu gostermektedir.

* Steer & Langley (2020), tehlikeli is kollarinda (madencilik, kimyasal
iretim vb.) kisisel hijyenin yasam kurtarici nitelikte oldugunu vurgulamig
ve hijyen ihlallerinin 6liimciil sonuglar dogurabilecegini belirtmistir.
* Viramgami et al. (2020), COVID-19 pandemisi siirecinde el hijyeninin
hem toplumsal hem de mesleki bulag riskini dramatik bigimde
diislirdiiglinii bilimsel kanitlarla ortaya koymustur.

Bu bulgular, kisisel hijyen uygulamalarmin giiclendirilmesinin; bulasici

hastaliklarin kontrolii, kazalarin 6nlenmesi ve is giicli verimliliginin korunmast
icin kiiresel bir zorunluluk oldugunu gdstermektedir.
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4. Kisisel Hijyenin Saghk Uzerindeki Etkileri

4.1. Bulasic1 hastaliklarin yayihmina etkisi

Is yerleri, temas bazli bulasict hastaliklarin hizla yayildig1 ortamlardir.
Ozellikle COVID-19 siirecinde el hijyeninin, solunum hijyeninin ve yiizey
temizliginin bulagiciligt %30-50 oraninda azalttigi bilimsel ¢aligmalarla
gosterilmistir (Viramgami et al., 2020).

4.2. Kimyasal maddelere maruziyet

Kimyasal maddeler cilt yoluyla emilebilir ve yeterli hijyagir saen
saglanamadiginda sistemik saglik sorunlarina yol agabilir. Bulut & Kasarci
(2016), agir sanayide ¢alisan isgilerin yiizeysel el temizligi yapmamasi halinde
solvent ve yag maruziyetinin arttirdig1 bildirmektedir.

4.3. Gida kaynakh riskler

Gida sektoriinde calisan hijyeni, en kritik kontrol noktalarindan biridir.
Parlak (2020), personel hijyeninin yetersiz olmasinin gida kaynakli salginlarin
temel nedenlerinden biri oldugunu bildirmistir.

4.1. Bulasici hastaliklarin yayihmina etkisi

Is yerleri, ayn1 ortamin uzun siire paylasilmasi nedeniyle temas bazli bulasici
hastaliklarmn hizla yayilabildigi alanlardir. Ozellikle kapali ortamda ¢alisanlarda
solunum yolu enfeksiyonlari, gastrointestinal hastaliklar ve  deri
enfeksiyonlarmin goriilme sikligt daha yiiksektir. COVID-19 pandemisi
siirecinde, dogru uygulanan el hijyeni, solunum hijyeni ve yiizey temizlik
protokollerinin bulasiciligi %30-50 oraninda azalttigi bilimsel caligmalarla
gosterilmistir (Viramgami et al., 2020). Bu nedenle, diizenli el yikama, maske
kullanim1 ve tek kullanimlik mendil tercihleri bulagin engellenmesinde temel
uygulamalardir.

4.2. Kimyasal maddelere maruziyet

Kimyasal maddeler yalnizca solunum yoluyla degil, cilt yoluyla da viicuda
niifuz edebilir. Yetersiz kisisel hijyen; solventler, yaglar, agir metaller ve toksik
kimyasallarin deri bariyerini agmasma neden olarak dermatit, alerjik
reaksiyonlar, zehirlenmeler ve uzun vadede kanserojen etkilere yol acabilir.
Bulut & Kasarci (2016), agir sanayide c¢alisan isgilerin yiizeysel el temizligi
yapmamasit  halinde kimyasal maruziyetin ciddi bicimde arttigini
vurgulamaktadir. Ayrica kirli ig kiyafetlerinin is dig1 alanlara taginmasi, hem
calisan hem de yakin gevresi agisindan ¢apraz bulagsma riski olusturmaktadir.
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4.3. Gida kaynakh riskler

Gida sektoriinde calisan hijyeni, HACCP ve benzeri gida gilivenligi yonetim
sistemlerinde kritik kontrol noktalarinin basinda gelmektedir. Yetersiz el ve
giysi temizligi, mikroorganizmalarin gidaya bulagsmasina sebep olarak toplum
saglhigin1 tehdit eder. Parlak (2020), personel hijyeninin zayif oldugu
isletmelerde gida kaynakli salginlarin daha sik goriildigiinii bildirmistir. Ayrica,
miicevher ve taki kullaniminin, uzun tirnaklarin veya eldivenlerin uygunsuz
kullaniminin kontaminasyonu artirdig1 belirtilmektedir.

4.4. Psikososyal ve verimlilik yonii

Hijyen uygulamalar1 yalmzca fiziksel saglig1 degil, ¢alisanlarin psikososyal
iyilik halini ve i verimliligini de etkiler. Temiz bir goriiniim ve saglikli ¢alisma
aligkanliklari; 6zsaygiy1 artirir, ise bagliligi destekler ve devamsizlik oranlarini
azaltir (Steer & Langley, 2020). Buna karsilik kotii hijyen kosullar; stres, utang,
motivasyon kaybi ve is performansinda diislis gibi olumsuz sonuglara yol
agabilir.

5. Sektorel Uygulamalar

5.2. Sanayi ve metal isleme sektorii

Sanayi ortamlarinda yag, kir ve kimyasal buharlar isgilerin maruziyet
seviyelerini artirir. Bulut ve Kasarct (2016), kisisel hijyenin zayif oldugu
isletmelerde kaza oranlarinin yiikseldigini ifade etmektedir.

5.3. Gemi sokiim sektorii

Hasanl1 et al. (2023), agir metal maruziyetinin kisisel hijyen eksikligi ile
dogrudan iliskili oldugunu belirlemistir. Bu sektdrde dus alma, temiz is kiyafeti
kullanma ve yiiz temizligi hayati 6nem tasir.

5.4. Ofis ortamlar
Demir & Yildiz (2022), ofislerde temel hijyen eksikliklerinin dahi virilis ve
bakteri yayilimina neden olabilecegini gostermistir.

5.1. Gida endiistrisi

Gida tretiminde hijyen eksikligi yalnizca isletmeyi degil toplum sagligini
dogrudan tehdit eder. Tayar (2014) ve Kogak (2015), gida sektdriinde hijyenin
iretim giivenligini belirleyen en kritik degisken oldugunu vurgulamistir.
Mikroorganizma bulaslari, gida zehirlenmeleri ve salgin hastaliklar gogu zaman
calisan hijyenindeki aksakliklardan kaynaklanmaktadir.

Gida endiistrisinde ¢alisan hijyeninin etkili olmasi igin:
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* Eldiven ve bone kullanima,

* Sik el yikama prosediirleri ve uygun dezenfektan se¢imi,

e Capraz bulagmayi Onleyici kurallarin uygulanmasi (temiz—kirli alan
ayrimi),

* Diizenli saglik taramalar1 ve bulasici hastalik takibi,

* Egitim ve davranigsal farkindaligin siirekli izlenmesi zorunludur.

5.2. Sanayi ve metal isleme sektorii

Sanayi ortamlari; yag, kir, kimyasal buharlar, metal parcaciklar ve giriiltii
gibi cesitli risk faktorlerini bir arada barindirir. Kisisel hijyen eksikligi, cilt
hastaliklart ve kimyasal emilim riskini artirirken; yagh eller veya kirli
ekipmanla ¢alisma is kazalarini tetikler.

Bulut ve Kasarci (2016), kisisel hijyeni diisiik seviyede olan metal isleme
tesislerinde kaza oranlarmin ve maruziyet kaynakli meslek hastaliklarinin daha
yiiksek oldugunu saptamistir. Bu sektorde:

» {5 bitiminde dus ve yiiz temizligi,

« Kirli is kiyafetlerinin steril ortamlara tasinmamast,

* Solvent temasindan sonra uygun temizlik prosediirlerinin uygulanmasi

hayati 6nem tasir.

5.3. Gemi sokiim sektorii

Gemi sokiim sektdrii, asbest, kursun, kadmiyum ve yagh atiklar gibi ¢oklu
tehlikelerin bulundugu yiiksek riskli ig kollarindan biridir. Hasanli et al. (2023),
iscilerin kisisel hijyen eksikliginin agir metal birikimine ve ciddi solunum
sistemi hastaliklarina yol a¢tigini tespit etmistir.

Bu sektorde giivenli ¢alisma igin:

* Her vardiya sonunda dus alma,

* Kirli PPE’nin i disina gikarilmamasi,

* Tirnak ve sa¢ temizligine onem verilmesi,

* Solunum koruyuculariin dogru kullanimi zorunludur.

5.4. Ofis ortamlar

Diisiik riskli olarak degerlendirilen ofislerde dahi hijyen eksiklikleri, viral ve
bakteriyel enfeksiyonlarm hizla yayilmasina neden olabilir. Demir & Yildiz
(2022), ortak yiizeylerin (klavye, masa, kap1 kolu vb.) enfeksiyon zincirinde
kritik rol oynadigini gostermistir.

Bu nedenle ofislerde:

* Diizenli el dezenfeksiyonu,
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* Ortak ylizeylerin rutin temizligi,
* Havalandirma ve i¢ hava kalitesinin iyilestirilmesi,
* Kigisel esyalarin ortak kullaniminin kisitlanmasi 6nem tagir.

5.5. Saghk sektorii

Saglik calisanlar1 hem kendi sagliklar1 hem de hasta giivenligi agisindan
kisisel hijyenin en kritik oldugu gruplardan biridir.

* El hijyeni kurallarina uyumun, saglik hizmeti kaynakli enfeksiyonlar

%50’ye kadar azalttig1 bildirilmektedir (WHO, 2022).

* Taki ve uzun tirnak kullaniminin patojen bulasini artirdig1 kanitlanmistir.

* Uygun PPE kullanim1 bulagici hastalik riskini belirgin sekilde azaltir.

Bu nedenle saglik hizmetlerinde hijyen, yalnizca bireysel degil profesyonel
etik bir yilikiimliiliik olarak tanimlanmaktadir.

6. is Hijyeni Ol¢iimleri ve Yonetmelik

Tirkiye’de is hijyeni Olclimleri, c¢alisan maruziyetlerinin  bilimsel
yontemlerle degerlendirilmesi ve is sagligi risklerinin kontrol altina alinmasi
acisindan zorunlu bir siirectir. Is hijyeni dlgiimleri; fiziksel (giiriiltii, titresim,
aydinlatma, 1s1), kimyasal (ugucu organik bilesikler, agir metaller, tozlar) ve
biyolojik (bakteri, viriis, kiif sporlar1) tehlikelere yonelik parametreleri kapsar.

Bu 6lglimlerin amact:

* Calisanlarin maruz kaldig riskleri nicel olarak belirlemek,

* Limit degerler ile karsilagtirarak risk seviyesini degerlendirmek,

* Kontrol hiyerarsisine uygun sekilde iyilestirme tedbirlerini planlamak,

* Maruziyetin uzun vadeli saglik etkilerini izlemek ve Onlemek, olarak

Ozetlenebilir.

Tirkiye’de is hijyeni Olgiimleri, asagidaki mevzuatlar kapsaminda
yiirtitiilmektedir:

* 6331 Sayil Is Saghg ve Giivenligi Kanunu,

e (Calisanlarin Saglik ve Giivenlik Risklerinden Korunmalarina Dair

Y 6netmelik,

« Kimyasal Maddelerle Calismalarda Saglik ve Giivenlik Onlemleri
Yonetmeligi,

* Kanserojen ve Mutajen Maddelerle Calismalarda Saglik ve Giivenlik
Y 6netmeligi,

e Giiriiltii ve Titresim Y Onetmelikleri,
* Tozla Miicadele Yonetmeligi.
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Bu yonetmelikler, igverenin risk degerlendirmesi yapmasini, periyodik
dl¢iim ve izleme faaliyetlerini yiiriitmesini zorunlu kilar. Ol¢iim sonuglari limit
degerlerin lizerinde oldugunda iyilestirme faaliyetleri derhal baslatilmalidir.

Kilig (2021), ¢evresel maruziyet Slglimleriyle kisisel hijyen davranislarinin
birlikte analiz edilmesinin daha etkin bir risk yonetimine yol agtigin
vurgulamistir. Caliganlarin el temizligi, koruyucu donanim kullanimi ve kiyafet
hijyeni, 6l¢lim sonuglarinin iyilestirilmesinde kritik tamamlayic1 unsurlardir.

Sonug olarak, is hijyeni dl¢limleri yalnizca teknik bir siire¢ degil; calisan
odakli hijyen politikalariyla desteklendiginde anlamli ve siirdiiriilebilir bir
saglik koruma sistemi haline gelmektedir.

7. COVID-19 Pandemisinin Hijyen Kiiltiiriine EtKisi

Pandemi, global is yerlerinde hijyen kiiltiiriinii doniistiirmiis ve bircok
uygulamay1 kalict héle getirmistir. Viramgami et al. (2020), pandemi
doneminde kisisel hijyen farkindaliginin mesleki bulasmay1 dramatik bigimde
azalttigin1 gostermektedir.

COVID-19 pandemisi, is yerlerinde hijyen farkindaligini kalict olarak
artirmisttr. WHO (2022), pandemi sonrasi donemde isletmelerin hijyen
yatirimlarini ortalama %45 oraninda artirdigini bildirmektedir.

Pandemi sonrasi yeni hijyen yaklasimlari:

e Ofislerde diizenli yiizey dezenfeksiyonu,

¢ Ortak ekipman kullaniminin siirlandirilmasi,

e Solunum hijyeni uygulamalari,

¢ Dijital hijyen (klavye, telefon temizligi) gibi yeni uygulamalardir.

Bu siireg, hijyenin artik yalnizca saglik sektorii i¢in degil, tiim sektdrler igin
kurumsal bir zorunluluk haline geldigini gostermistir.

Pandemi sonrasi donemde birgok isletmede hijyen uygulamalarinin
kalicilastigi; temizlik ve dezenfeksiyon sikliginin artirilmasi, hijyen
egitimlerinin  diizenli héle getirilmesi, el antiseptigi istasyonlarnin
yayginlagtirtlmast ve solunum hijyeni protokollerinin giiclendirilmesi gibi
uygulamalarin slirdiiriildiigli ¢esitli uluslararasit raporlarda belirtilmektedir
(WHO, 2022; ILO, 2021).

8. Davramissal Boyut ve Kurumsal Kiiltiir

Hijyen davranislarmin siirdiiriilebilir olmasi, yalnizca ¢alisanin bilgi diizeyi
ile degil, kurum kiiltiirli, yonetim yaklasimi ve oOrgiitsel motivasyon ile
iligkilidir. Giines et al. (2025), hijyenin kurumsal kiiltiiriin olgunluk diizeyinin
bir gostergesi oldugunu belirtmektedir.

Calisanlarin hijyen davraniglarini etkileyen unsurlar:
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e Yonetim destegi,

e [Egitim kalitesi,

¢ (Calisma yogunlugu,

e Gorsel hatirlaticilar,

e Gozetim ve geri bildirim mekanizmalart.

9. Ekonomik ve Orgiitsel Etkiler

Hijyen uygulamalar1 isletme ekonomisi acisindan somut ¢iktilar iiretir:

e Devamsizlik orani azalir,

o Uretim siireclerindeki kayiplar diiser,

¢ (Gida ve ilag sektoriinde iiriin giivenligi artar,

e Isyeri itibar1 giiglenir,

o Is kazalar1 azalir (Parlak, 2020; Giines et al., 2025).

Hijyen, bu baglamda isletmenin rekabet giiciinii dogrudan etkileyen bir
degiskendir.

10. Sonug ve Oneriler

Bu yazida, kisisel hijyenin is saglig1 ve giivenligi agisindan kritik 6nemi
kapsamli bir sekilde ele alinmig; sektorel uygulamalar, pandemi ile birlikte
degisen hijyen aligkanliklari, is hijyeni dl¢iim siirecleri ve kurumsal kiiltiiriin
rolii birlikte degerlendirilmistir. incelenen literatiir, kisisel hijyenin yalmizca
bireysel bir davramislar biitiinii olarak degil, is yerlerinde siirdiiriilebilirlik,
verimlilik ve calisan sagligin1 dogrudan etkileyen stratejik bir konu olarak
goriilmesi  gerektigini  gdstermektedir. Hijyen eksikligi, hem meslek
hastaliklarinin artmasimma hem de iiretim siireglerinin aksamasina yol agarak
isletme performansii olumsuz etkileyebilmektedir. Bu nedenle is yerlerinde
etkili hijyen politikalarmin gelistirilmesi, ¢alisanlarin diizenli olarak egitilmesi
ve maruziyet seviyelerinin is hijyeni Ol¢limleriyle kontrol altinda tutulmasi
gerekmektedir.

Uzun vadeli basart i¢in hijyen uygulamalarinin davramigsal yoniiniin
desteklenmesi; calisan katilimini, yonetsel destegi ve kurumsal kiiltiiriin hijyen
odakli yapilandirilmasint zorunlu kilmaktadir. Bu iki boyutun birlikte
yonetilmesi, hem mevcut saglik risklerini azaltmakta hem de calisanlarin
refahin1 ve motivasyonunu artirarak is giicii kayiplarinin oniine ge¢mektedir.
Sonug olarak, is hijyeni ve kisisel hijyenin biitiinlesik bir yaklagimla ele
alinmasi, daha giivenli, saglikli ve yiliksek performanslh ¢alisma ortamlarimin
olusturulmasina 6nemli katkilar saglayacaktir.
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12. Bolum

Tetanoz Hastahig: ve
Is Saghg Acisindan Degerlendirilmesi

Sevilay CANSIZ!, Ash Ece ACAR FiLiZCi? Dilek OZTAS?
Ger¢ek BUDAKY, Ergiin ERASLAN®

Ozet

Tetanoz, Clostridium tetani adl1 bakterinin sebep oldugu akut ve potansiyel
olarak oOliimciil bir enfeksiyon hastaligidir. Toprak, toz ve hayvan diskisinda
yaygin olarak bulunan bu bakteri, genellikle agik yaralar veya delinmeler
yoluyla viicuda girer. Bakterinin iiretti§i tetanospazmin adli ndrotoksin sinir
sistemine etki ederek kas spazmlarina, sertlige ve solunum giicliigline yol agar.
Bu makalede tetanoz hastaliginin etkeni, patogenezi, epidemiyolojisi, agilanma
oranlar1 ve is sagligl acisindan 6nemi degerlendirilmistir. Ayrica Tiirkiye ve
diinyadan elde edilen giincel veriler 1s181nda erigkin bagisiklama programlarinin
giiclendirilmesine yonelik oneriler sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Tetanoz, Clostridium tetani, Asi, s Saghigi,
Bagisiklama

1. Giris

Tetanoz, insanlik tarihinin bilinen en eski ve en Oliimciil bakteriyel
enfeksiyonlarindan biridir. Hastaliin etkeni olan Clostridium tetani, ¢evrede
yaygin olarak bulunan, gram pozitif ve spor olusturan bir bakteridir. Bu
mikroorganizma, anaerobik kosullarda toksin {iireterek sinir sisteminde geri
doniisii olmayan hasarlara neden olur. Ozellikle gelismekte olan iilkelerde,
yetersiz bagigiklama programlari ve asi farkindaliginin diisiik olmasi nedeniyle
tetanoz halen ciddi bir halk saglig1 sorunu olmaya devam etmektedir (Dogan et
al., 2023; Seyman, Oztiirk, Kaya & Yildiz, 2022).
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Tetanozun bulagsmas1 genellikle kontamine toprak, pasli metal, hayvan
diskis1 veya yaralanma sonucu olusan acgik deri lezyonlar1 araciligiyla
gergeklesir. Sporlarin ¢evresel direnglerinin yiliksek olmasi, bakterinin uzun stire
canli kalmasina olanak tanir. Bu nedenle, 6zellikle tarimsal faaliyetlerin yogun
oldugu bolgelerde ve gelismekte olan iilkelerde enfeksiyon riski oldukca
yiiksektir (Vitale, Giuffrida, Rizzo & Bianchi, 2024).

Diinya Saghk Orgiiti (DSO) verilerine gore, kiiresel asilamadaki
ilerlemelere ragmen her yil binlerce tetanoz vakasi bildirilmektedir. Bu durum,
asilama oranlarindaki bolgesel farkliliklarin, hatirlatma dozlarmin eksikliginin
ve eriskin bagisikligiin siirdiiriilememesinin hald énemli bir sorun oldugunu
gostermektedir (Rahman et al.,, 2023). Tirkiye oOzelinde bakildiginda ise,
Genisletilmis Bagisiklama Programi ile ¢ocukluk c¢agi asilamalarinda basari
saglanmis olsa da, erigkin niifusun biiyiik bir kisminda antikor diizeylerinin
koruyucu seviyenin altinda oldugu bildirilmektedir (Sayar, Dogan & Kara,
2022).

Tetanozun tamamen agiyla Onlenebilir bir hastalik olmasina kargin,
stirdiiriilebilir bagisikligin saglanamamasi ve 6zellikle riskli meslek gruplarinda
farkindalik eksikligi, bu hastaligin hélen kiiresel dlcekte 6nemini korudugunu
ortaya koymaktadir.

2. Tetanozun Etkeni ve Patogenezi

Tetanozun etkeni, dogada yaygin bulunan Clostridium tetani adli zorunlu
anaerob, gram pozitif ve spor olusturan bir bakteridir. Mikroskop altinda davul
tokmagi seklinde goriilen bu bakteri, terminal konumdaki dayanikli sporlar
sayesinde ¢evresel kosullara uzun siire direng gosterebilir (Dogan et al., 2023;
Yu, Lin, Zhao & Wei, 2024). Sporlar, toprakta ve hayvan digkisinda onlarca yil
canli kalabilir ve genellikle derin kesikler, delinme yaralar1 veya steril olmayan
dogum kosullari araciligiyla viicuda girer.

Oksijensiz ortamlarda bakterinin vejetatif formu aktive olur ve hastaligin
klinik tablosundan sorumlu tetanospazmin adli norotoksin iiretilir (Kolsuz,
Giilli, Karahan Koger & Ergoniil, 2025). Bilinen en giiclii biyolojik
toksinlerden biri olan tetanospazmin, periferik sinir uglarindan merkezi sinir
sistemine tasimnarak GABA ve glisin gibi inhibitér ndrotransmitterlerin
salinimin1 engeller (Seyman, Oztiirk, Kaya & Yildiz, 2022). Bunun sonucu
olarak motor ndronlarda siirekli uyarim meydana gelir ve istemsiz kas
kasilmalar1 olusur.

Kas spazmlar1 genellikle ¢gene ve boyun kaslarinda baglar (“trismus”) ve
ilerleyen donemde tiim viicuda yayilabilir. Siddetli olgularda omurga arkaya
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dogru egilir (“opisthotonus”), otonom sistem tutulumu ise tasikardi, terleme ve
hipertansiyonla kendini gdsterebilir (Yu et al., 2024).

Patogenezde bakterinin kendisinden cok salgiladigi toksin belirleyicidir.
Toksin miktar1 ve bireyin bagisiklik diizeyi hastalifin siddetini etkiler. Daha
once asilanmis bireylerde olusan antikorlar toksini notralize ederek hastaligi
onleyebilir (Rahman et al.,, 2023). Dolayisiyla diizenli asilama, tetanozun
biyokimyasal diizeyde gelisimini engelleyen temel koruyucu mekanizmadir.

Tetanozun patogenezi bakterinin dogrudan doku hasarindan ziyade,
ndrotoksinin sinir sistemi lizerindeki geri doniissiiz etkilerine dayanir. Sporlarin
cevresel direnci ve toksinin yliksek biyolojik giicii nedeniyle hastalik, modern
asilama stratejilerine ragmen kiiresel diizeyde énemini korumaktadir (Kolsuz &
Ergoniil, 2025).

3. Klinik Bulgular ve Tam Yontemleri

Tetanozun kulucka siiresi genellikle 4 ila 14 giin arasinda degismekle
birlikte, enfeksiyonun giris yeri ve spor yikiine gore 3 ila 21 giine kadar
uzayabilir. Kisa kulugka siiresi genellikle daha agir seyirle iliskilidir (Kolsuz,
Gillii, Karahan Kocer & Ergéniil, 2025). Hastaligin klinik bulgulari, bakterinin
kendisinden ¢ok salgiladigi norotoksin olan tetanospazminin sinir sistemi
tizerindeki etkilerinden kaynaklanir.

En karakteristik belirti, ¢ene kaslariin kasilmasi sonucu olusan trismus ya
da “cene kilitlenmesi”’dir. Bunu yiiz kaslarinin kasilmasiyla ortaya ¢ikan risus
sardonicus ifadesi ve sirt kaslarinin sertlesmesi izler. Siddetli olgularda kas
spazmlar tiim viicuda yayilir ve omurganin arkaya egilmesiyle karakterize
opisthotonus gelisebilir (Yu, Lin, Zhao & Wei, 2024). Otonom sinir sistemi
tutulumu, tasikardi, hipertansiyon, terleme ve ates gibi sistemik bulgulara yol
acar; solunum kaslarinin etkilenmesi ise mortalitenin en 6nemli nedenidir
(Rahman et al., 2023).

Tetanoz, klinik olarak jeneralize, lokalize, sefalik ve neonatal olmak lizere
dort formda goriiliir. En sik rastlanan jeneralize form, yaygin kas sertligiyle
seyreder; neonatal tetanoz ise steril olmayan dogum kosullarinda ortaya ¢ikar ve
yiiksek 6liim oranina sahiptir (Seyman, Oztiirk, Kaya & Yildiz, 2022).

Tanu, biiyiik 6l¢iide klinik degerlendirmeye dayanir. C. tetani’nin laboratuvar
izolasyonu zordur ve negatif sonug hastalig1 dislamaz. Bu nedenle Diinya Saglik
Orgiitii, tanmida klinik bulgularin esas alinmasii onermektedir. Hastanin
yaralanma 6ykiisii, as1 durumu ve karakteristik kas spazmlari temel kriterlerdir.
Laboratuvar destekli yontemler, 6zellikle PCR testi veya yara kiiltiiriiyle toksin
genlerinin saptanmasi i¢in kullanilabilir (Kolsuz & Ergoniil, 2025).
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Tetanoz tanisinda en Onemli unsur erken farkindaliktir. Gecikmis tani,
toksinin sinir sisteminde geri doniissiiz hasara yol agma riskini artirir. Bu
nedenle hizli klinik degerlendirme ve uygun yogun bakim y6netimi mortaliteyi
azaltmada kritik 6neme sahiptir.

4. Epidemiyoloji ve Risk Gruplar

Tetanozun goriilme sikligi, toplumlarin bagisiklama diizeyiyle yakindan
iligkilidir. Agilama oranlarinin diigiik oldugu bolgelerde hastalik daha yaygin ve
oliim oranlar yiiksektir. Diinya Saglik Orgiitii’ne gore tetanoz, 6zellikle diisiik
gelirli iilkelerde halen 6nemli bir mortalite nedenidir (Rahman et al., 2023). Her
yil diinya genelinde yaklasik 60.000 vaka bildirilmektedir; bu vakalarin biiyiik
boliimii Sahra Alt1 Afrika ve Giineydogu Asya’da goriilmekte, 6lim oranlar
gelismis tilkelerde %10’un altindayken gelismekte olan bdlgelerde %50°ye
ulasmaktadir.

Kiiresel insidans, 1970’lerden itibaren yiiriitillen asilama programlariyla
azalmigtir; ancak yash bireylerde ve diisiik gelirli toplumlarda bagisikligin
sirdliriilmesinde hélen giiclik yasanmaktadir (Vitale, Giuffrida, Rizzo &
Bianchi, 2024; Ono, Tanaka & Fujimoto, 2025). Tiirkiye’de tetanoz asilamasi
1937°de baglamig, 1985°te Genigletilmis Bagisiklama Programi ile ulusal
standart hédline gelmistir (Sayar, Dogan & Kara, 2022). Cocukluk cag1
asilamasiyla hastalik neredeyse ortadan kalkmis olsa da erigkin
bagisiklamasinda siireklilik saglanamamistir (Kolsuz & Ergoniil, 2025).

Aragtirmalar, 50 yas iizeri bireylerde tetanoz antikor diizeylerinin koruyucu
simirin altinda oldugunu ve erigkinlerin yalnizca iicte birinde yeterli bagigiklik
bulundugunu gostermektedir (Dogan et al., 2023; Rahman et al., 2023). En
yiiksek risk gruplari; tarim, ingaat, veterinerlik ve saglik sektorlerinde ¢alisan
bireylerdir. Bu gruplarda agik yara, delinme ve kontamine materyalle temas sik
goriiliir (Vitale et al., 2024; Tosun et al., 2021). Ayrica saglik calisanlarinin
agilama oranlar1 genel olarak yiiksek olsa da, gen¢ personel ve hemsirelerde
oran diisliktiir (Seyman et al., 2021).

Tetanozun epidemiyolojik dagilimi sosyoekonomik yapi, saglik sistemi ve
asilama politikalarmin siirdiiriilebilirligiyle dogrudan baglantihidir. Tirkiye,
cocukluk donemi asilamasinda basar1 saglamis olsa da, erigkin bagisikliginin
siirekliligi ve kayit sistemlerinin biitiinliigli a¢isindan gelismeye ihtiyag
duymaktadir.

5. Tetanoz Asisi ve Bagisiklama Programlari

Tetanoz asist; ¢ocukluk ¢aginda uygulanan primer seri ve eriskin yasami
boyunca 10 yilda bir tekrarlanan rapel dozlarla bagisiklik saglar. Tiirkiye’de
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ulusal program kapsaminda, primer seriyi takiben 18-23 ay, 6 yas ve 13 yasta
rapel dozlar uygulanir; buna ek olarak gebelikte (yenidogan tetanozunun
Onlenmesi amaciyla) ve askerlikte ek doz stratejileri mevcuttur (Seyman ve ark.,
2021; Sayar, Dogan & Kara, 2022). Eriskinlerde en az bir kez Tdap (bogmaca
bilesenli) uygulamasi ve ardindan Td ile 10 yilda bir hatirlatma, hem bireysel
korumay1 hem de toplum bagisikliginmi giiclendirir (Seyman ve ark., 2021).

Yara profilaksisi algoritmalarinda, yaranin tiiri (temiz-kiint vs. kontamine-
derin) ve son rapel zamani birlikte degerlendirilir; asisizlarda veya >10 y1l 6nce
agililarda rapel oOnerilir, yiiksek riskli yaralarda tetanoz immiin globulini (TIG)
endikasyonu giindeme gelir (Kolsuz & Ergoniil, 2025). Tiirkiye’de As1 Takip
Sistemi (VTS) 2016’dan beri soguk zincir ve stok ydnetimiyle birlikte as1
kayitlarmin elektronik izlenmesini saglar; ancak isyeri/eczane uygulamalarinin
biitiinliyle entegrasyonu heniiz tamamlanmadig1 i¢in gereksiz tekrarlayan asi
sorunu devam edebilmektedir (Tosun ve ark., 2021).

Kiiresel dlgekte ¢cocukluk cagi kapsayiciligi artmis olsa da eriskin hatirlatma
dozlarindaki aksamalar, ileri yas ve riskli mesleklerde antikor titrelerinin
koruyucu diizeyin altina diismesine yol agmaktadir (Vitale ve ark., 2024;
Rahman ve ark., 2023). Bu nedenle, diizenli rapel, kayit biitiinligii ve
yaralanma temelli profilaksi li¢liisii, tetanoz kontroliinde temel payandalardir.

6. Is Saghg Acisindan Tetanoz Riski

Tetanoz, dogrudan bulasma o6zelligi olmayan ancak ¢evresel maruziyet
yoluyla gelisen bir hastalik olmasi nedeniyle, 6zellikle tarim, insaat, sanayi,
veterinerlik ve saglik hizmetleri gibi is kollarinda caligan bireyler igin énemli
bir mesleki risk olusturur. Bu sektorlerde calisan kisiler, toprak, pasli metal,
hayvansal atik ve organik materyalle siirekli temas héalindedir. Bu temas,
ozellikle delici-kesici yaralanmalar, yabanci cisim batmalari, hayvan 1siriklar
veya enfekte yaralar aracilifiyla Clostridium tetani sporlarimin viicuda girisine
zemin hazirlar (Vitale, Giuffrida, Rizzo & Bianchi, 2024).

Tarimsal alanda c¢alisan isciler, kirli g¢evre kosullar, kisisel koruyucu
donanim eksikligi ve diisiik bagisiklik farkindaligi nedeniyle en riskli gruplar
arasinda yer alir. Vitale ve ark. (2024) tarafindan yapilan 10 yillik retrospektif
bir caligmada, tarim iscilerinin yalnizca %40’ min koruyucu antikor diizeyine
sahip oldugu belirlenmistir. Benzer bi¢imde, Tiirkiye’de yiiriitiillen saha
arasgtirmalari, ¢iftgilerin diizenli saglik muayenelerine katilmadigini, ast
kayitlarinin ¢ogunlukla eksik oldugunu ve bir¢ok iscinin son tetanoz asisini ne
zaman yaptirdigini bilmedigini gostermektedir (Yesiltepe & Karadag, 2022). Bu
durum, kirsal kesimde saglik hizmetlerine erisim zorlugunun ve is sagligi
uygulamalarinin siirli olmasinin bir yansimasidir.
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Sanayi sektoriinde calisan iscilerde tetanoz riski, liretim alanlarinda yasanan
kesici-delici yaralanmalar ve kimyasal yaniklarla dogrudan iliskilidir. Tosun ve
ark. (2021) tarafindan yapilan aragtirmada, Tirkiye’de bircok sanayi
isletmesinde as1 kayit sistemlerinin yetersizligi nedeniyle ¢alisanlarin ayni doz
asty1 birden fazla kez yaptirdiklari, buna karsilik bazi ¢alisanlarin hig
agilanmadigi tespit edilmistir. Bu dengesizlik, hem asi israfina hem de yetersiz
bagisiklik gelisimine neden olmaktadir. Yazarlar, bu sorunun ¢éziimii i¢cin As1
Takip Sistemi (VTS)’ nin eczaneler ve isyerleriyle entegre edilmesi gerektigini
onermektedir.

Saglik sektorii calisanlar1 da tetanoz agisindan o6zel bir risk grubudur.
Ozellikle acil servis, cerrahi, dis hekimligi ve laboratuvar gibi birimlerde
calisanlar, kan, doku veya biyolojik materyal ile dogrudan temas halindedir.
Seyman ve ark. (2021) tarafindan yapilan ¢ok merkezli ¢alismada, Tiirk saglik
caligsanlarinin %78,5’inin son 10 yilda tetanoz asis1 oldugu bildirilmistir. Ancak
hemsireler, temizlik personeli ve 30 yas alt1 ¢alisanlar arasinda bu oran anlaml
bigimde daha diisiiktiir. Ayrica ayni aragtirma, saglik calisanlarinin agilama
konusunda olumlu tutuma sahip olmalarina ragmen, bu tutumun davraniga
yeterince yansimadigini gostermistir. Bu bulgu, bilgi ve farkindalik diizeyinin
yiiksek olmasinin, koruyucu davramig gelistirmek icin tek basina yeterli
olmadigimi ortaya koymaktadir.

Is saghgi ve giivenligi perspektifinden bakildiginda, tetanozun kontrolii
yalnmzca asilamayla degil, aym1 zamanda risk degerlendirmesi, egitim ve
yaralanma sonrasi profilaksi protokolleri ile miimkiindiir (Kayabek & Cevik,
2022). Isyerlerinde, ozellikle metal ve insaat sektdrlerinde, —tetanoz
profilaksisine iliskin protokoller ¢ogu zaman yazili degildir veya
giincellenmemistir. Oysa risk temelli yaklagim, her calisan icin ag1 gegmisi
takibinin yapilmasmi, yeni ise girenlerde Tdap veya Td rapel dozlarinin
kontroliinii ve 10 yillik periyotlarla hatirlatma yapilmasini gerektirir (Kolsuz &
Ergoniil, 2025).

Isyeri hekimleri ve is giivenligi uzmanlari, calisanlarin as1 durumunu diizenli
olarak gozden gecirmeli, riskli birimlerde ¢alisan personelin kayitlarini dijital
olarak izlemelidir. Bunun yani sira, yaralanma sonrasi yonetim algoritmalari
(6rnegin: yara tipi, son as1 zamani, immiinizasyon durumu ve immiin globulin
endikasyonu) standart hale getirilmelidir. Bu uygulamalarin diizenli denetimi,
yalnmizca tetanoz degil, diger biyolojik ajan kaynakli hastaliklarin da
onlenmesinde etkilidir (Senol & Sunman, 2022).

Tetanozun mesleki bir hastalik olarak degerlendirilmemesi, bir¢ok iilkede
vaka bildirim sistemlerini zayiflatmaktadir. Oysa hastaligin meslekle
iligkilendirilmesi, hem kayit biitiinliigiinii saglar hem de tazminat ve Onleme
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programlarinin gelistirilmesine olanak tanir. Bu agidan, tetanozun “meslekle
iligkili bulagici hastalik” smifina alinmasi, 6zellikle gelismekte olan tilkelerde is
sagligr politikalarinin giliglendirilmesine katki saglayabilir (Rahman et al.,
2023).

Tetanozun is sagligi agisindan Onlenmesi, yalnizca bireysel bagisiklama
degil, kurumsal diizeyde siirekli egitim, sistematik kayit ve denetim
mekanizmalar1 gerektirir. Isyerlerinde a1 takip sistemlerinin dijitallestirilmesi,
yaralanma bildirim kiltliriiniin gili¢lendirilmesi ve her risk grubuna uygun
koruyucu protokollerin gelistirilmesi, hastaligin mesleki yiikiinii 6nemli dlctide
azaltacaktir.

7. Asillanma Tutumlari ve Giincel Sorunlar

Tetanozun Onlenmesinde en etkili araglardan biri olan asilama, yalnizca
saglik politikalarinin  degil, bireylerin tutum ve davraniglarinin da bir
yansimasidir. Arastirmalar, saglik calisanlarinin ve toplumun genelinde asiya
yonelik tutumlarin genellikle olumlu oldugunu, ancak bu olumlu yaklagimin her
zaman uygulamaya yansimadigim gostermektedir (Yu, Lin, Zhao & Wei, 2024).
Ozellikle is yiikii, zaman kisithlig1 ve as1 kaydi takibindeki zorluklar, saghk
caliganlarinin diizenli rapel dozlarin1 aksatmalarina yol agmaktadir.

Asilanma davramisim1 etkileyen faktorler arasinda bilgi eksikligi, risk
algisinin diislik olmasi, yanlig inanislar ve toplumsal 6nyargilar yer almaktadir.
Diisiik gelirli veya kirsal bolgelerde yasayan bireylerde saglik merkezlerine
ulasim giicliigi, ekonomik engeller ve asiya dair yanlis bilgilendirme,
bagisiklama oranlarini diislirmektedir (Chen, Zhang & Li, 2025). Cin’de yapilan
bir ¢caligmada, tetanoz asisina yonelik “gereksiz” veya “riskli” algisinin 6zellikle
yagh bireylerde yaygin oldugu, bu algmin toplumda asi tereddiidiinii artirdigi
bildirilmistir. Benzer sekilde, baz1 iilkelerde dini veya kiiltlirel inaniglar, ast
kabuliinii olumsuz etkileyen ek faktorler arasinda yer almaktadir.

Tiirkiye’de yapilan arastirmalar, saglik personelinin asiya yonelik bilgi
diizeyinin yiiksek olmasina ragmen, uygulama oranlarinin istenen diizeyde
olmadigimi ortaya koymustur. Seyman ve ark. (2021) caligmasinda, saglik
caliganlarmin %95’inin asilamay1 gerekli buldugu, ancak yalnizca %78’inin son
10 yil icinde tetanoz asis1 yaptirdigi belirlenmistir. Bu fark, bilgi-davranig
ucurumunun tipik bir drnegini olusturmaktadir.

Tetanoz asisina iliskin tutumlar genel olarak olumlu olsa da, toplumsal
diizeyde siirdiiriilebilir bagigiklik igin yalmizca bilgi degil, davranigsal
farkindalik ve sistematik takip mekanizmalar1 da gereklidir. As1 tereddiidiinii
azaltmaya yonelik hedefe 0zel iletisim stratejileri, toplumsal giiveni artirarak
bagisiklama programlarimin etkinligini gli¢lendirecektir.
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8. Tartisma

Kiiresel diizeyde tetanoz insidansi, asilama programlarinin yayginlagsmasiyla
onemli 6l¢iide azalmistir; ancak bu azalma hastali§in tamamen ortadan kalktig:
anlamma gelmemektedir. Eriskin niifusta bagisikligin siirdiiriilememesi,
tetanozun sessiz bir halk sagligi sorunu olarak varligini korumasina yol
agmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii verileri, diisiik ve orta gelirli iilkelerde
hatirlatma dozlarinin yetersizligi nedeniyle her yil binlerce yeni vaka
gorildiigiinii gostermektedir (Rahman et al., 2023). Bu durum, yalnizca agilama
altyapisinin  degil, farkindalik ve kayit sistemlerinin de giiclendirilmesi
gerektigini ortaya koymaktadir.

Tiirkiye’de g¢ocukluk cagi bagigiklama oranlar1 yiiksek olmakla birlikte,
eriskin asilamasinda benzer bir basaridan s6z etmek zordur. Sayar, Dogan ve
Kara (2022) tarafindan yapilan g¢alismada, eriskinlerin 6nemli bir kisminda
koruyucu antikor diizeyinin yetersiz oldugu, ozellikle 50 yas iistii bireylerde
bagisikligin belirgin bigimde azaldigi saptanmistir. Bu sonuglar, tetanozun
“unutulmus bir enfeksiyon” degil, eriskin asilamasindaki bosluklar nedeniyle
yeniden giindeme gelebilecek bir tehdit oldugunu gostermektedir.

Is saglig1 agisindan tetanozun 6nlenmesi yalnizca bireysel asilamayla degil,
kayit sistemleri, egitim ve denetim mekanizmalariyla miimkiindiir (Kolsuz &
Ergoniil, 2025). Is kazalarmin sik yasandigi sektorlerde as1 kayitlarinin
izlenmemesi, hem bireysel hem kurumsal risk yaratmaktadir. As1 Takip Sistemi
(VTS) bu siireci dijital olarak desteklese de sistemin yalnizca saghk
kurumlariyla sinirlt olmasi, igyeri uygulamalarinda denetim eksikligine neden
olmaktadir (Tosun et al., 2021).

Gereksiz tekrarlanan agilamalar, hem ekonomik kayiplara hem de toplumda
as1 giiveninin zedelenmesine yol agabilir. Bu nedenle, isyeri kayitlarinin
merkezi sistemle biitiinlestirilmesi, mesleki bagisiklama politikalarinin
giincellenmesi ve davranig temelli egitimlerle farkindaligin artirilmasi gereklidir
(Seyman et al.,, 2021). Tetanozla miicadelede siirdiiriilebilir basari; diizenli
kayit, denetim, egitim ve dijital entegrasyon politikalarinin esgiidiimiiyle
miimkiindiir.

9. Sonuc ve Oneriler

Tetanoz, giiniimiizde halen 6nlenebilir enfeksiyon hastaliklar1 arasinda yer
almakta olup, eriskin bagigikhigmin siirekliligi saglanmadik¢a halk sagligi
acisindan tehdit olusturmaya devam etmektedir. Cocukluk dénemi asilamalar1
sayesinde neonatal tetanoz biiyiik oranda ortadan kalkmig olsa da, yetiskinlerde
hatirlatma dozlarinin diizensiz uygulanmasi sonucu bagisikligin zayifladig: ve
ozellikle riskli meslek gruplarinda yeniden vaka artiglarinin gézlenebilecegi
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bildirilmektedir (Kolsuz & Ergoniil, 2025). Tiirkiye’de bagisiklama altyapisi
gliclii olmasina ragmen, erigkin agilamasi konusunda kayit sistemleri, denetim
mekanizmalart ve davramigsal farkindalik acisindan 6nemli  eksiklikler
bulunmaktadir. Bu nedenle tetanozun onlenmesi yalnizca bireysel bilinglenme
ile degil, kurumsal koordinasyon ve disiplinler arasi is birligiyle miimkiindiir.
Erigkin bagisikligi politikasinin  giiglendirilmesi, 10 yilda bir rapel doz
uygulamasinin sistematik héle getirilmesi, isyeri ve sanayi ¢alisanlarinin ast
kayitlarinin As1 Takip Sistemi (VTS) ile entegre edilmesi ve bdylece miikerrer
ya da eksik agilamalarin Oniine gegilmesi biiyiik Onem tasimaktadir. Ayrica
saglik calisanlarimin diizenli egitimlerle giincel bilgiye erisimi, toplumun
genelinde farkindalik yaratilmasma katki saglayacaktir. Ozellikle kirsal
bolgelerde mobil egitim kampanyalarinin yiiriitiilmesi, as1 tereddiidiiniin
azaltilmasi acisindan etkili bir strateji olabilir. Saglik c¢alisanlarinin rol model
olarak diizenli agilanmalari, hem mesleki etik agidan hem de toplumda giivenin
artirtlmasi bakimindan kritik 6neme sahiptir. Sonug olarak, tetanozun tamamen
ortadan kaldirilabilmesi; diizenli as1 uygulamalari, kayit biitiinliigli, egitim
faaliyetleri ve kurumlar arasi etkin is birligiyle miimkiindiir.
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13. Bolum

Isyerinde Saghk Gozetimi

Sahin SANLI',Ash Ece ACAR FILiZCi2,Dilek OZTAS?,
Ergiin ERASLAN*

1. Giris

Is yerinde saglik gozetimi galisanlarin ruhsal sosyal ve bedensel yénden tam
bir iyilik halinde c¢aligmalarin1 saglamak ve meslek hastaliklarini onlemek
amaciyla yiiriitiilen sistematik bir siirectir. Bu siire¢ yalnizca hastaliklarin tanisi
veya tedavisi ile smirli olmayip Onleyici tip ilkeleri gergevesinde calisani
merkeze alan bir koruma ve gelistirme yaklagimini benimser.

Saglik gozetimi is yerlerindeki risk faktorlerinin ¢alisan sagligi iizerindeki
olasi etkilerinin siirekli olarak izlenmesi, degerlendirilmesi ve kontrol edilmesi
faaliyetlerini kapsar. Boylece isyerinde var olan veya ortaya g¢ikabilecek saglik
tehlikelerini erken donemde saptanabilir gerekli onlemler alinarak kalic1 saglik
sorunlarinin olusmasi engellenebilir.

Diinya Saghk Orgiiti (DSO) ve Uluslararas1 Calisma Orgiitii (ILO)
tarafindan yapilan tanimlarda da vurgulandig: iizere “saglik” yalnizca hastalik
veya sakatligin bulunmamasi degil, ruhsal, fiziksel ve sosyal agidan tam bir
iyilik halidir. Bu yaklasim is sagligi alaninda yiiriitiilen her tiirli gdézetim
faaliyetinin temel dayanagini olusturur.

Isyerinde saglik gdzetimi, ¢aligma ortami gozetimi ile biitiinciil bir yapiya
sahiptir. Calisma ortami gozetimi; isin yiiriitiimiinde ortaya g¢ikan biyolojik,
fiziksel, ergonomik, kimyasal ve psikososyal risklerin belirlenmesi, 6l¢iilmesi
ve kontrol edilmesini kapsarken; saglik gézetimi dogrudan ¢aliganin bu risklere
verdigi biyolojik ve fizyolojik yamitlarin degerlendirmesini igerir. iki siireg
birlikte yiiriitilmediginde is saglig1 hizmetleri yalnizca kéagit iizerinde kalmakta,
uygulamada etkin bir koruma saglamamaktadir.
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Tiirkiye’de is yerlerinde saglik gozetimi 6331 sayili Is saghigi ve Giivenligi
Kanunu ile yasal bir zorunluluk haline getirilmistir. Bu kanun tiim ¢alisanlari
kapsamina alarak, is saghigi ve giivenligi hizmetlerinin 6zel sektor yaninda
kamu kurumlarinda da yiriitiilmesini 6ngoérmektedir. Dolayisiyla saglik
gbzetimi yalnizca sanayi isletmelerinde degil, biiro, egitim, saglik, gida ve
hizmet sektdrleri gibi tiim ¢aligma alanlarinda uygulanmalidir.

2. Amagc ve ilkeler;

Saglik gbzetiminin temel amaci, c¢alisanin sagligini olumsuz yonde
etkileyebilecek faktorleri erken donemde belirleyecek bunlari ortadan kaldirmak
veya kabul edilebilir diizeye indirmektir. Bunun yaninda g¢alisanlarinin saglik
durumlarin izleyerek meslek hastaliklarmin onlenmesi, ise uygunluklarmin
degerlendirilmesi ve is ortaminin iyilestirilmesine katki saglanmasi da temel
hedefler arasindadir

1. Koruyucu ve onleyici yaklasim: Saglik gozetimi, hastalik ortaya
ciktiktan sonra tedavi etmek yerine, hastaligin gelisimini 6nlemeye odaklanir.

2. Siireklilik: Gozetim faaliyetleri periyodik araliklarla ve sistematik
bigimde yliriitiiliir.

3. Bilimsellik ve mnesnellik: Degerlendirmeler bilimsel yontemlerle
Olciilebilir gostergelere dayandirilir.

4. Gizlilik: Calisanlarin saglik verileri gizli tutulur tdgcilincti kisilerle
paylasilmaz.

5. Katihmeihik: Saghk gozetimi, is yeri hekimi, is giivenligi uzmani,
caligan temsilcileri ve is yerinin ortak sorumlulugudur.

3. Dayanak
6331 Sayilh Is Saghgi ve Giivenligi Kanunu’nun 15. Maddesi geregi;
Isveren, calisanlarinin is yerlerinde maruz kalabilecekleri saghk ve giivenlik
risklerini dikkate alarak saglik gdzetimi yaptirmakla yiikiimliidiir.
Bu madde ’ye gore;
> Tse giriste: Her ¢alisanin ise baslamadan once isin gerektirdigi fiziksel ve
ruhsal yeterlilige sahip olup olmadigi belirlenir.
> Is degisikliginde: Calisanin gérev veya bolim degisikligi sonrasi yeni
isin risklerine uygunlugu degerlendirilir.
» Kaza, hastalik veya uzun siire izin sonrasi ise doniiste: Caliganin eski
gorevine donmesinin saglik agisindan uygunlugu kontrol edilir.
> Periyodik araliklarla: Is yerinde tehlike simifi ve isin niteligine gore
diizenli saglik muayeneleri yapilir.

184



Ayrica “Isyeri Hekimi ve Diger Saglik Personelinin gorev, Yetki,
Sorumluluk ve Egitimleri Hakkindaki Yonetmelik” ile saglik goézetiminin
ayrmtilari belirlenmistir. Yonetmelige gore, az tehlikeli islerde en geg bes yilda
bir, tehlikeli islerde {i¢ yilda bir, ¢ok tehlikeli islerde ise her yil saglik
muayenesi yapilmasi zorunludur.

Is yerinde yapilan bu gdzetimlerinin maliyeti tamamen isverene aittir ve
calisanlardan herhangi bir ticret talep edilmez. Ayrica saglik verileri yalnizca is
yeri hekimi tarafindan is sagligi amaciyla kullanilabilir, baska amaclarla
paylagilmasi yasaktir.

Bu diizenlemeler Tiirkiye’nin onayladigi ILO’nun 161 Numaral “Is Saglig
Hizmetlerine Iliskin Sozlesme “ve 187 Numarali “Is Saghgi ve Giivenligini
gelistirme Cergeve Sozlesmesi” ile uyumludur. Dolayisiyla iilkemizdeki
mevzuat, uluslararasi standartlarda paralel bir yapiya sahiptir.

4. Kapsami;

Saglik gbzetimi, iki temel bilesenden olusur:

» Calisma ortammnin goézetimi: Ortamda bulunan fiziksel, kimyasal
biyolojik ve ergonomik risklerin tespiti, 6l¢iimii ve kontrolii.

» Calisan Saghgimin gozetimi: Calisanlarin bu risklere verdigi biyolojik
tepkilerin degerlendirilmesi, muayenelerin yapilmasi ve maruziyetin
izlenmesi.

Bu iki bilesen birbirini tamamlayici niteliktedir. Caligma ortami giivenli hale
getirilmeden yalnizca tibbi muayene yapilmasi yeterli degildir. Benzer sekilde
yalnizca ortam 6l¢iimleriyle ¢alisanin sagligi korunamaz.

» Saglik gézetimi siirecinde su agamalar izlenir:

> Is yerinin taninmas1 ve risk haritasinin ¢ikarilmasi

» Calisan guruplarmin maruziyet diizeylerine gore siniflandirilmasi

» Muayene planinin olusturulmasi

» Laboratuvar tetkiklerinin yapilmasi

» Bulgularin degerlendirerek is yeri risk kontrol planina yansitilmasi

» Sonuglarin kayit altina alinmasi ve gizliligin korunmasi

Bu sistematik yapi, saglik gozetimini yalnizca bir tibbi faaliyet olmaktan
cikarip, biitiinsel bir is saglig1 yonetim modeli haline getirir.

5. lIse Giris Muayeneleri

Ise giris muayenesi, calisanin belirli bir iste calismaya elverisli olup
olmadigimi tespit eden ilk saglik degerlendirmesidir. Ama¢ hem c¢alisanin
sagligm korumak hem de isin gerektirdigi kosullarin sagliga uygunlugunu
saglamak.
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Bu muayenede; kisinin genel saglik durumu kronik hastalik Sykdisii, daha
onceki mesleki maruziyetleri, alerjileri ve mevcut fiziksel Kkapasitesi
degerlendirilir. Gerekli goriildiigiinde akciger grafisi, odyometri, solunum
fonksiyon testi kan sayimi biyokimya ve idrar testleri yapilir.

Ise giris muayenesi sonunda calisanin ise uygunlugu ii¢ sekilde belirlenir

» Uygun degil: Saglik agisindan o iste ¢calismasi sakincalidir

» Kosullu uygun: Belirli dnlemler alindiginda ise baslayabilir

» Uygun: Calisanin igin gerektirdigi kosullar karsilamaktadir

Is yeri hekimi bu karar1 verirken yalnizca mevcut durumu degil, uzun vadeli
etkileri de dikkate alir. Boylece hem is kazalari hem de meslek hastaliklarinin
Oniine gegmis olur.

6. Periyodik Saghk Muayeneleri

Periyodik saglik muayenesi, ¢alisanlarin igin ylrlitimi sirasinda maruz
kaldiklar1 risklerin zaman igindeki etkilerini saptamak amaciyla belirli
araliklarla yapilan tibbi degerlendirmedir. Bu muayeneler, ise giriste saglikli
olan bir bireyin zamanla ortaya cikabilecek bir meslek hastaliklarini veya isle
ilgili saglik bozukluklarini erken donemde tanimlamay1 hedefler.

Isyeri tehlike sinifina gére muayene sikliklar mevzuatta agikga belirtilmistir.

» Az tehlikeli isyerleri: En geg bes yilda bir

» Tehlikeli is yerleri: En geg ii¢ yilda bir

» Cok tehlikeli is yerlerinde: Her yil en az bir kere, olmak iizere tiim

calisanlar periyodik muayeneye tabi tutulur.

Bu siirelerin asgari oldugunu unutmamak gerekir. Calisanin cinsiyet, yas,
kronik hastalik varlig1 veya maruziyet tiirii gibi etkenler, muayene araliklarinin
kisitlamasini  gerektirebilir. Ornegin; giiriiltii, kimyasal buhar, biyolojik ajan
veya radyasyona maruz kalinan islerde izleme siklig1 yillik degil, alt1 veya ¢
aylik donemlerle planlana bilir.

Periyodik muayene igerigi, isin niteligine gore farklilik gosterir, genel
olarak;

» Fiziki muayene

» Odyometri

» Kan ve idrar tetkikleri

» GO0z ve renk korligi muayenesi

» Solunum fonksiyon testi (SFT)

» Elektrokardiyografi (EKG), gibi degerlendirme yer alir.

Muayene sonuglart yalnizca ¢alisanin dosyasinda saklanir, igverene sadece”
uygundur-uygun degildir” bilgisi aktarilir. Bu yaklasim ¢alisgan mahremiyetinin
korunmasi acisindan temel etik ilkedir.
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Periyodik muayenelerin sonuglari, is yerinde yapilan risk degerlendirmesiyle
birlikte analiz edilir 6rnegin belirli bir boliimde benzer semptomlar goriilityorsa,
bu durum maruziyet kontrol dnlemlerinin yetersizligini gdsterebilir. Dolayisiyla
saglik gozetimi, is saglig1 yonetim sisteminin geri bildirim mekanizmasi olarak
degerlendirilmelidir

7. Ozel Politika Gerektiren Calisanlar

Is yerinde bazi ¢alisan guruplari, fizyolojik veya sosyoekonomik dzellikleri
nedeniyle daha fazla korunmaya ihtiya¢ duyar. Bunlar arasinda geng calisanlar,
gebe ve emziren anneler, engelli bireyler, vash calisanlar ve kronik rahatsizligi
olanlar sayilabilir.

7.1 Gen¢ Calisanlar

Heniiz fiziksel gelisimini tamamlamamig ¢alisanlar 6zellikle kas ve iskelet
sistemi zorlanmalarma ve kimyasal maruziyete karsi daha duyarlidirlar. Bu
nedenle ise giriste detayli ortopedik ve norolojik degerlendirme yapilmali agir
ve tehlikeli kimyasal kullanilan islerde g¢aligtirllmamalidir.

7.2 Kadin Calisan ve Gebelik Donemi

Kadin caliganlarda menstriiel, donem gebelik ve emzirme siireglerinde
fizyolojik degisiklikler artar. Gebelikte ozellikle kimyasal ¢dziiciiler, radyasyon
ve yiksek sicaklik gibi etkenlere maruziyet cocuk gelisimini olumsuz
etkileyebilir. Bu nedenle gebelik siiphesinde is yeri hekimi tarafindan risk
degerlendirmesi yapilip uygun degisiklikler onerilmelidir.

Gebe calisanlar dogumdan dnce sekiz ve dogumdan sonra sekiz hafta olmak
iizere toplam on alt1 hafta analik izni kullanir, riskli igslerde bu siire bagimsiz
olarak gecici gorev degisikligi yapilir.

7.3 Engelli ve Kronik Hastalig1 Olan Calhisanlar

Kronik solunum, kalp-damar ve kas-iskelet sistemi hastaliklar1 bulunan
caliganlariin is yerinde 0zel izleme gereksinimi vardir. Saglik gézetimi bu
gurupta koruyucu degil rehabilite edici de olmalidir.

8. Ise Degisikligi ve ise Doniis Muayeneleri

Bir c¢alisanin meslek hastaliklar, is kazast veya uzun siireli hastalik
nedeniyle isten uzak kaldiktan sonra yeniden ise baslamadan 6nce “ise doniis
muayenesi” yapilir. Yapilan bu muayenenin amaci ¢aligsanin eski isine devam
etmesinin saglik agisinda sakincali olup olmadigini belirlemektir.

> Ise doniis muayenesinde degerlendirilen unsurlar;
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» Yeniden maruziyetin saglik acisindan riskli olup olmadigi.

» Gegirilen hastaligin kalict etkileri.

» Kullanilan ilaglarin ig giivenligini etkiletip etkilemedigini.

» Gerekli ise gorev degisikligi onerisi.

Benzer sekilde calisan aymi is yerinde farkli goreve veya boliime
gececeginde “is degisikligi muayenesi” yapilir. Bu durumda yeni isin riskleri

g0z Online alinarak yeniden saglik degerlendirmesi yapilir.

Her iki muayene tiirlinde temel ilke is kazalarin1 6nlemek ¢alisanin sagligini
korumaktir. Isyeri hekimi, yalmzca klinik degerlendirme degil, ayn1 zamanda
psikososyal etkiler ve ergonomik kosullar yoniinde inceleme yapilmalidir.

9. Saghk Gozetiminde Gizlilik

Saglik gozetimi siirecinde elde edilen tiim veriler muayene bulgular
laboratuvar sonuglar1 biyolojik Izlem raporlar1 ve maruziyet kayitlar kisisel
saglik dosyalaria saklanir. Bu dosyalar isyeri hekimi tarafindan diizenlenir ve
en az 15 yil siireyle muhafaza edilir.

Kayit sistemi sadece saglik verilerin arsivlenmesi degil ayni zamanda
epidemiyolojik analizler i¢in bir veri tabam1 niteligindedir. Toplu
degerlendirmeler hangi risk faktoriiniin 6ne ¢iktigini, hangi bdliimlerde
iyilestirme yapilmasi gerektigini ortaya koyar.

Gizlilik ilkesi, saglik gozetimini etik temelidir. Calisan onay olmadan hig¢bir
saglik bilgisi isverene veya iiciincii kisileri aciklanmaz. Isverene yalnizca
uygunluk veya kisithlik bilgisi verilir. Bu yaklasim hem kisisel verilerin
korunmasi kanununa hem de tibbi etik kurallarma uygundur.

10. Meslek Hastahklar:

10.1 Tanimi;

Meslek hastaliklari, calisanlarin yaptiklar1 isi niteliginden veya isyeri
kosullarindan kaynaklanan tekrarlayici ve siirekli maruziyetler sonucunda
ortaya ¢ikan saglik bozukluklaridir. Bagka bir ifadeyle, nedeni dogrudan isin
kendisi olan, klinik veya epidemiyolojik olarak mesleki etmenle iliskisi
kanitlanmamis hastaliklardir

6331 sayili kanunda meslek hastalig1 ifadesi mesleki risklere maruziyet
sonucu ortaya ¢ikan hastalik olarak tanimlanmistir. Sosyal sigortalar ve genel
saglik sigortast kanununda ise sigortalimin yaptifi isi niteliginden dolay1
tekrarlanan Bir Sebeple veya isi yiirlitiim sartlar1 nedeniyle ugradigi gegici veya
stirekli hastalik, bedensel veya ruhsal engellilik hali seklinde agiklanir
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Meslek hastaliklarinin 6nlenebilir olmasi, bu kavrami i sagligi merkezine
tagir. Ciinkii her meslek hastaligi, uygun koruyucu onlemler alindiginda
engellenebilir bir durumdur.

10.2 Meslek Hastaliklarinin Siniflandirilmasi
Tiirkiye'de calisma giicli ve meslekte kazanma giicii kayb1 oram tespit
islemleri yonetmeliginde Meslek Hastaliklar1 5 ana grupta toplanmistir
1. Mesleki cilt hastaliklari
(Kimyasal yaniklar, egzama, alerji kontak dermatit)
2. Kimyasal maddelere bagli hastaliklar
(Benzen, solvent, kursun, civa, arsenik vb. etkileri)
3. Fiziki etmenleri bagl hastaliklar
(Termal etkilenmeler, titresim sendromu, giiriiltiiye bagli isitme kaybi)
4. Pndmokonyozlar ve diger solunum sistemi hastaliklar1
(Asbestozis, silikozis organik tozlara bagli bronsit)
5. Mesleki bulasict hastaliklar
(Leptospiroz, brusella tiiberkiiloz ve hepatitler)
Bu smiflandirma hem yasal hem de tani siireglerin yiiriitiilmesine
rehberlik eder.

10.3 Tam Siireci
Meslek hastaligi tanisi, yalmizca klinik belirtilere dayanmaz; calisanin
meslek Oykiisii maruziyet kayitlari, ortam oOlciimleri ve biyolojik izleme
sonuglar1 birlikte degerlendirilir.
Tanu siireci genellikle su asamalardan olusur
> On tant: is yeri hekimi tarafindan siipheli bulgularin saptanmasi
» Yetkili saglik kurulugsuna sevk: Meslek Hastaliklar1 Hastanesi veya
iiniversite hastaneleri
» Kurum saglik kurulu degerlendirmesi: SGK tarafindan yapilan resmi
inceleme
» Sonug ve bildirim: Tanr1 dogrulanirsa SGK tarafindan meslek hastaligi
olarak tescil edilir
Is yeri hekimi meslek hastalig1 siiphesi duydugu her olguyu 10 giin icinde
SGK'ya bildirmekle yiikiimliidiir. Isverenin ve benzer sekilde ii¢ is giinii i¢inde
gerekli bildirim yapmas1 gerekir.
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10.4 Meslek Hastahklarin Onlenmesi

Meslek hastaliklariin 6nlenmesi, teknik tibbi ve yonetsel onlemlerin birlikte
uygulanmasi ile miimkiindjir.

» Tehlikeli kimyasalin daha zararli madde ile degistirilmesi (ikame ilkesi)

» Havalandirma ve izolasyon sistemlerinin etkinligi

» Kisisel koruyucu donanim kullanimi

» Calisan Egitimi ve saglik g6zetimi

» Erken tan1 ve biyolojik izleme

Etkin bir onleme sistemi, yalnizca ¢alisani degil igvereni ve toplumu da
korur. Ciinkii Meslek Hastaliklar isgiici kaybi, iiretim azalmasi ve Sosyal
Giivenlik maliyetleri ile ekonomik yiik tagir.

11. Tsle Tlgili Hastahklar

11.1 Tamim

Isle ilgili hastaliklar, dogrudan meslek iliskili olmayan ancak is kosullari
tarafindan tetiklenen ve kotlilesen hastaliklardir, 6rnegin vardiyali, caligma
stres, yetersiz aydinlatma veya ergonomik uygunsuzluklar ve hipertansiyon
depresyon veya kas-iskelet sistemin bozukluklarini agirlastirabilir.

Bu tlir hastaliklar yasal olarak meslek hastaligi sayilmasa da is saglig
uygulamalarinda ayni 6neme sahiptir. Cilinkii ¢alisan saglig1 {izerindeki toplam
yiikiin Biiyiik bir kismu isle ilgili hastaliklardan kaynaklanmaktadir.

11.2 Yaygin Gériilen isle ilgili Hastahklar

» Solunum ve alerji hastaliklari: Tozlu veya kimyasal ortamlarda astim
veya alerjik rinit artar.

» Kas-iskelet sistemi hastaliklari: Tekrarlayici hareketler, uygunsuz durus
ve agir yiik kaldirma sonucu ortaya ¢ikar.

» Uyku bozukluklari: Gece vardiyasinda calisganlarda melatonin
dongiisiiniin bozulmasiyla goriiliir.

» Psikososyal bozukluklar: Asiri is yiikii, mobbing ve vardiyali ¢alisma
nedeniyle depresyon, tilkkenmislik ve anksiyete.

» Kardiyovaskiiler rahatsizliklar: Stres ve uzun c¢alisma saatleri
hipertansiyon ve ritim bozukluklarina yol agabilir.

Bu hastaliklarin yonetimi, is yeri risk degerlendirmesi ve ergonomik

diizenlemelerle miimk{indiir.
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11.3 Bildirim ve izleme

Isle ilgili hastaliklar ¢ogu zaman” meslek hastalig listesi” ne giremedigi igin
bildirimi yapilmaz. Ancak modern is sagligi yaklasimi, bu hastaliklarin daha
izlenmesini ve kayda alinmasini 6ngoriir.

Is yeri hekimi, diizenli saglik gozetimi sonuclarini degerlendirerek
calisanlardan benzer sikayetler fark ettiginde hem isvereni hem de ISG
kurulugunu bilgilendirir. Gerekli durumlarda is yeri kosullar1 yeniden
diizenlenir. Bu yaklagim o6nleyici, tibbin sagdaki en somut 6rnegidir.

12. Rehabilitasyon ve ise Uyum

Saglik gbzetimi siirecinin en onemli bileseni de rehabilitasyondur. Meslek
hastalig1 veya is kazasi geciren hastalarm is yasamina yeniden kazandirilmasi
hem sosyal hem de ekonomik ag¢idan énem tasir.

Rehabilitasyon siireci {i¢ asamada ele alinir:

1. Tibbi rehabilitasyon: Hasar géren organ veya sistemin iyilestirilmesine

yonelik fizik tedavi, ilag veya cerrahi uygulamalar

2. Mesleki rehabilitasyon: Calisanin eski igine donmesi miimkiin degilse,

uygun yeni bir gérev veya meslekle yeniden istihdam edilmesi

3. Psikososyal rehabilitasyon: Kaza veya hastalik sonrasi olusan stres korku

ve oyun sorunlarinin giderilmesidir.

Is yeri hekimi, rehabilitasyon siirecinde Sosyal Giivenlik Kurumu, isveren ve
is giivenligi uzman ile is birligi i¢inde c¢alisir. Calisanin yeniden ise baslamasi,
yalnizca fiziksel uygunluk degil aynmi zamanda psikolojik hazir olarak da
gerektirir,

13. KAMUDA SAGLIK GOZETIiMi

13.1 Genel ilkeler

6331 sayili kanun, kamu kurumlarin da kapsamimi almistir. Dolayisiyla
saglik gbzetimi hizmetleri kamu sektoriinde temel amaci, hizmet kalitesini
arttirmak kosullar iyilestirmek ve giivenli ¢aligma kiiltiiriinii olugturmaktir.

Kamu igyerlerinde isveren veren sifati, genellikle kurumun en {ist
yoneticisindedir. Bakanlik diizeyinde” igveren vekili” sayilan ydneticiler, is
saglig1 hizmetlerinin yiiriitiilmesini sorumludur.

13.2 Uygulama Alanlar

Kamu kurumlarinda saglik gozetimi; hastaneler, belediyeler, adliyeler ve
egitim kurumlar1 gibi farkli hizmet alanlari yiiriitilir her birim faaliyet
konusuna gore farkli riskler barindirir.

» Saglik kuruluslarinda biyolojik riskler (bulasici hastaliklar)
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» Belediyelerde fiziksel ve kimyasal riskler (temizlik faaliyetleri ve atik su)

» Egitim kurumlarinda psikososyal riskler (ses kirliligi, stres)

Bu nedenle kamu sektoriinde saglik gdzetimi yalnizca mevzuat geregi degil,
ayn1 zamanda hizmetin siirdiiriilebilmesi agisindan da énemlidir.

13.3 Kamu Isyerlerinde iyi Uygulama Ornekleri

Bazi belediyeler ve {iiniversiteler, isleri saglik birimlerini gligclendirerek
calisan memnuniyetinde belirgin bir artis saglamigtir. Periyodik taramalar,
obezite ve stres YOnetimi programlari, goniilli bagis kampanyalar gibi
uygulamalar kamu calisanlarinda farkindalik yaratmaktadir. Bu 6rnekler 6zel
sektore de model teskil edecek niteliktedir.

14. Saghk Gozetimi ve Is Saghg Yonetim Sistemi iliskisi

Is sagligi yonetim sistemleri (ISGYS) isyeriniz giivenligin ve saghgin
sistematik bicimde yOnetilmesini saglar. Saglik gdzetimi de bu sistemin temel
bilesenlerinden biridir

ISO 45001 standartlarinda saghk gozetimi® is saghg ve giivenligi
performansinin izlenmesi ve 6l¢iilmesi” bagligi altinda yer alir. Bu baglamda
saglik denetimi:

» Sirekli iyilestirmeye veri saglar

» Yonetimin gdzden gegirme siireglerini delil niteligi tagir

> Onleyici faaliyetlerin etkinligini dlger

» Risk degerlendirmesini destekler

Is yeri kim iyice hazirlanan yillik raporlar is saghg Yonetim Sisteminde
denetimlerinde referans alinir. Bdylece tibbi bulgular yalnizca bireysel degil
kurumsal diizeyde iyilestirme i¢inde kullanilir.

15. Gizlilik ve Etik Ilkeler

Saglik gozetimi siirecinde etik degerlere uyum, tibbi uygulamalarin
giivenilirligini belirler

Baslica etik ilkeler asagidaki gibidir:

Seffafhk: Is yerinde yiiriitilen saglik gdzetimi uygulamalar1 hakkinda
calisanlarin bilgilendirilmesidir.

Ayrimeilik _vasagi: Saglik durumu ise alimda ve gorev degisikliginde

ayrimcilik nedeni olamaz

Esitlik: Tiim calisanlar Statiisiine bakilmaksizin ayni diizeyde korunma
hakkina sahiptir

Gizlilik: Calisanlarin sagliklar ile ilgili bilgiler yalnizca saglik hizmeti
amaciyla kullanilabilir.
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Bilgilendirilmis olan: Her test ve biyolojik izlemin 6ncesinde ¢aligandan

yazili onay alinmalidir
Etik ilkelere dayali bir gbzetim sistemi galiganin giivenini arttirir ve kurum
icinde saglik kiiltlirlinii gliclendirir.

16. Saghk Gozetiminde Egitim ve Farkindahk

Isyerinde saglik gdzetimi yalnizca muayene, test ve raporlamadan ibaret
degildir. Asil hedef, ¢alisanlarin saglik bilincini yiikselterek koruyucu davranis
kiiltiiriini olusturmak ve siirdiiriilebilir hale getirmektir.

Bu amagla yiiriitiilen egitim programlari, ¢alisanlarin hem mesleki risklerini
tanimalarin1 hem de dogru koruma yollarin1 6grenmelerini saglar. Egitim ve
farkindalik ¢aligmalari li¢ temel diizeyde gerceklestirilir

Perivodik bilgilendirme: Mevcut calisanlarin bilgilerinin gilincellenmesi

amaciyla yilda en az bir kez yapilan farkindalik toplantilaridir.

Genel egitimler: ise yeni baslayan ¢alisanlara verilen, is saglig1 ve giivenligi
kiiltiirtinii tanitan, kisisel koruyucu donanim kullanimi, acil durum ve ilk yardim
bilgilerini i¢eren programlardir.

Ozel egitimler: Kimyasal madde kullanimi biyolojik etmenlerle calisma,

giiriiltii veya radyasyon gibi 6zel risk gruplarina yonelik teknik egitimlerdir.

Isyeri hekimi bu egitimlerin planlanmasinda  koordinatér  rolii
iistlenir. Egitim igerigi, is yeri risk degerlendirmesi sonuglarina gore sekillenir,
bdylece teori ile pratik arasinda bag kurulur.

Egitim etkinligini arttirmak i¢in sadece sunum veya brosiirlerle smirh
kalmamak gerekir. Simiilasyonlar veya vaka analizleri, rol canlandirmalar1 ve
gorsel materyallerle galisanlarda davranis degisikligi olusturmak agisindan ¢ok
daha etkilidir.

Egitimlerin ardindan c¢alisanlarin katilimi ve bilgi diizeyi 6l¢iilmeli; sonuglar
yillik degerlendirme raporlarina yansitilmalidir. Ciinki saglik gozetimi ancak
Ogrenilmis giivenini davranislarla anlam kazanir.

17. Tiirkiye’de Saghk Gozetimi Uygulamalarinin Durumu

Tiirkiye'de Saglik Yonetimi uygulamalar1 2012 yilinda 6331 sayili kanunun
yiirtirliige girmesiyle kurumsal bir yapiya kavusmustur. Ancak sagdaki
uygulamalar sektorler arasinda hala homojen degildir.

17.1 Giiglii Yonler

> Isyeri hekimligi egitiminin standardize edilmesi

» Bakanlik denetim mekanizmasinin giiglenmesi

» Mevzuatin uluslararasi standartlara uyumlu olmasi
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» Ortak saglik ve giivenlik birimleri (OSGB) araciligiyla hizmetlerin
yayginlagmasi

17.2 Zayrf Yonleri

» Calisan katilimimin sinirli olmast

»  Saglik verilerin merkezi bir veri tabaninda biitlinlestirilememesi

»  Biyolojik izleme ve laboratuvar altyapisinin yetersizligi

» Bazi kigik isletmelerde periyodik muayenelerin yalnizca formalite
olarak yapilmasi

Bu eksiklikler saglik yonetiminin gercek islevine ulasmasini zorlastirir

18. Saghk Gozetimi Gelecegi ve Gelistirme

21. ylizyilda ¢alisma yasami dijitallesme uzaktan ¢alisma yapay zekad ve
otomasyon gibi yeni dinamiklerle degismektedir. Bu degisim saglik gézetiminin
kapsamini da genisletmektedir.

18.1 Dijital Gozetim Sistemleri

Elektronik saglik kayitlar1 biyometrik izleme cihazlar1 ve yapay zeka
destekli  analizler sayesinde c¢alisan saghgi artik anlik  olarak
giderebilmektedir. Bu sistemler:

- Isyeri hekimlerinin karar siireclerini hizlandirir

- Veriye dayali erken uyar1 mekanizmalar1 kurar

- Riskli egilimleri 6nceden tespit eder ancak bu teknolojilerin eti kullanimi1
veri gizliligi acisindan dikkatle yonlendirilmelidir.

18.2 Multidisipliner Yaklasim

Saglik goézetimi artik yalmizca is yeri hekiminin sorumlulugunda degil;
diyetisyen, psikolog, ergonomist, miithendis ve sosyal hizmet uzmanlarinin da
katilmiyla yiiriitiilmelidir. Bdylece ruhsal ve fiziksel saglik biitiin olarak ele
alinir.

18.3 Egitim ve Kiiltiir

Kalict bagart igin saglik gozetiminin bir mevzuat zorunlulugundan o&te

orgiitsel kiiltiiriin parcasi haline gelmesi gerekir. Isverenin saglik ve giivenligi
stratejik bir yatirim olarak gormesi, ¢caliganlarin goniillii katilimini arttirir.

18.4 Ulusal Veri Tabam ve izleme A1

Tiirkiye'de farkli sektorlerden elde edilen saglik gbzetim verilerinin Merkezi
bir sistemde toplanmasi ulusal diizeyde risk haritalar1 olusturulmasina olanak
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saglayacaktir. Boylece politika Yapicilar hangi alanlarda oncelikli miidahale
gerektirdigini bilimsel temelde belirleyebilirler

19. Sonu¢

Isyerinde saglik gozetimi modern is sagligi yaklasiminin en Onemli
bilesenlerinden biridir. Bu sistem; calisanlarin ruhsal, sosyal ve bedensel
yonden korunmasini saglarken is kazalar1 ve meslek hastaliklarinin 6nlenmesini
de etkili olur.

Etkin bir saglik gdzetimi;

» Etik ve gizlilik ilkelerini.

> Biyolojik ve tibbi Ozlem siireglerini.

» Sirekli egitim ve farkindalik faaliyetlerini.

» Bilimsel verilere dayali risk yonetimine.

» Caligsan katilimin1 ve kurumsal destegi igerir.

Saglik gdzetiminin basarisi yalnizca mevzuatin uygulanmasi ile degil Insan
merkezde bir is kiiltiirlinlin yerlesmesi ile miimkiin olur. Saglikli bir ¢alisma
yasama gore liretken giivenli ve Stirdiiriilebilir bir toplum temelidir

Bu baglamda her is yeri, ¢alisanlarin1 yalnizca iiretim siirecinin unsurlari
olarak degil, birer insan olarak gormeli; saglik go6zetimini bir” yasal
yilikiimliiliik” degil” ahlaki sorumluluk® olarak benimsemelidir.
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14. Bolum

Ileri Glikasyon Son Uriinleri, Besinler ve Saghk
Seda Nur KOKTURK!

Ozet

Ileri glikasyon son fiiriinleri (AGE), indirgen sekerlerle amino gruplari
arasindaki reaksiyonlar sonucu olusan, hem besinlerde hem de viicutta
birikebilen bilesiklerdir. Tlk olarak Maillard tarafindan tanimlanan bu reaksiyon,
1s1l iglem sirasinda besinlerin renk, tat ve aromasinda degisikliklere yol acarken
ayni zamanda biyolojik olarak istenmeyen AGE olusumuna da zemin hazirlar.
Endojen AGE f{iretimi, hiperglisemi ve oksidatif stres gibi metabolik
durumlarda artarken, besinlerle alinan ekzojen AGE'ler ozellikle yiiksek
sicaklik ve kuru 1sida pisirilen protein ve yag icerigi yiiksek gidalarda
yogunlasir. Schiff bazlar1 ve Amadori {irlinleri gibi erken reaksiyon iiriinleri
zamanla daha kararli, geri doniigsiiz AGE’lere doniisiir. Bu siire¢ yalnizca
klasik Maillard reaksiyonu ile sinirli olmayip karbonil ve oksidatif stres
mekanizmalar1 aracilifiyla da ilerleyebilir. Diyette AGE birikimi, 6zellikle
kizartma, 1zgara, kavurma gibi yiiksek 1s1 yontemleriyle artarken; buharda
pisirme, haglama ve diisiik sicaklikta pigirme gibi nemli 1s1 teknikleri AGE
olusumunu azaltir. Yag icerigi yiiksek besinler, kuru 1sida pisirilen {iriinler ve
islenmis gidalar onemli d-AGE kaynaklaridir. Buna karsilik, taze sebze-
meyveler, diisiik yag icerigine sahip iiriinler ve nemli 1s1da hazirlanan yemekler
daha diisik AGE yiikii tagir. Bu nedenle pisirme yontemi ve besin secimi,
toplam AGE maruziyetini belirleyen temel unsurlardir.

1. ileri Glikasyon Son Uriinleri (AGE) ve Besinler

fleri glikasyon son iiriinlerinin (AGE) besinlerde olusma siireci 1912 yilinda
Fransiz bilim insam1 Louis-Camille Maillard’in bazi besinlerin pisirilmeleri
sonucu olusan kahverengilesme reaksiyonunu agiklamasi ile kesfedilmistir. Bu
reaksiyon onu kesfeden bilim insanina ithafen reaksiyon, ‘“Maillard
Reaksiyonu” olarak isimlendirilmistir. Bu reaksiyon, besinlerin lezzetine,
rengine ve kokusuna katkida bulunmaktadir (Luevano-Contreras & Chapman-
Novakofski, 2010).
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Ileri glikasyon son fiiriinleri, indirgen sekerlerin karbonil grubuyla amino
asitlerin amino gruplarindan meydan gelen bilesiklerdir. AGE’lerin meydana
gelmesi karmagik bir siire¢ olup, bu olusumda yalnizca karbonhidratlar ile
aminoasitler bulunmaz. Oksidatif ve karbonil stres gibi degisik etmenler
AGE’lerin olusmasina sebep olmaktadir. AGE’lerin olusmasi olduk¢a uzun
siirmektedir. AGE’ler meydana gelirken viicut dokularindaki protein olusumlari
olumsuz etkilenmektedir (Gill et al., 2019).

Viicutta olusan AGE havuzunun endojen ve ekzojen olmak iizere iki ¢esit
kaynag1 vardir. Endojen olusum hiperglisemi ve oksidatif stresin artmasi ile
yiikselirken ekzojen kaynakli AGE’ler ise sigara ve AGE’den zengin olan
besinlerin tiiketilmesinden kaynaklanmaktadir (Vlassara & Striker, 2011).

1.1. Endojen AGE olusumu

Ileri glikasyon son iiriinleri vuciitta tiim doku ve viicut sivilarinda
gerceklesebilen bir reaksiyon sonucu olusmaktadir. Indirgen sekerlerin karbonil
gruplari ile proteinlerin amino gruplari birleserek ileri glikasyon son tiriinlerinin
olusmasimma sebep olurlar. Maillard reaksiyonu esnasinda Schiff bazi1 ve
Amadori tlirevleri, glikasyon iiriinlerinin baglangici olarak kabul edilmektedir
(Arena vd., 2014). Schiff bazindan sonra olusan Amadori iriinlerinin
parcalanmasi ve oksidasyona ugramasi sonucu ileri glikasyon son {iriinleri olan
AGPE’leri olugsmaktadir. Bu olusumun gerceklesmesi giinler, haftalar almaktadir
ve geri doniisiimsilizdiir. Maillard tepkimesi disinda da endojen AGE olusum
tepkimlerinin var oldugu belirtilmistir (Lorenzi, 2007).

1.2. Diyetsel AGE’lerin Kaynaklar:

Birgok besinin AGE igerigi degerleri, Enzyme-Linked Immuno Sorbent
Assay (ELISA) yontemi ile karboksimetillizin (CML) diizeyi 6lgiilerek
belirlenmistir. Genel olarak karboksimetillizin (CML) igerigi ve metilglioksal
(MGO) tiirevlerinin karsilik gelen diizeyleri ile iliskilidir. Farkli pisirme
teknikleri ile hazirlanan besinlerin CML ve MGO diizeyleri ile belirlenen AGE
icerigi, anlaml bir korelasyon gostermektedir (Fu et al., 1996).

Protein ve yag icerigi yliksek besinler, karbonhidrat igerigi yiiksek olan
besinlere gore daha yiiksek miktarda MGO ve CML igerir. Son calismalar et
grubunda yer alan yani protein ve yag icerigi yiiksek besinlerin AGE
iceriklerinin daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Bu durum diyetsel AGE (d-
AGE) aliminin fazla olmasina yol agmaktadir. Benzer yontemler ile hazirlanan
besinler karsilastirildiginda, en yiiksek d-AGE diizeylerinin sigir eti ve
peynirlerde oldugu, bu besinleri kiimes hayvanlar eti, balik ve yumurtanin takip
ettigi belirlenmistir. Kuzu etinin AGE icerigi diger et iirlinlerine nispeten daha
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diisiikk bulunmustur (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Yong,
vd., 2010)

Pigirme islemi ile besinlerde AGE olusumunun yani sira peynir gibi
hayvansal kaynakli pismemis ancak hazirlama siirecinde islem gdrmiis besinler
de biiylik miktarlarda d-AGE’leri icerebilmektedir. Tereyagi, krema, peynir,
margarin ve mayonez gibi yag igerigi yiiksek olan besinlerin d-AGE igerikleri
pismemis olduklar1 halde bile oldukca yiiksektir. Tam yagh veya yag icerigi
yiiksek olan eski peynirler, diisiik yagh peynirlere gore daha fazla d-AGE’leri
icermektedir. Bu durumun, hava ve kurutma kosullari, ekstraksiyon ve
saflastirma islemleri dahil olmak iizere pastdrizasyon ve/veya oda sicakliginda
bekletme siiresi ile iligkili olabilecegi belirtilmektedir. Glikasyon-oksidasyon
reaksiyonlari, daha yavas bir hizda olsa da, uzun vadede d-AGE’lerin birikimi
ile sonuclanan ve diisiik sicakliklarda olusumu devam eden bir siiregtir (Sharma
vd., 2015).

Et ve yag grubundaki besinler ile karsilastirildiginda, karbonhidrat icerigi
yliksek olan besinlerin su, antioksidan ve vitamin iceriginin daha yiiksek
olmasindan dolayr AGE’lerin igeriginin genellikle daha diisiik oldugu
belirtilmektedir. Karbonhidrat icerigi yliksek besinler arasinda en yiiksek d-
AGE’lerin diizeyine sahip olanlar, kraker, cips ve kurabiye gibi yapim
siirecinde kuru 1s1 uygulanan besinlerdir. Bu besinlerin yapimi sirasinda,
tereyagl, siviyag, peynir, yumurta ve yagli tohumlar gibi icerisine eklenen
maddeler d-AGE’lerin {iretimini 6nemli miktarlarda hizlandirmaktadir. Her ne
kadar atistirmaliklarin d-AGE miktarlar etlerin altinda olsa da giin boyu veya
bazi dgiinlerde bu tiir besinleri tiikketen bireyler icin dnemli bir saghk riski
olusturabilmektedir (Kahraman et al., 2019).

Tahillar, kuru baklagiller, ekmek tiirleri, sebzeler, meyveler ve siit, hazirlik
asamasi sirasinda yag eklemesi yapilmadiginda, en disiik d-AGE’lerin icerigine
sahip besinlerdir. Ornegin, biskiivilerde bulunan d-AGE’ler, ekmek veya
simitlere gore on kat daha yiiksektir. Yagsiz siit, tam yagl siite gore daha diisiik
d-AGE igerigine sahiptir. Benzer sekilde, yogurt, puding ve dondurma gibi
yiiksek nem icerigine sahip siit iiriinlerinin de d-AGE igerikleri nispeten
disiiktiir (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, et al., 2010).

Etler diger besinlerden daha fazla AGE igerigine sahiptir. Kirmiz1 et beyaz
ete oranla daha fazla miktarda AGE icerir. Baliketi ise diger et cesitlerine gore
cok daha az miktarda AGE igerigine sahiptir. Kuru baklagiller (kuru fasulye,
nohut, mercimek vb.) ve yumurta ise bu grupta en diisiik AGE icerigine sahip
besinlerdir. Pisirme yontemlerine gore besinlerin igerigindeki AGE miktarlar
degisir. Ornegin, kizarmis tavuk eti, haslanmis kirmizi etten daha fazla oranda
AGE igerir. (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, et al., 2010).
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Yagsiz etler yaglh etlere gore daha az AGE icermektedir ancak, yagsiz etler
ve derisiz tavuk eti yliksek kuru istya maruz kaldiginda ¢ok yiiksek miktarda
AGE olusumu meydana gelmektedir (Chen & Scott Smith, 2015). Peynirler cok
yiiksek miktarda AGE igerigine sahiptirler. Bunun sebebi yiiksek sicaklikta
islem gormeleri sonucu diigiik nem icerigine sahip olmalaridir. Daha yiiksek
yagli ve yillandirilmig peynirler, daha az yagh peynirlerden daha fazla dJAGE
icerirler. Diger yandan su igerigi yiiksek olan siit ve yogurt gibi besinler AGE
icerikleri agisindan fakirdir. Tam yagli siit ve yogurtta da durum aynidir. Seker
icerigi yiliksek olan siit ve siit iriinlerinden AGE igeriklerinden dolay1
ka¢inilmalidir (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, et al.,
2010).

2. Diyetsel AGE Olusumunu Etkileyen Etmenler

Pisirme ve hazirlamada kullanilan gesitli yontemlerin besinlerin igindeki
AGE olusumunu etkiledigi bildirilmistir. Hazirlama ve pisirme ydntemleri,
nem, pH bunlardan bazilaridir (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen,
Pyzik, Ma, et al., 2010).

2.1. Hazirlama ve Pisirme Yontemleri

Insanlar ilk besinlerini, topladiklari meyve ve sebzeler olusturmustur.
Paleolitik Cag’da atesin bulunmasi ile birlikte yemeklerin pisirilme isleminin
temeli atilmistir. Yerlesik diizene gecilmesiyle arag geregler gelistirilmis,
topraktan yapilan ¢omlekler pisirme isleminde kullanilmistir. Atesi yakma ve
kontrol etme becerisi sayesinde insanlarin pisirme teknikleri geligmistir
(Merdol, 2015). Pisirmek, besin maddelerinin belirli 1s1 etkisi ile tatlarinda,
renklerinde, sekillerinde ve yapilarinda meydana gelen degisigi saglar. Pisirme
islemi besinlerin lezzetini artirmak disinda besinlerin sindirimini kolaylastirir ve
patojen mikroorganizmanin yok olmasii saglar. Fakat bu islemler her besin
icin gecerli degildir. Bazi besinlerin pisirilmesi, besin 6gelerin kaybolmasina ve
besin degerlerinin azalmasina sebep oldugu gibi sagliga zarar hale gelmesine de
sebebiyet verebilir (Erarslan, 2017).

Besin ogelerinin korunabilmesi, pisirme yonteminin dogru segilmesi ile
saglanabilir. Bunun i¢in en saglikli yontem olarak haslama, bugulama, firin ve
1zgara gibi yagsiz ve az yagda pisirme yoOntemlerinin uygulanmasi
onerilmektedir (Baysal, 2007)

2.2. Nem

Daha yiiksek nem diizeylerinde, sulu fazdaki reaktanlarin diliisyonundan
dolay1, reaksiyon hizinda bir azalma goézlenir. Su, reaksiyonun bir {iriiniidiir.
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Nem diizeyleri yiiksek oldugunda, kiitle etkisi kanunu reaksiyon hizinda bir
azalmaya neden olabilir. Kuru 1sida pisirmenin, d-AGE’lerin olusumuna katki
sagladig1 immiinolojik yontemler ile belirlenmistir (Poulsen et al., 2013).

2.3.pH

Amino gruplarmin asidik kosullarda protonlanmasi ve glikozilamin
olusumunun engellenmesi nedeni ile Maillard reaksiyonu, asidik c¢ozeltilerde
daha yavas gerceklesmektedir. Diger taraftan, yiiksek pH degerlerinin reaksiyon
hizin1 genellikle artirdigi bildirilmektedir. Genel olarak Maillard reaksiyonunun
hizi, asidik pH’da diisiikken, pH artis1 ile birlikte artmakta ve pH degeri 10
civarinda oldugunda en yiiksek hiza ulastigi aktarilmaktadir (Yilmaz &
Karabudak, 2016).

3. Besin Gruplari ve AGE

fleri glikasyon son iiriinlerinin olusmasinda besinlerin biyokimyasal yapisi
etkilidir. Proteinlerde en fazla AGE olusumu goézlenmektedir. Proteinlerden
sonra lipitlerde ve en diisiikk miktarda ise karbonhidratlarda AGE olusumu
oldugu bildirilmistir. Besinlere uygulanan sicaklik ve siiresi, nem, pH ve bazi
eser elementlerin varligi, AGE olusumunu etkileyen faktorlerdendir (Goldberg
et al., 2004).

3.1. Et, Yumurta ve Kuru baklagiller

Bu gruptaki besinler kirmiz et, tavuk, balik, yumurta ve kuru baklagillerdir.
Iyi kalite de protein, demir, c¢inko ve B grubu vitaminlerini igerirler.
Kurubaklagiller posa agisindan olduk¢a zengindir. Yetigkin bireylerin giinlitk
2,5-3 porsiyon kadar et tiiketmeleri Onerilmektedir (Baysal, 2007). Et
grubundaki besinler AGE igerigi agisindan incelendiginde, en ¢ok kirmizi etin,
en az ise balik etinin AGE igerigine sahip oldugu belirlenmistir. Kurubaklagiller
ve yumurta bu gruptaki en diisiik AGE igerigine sahip besinlerdir. Pisirme
yontemleri de diigiiniildiigiinde, kizartilarak pisirilmis etler haglanarak pisirilmis
etlerden daha fazla AGE igermektedir (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cali,
Chen, Pyzik, Yong, vd., 2010)

Besinler ile alinan AGE igerigini azaltma stratejilerinden birisi, besinleri
kuru 1sida pisirmek yerine nemli 1sida pisirmektir. Benzer sekilde marine
edilerek pigirilen etlerin de AGE igeriklerinin daha az oldugu bilinmektedir
(Goldberg vd., 2004)
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Tablo 1. Et, Yumurta ve Kuru baklagiller grubundaki bazi besinlerin AGE
igerikleri (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)

Besin AGE (kU/100 g)
Izgara biftek 7416

Haglanmis biftek 2443

Derisiz 1zgara tavuk 4849

Derisiz tavuk bugulama 1076

Tavada yumurta 2749

Haslanmis yumurta 90

Izgara somon 4334

Haslanmig somon 2292

Fasulye 298

3.2. Siit ve Siit Uriinleri

Siit, yogurt, peynir, kefir gibi besinler bu grupta yer alir. Siit ve siit {irtinleri
iyl kalitede protein, kalsiyum, fosfor gibi mineralleri igermesinin yan sira
karbonhidrat ve yag icerigi olarak da zengindir (Baysal, 2007).

Bu grupta AGE igerigi en ¢ok olan besin tiirii peynirlerdir. Olugum agamasi
nedeni ile yliksek 1silara maruz kalirlar. Yiiksek yagli ve yillandirilmis
peynirlerin d-AGE igerikleri daha yiiksektir.

Tablo 2. Siit ve siit liriinlerinin AGE igerikleri (Uribarri, Woodruff,
Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)

Besin AGE (kU/100 g)
Tam yagl siit 5

Yagsiz siit 2

Yogurt 4

Dondurma 34

Cedar peyniri 5523

Parmesan peyniri 16900

Cokelek peynir 1453

3.3. Ekmek ve Tahillar

Ekmek, piring, yulaf, makarna, arpa, bulgur gibi besinler bu grupta yer
almaktadir. Tam tahilli iiriinler posadan ve B grubu vitaminlerden zengindir.
Tahillar diisik AGE igerigine sahiptir ancak kuru 1sida islem goren tahillarin
(kraker, biskiivi vb.) AGE igerikleri yliksektir (Goldberg vd., 2004)
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Tablo 3. Ekmek ve ekmek yerine gegen besinlerin AGE igerikleri (Uribarri,
Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)

Besin AGE (kU/100 g)
Biskiivi 1470

Beyaz ekmek 83

Tam tahilli ekmek 53

Piring 9

Kahvaltilik gevrek 233

3.4. Sebze ve Meyveler

Bitkilerin yenilebilen her kism1 ve ¢i¢eklerinden olusan her tiirlii meyve bu
gruba dahildir. Sebze ve meyveler giinliik hayatta en fazla tiiketilen ve
tiketilmesi gerekilen gruptur. Sebze ve meyveler diisiik miktarlarda protein ve
yag icermeleri nedeni Ile diisiik miktarlarda AGE igerirler. Meyvelerin
kurutulmasi1 AGE igeriklerinin artmasina yol agmaktadir (Uribarri, Woodruff,
Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, et al., 2010).

Tablo 4. Baz1 sebze ve meyvelerin AGE igerigi (Uribarri, Woodruff,
Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)

Besin AGE (kU/100 g)
Elma (pismis) 45

Elma (¢ig) 13

Muz 9

Konserve misir 20

Patates kizartmasi 694

Kuru Erik 167

Sogan 36

Salatalik 31

Domates (¢ig) 23

3.5. Yaglar

Yaglar kaynaklarina gore bitkisel ve hayvansal olarak ikiye ayrilir. Yapisal
olarak ise doymus ve doymamis yaglar olarak gruplandirilmaktadir. Doymamis
yaglar aycicek yagi, zeytinyagi, misirdzlii vb. yaglar iken doymus yaglara da
kat1 halde bulunan tereyagi, margarin Ornek olarak verilebilir. Giinlik
tilkettigimiz yaglarin igerikleri AGE igeriklerinin degismesinde oOnemlidir.
Hayvansal kaynakli yaglar diger yaglara gore daha fazla miktarda AGE
icermektedir (Baysal, 2007). Tereyagimin AGE igerigi 26480 kU/100 g,
zeytinyaginin  AGE igerigi ise 11900 kU/100 g’dir (Uribarri, Woodruff,
Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)
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4. Maillard Reaksiyonu

Maillard reaksiyonu indirgen sekerlerin karbonil grubu ve amino asitlerin
amino grubunun kondenzasyonu ile baglar. Erken ugucu iiriinleri, orta ve
yiiksek molekiil agirlikli polimerleri olusturur. Bu katilm reaksiyonlar1 amino
asitler ve lipit oksidasyon {iriinleri arasinda da gergeklesir (Thorpe & Baynes,
1996). Enzimatik olmayan renk kahverengilesmeleri/kararmalar1 olarak da
bilinen bu reaksiyonlar ortam pH’1, reaktantlarin tipi, sicaklik, aktivitesi gibi
faktorlere bagli olarak renkli veya renksiz reaksiyon {irlinleri olusturur.
Besinler, ozellikle 1s1l islem basamaginda olmak iizere iiretim siirecinde
Maillard reaksiyonuna maruz kalmakta ve bu esmerlesme reaksiyonlar
besinlerin depolanma siirecinde de devam etmektedir (Teodorowicz et al.,
2017).

4.1. Maillard reaksiyonunun hizini etkileyen faktorler
Maillard reaksiyonunun hizi islem sicakligi, reaktanlarin yogunlugu, pH ve
su aktivitesine baglidir (Van Nguyen, 2006).

4.1.1. Pisirme Sicakhig1 ve Depolama Siiresi

Maillard reaksiyonunun hizi, sicaklik 10°C arttiginda en az iki katina
cikmaktadir. Maillard reaksiyonu olusumunda sicaklik kadar depolanma
siiresinin de etkili oldugu ve depolama siiresi arttikga esmerlesmenin de arttig1
bildirilmistir (Teodorowicz vd., 2017)

4.1.2. pH

Amino gruplarinin asidik kosullarda protonasyona ugramasi ile glikozilamin
olusumunun engellenmesi nedeni ile maillard reaksiyonu asidik c¢ozeltilerde
bazik ¢ozeltilere kiyasla daha yavag ger¢ceklesmektedir. Maillard reaksiyonunun
hizi, asidik pH’da daha diisiikken, pH artis1 ile birlikte artmakta ve pH degerinin
10 civarinda oldugunda ise en yiiksek hiza ulastigi bildirilmektedir (Van
Nguyen, 2006)

4.1.3. Su aktivitesi

Diisiik ve yiiksek su aktivitesi degerlerindeki ortamlarda Maillard reaksiyon
hizinin yavasladigi bilinmektedir. Maillard reaksiyonunun daha c¢ok kuru ve
orta nemli gidalarda goriildiigi bildirilmektedir (Arribas-Lorenzo & Morales,
2010).

5. Diyet AGE Olusumunu ve Tiiketimini Azaltma Yontemleri

Glintimiizde AGE tiiketiminde besinlere uygulanan 1sil islemin pay1
biiyiiktiir. Kuru 1s1da pisirme yontemleri nemli 1sida pisirme yontemlerine gore
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etlerde AGE olusumuna 0,25 kat daha fazla katkida bulunmaktadir (Erarslan,
2017). Bu sebeple kuru 1sida pisirme yontemleri (1zgarada pisirme, kavurma,
firinda kizartma ve firinda pisirme) nemli 1sida pisirme yontemlerine (haslama,
kaynama derecesinin altinda pisirme, hafif ateste haglama, kisik ateste az suda
pisirme, kendi suyu ile pisirme ve buharda pisirme) kiyasla daha fazla diyet
AGE olusumuna neden olmaktadir.

Pisirme yontemlerine gore diyet AGE olusum diizeyleri, firinda kizartma,
derin yagda kizartma, kavurma, kizartma, haslama olarak siralanmaktadir
(Y1lmaz & Karabudak, 2016). Et ve yag gruplarina kiyasla, karbonhidrat grubu,
bu gidalardaki daha yiiksek su icerigi veya daha yiiksek antioksidan ve vitamin
seviyeleri nedeni ile genellikle daha diisiik miktarlarda AGE igerir ve bu durum
da AGE olusumunu azaltabilir (Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen,
Pyzik, Ma, vd., 2010) Tahillar, kurubaklagiller, ekmekler, sebzeler, meyveler ve
siit, ilave yag ile hazirlanmadik¢a, AGE igerigi diisiik Ogeler arasinda yer
almaktadir(Uribarri, Woodruff, Goodman, Cai, Chen, Pyzik, Ma, vd., 2010)

AGE olusumunun yiiksek nemli bir firinda 1sitilmasi, daha kisa pisirme
stireleri, daha diisiik pisirme sicakliklar1 veya limon suyu veya sirke gibi asidik
bilesenlerin  kullanilmas1 ile azaldigi goriilmektedir. Aymi zamanda
antioksidanlarin AGE olusumunu kismen engelledigi bildirilmektedir (Y1lmaz
& Karabudak, 2016)

6. AGE ve Saghk Uzerine Etkileri

6.1. Yaslanma

Yaglanma, dokularin biyomekanik &zelliklerinde dnemli degisikliklere yol
acar. Bu degisiklikler arasinda dokularin sertlesmesi ve yenilenme
kapasitelerinin bozulmas1 yer alir. Bu etkiler, 6zellikle hiicre dis1 matriks
(ECM) molekiilleri ve uzun dmiirlii proteinler bakimindan zengin olan iskelet
kaslari, tendonlar, eklemler, kemikler, kalp, arterler, akcigerler, cilt ve goz lensi
gibi dokular i¢in belirgin sekilde hissedilir (Roy vd., 2015). AGE'lerin birikimi,
proteinlerin doniisiim hizina baghdir. Dolayisiyla, kollajen gibi uzun Omiirlii
proteinler glikasyona daha fazla maruz kalir. Ayrica, AGE seviyelerinin artmasi
ile ortaya ¢ikan "inflamasyon", IL-1B ve TNF-a gibi inflamatuvar sitokinlerin
seviyelerinin yiikselmesi yolu ile bazal membran iizerinde biiyiikk etki yapar
(Striker & Striker, 1996). Bu sitokinler, ECM proteinlerinin {iretimini
tetikleyerek hem yerel hem de genel inflamatuar tepkileri gliclendirir. AGE'lerin
ECM'deki kolajen veya elastine kovalent baglanmasi, bu proteinlerin hidrolitik
yikima karst daha direngli ve daha az esnek hale gelmesine neden olur
(Greenwald, 2007). Bunun sonucunda bazal membran kalinlagir ve dokularin,
ozellikle damar sisteminin mekanik 6zellikleri olumsuz etkilenir. Ornegin, aort,
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karotis arterleri ve diger biiylik arterlerin sertligi artar, bu da damar biitiinliigiinii
bozarak kanama patolojileri riskini artirir. Ayni1 zamanda, AGE birikimi cilt
yaslanmasi ile de iligkilidir. Ciltte 6zellikle tip I ve IV kollajen ile fibronektin
gibi uzun Omiirli proteinler glikasyondan etkilenir. UV maruziyeti ve sigara
icmek gibi digsal faktorler, AGE olusumunu hizlandirir ve cilt dokularinda
birikimi artirarak cilt yaglanmasini hizlandirir (Tamura vd., 2003).

6.2. Diyabet

Ileri glikasyon son iiriinleri (AGE), diyabetik komplikasyonlarmn
patofizyolojisinde merkezi bir rol oynar. AGE, hiicresel reseptorleri olan RAGE
(Receptor for Advanced Glycation End-products) ile etkilesime gectiginde,
cesitli sinyal yollar1 aktive olur. Bu siireg, oksidatif stresi ve inflamasyonu
artirarak hiicresel ve dokusal hasara yol acar. AGE/RAGE ekseni, asagidaki
mekanizmalari etkilemektedir:

a. Insiilin sinyalizasyonunun bozulmasi: Bu durum, hiicrelerin glikozu etkili

bir sekilde kullanmasini engeller ve insiilin direncine katkida bulunur.

b. Metabolik homeostazin bozulmasi: Hiicre i¢i metabolik dengeler bozulur,
bu da enerji dengesizliklerine ve diyabetle iligkili komplikasyonlara
neden olur.

c. Epigenetik modifikasyonlar: AGE, DNA'nin metilasyonu gibi epigenetik
degisikliklere yol agarak gen ekspresyonunu ve hiicresel islevleri uzun
vadede etkiler.

Bu siiregler, diyabet hastalarinda goriilen kardiyovaskiiler, nérolojik ve renal
komplikasyonlarin gelisimini hizlandirir. AGE birikiminin azaltilmasi veya
RAGE sinyal yolunun hedeflenmesi, bu komplikasyonlarin 6nlenmesi ve
tedavisi i¢in Onemli bir strateji olarak one c¢ikmaktadir. AGE ve RAGE
arasindaki etkilesim, diyabetik komplikasyonlarin patogenezinde merkezi bir
rol oynar ve birgok sinyal yolunun tetiklenmesine neden olur. Bu sinyal yollar1
arasinda MAPK, p38, JNK ve NF-kB gibi molekiillerin aktive edilmesi,
transkripsiyon faktorlerinin siirekli olarak aktive olmasina yol agar. RAGE
aktivasyonu, JNK’nin fosforilasyonunu tesvik eder ve bu da IRS-1 (Insiilin
Reseptor Substrati 1) proteinini fosforile eder. Bu modifikasyon, insiilin sinyal
yolunun negatif diizenlenmesine neden olarak insiilin direncini artirir. Bu,
durum, tip 2 diyabetin belirgin bir 6zelligidir. RAGE transdiiksiyonu, IkB kinaz
(IKKpB) aktivasyonunu tetikler. Bu, IkB proteinlerinin fosforilasyonunu ve
ubiquitinasyonunu saglar, boylece proteozomal yikima ugramalarini ve NF-
kB'nin serbest kalmasini saglar. NF-kB, c¢ekirdege gecerek cesitli inflamatuar
sitokinlerin ekspresyonunu artirir ve bdylece insiilin direncine yol agar.
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AGE/RAGE aksi, insiilin direncinin patogenezine, beta hiicreleri
toksisitesine ve kardiyovaskiiler hastaliklar, nefropati ve retinopati gibi diyabet
komplikasyonlarina katkida bulunur. RAGE aktivasyonu, oksidatif stresi artirir,
inflamasyonu tetikler ve mitokondriyal disfonksiyona neden olur, bu da beta
hiicrelerinin bozulmasina ve apoptozuna katkida bulunur. AGEs/RAGE aksi,
arter sertligi, damar kalsifikasyonu ve plak birikimi gibi kardiyovaskiiler
hastaliklarin patofizyolojisinde de yer alir. Ayrica, nefropati ile iliskilidir;
mikroalbliminiiri artig1, renal podosit hasar1 ve bobrek fibrozisi gibi etkiler ile
kendini géstermektedir.

Modern bati1 tarzi diyet modeli, AGE’lerden zengin olmasi nedeni ile,
oksidatif stres ve inflamasyonu artirarak, diyabete neden olmaktadir. Kontrolsiiz
hiperglisemi, AGE olusumuna ve birikimine yol agarak makromolekiillerin
yapisal biitiinliiglinii ve islevini bozar. AGE, pro-inflamatuar molekiillerin
salinimini tetikler, mitokondriyal oksidatif stresi bozar ve AGE/RAGE sinyal
yolunu aktive ederek diyabetik komplikasyonlara katkida bulunur.

6.3. Kardiyovaskiiler Hastahklar

AGE'ler, damar duvarina gesitli yollar ile zarar verebilir. Son arastirmalarin
bulgulari, AGE’lerin damar duvarindaki makromolekiiller arasinda mekanik
disfonksiyon yarattigini ortaya koymustur. Ayrica, AGE birikimi, kan
dolagimindaki kan hiicreleri ile arter duvarlar1 arasindaki etkilesimlere neden
olmaktadir. Bu durum, aterosklerozu tesvik etmektedir. AGE'lerin, makrofajlar,
endotel hiicreleri, diiz kas hiicreleri, bobrek ve beyin hiicreleri gibi ¢esitli hiicre
tiplerinde bulunan reseptorlere baglanmasi, hiicresel fonksiyonlarin
bozulmasina yol agar. (Singh vd., 2022)

Onceki galismalar, AGE'lerin 6zellikle kapiller duvarin giiciine ve islevine
zarar verebilecegini, ¢iinkii hiicre dis1 matristeki molekiillerle capraz baglanma
yaparak hiicre reseptdr sinyal yollarini uyardigini géstermistir. Glikasyon, hiicre
dis1 matriks molekiilleriyle olan inter-molekiiler baglar1 da giiclendirmektedir
(Goldin vd., 2006a) Kollajen, vitronektin ve laminin gibi molekiiller, ECM'de
yavas doniisim hizina sahip AGE'ler olusturur. AGE-RAGE arasindaki
intermolekiiler kovalent baglar veya tip-lI kollajendeki ¢apraz baglanmalar,
molekiiler paketlenmenin genislemesine neden olabilir, bu da damar sertligini
artirir (Goldin vd., 2006a). Kollajen, ECM'nin ana molekiilii olarak kabul edilir
ve iyi bilinen bir enzimatik olmayan glikasyon hedefidir (Said vd., 2012).
Glikasyona ugramig dis hiicre proteinleri diyabette 6nemli bir rol oynar. Kemik
matriksinin en dnemli organik bileseni olan tip 1 kollajen, yaslanma ile birlikte
cesitli post-translasyonel degisikliklere ugrar, bunlar arasinda enzimatik
olmayan glikasyon da bulunur. Bazi1 aragtirmalara gore, kollajen glikasyonu,
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miyofibroblastlarin {iretimini ve gogiinii tesvik eder ve diyabetli bireylerde
fibrozisin gelisimine katki saglar (Yuen vd., 2010).

Glikasyon ile degigen kollajenin, endotel hiicresi aktivitelerini degistirdigi ve
aterosklerotik plaklarin olusumunda rol oynayabilecegi gdsterilmistir (Yuen vd.,
2010). Ayrica, AGE birikimi, dolasimdaki kan hiicrelerinin arter duvarlarina
yapigsmasina neden olabilir (Yuen vd., 2010). Glikasyondan tiiretilen serbest
radikaller, protein ayrigmasma ve niikleik asit ile lipit metabolizmasina neden
olabilir. Glikasyon ve AGE iiretimi ayrica, DNA'daki adenine ve guanine
bazlarmin amino gruplarinda da gergeklesebilir. Glikasyon, ECM iginde tip 3,
4, 5 ve 6 kollajen, laminin ve fibronektin {iretimini artirabilir; bu,
transformasyon biiyiime faktorii-B (TGF-B) aracili bir mekanizma ile
gerceklesir. Tip IV kollajenin bazal membrandaki AGE gelisimi, tipik bir ag
benzeri yapt aginin olusumunu engeller. ECM'nin molekiiler mimarisini ve
biitiinliigiinii koruyan énemli makromolekiiller, AGE'in yol agtig1 vitronectin ve
laminin iizerindeki degisiklikler ile bozulur (Goldin vd., 2006b). AGE ¢apraz
kopriilerinin, ECM molekiillerinin fonksiyonel 6zelliklerini etkileyerek mekanik
disfonksiyon olugmasmna yol actigt  goriilmiistir. AGE'lerin ECM
fonksiyonundaki degisiklikler, saglikli damarlarin biitiinliglinii ve islevini
degistirerek, damarlarin gecirgenligini artirir ve esnekliklerini azaltir.

6.4. Norodejeneratif Hastaliklar

Norodejeneratif hastaliklar, bagirsak mikrobiyomu dengesizlikleri ve
bagirsak inflamasyonu ile siki bir iligki i¢indedir. Bu hastaliklarin
patogenezinde, polifenoller gibi ¢oklu hidroksil gruplarina sahip bilesiklerin
rolii biiyiiktiir; ¢linkii polifenoller, reaktif oksijen tiirlerini (ROS) temizleme ve
a-dikarbonilleri yakalama konusunda yiiksek bir etkinlige sahiptir. Bu siireg,
AGE'lerin birikimini engeller. AGE'lerin {iretiminin inhibe edilmesi veya
RAGE ile etkilesiminin engellenmesi, ndrodejeneratif hastaliklarin
onlenmesinde dnemli bir strateji sunmaktadir.

Ayrica, mikrobiyota-bagirsak-beyin aksinin diizenlenmesi, bu hastaliklarin
gelisimini engelleyen veya geciktiren etkiler yaratmaktadir. Bu baglamda, diyet
polifenollerinin kullanimi, AGE'lerin inhibisyonu, RAGE-ligand
etkilesimlerinin bloklanmast ve bagirsak mikrobiyotasinin ¢esitliligi ile
miktarinin diizenlenmesi, norodejeneratif hastaliklarin Onlenmesinde umut
verici bir yaklasim olarak ortaya c¢ikmaktadir. Bagirsak inflamasyonunun
hafifletilmesi, AGE’nin yol actig1 bu hastaliklarin ilerlemesini engelleyebilir.
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6.5. Kanser

AGE'ler ve reseptorii RAGE, kanserin metabolik sinyal yolaklart ve
ilerlemesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. AGE-RAGE etkilesimi, oksidatif
stres, kronik inflamasyon ve metabolik yeniden programlama gibi siirecleri
tetikleyerek tiimor biliylimesi ve metastazina katki saglar. Bu etkilesim,
mitokondriyal disfonksiyon, endoplazmik retikulum stresi, otofaji, epigenetik
modifikasyonlar ve kanser kok hiicrelerinin siirdiiriilmesine yol acar
(Muthyalaiah vd., 2022).

AGE-RAGE aksi, NADPH oksidaz1 aktive ederek reaktif oksijen tiirleri
(ROS) fiiretir ve bu durum NF-kB yolaklarin1 aktive ederek pro-inflamatuar
sitokinler ve biiyiime faktorlerinin iiretimini artirir. Ayrica, bu etkilesim,
AMPK/mTOR ve NF-«B sinyal yollari ile otofajiyi diizenler, timdrlerin hayatta
kalmasmi destekler. AGE'ler ve RAGE’nin, kanserin erken teshisinde bir
belirte¢ olarak kullanilabilecegi ve hedefli tedavi stratejileri i¢in potansiyel
tagidigi belirtilmektedir (Muthyalaiah vd., 2022).

7. Sonug¢ ve Oneriler

Besinlerdeki AGE olusumu, hem besinin yapisal ozellikleri hem de
uygulanan pisirme ve hazirlama siirecleri tarafindan belirgin bigimde
sekillenmektedir. Ozellikle yiiksek sicaklikta ve kuru 1sida islem goren protein
ve yag acisindan zengin besinlerde AGE diizeyleri hizla yiikselirken, nemli 1s1
yontemleri AGE olusumunu anlamli 6lgiide azaltmaktadir. Bu nedenle,
bireylerin toplam d-AGE maruziyetini diigiirmek i¢in haslama, buharda pisirme
ve diisiik 1s1da uzun siireli pigirme yontemlerinin tercih edilmesi; etlerin marine
edilmesi; yiliksek yagl ve yillandirilmis peynirler ile yagda kizartilmis iiriinlerin
tilketiminin sinirlandirilmas: Onerilir. Ayrica, taze sebze-meyve tiiketiminin
artirllmasi, kuru 1sida iretilen islenmis atistirmaliklarin azaltilmasi ve giinliik
beslenmede daha disiik yag igerikli triinlerin secilmesi, AGE yiikiinii
disiirmede etkili ve uygulanabilir stratejiler olarak degerlendirilmektedir.
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15. Bolum

RNA Viriislerinde Mutasyona Bagh
Antiviral Direnc¢

Ummiihan UNLU!

1. Giris

Tim viriisler mutasyona ugrayabilmektedir. Bu mutasyonlar, viriisiin insan
bagisiklik sisteminden ka¢masima, insanlarda enfeksiyona ya da yeniden
enfeksiyona (ayn1 hastayr iki veya daha fazla kez enfekte etme) neden
olmaktadir. Bu durum, antiviral tedavi ve as1 gelistirilmesinin Oniindeki en
onemli engellerden biridir (Chakraborty, Sharma, Bhattacharya, & Lee, 2022).
Cogu mutasyon, mutasyona ugrayan organizmalar i¢in faydali degildir. Birgok
mutasyon, zaman i¢inde organizmanin popiilasyona katkisini azaltmaktadir. Bu
nedenle dogal sec¢ilim bu mutasyonlart popiilasyondan temizlemektedir.
Mutasyonlarin kiigiik bir kismi yararli ve bazilar1 dnemsizdir (etki bakimindan
notr ya da neredeyse notr), ancak biiyiik bir kismi zararhdir. Zararh
mutasyonlarin yararli olan mutasyonlara orani farkli ortamlarda, farkli
zamanlarda ve farkli organizmalarda degisiklik gdstermesine ragmen, zararl
mutasyonlarin her zaman daha fazla oldugu diisiiniilmektedir (Duffy, 2018).

Bazi durumlarda mutasyonunun faydasi yoktur. Ornegin, sabit ortama
mitkemmel sekilde uyum saglamis olan organizmanin mutasyon oranini sifira
indirmesi en iyi segenektir. Ciinkii artik faydali mutasyon kalmamistir ve
olusabilecek mutasyonlar ile mevcut genotipten daha koétii olma ihtimali
bulunmaktadir. Tam tersi, organizma adaptasyon yetenegi olmayan bir ortama
maruz kalirsa faydali mutasyonlarin ortaya c¢ikma olasiligi yiiksektir. Bu
durumda tiim bireylerin genetik olarak ayni kalmasi yerine sifirdan farkli bir
mutasyon orani tercih edilmektedir. Daha degisken ortamlarda ve diigiik
uyumluluk kosullarinda, yiiksek mutasyon orani faydali mutasyonlarin ortaya
¢ikma olasiligimi artirmaktadir (Duffy, 2018). RNA viriislerinde yiiksek
dogrulukta bir hata diizeltme mekanizmasi bulunmamakta, bu nedenle yiiksek
diizeyde mutasyon gdsterdikleri bilinmektedir (Dinata, Baindara, & Mandal,
2025).

' Dr. Ogr. Uyesi, Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi, Atatiirk Saglik Hizmetleri Meslek
Yiiksekokulu, Saglik Bakim Hizmetleri Boliimii, Afyon, Tiirkiye. ORCID: 0000-0002-6750-3126
Email: ummuhan.unlu@afsu.edu.tr

213



Geleneksel antiviraller, dogrudan etkili antiviraller olarak bilinmektedir.
Dogrudan etkili antiviraller viral ¢ogalma igin gereken bazi viral proteinleri
hedef almakta ve bu proteinlere baglanarak viriis aktivitesini engellemektedir.
Bu ilaglarla ilgili en 6nemli problem diisiik genetik bariyere sahip olmalaridir.
Genetik bariyer, klinik ac¢idan anlamli bir direng gelismesi i¢in bir viral
popiilasyonun agmasi gereken mutasyon esigini ifade etmektedir (Aw, Zhang, &
Vignuzzi, 2025). Konak hedefli antiviraller ise, konak proteinlerine karst
tasarlanmistir. Bu ilaglar viral replikasyon i¢in kullanilan konak proteinlerini
hedef almaktadir. Olas1 bir enfeksiyon durumunda konak genomunun degisme
olasilig1 diisiik oldugu icin dirence kars1 yiliksek genetik bariyere sahip oldugu
diisiiniilmektedir (Aw et al., 2025; Warfield et al., 2019). Bunun yaninda ayni1
virlis ailesine ait viriislerin kullandig1 ortak yollar1 etkilemeleri durumunda
genis spektrumlu olma potansiyelleri bulunmaktadir (Aw et al., 2025).

Antiviral tedavi, viral popiilasyon iizerinde secilim baskisi olusturup viral
yiikiin azalmasini saglamaktadir. Fakat viral baskilanma tam olmazsa hayatta
kalan az sayidaki viriis yeniden popiilasyonu olusturmaktadir. Bu durumda ilaca
direngli varyantlarin hayatta kalma ve c¢ogalma olasiligi artmakta,
popiilasyondaki duyarli viriislerin yerini alma ihtimali bulunmaktadir (Aw et al.,
2025). Antiviral ilag direncinin ortaya ¢ikisi, konakgiya ve viriise ait faktorlerin
birlikte rol oynadig1 karmasik bir siiregtir. Ila¢ direncinin gelisiminde genetik
bariyerler, antiviral ilaglarin giicii, viral patojenite ve genel uyumluluk 6nemli
unsurlardir (Dinata et al., 2025).

Bu baglamda RNA virlislerinde mutasyona bagli antiviral direng hem
molekiiler diizeydeki viral adaptasyonu hem de klinik tedavi basarisini etkileyen
onemli bir konudur. Bu bdliimiinde bu genel bilgiler 1s181nda, RNA virtislerinin
yiliksek mutasyon kapasitesi, quasispecies yapisi ve antiviral dirence katkisi ele
almacaktir.

2. RNA Viriislerinde Mutasyon ve Genetik Degisiklik

RNA viriisleri, konaklar1 ile kiyaslandiginda daha yiliksek mutasyon
oranlaria sahiptir. Bu yiiksek mutasyon orani, viriisler i¢in bir avantaj olarak
kabul edilen artmig virlilans yetenegi ve adaptasyon yetenegi ile
iliskilendirilmektedir (Duffy, 2018). RNA viriisleri, genetik materyalleri olan
RNA’nin DNA’ya kiyasla daha kararsiz olmas1 nedeniyle yiiksek bir mutasyon
hiz1  gostermektedir. Bu artmis mutasyon egilimi, hata diizeltme
mekanizmalarinin yoklugu, quasispecies varlig1 ve hata felaketi (fazla mutasyon
nedeniyle genetik biitlinliiglin ciddi sekilde bozulmasi) gibi ¢esitli faktdrlerden
kaynaklanmaktadir. Ozellikle hedef proteinlerde meydana gelen mutasyonlar,
antiviral ilaglara diren¢ gelismesine neden olabilmekte ve tedavi etkinligi
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azalabilmektedir. RNA polimeraz enzimleri, DNA polimerazlarin aksine hata
diizeltme yetenegine sahip degildir, bu nedenle replikasyon hatalarinin devam
etmesine izin verirler (Batool, Chokkakula, Jeong, Back, & Song, 2025). RNA
viriislerinin genomlarin1 hizla degistirebilme yetenekleri, yeni konaklarda
ortaya ¢ikmalarini, asiyla kazandirilan bagisikliktan kagmalarini ve genetik
mithendislik ya da 1slah yoluyla tarim driinlerine kazandirilan hastalik
direnglerini agabilmelerini saglamaktadir (Duffy, 2018).

Son analizlerde, RNA genomlariin yiiksek hata oranlar1 sebebiyle kisa
uzunluklarla siirli oldugu diisiincesi sekillenmistir. Ciinkii genom ne kadar
uzun olursa, viriisii etkisiz hale getirebilecek zararli mutasyonlarin birikme
olasilig1 artacaktir. Cogu RNA viriisiiniin ortalama genom uzunlugu 7-12 kb’dir.
RNA'ya bagimli RNA polimerazlarin hata oranlar1 dikkate alindiginda, bu
uzunlukta her replikasyonda niikleotid bolgesi bagina 1-2 mutasyon olmasi
beklenmektedir (Vignuzzi & Andino, 2012). RNA viriislerinde mutasyon
oranlarmin kopyalanan niikleotid basmna 107 ile 10° araliginda oldugu
belirtilmektedir (Domingo et al., 2025). RNA viriisleri, yiiksek mutasyon
oranlar1 sayesinde enfekte bireylerin dinamik ortamima verimli bir sekilde uyum
saglamaktadir. Buna karsilik yiiksek replikasyon dogruluguna sahip varyantlar,
hayvan modellerinde azalmis uygunluk gostermektedir (Vignuzzi & Andino,
2012).

Diger yandan, arastirmacilar ve klinisyenler tarafindan kullanilan niikleozid
analoglart RNA viriislerinin mutasyon oranlarini artirabilmektedir. Mutasyon
oranindaki 3-5 katlik bir artig, insanlar1 enfekte eden polioviriis ve influenza
gibi viriislerde dliimciil mutageneze yol agmaktadir. Eksojen mutajen, yeterli
sayida zararli ek mutasyona neden olarak, replikasyon sonucunda olusan
viriislerin uygunlugunun azalmasina ve sonunda popiilasyonun ekolojik
¢okiisiine neden olmaktadir (Duffy, 2018). Viriisiin asir1 mutasyonlarla yok
olmasi Oliimciil mutagenezin temelidir ve lisansli birka¢ antiviral ajanin etki
mekanizmasidir (Domingo et al., 2025).

Viral quasispecies, mutant bulutlari, mutant spekturumlart ya da mutant
stiriileri olarak adlandirilan ¢ok sayida varyant genomdan olusan bir popiilasyon
yapisint tanimlamaktadir. Mutasyon hizlar1 yiiksek olan bu mutantlar siirekli
meydana gelmekte ve viral replikasyonun ilerlemesiyle goreli sikliklar
degismektedir (Domingo & Perales, 2019). Viral quasispecies, antiviral
miidahalelerin etkinligini degistirmektedir. Tekli monoterapiler ve tek epitopa
sahip asilar yetersiz kalmaktadir. Viral quasispecies, Ongoriilemeyen viral
hastaliklarin ortaya ¢ikmasina katki saglayan faktdrlerden biridir (Domingo et
al., 2025).
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3. Antiviral Direncin Ortaya Cikmasini Etkileyen Faktorler

Antiviral direng gelisiminde etkili olan faktorler konak ile iligkili, viriis ile
iligkili ve antiviral ile iligkili faktorler seklinde siniflandirilabilir. Antiviral
direng gelisiminde antiviral tedaviyi alan konak 6nemli rol oynamaktadir (Aw et
al., 2025).

Antiviral direng gelisiminde konaga ait faktorler su sekilde 6zetlenebilir:

Konak Genetik Varyasyonlari: Antiviral tedavilerin her hastada farkl

sonuglar gostermesi genetik profillerin farklilig1 ve bireylerde bulunan degisken
mikrobiyom ile iliskilendirilmektedir (Kumar et al., 2020). Hastalar arasi
genetik farkliliklar, oOzellikle bagisiklikla iligkili genlerdeki varyasyonlar,
tedavinin etkinligini ve antiviral direncin gelisme olasiligini etkilemektedir (Aw
et al., 2025).

Tedavi Uyum Problemleri: insanlar, ok cesitli sebeplerden dolayi antiviral

ilaglar regete edildigi sekilde kullanmayabilir. Ilag uyumu ile ilgili yapilan
caligmalarda, uyumsuzluk nedenleri arasinda sosyal-ekonomik faktorler (sosyo-
ekonomik durum, sosyal destek sistemleri, aile/bakici etkileri gibi), tedaviyle
ilgili faktorler (ilag etkinligi, ilag yan etkileri, tedavi siiresi gibi), hasta ile ilgili
faktorler (yas, cinsiyet, egitim durumu gibi) ve hastalikla ilgili faktorler
(hastaligin siddeti, semptomlarin varligi gibi) yer almaktadir (Smith et al.,
2016). En etkili antivirallerde bile, tedavi boyunca konagin tedaviye uyumu
tedavi sonucunu etkilemektedir (Aw et al.,, 2025). Antiviral ilaglara
uyumsuzlugun saglik etkileri arasinda, gelecekte antiviral direncin artma
olasilig1 yer almaktadir (Smith et al., 2016).

Bagisiklik Sistemi Modiilasyonu: Viriislere ait proteinler, dogustan gelen
ve adaptif bagisiklik yanit bilesenlerine miidahale edebilmektedir. Hepatit C,
SARS-CoV-2 ve adenoviriis gibi bazi viriisler dogustan bagisiklik yanitinin
modiilasyonu ile konak bagisiklik yanitin1 etkilemektedir (Tarasova, Petrou,
Ivanov, Geronikaki, & Poroikov, 2024). Omegin NS1 influenza A viriisiiniin

yapisal olmayan bir proteinidir ve viral replikasyon sirasinda konak dogustan
bagisiklik sisteminin en giiclii inhibitorii olarak kabul edilmektedir. NS1, cesitli
mekanizmalarla interferon-I aktivasyonunu inhibe etmektedir (Rashid et al.,
2023).

Antiviral diren¢ viriise ait Ozellikler ve mekanizmalar tarafindan da
sekillendirilebilmektedir. Antiviral direng gelisiminde viriise ait faktorlerden
bazilar1 su sekilde 6zetlenebilir:

Hedef Proteinlerde Mutasyonlar: Antiviral tedavilerin etkinligi
mutasyonlardan etkilenmektedir. Ornegin antiviral tedavi alan bazi hastalarda,
SARS-CoV-2’nin spike proteinlerinde bulasma yetenegini artirabilen ve
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yeniden enfeksiyona neden olabilen mutasyonlar gelistigi gosterilmistir (Lopez,
Hasan, Havranek, & Islam, 2024).
Viral Yiik ve Onceden Var Olan Direnc Mutasyonlari: Daha yiiksek viral

yiike ya da kopya sayisina sahip hastalarin, antiviral direng¢ kazandirabilecek
daha fazla varyanti biriktirdigi istatistiksel olarak gosterilmistir. Baz1 viriislerde,
genomlardaki belirli genotipler ya da polimorfizmler, konak¢1 daha 6nce tedavi
gérmemis olsada, antivirallere kars1 duyarliligi azaltmaktadir. Bunlar temel
direncle iligkili mutasyonlar veya polimorfizmler olarak adlandirilir. Tedaviden
once, diisiik miktarda bulunan diren¢ mutasyonlar1 iceren HCV genomlari
viriisiin  tamamen baskilanmasini  engelleyip, direnci artiran bagka
mutasyonlarin gelismesine zaman taniyabilir (Aw et al., 2025).

Genetik Rekombinasyon: RNA virlislerinde rekombinasyon, genetik
materyalin en az iki ayr1 viral genom arasinda degisimi olarak tanimlanabilir.

Iki ya da daha fazla viriisiin tek bir hiicreyi beraber enfekte edip segmentleri
degistirmesiyle rekombinasyon gergeklesmektedir. Rekombinasyon, yeni viral
suslarin olugmasini, viriisiin genetik cesitliligini, viriilansin1 ve patojenitesini
arttirmaktadir. Ayrica, antiviral direncin gelismesini kolaylastirabilmektedir (H.
Wang, Cui, Cai, & An, 2022).

Viral Replikasyon Hizi ve Secilim Baskisi: Direng gelisiminde yeni virion
iiretim hizi temel faktorlerden biridir. Viral replikasyon hizi arttik¢a direngli
mutantlarin olusumu ve secilimi artmaktadir. Viral replikasyonu hem giinliik

hem de uzun siireli tedavi boyunca miimkiin olan en diisiik seviyede tutmak son
derece dnemlidir (Hodge & Field, 2011).
Quasispecies ve Genomik Cesitlilik: Quasispecies dinamikleri, viral

popiilasyonlarda ila¢ direngli mutantlarin olusumunu ve siirdiiriilmesini
belirlemektedir. Cesitli RNA viriislerinde yapilan ¢alismalar, mutant spektrumu
ve genel genomik cesitliligin antiviral tedavi basarisim1 etkiledigini
gostermektedir (Perales, 2020).

Antiviral direnci etkileyen bir diger faktdrde antiviral ilag ile iligkilidir. Bir
antiviral ilacin diren¢ gelisimini belirleyen c¢esitli 6zellikleri bulunmaktadir. Bu
Ozellikler  arasinda  genetik  bariyer, gelisen  mutasyonun  tiiri,
farmakokinetik/farmakodinamik 6zellikler, ilacin etkinligi ve tedavi siiresi yer
almaktadir (Aw et al., 2025). Antiviral diren¢ gelisiminde konaga ait faktorler su
sekilde 6zetlenebilir:

Genetik Bariyer ve Mutasyonun Tiirii: Dirence karsi diisiik genetik
bariyere sahip tedaviler, az sayida kritik mutasyon ile etkisiz hale gelebilir, bu

durum virolojik basarisizlik ve direng gelisimi ile iligkilendirilebilir (Luber,
2005). Ornegin Lamivudin, orta diizey etkinlikte ve dirence kars: diisiik genetik
bariyeri bulunan bir ilactir; bu nedenle yiiksek diren¢ oranlariyla iligkilidir
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(Strasfeld & Chou, 2010). Mutasyon tiirii, ilag direncine kars1 genetik bariyeri
etkilemektedir (Aw et al., 2025).
Farmakokinetik / Farmakodinamik Ozellikler: Yiiksek etkinlige sahip

antiviral ilaglar bile, zayif farmakokinetik ve farmakodinamik profillere sahipse
direng gelistirebilirler (Aw et al., 2025).
ilacin Etkinligi ve Tedavi Siiresi: Antiviral etkisi yiiksek olan ilaglar viral

yiikii 6nemli derecede azaltmaktadir. Bu nedenle kisa stireli kullanim gereklidir
ve direngli mutasyonlarin gelisme ihtimali oldukea diisiiktiir. Diisiik veya orta
etkili ilaglar viral yiikii etkili bir sekilde azaltmamaktadir. Bu nedenle daha uzun
bir tedavi siiresi gereklidir ve viriise direncli mutantlar {iretmesi icin daha fazla
zaman tanimaktadir (Aw et al., 2025).

4. RNA Viriislerinde Mutasyona Bagh Antiviral Diren¢ Mekanizmasi

RNA viriislerinde ilag direnci, viral enfeksiyonlari kontrol altina alma ve
ortadan kaldirma ¢abalarini zorlastiran birka¢ karmasik mekanizma araciligiyla
ortaya ¢ikmaktadir. Latentlik bu karmasik mekanizmalardan biridir. Latent hale
gecebilen virlislere drnek olarak Herpesviridae ailesine ait viriisler gosterilebilir.
Bu durum, konak islevsel bir bagisiklik sistemine sahip olsa bile viriisiin 6miir
boyu konakta kalmasina neden olmaktadir (Batool et al., 2025; Cohen, 2020).
Latent haldeki viriislerin belirti géstermeden yeniden aktive olmasi nedeniyle
eradikasyonda giicliikler yasanmaktadir. HIV gibi baz1 viriisler, konak hiicre
DNA’sina kendi RNA genomlarmi entegre ederek, konak genetik materyalinin
bir parcasi haline gelip kalic1 enfeksiyona katkida bulunmaktadir (Batool et al.,
2025).

Viral genotip ve serotip ¢esitliligi de dirence katkida bulunmaktadir (Batool
et al., 2025; Domingo & Perales, 2019). Antiviral asilar ve ilaglar belirli suslara
kars1 etkili olurken, diger suslara kars1 siirli etki gosterebilmekte ya da etkisiz
kalabilmektedir (Batool et al., 2025). Ayrica RNA viriisleri kendine 6zgii bir
direng mekanizmasi gostermektedir. Ornegin influenza viriisii segmentli bir
genoma sahiptir, fakat aym1 hiicreyi iki farkli sus enfekte ederse genom
segmentlerinde yeniden diizenlenme (Reassortment) ortaya ¢ikabilir (Webster &
Govorkova, 2014). Bu genetik yeniden diizenlenme, ilaglara direncgli ve duyarlt
suslara ait Ozelliklerin birlestigi yeni viriis varyantlarinin ortaya g¢ikmasina
neden olabilir. Bu durum, yiiksek bulasiciliga sahip ve kontrolii gii¢ viriislerin
gelismesiyle sonuglanabilir (Batool et al., 2025). Virilislerde as1 ve antiviral
tedavilere kars1 direng gelismesinde birincil mekanizma rastgele mutasyonlardir
(Batool et al., 2025). Baz1 viriisler hizli mutasyon ile antiviral baski altinda
direngli bir susun olugmasima neden olan quasispecies olusturmakta ve bu
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durum en uygun olanin segici olarak hayatta kalmasini saglamaktadir (Batool et
al., 2025; Domingo & Perales, 2019).

Viriisler, ila¢ hedeflerini ya da replikasyon dongiilerini degistirerek direng
gelistirebilmektedir. Bunun yaninda, ilag disart atim pompalarinin
ekspresyonunun artmasit enfekte hiicrelerden ilaglarin atilmasina yol
acabilmektedir. Baz1 viriisler, prodruglarin aktive olmasini engelleyebilmekte ya
da ilag metabolizmasin1 artirabilmektedir. Erken donemde direng, viriisiin
katalitik aktivitesini ¢ok fazla etkilemeyen ancak ilag baglanmasin1 bozacak
mutasyonlardan kaynaklanmaktadir. Capraz direng, bir ilaca kars1 gelismis olan
direncin, benzer etki mekanizmalarina sahip olan baska ilaglara karsi da direng
kazandirabildigi bir durumdur. (Batool et al., 2025).

Viral mutasyonlar, zamanla asilara kars1 bagisiklik sisteminin etkinligini
azaltabilecek antijenik degisikliklere yol acabilmektedir. Bu degisiklikler,
viriisiin yiizey proteinlerinde olursa, asi ile olusturulan antikorlarin viriisii
tanima kapasitesini azaltabilmektedir. Bu durum, “vaccine escape” (asidan
kagis) olarak adlandirilmaktadir (R. Wang, Chen, Gao, & Wei, 2021). Ornegin
HPV'ye kars1 bircok profilaktik asilama stratejisi uygulanmistir. Giiniimiizde
kullanilan asilarin ¢ogu, HPV major kapsid proteini L1’e dayali olarak
tasarlanmisgti. HPV L1’in igerdigi spesifik epitoplar bagisiklik sistemi
tarafindan taninmaktadir. Bu gendeki genetik varyasyonlar, L1 antikorlari
tarafindan HPV'nin taninmasinda rol oynayan spesifik epitoplar1 degistirerek
profilaktik asilamanin verimsizligine yol acgabilir (Oumeslakht, Ababou,
Badaoui, & Qmichou, 2021).

Mutasyona bagh antiviral direng baglaminda influenza viriisii ve SARS-
CoV-2 6rnek olarak gosterilebilir.

4.1. influenza viriisleri

Influenza viriisleri, Orthomyxoviridae ailesine aittir ve A, B, C ve D olmak
lizere tiirlere ayrilmaktadir. Insan hastaliklar1 acisindan en énemli olanlar A ve
B tiirleridir (Xu et al., 2024). Influenza viriislerinin olduk¢a degisken oldugu
bilinmektedir. Segmentli, negatif iplik¢ikli RNA genomuna sahip olan bu
virtislerin diizeltme mekanizmalar1 bulunmadig1 i¢in mutasyonlar siirekli olarak
birikmektedir (Webster & Govorkova, 2014). Dogada influenza A viriislerinde
18 hemaglutinin (HA) ve 11 néraminidaz (NA) alt tipi bulunmaktadir (Lv et al.,
2024). HA alt tipleri Grup 1 (H1, H2, HS, H6, H8, H9, H11, H12, H13, H16,
H17 ve H18) ve Grup 2 (H3, H4, H7, H10, H14 ve H15) seklinde iki gruba
ayrilmaktadir. Suya bagimh kuslarda 16 HA ve 9 NA alt tipi bulunmaktadir.
Virtisler bu kuglarin bagirsaklarinda ¢ogalmakta ve kuslarin viicut sicakligina
(40 °C) adapte olmaktadir. Genellikle su araciligiyla fekal-oral yol ile bulasan
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viriis hedef hiicre reseptorii olarak a2,3 sialik aside baglanmaktadir. Yarasalarda
ise, 2 HA ve 2 NA alt tipi bulunmaktadir. Bu viriisler kiiltiire edilememis, ancak
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile tespit edilebilmektedir. Sialik asit
kalintilarina baglanmayan bu viriisler, belirgin bir hastalik olusturmamaktadir.
Influenza B viriisleri ise, tek bir alt tipte Victoria ve Yamagata olmak iizere iki
soyu bulunmaktadir. Influenza B viriisleri esas olarak insanlarda goériilmesine
ragmen, foklarda da tespit edilmistir (Webster & Govorkova, 2014). Influenza A
viriisleri kuslar, domuzlar ve insanlar dahil olmak {izere farkli tiirleri enfekte
edebilmektedir. Tiirler arasinda yayilim gostermek i¢in yeni tiirlere uyum
saglamasi gerekmektedir. Hizlt mutasyon oranlar1 ve yeniden birlesme kolaylig:
bu siirece katki saglamaktadir (Neyazi, Mukhlis, & Mohammadi, 2024).

Antijenik siiriiklenme (antigenic drift) ve antijenik kayma (antigenic shift),
influenza viriislerinin quasispecies olarak var olmasina neden olmaktadir.
Influenza A viriisleri, dogal rezervuarlari olan yarasalar ve su kuslarinda
minimum genetik degisim gosterip belirtisiz bir hastaliga neden olmaktadir.
Ancak diger tiirlere gectiginde hizli bir genetik degisim gdsterip insanlarda, alt
memelilerde ve evcil kiimes hayvanlarinda akut solunum yolu hastalig
salginlar1 ve pandemilerine neden olabilmektedir (Webster & Govorkova,
2014).

Antijenik stiriiklenme, viral genomda nokta mutasyonlarinin olusmasini
ifade eder ve bu durum, kritik olan viral epitoplarda kiiciik degisikliklere neden
olmaktadir (Lv et al., 2024). Antijenik siiriklenme, konak¢1 bagisik yaniti ile
influenza virlisii arasindaki etkilesimden kaynaklanmaktadir. Burada ozellikle
HA ve NA glikoproteinlerinde gerceklesen amino asit degisimleri Onem
tasimaktadir (Webster & Govorkova, 2014). Ozellikle HA geni, nétralizan
antikorlar tarafindan hedef alinan antijenik boélgelerdir (Lv et al., 2024).
Antijenik stiriklenmede HA glikoproteini en Onemli antijen olarak kabul
edilmektedir (Webster & Govorkova, 2014). HA genindeki degisiklikler as1
etkinliginin azalmasina ve bagisikliktan kagisa neden olabilmektedir (Lv et al.,
2024). Bir degisim virisiin bagisiklik kontroliinden kagmasina, ¢ogalma ve
yayilmasina avantaj saglarsa, bu viriis mevcut susun yerini alma potansiyeline
sahip yeni bir epidemik sus olarak ortaya ¢ikmaktadir (Webster & Govorkova,
2014). H3N2 viriislerinde yiizey antijenleri (HA, NA) i¢in mutasyon orani daha
yiiksektir (Lv et al., 2024). Antijenik kaymalar, mevcut insan influenza
viriislerine su kusu rezervuarindan yeni bir HA, NA veya her iki gen
segmentinin aktarilmasi ve reassortment yoluyla gerceklesmektedir (Webster &
Govorkova, 2014).

Asilar, insanlarda influenza enfeksiyonlarini kontrol altina almak icin esas
unsurlardan biridir. Asilama, influenza virlisi i¢in Onemli bir antijenik
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belirleyici olan HA glikoproteinini hedef alan nétralizan antikorlarin olusumunu
artirmaktadir. A1 liretiminde, as1 suslar iiretimden 6-8 ay once belirlenmelidir.
Ciinkii antijenik siiriklenme nedeniyle baskin sus degisebilmektedir. HA
molekiiliindeki siirekli antijenik degisiklikler, bagisiklik yanitinin viriisii
tanimasin1 engelleyebilir ve yeni bir antijenik varyantin ortaya c¢ikisini
ongormeyi giiclestirebilir (Webster & Govorkova, 2014). Mevsimsel grip
asisinda sus spesifiktir ve mutasyonlara kars1 genis bir koruma saglayacak
sekilde tasarlanmamistir (Neyazi et al., 2024)

Mevcut bir as1 yoksa ya da asi etkinligi diisiikse, terapotik miidahaleler
influenza kontrolinde ©6nem arz etmektedir. Antiviral tedavinin influenza
tizerindeki etkisini sinirlayan bazi faktorler bulunmaktadir (Webster &
Govorkova, 2014). 2010 yilindan beri Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
influenza A ve B’nin tedavisinde néraminidase inhibitorleri (NAI) sinifi ilaglar
en ¢ok onerilen antiviral ilaglar olmustur (Xu et al., 2024). NAI’ler viriise 6zgii
NA’nin islevlerini baskilamak icin, NA'nin enzimatik olarak aktif bolgesine
baglanmaktadir. NA, hiicre ylizeyindeki sialik asit kalintilarini baskilayarak
yeni olusan virlis partikiillerinin salgilanmasini kolaylagtirmaktadir. NAIler,
enfekte olmus konak hiicrelerden tomurcuklanan viriis partikiillerinin
salimmasini ve virlisiin saglikli hiicrelere yayilmasini 6nlemektedir (Webster &
Govorkova, 2014; Xu et al., 2024). NAI sinifi ilaglar arasinda oseltamivir ve
zanamivir diinya genelinde dnleme ve tedavi i¢in onaylanmistir. Peramivir, Cin,
ABD ve Japonya gibi birgok iilkede influenza tedavisi i¢in onaylanmustir.
Laninamivir’in ise klinik kullanim i¢in piyasada yayginlagmasi i¢in kapsamli
caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir (Xu et al., 2024).

NADl’ler yeni hiicrelerin enfekte olmasin1 Onleyerek sadece hastaligin
ilerlemesini duraklatmaktadir. NAI’ye diren¢li influenza viriislerinin ortaya
cikmasi, tedavi etkinligi acisindan 6nemli bir sorundur. NAI direnciyle iligkili
amino asit degigsimleri, NA enzimi ile inhibitor arasindaki baglanma afinitesini
etkilemekte ve viriislerin NAI’lerin etkisinden kagmasina olanak saglamaktadir.
NATI’ye direngli viriisler, ya ilag miidahalesi olmadan dogal yollarla ya da ilag
secilim baskisi altinda meydana gelmektedir (Webster & Govorkova, 2014).
Antiviral ilaglarin parenteral formiilasyonlarinin yaygin olmamasi, komplike ve
siddetli influenza olgularinda viriise 6zgii tedavi kullanimimi 6nemli Slglide
sirlandirmaktadir (Webster & Govorkova, 2014). Influenza viriislerin NAI ilag
siifina kargi gelisen direng mekanizmalari su sekilde 6zetlenebilir (Xu et al.,
2024);

e Virilisiin baglanma cebindeki katalitik amino asit mutasyonlarinin

dogrudan inhibitor etkisi bulunmaktadir.
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e Dolayli yapisal mutasyonlar veya diger amino asit bolgesi mutasyonlari,

baglanma cebine erisimi engelleyebilmektedir.

e Monomer birlesim bolgesindeki amino asit mutasyonlari monomer

stabilitesinde degisikliklere neden olmaktadir.

FDA onayli diger bir anti-influenza ilag sinifi olan adamantanlar
(amantadine ve rimantadine), insanlarda sik goriilen mevsimsel HIN1 ve H3N2
influenza virlislerindeki direng sebebiyle CDC tarafindan profilaksi ya da
tedavide onerilmemektedir (Webster & Govorkova, 2014).

4.2. Siddetli Akut Solunum Sendromu Koronaviriis 2

Siddetli Akut Solunum Sendromu Koronaviriis 2 (SARS-CoV-2), 2019
sonlarinda ortaya ¢ikmistir. Mart 2020°de Diinya Saglk Orgiitii tarafindan ilan
edilen COVID-19 pandemisine sebep olan yeni bir koronaviriistiir. SARS-CoV-
2, tek zincirli, Betakoronaviriis cinsi i¢inde siniflandirilan bir RNA genomu
bulunmaktadir. Bu genom tarafindan kodlanan yapisal ve yapisal olmayan
proteinler arasinda, spike (S) proteini viriisiin konak hiicrelere girisinde kritik
bir rol oynamaktadir. Zaman i¢inde virlis genetik degisime ugramis ve Alfa,
Beta, Gamma, Delta ve Omicron gibi farkli oranlarda bulasabilirlik ve
bagisiklik direncine sahip yeni varyantlar ortaya c¢ikmigtir. SARS-CoV-2
virlisiinlin ortaya ¢ikan varyantlari, bazi tedavi ve agilarin etkinligini énemli
Olciide degistirmistir (Batool et al., 2025). Bu mutasyonlarin ¢ogu spike
proteininde lokalize olmasina ragmen, nukleokapsid, zarf ve yapisal olmayan ve
yardimc1 proteinlerde de bildirilmistir (Trifonova et al., 2023).

Gilinlimiizde SARS-CoV-2 varyantlar1 gelismeye devam etmekte ve diinya
genelinde yayilimi devam etmektedir. Yeni varyantlar, viral uygunlugu artiran
ve viriisiin diinya genelinde hizla yayilmasina neden olan ¢esitli mutasyonlar
tagimaktadir. Yeni varyantlarin sahip oldugu 6zellikler, antiviral ilag direncinin
gelisimi igin Onemli bir tehdit olusturmaktadir. Tekrarlayan mutasyonlarla
baglantili olarak SARS-CoV-2 spike proteininde yeni mutasyonlar ortaya
cikmaktadir (Dinata et al., 2025). SARS-CoV-2’de hizl1 antiviral ilag¢ direncinin
ortaya c¢ikmasinda, yiiksek ¢ogalma hizi, ¢ok sayida mutasyon, bagisiklik
sisteminden kacis stratejileri, yetersiz viral baskilama, ila¢ baskisi, asir
kullanim nedeniyle uzun siireli maruziyet ve kiiresel yayilim baslica etkenlerdir
(Dinata et al., 2025).

SARS-CoV-2'de direng ortaya ¢ikmasina katkida bulunan faktorler su
sekilde siralanabilir:

Yiiksek replikasyon hizi: Diger RNA viriislerinde oldugu gibi SARS-CoV-
2’de hizli sekilde cogalmakta ve fazla sayida viral kopya iiretmektedir. Viral

replikasyon esnasinda genomda, antiviral ilaglarm hedef aldig1 proteinlerde
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degisiklige neden olan hatalar meydana gelebilmektedir. Meydana gelen bir
mutasyon, viriisiin ilacin inhibitor etkilerinden ka¢masini saglayarak direng
gelismesine neden olabilmektedir (Batool et al., 2025).

Ila¢ baskisi: Kullanilan antiviral ilaglar SARS-CoV-2 iizerinde segici baski
olusturur ve viriis bu baskiya yanit olarak hizli bir sekilde mutasyona
ugramaktadir (P. Wang et al., 2021). Bu ilaglar, 6zellikle replikasyon siireglerini
ya da viral proteinleri hedef alacak sekilde tasarlanmistir. ilagla duyarli viral
suslar baskilanirken, mutasyon tasiyan bazi varyantlar hayatta kalarak
cogalabilmekte ve potansiyel olarak ilag direncine neden olabilmektedir (Batool
etal., 2025).

Uzun Siireli Maruziyet: Tedavi rejiminin uzun siirmesi, viriisiin segici ilag

baskisina  maruz  kalma  ihtimalini  arttirarak  diren¢  gelisimini
etkileyebilmektedir. ilaca maruziyet arttikga viral replikasyon ve direng
mutasyonlarinin olugsma ihtimali artmaktadir (Batool et al., 2025).

Eksik Viral Baskilama: Eksik antiviral tedavi, enfekte olmamis hiicreleri
koruyup mevcut enfeksiyonlart azaltmaktadir. Bunun yaninda tedaviden

kurtulan yeni virlisler, énceden korunan, enfekte olmamis hiicrelerde yavas
gelisen yeni enfeksiyonlar baslatabilmektedir (Batool et al., 2025; Kim et al.,
2021). Eksik viral baskilanma, hayatta kalan bazi suslarin mutasyona
ugramasina ve direng gelismesine sebep olmaktadir (Batool et al., 2025).
Bagisikhiktan Kacis: Viriisiin, notralizan antikorlar dahil konak savunma

mekanizmalarini asabilme yetenegini tanimlamaktadir (Batool et al., 2025).
Bagisiklik kacis siirecini gerceklestirmeye yardimcer olan spesifik mutasyonlar
bagisiklik kagis mutasyonlari olarak tanimlanmaktadir (Chakraborty et al.,
2022). Bagisiklik sisteminin temizleme ve tanima mekanizmasindan kagabilen
virlis, konak icinde c¢ogalma ve yayilmaya devam ederek viral yiiki
arttirmaktadir (Batool et al., 2025).

Uygunsuz_Viral Kullammm: Antiviral ilaglarin diisiik dozda kullanima,

onaylanmamis kullanim, kombinasyonlarin yetersizligi, tedavinin yarim

birakilmas1 ya da kendi kendine ila¢ kullanimi gibi uygunsuz veya tutarsiz

kullanim1 direng gelisimini tegvik edebilmektedir (Batool et al., 2025).
Mutasyon Kombinasyonlari: SARS-CoV-2’de olusabilecek mutasyon

kombinasyonlari, viriisiin genetik yapisini ve antiviral ilag yanitini degistirebilir.
Bu mutasyonlar, kiimiilatif etki gostererek birden fazla ila¢ hedefini etkileyip
ilag kombinasyonlarina direng gelismesine ve karmasik bir direng yapina neden
olabilmektedir. Bu durum antiviral tedaviyi giiclestirebilir (Batool et al., 2025).
Kiiresel Yayihm: Kiiresel yayilim birbirine baglantili mekanizmalarla

SARS-CoV-2’de antiviral ilag direncinin olugmasia dolayli olarak katkida
bulunabilir. Bunlar arasinda, viral replikasyonda hizlanma, varyant ¢esitliliginde
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artma, direngli varyantlarin yayilmasi, karmagik direng paternlerinin gelismesi,
kiiresel hareketlilik ve tedavi etkinliginde degisiklikler yer almaktadir (Batool et
al., 2025).

Asir1_kullamim: SARS-CoV-2 tedavisinde asir1 antiviral ilag kullanimu,
antiviral ilag direncinin ortaya c¢ikmasma neden olabilir. Ornegin, asir ilag
kullanimi sonucunda artan ilag¢ baskisi, duyarli viral suslarin replikasyonunu

baskilarken, direngli suslarin gogalmasina imkan tanir (Batool et al., 2025).

Giliniimiizde COVID-19 tedavisi icin onaylanmig ¢ antiviral ilag
(remdesivir, molnupiravir ve nirmatrelvir) bulunmaktadir. Ancak, ortaya ¢ikan
spesifik mutasyonlar nedeniyle bu onayli {i¢ temel antiviral ilacin tamamina
kars1 direng bildirilmistir Remdesivir ve molnupiravir niikleozid analoglaridir,
RNA-bagimli RNA polimerazi (RdRp) bloke ederek viral replikasyonu inhibe
etmektedir (Dinata et al., 2025). Remdesivir Hepatit C tedavisi i¢in gelistirilmis,
sonrasinda terapdtik bir ajan olarak Ebola ve Marburg viriisii enfeksiyonlarina
yonelik kullanilmig, ardindan COVID-19 tedavisi olarak degerlendirilmistir.
RdRp’yi hedef alan bu ajan RNA transkripsiyonunun erken sonlandirilmasini
saglayarak virlisiin ¢ogalmasimi dnlemektedir (Panahi et al., 2023). Nirmatrelvir
ise viral replikasyonu bozmaktadir (Dinata et al., 2025). Nirmatrelvir, SARS-
CoV-2’nin ana proteazinin giiglii bir inhibitdriidiir. Ancak hizli sekilde sitokrom
CYP3A4 enzimi tarafindan metabolize edildigi i¢in in vivo kosullarda tek
basina etki gostermemektedir. Nirmatrelvir, HIV proteaz inhibitorii olarak
tasarlanmis ritonavir ile kombinasyon halinde kullanildiginda terapdtik
kullanim i¢in uygun héle gelmistir. Ritonavir, CYP3A4 enzimini baskilayarak
nirmatrelvirin etkinligini yeterli diizeyde artirmaktadir. Nirmatrelvir—ritonavir
kombinasyonu COVID-19 tedavisi i¢in oral bir ilag olarak Paxlovid ticari adiyla
pazarlanmistir (Bege & Borbas, 2024). Paxlovid, 22 Aralik 2021'de FDA
tarafindan hafif ve orta dereceli COVID-19 hastalarinin tedavisinde onaylanmus,
3C benzeri proteaz inhibitorii bir antiviral ilactir. Yapilan arastirmalar, hastaligin
ilerleme riskinin yiiksek oldugu hastalarda semptomlar takip eden ilk 3-5 giin
icinde Paxlovid baslatildiginda, yiiksek etki gosterdigini ve hastalik tablosunun
agirlasmasini, hastaneye yatist ve %89’a kadar oliimleri 6nledigini géstermistir
(Panahi et al., 2023). 2022 yilinda yapilan bir meta-analizde Paxlovid’in
etkinlik ve gilivenligi gdosterilmistir (Zheng et al., 2022). Nirmatrelvir
kullanimina bagli direng mutasyonlarinin incelendiginde bir calismada
mutasyon tespit edilmis, ancak diren¢ mutasyonlarinin hastaneye yatis ya da
6liim ile iligkili olmadig goriilmiistiir (Zhu et al., 2024).
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5. Antiviral Direncin Tedaviye Yansimalari

Viral hastaliklarin tedavisinde asilama ve antiviral ilaglar kullanilmaktadir.
Asilamanin amaci, viral replikasyonu ya da hastaligi engelleyen koruyucu bir
yanit olusturmaktir. Antiviral farmakolojik miidahale ise, viral replikasyonu
inhibe ederek bagisiklik sistemine viriisii temizleme firsati tanimaktadir. Bu
tedavilerde en onemli tehlike, viriisiin direngli mutantlarin segilimi yoluyla
tedavilerden kagabilmesidir. Bu durum viral hastaliklarin tedavisi icin ¢esitli
yaklasimlarin 6nerilmesine yol agmustir. Asilar, B ve T hiicresi epitoplarindan
olusan bir koleksiyon igerirse yeterli diizeyde bagisiklik yanitin1 uyarabilirler.
Genis kapsamli yanit, varyantlar arasinda olabilecek ka¢is mutantlarinin
secilmesini en aza indirmelidir (Domingo & Perales, 2019).

Antiviral ajanlarin kombinasyon halinde kullanilmasi Onerilmektedir. Bu
oneriler (Domingo & Perales, 2019);

e Kombinasyon tedavi farkli viral gen tiriinlerini hedeflemelidir.

e Tedavi farkli ilaglarin kullanildigi indiiksiyon rejimi ve idame rejimi

olarak iki asamaya boliinmelidir.

e Viriisiin yasam dongiisii icin gereken hiicresel faaliyetler hedeflenmelidir.

e Dogal bagisiklik yanitini uyaran ilaglar kullaniimalidir.

e Kemoterapi ve immiinoterapi beraber kullanilmalidir.

Bu stratejilerin temel amaci, viriisiin listesinden gelemeyecegi birden fazla
secici baski ile tedaviye karsi kacis mutantlarinin secilmesini Onlemektir
(Domingo & Perales, 2019).

Viral patojenlerle miicadelede ¢ok yonlii stratejiler kullanmak, viriisleri
farkl stratejilerle ayni anda hedefleyerek etkinligi 6nemli dl¢iide artirmaktadir.
Ornegin, agilarm, antiviral ilaglarin ve halk saghigi onlemlerinin bir arada
uygulanmasi, viriisii c¢esitli asamalarda hedefleyen giiglii bir savunma
mekanizmasi olusturur ve enfeksiyonlarin yayilmasini ve siddetini azaltir. Bu
yontem ayni zamanda, virlislerin birden fazla eszamanli miidahaleye uyum
saglamasimi zorlastirarak diren¢ gelisimini azaltmaya yardimci olmaktadir
(Batool et al., 2025).

Antiviral direncin ortaya ¢ikma olasilifi ve yayilmasmin 6nlenmesi igin,
uygun siirveyans amaciyla hizli laboratuvar testleriyle desteklenen dogru klinik
uygulama ve tedavi yonetimine ihtiya¢ duyulmaktadir. Toksisitesi diisiik giiclii
antivirallerin secilmesi, viriisle miicadelede farkli antiviral mekanizmalarin
kullanilmasina ve ¢apraz direng riskinin azaltilmasina katki saglayabilir. Tedavi
oncesinde genetik taramalar ile Onceden var olan direngli mutantlarin
belirlenmesi diren¢ gelisme olasilig1 azaltabilir ve yeni mutantlarin tespit
edilmesini saglayabilir (Dinata et al., 2025).
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6. Sonuc¢

RNA viriislerinin yliksek mutasyon oranlari, onlarin hizli degisim yetenegini
ve farkli konaklarda hizla uyum saglama kapasitesini belirleyen temel bir
Ozelliktir. Bu durum, agilar ve antiviral tedaviler karsisinda direng gelisimini
kolaylastirmakta ve tedavi stratejilerinin etkinligini dogrudan etkilemektedir.
Influenza ve SARS-CoV-2 &rneklerinde  goriildiigii  iizere, yiizey
proteinlerindeki mutasyonlar, bagisiklik kacisini ve antiviral ilacglara kars
diren¢ kazanimimi desteklemektedir. Viral quasispecies kavrami, RNA
virtislerinin popiilasyon ici genetik ve fonksiyonel ¢esitliligini agiklamakta ve
tedaviye yanit1 etkileyen dnemli bir faktdr olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu nedenle,
RNA viriisleriyle miicadelede tekli monoterapiler ve siirli epitopa sahip asilar
yetersiz kalabilmekte; ¢ok hedefli tedaviler, oliimciil mutagenez stratejileri ve
esnek as1 tasarimlari daha etkili yaklagimlar olarak degerlendirilmektedir.
Siirekli viral mutasyonlarin izlenmesi ve kiiresel diizeyde gozetim hem antiviral
ilag etkinliginin siirdiiriilmesi hem de olasi salginlarin dnlenmesi agisindan
kritik 6neme sahiptir. Ayrica, tedavi rejimine uyumun saglanmasi ve antiviral
ilaglarin yanlis kullanimmin 6nlenmesi i¢in hasta egitimleri ve halk sagligi
kampanyalarinin yliriitiilmesi biiyiik fayda saglayacaktir. Viral hastaliklarin
goriilme ve bulasma oranlarmi azaltmak i¢in gerekli hijyen Onlemlerine
uyulmasi, antiviral ilaglarin ve agilarin erisilebilirliginin saglanmasi da etkili bir
Onleyici strateji olarak 6ne ¢ikmaktadir.
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16. Bolum

Abdominal Beyin Olarak Bilinen
Enterik Sinir Sistemi’nin Genel Ozellikleri ve
Norolojik Hastahiklar Uzerine Etkisi

Yadigar KASTAMONI', Soner ALBAY?

1. Enterik Sinir Sistemi Tarihc¢esi

Yaklasik 120 y1l 6nce, Amerikali doktor Byron Robinson kapsamli bir arastirma
yapmistir ve 1907 yilinda kariyerini doruga cikaran “The Abdominal and Pelvic
Brain” (Abdominal ve Pelvik Beyin) adli kitabt yazmistir. Robinson, yazdigi
kitapta abdominal organlarin, vejetatif siirecini etkileyen ve biiyiikk oranda
diizenleyen genis ve kompleks bir sinir sistemine sahip oldugunu bildirmistir
(McMillin ve ark., 1999).

Yaklasik olarak, Robinson’un “Abdominal Beyin” kesfiyle ayni dénemde,
Cambridge Universitesi'nden Ingiliz fizyolog Johannis Langley de sindirim
kanalindaki sinir sisteminin, merkezi sinir sisteminden bagimsiz olarak interaktif
fonksiyonlarin1 gergeklestirdigini onaylamigtir. Langley, abdominal beyni “enterik
sinir sistemi” olarak isimlendiren ilk kisidir (McMillin ve ark., 1999). Bu terim
giiniimiizde de kullanilmaya devam etmektedir.

Modern holistik tibbin babasi olarak isimlendirilen Edgar Cayce abdominal
sinir sisteminin bir baska gii¢lii savunucusudur. Cayce, epilepsi ve migren gibi bazi
ndrolojik sendromlarin idiopatik formlarmin abdominal bir etiyolojiye sahip
olduklarini diisiinmiistiir. Bu yilizden bu sendromlarin tedavisinde c¢ok c¢esitli,
miidahale icermeyen terapileri dnermistir (McMillin ve ark., 1999).

2. Enterik Sinir Sistemi Gelisimi

Enterik sinir sistemi gelisimi crista neuralis kdkenlidir ve organizasyonu i¢in
belli bir siire¢ gereklidir. Enterik sinir sistemi prekiirsorleri, spesifik eksensel
bolgelerden bagirsak i¢ine dogru ve bagirsak boyunca go¢ ederler. Daha sonra, bu
hiicreler enterik sinir sistemini olusturan ¢esitli tiplerdeki néron ve glia hiicrelerine
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farklilagirlar. Enterik crista neuralis hiicrelerinin farklilagmasi, enterik sinir
sisteminin olugmasi i¢in 6nemli siireglerden biridir (Harrison ve Shepherd, 2013).

Enterik sinir sistemi, vagal ve sakral crista neuralis hiicrelerinden olusur. Bu
krista hiicreleri yari-hiicre otonom yontemiyle gelisir ki bu da crista neuralis
formasyonunun erken donemlerinde ortaya ¢ikan bazi 6zellesme basamaklarinin
varligim1 gostermektedir. Vagal ve sakral crista neuralis hiicreleri, karsilikli olarak
diger bolgelere gogtiikleri zaman, yerlestikleri bdlgeye uygun yapilarn olusturmaya
baglarlar. Sakral crista neuralis hiicreleri, enterik sinir sistemi néron ve glia
hiicrelerini olusturmada vagal crista neuralis hiicreleri kadar etkili degildirler.
Benzer sekilde, vagal crista neuralis hiicreleri sakral bolgeye gocerken, sindirim
kanalina giden sakral hiicrelerinin normal go¢ yollarini izlerler ama bu islemi daha
erken yaparlar ve daha fazla sayidadirlar (Burns ve ark., 2002; Anderson ve ark.,
2006; Harrison ve Shepherd, 2013).

Ik gd¢ten sonra es zamanli olarak, enterik sinir sistemi, yol gdsterici faktdrlere
ve morfojenlere cevaben ileri dogru gelisir ve glia ve noronal alt tiplerine
farklilagir. Bu hiicreler ile birlikte fonksiyonel sinir sistemini olusturur. Cesitli
molekiiller bu siireci kontrol ederler. Bu molekiiller icerisinde, glial hiicre kdkenli
norotrofik faktér (GDNF- glial cell line-derived neurotrophic factor) ve reseptori
(RET), endotelin-3 (ET-3) ve reseptorii (endotelin reseptor tip B) ile SOX10 ve
PHOX2B gibi transkripsiyon faktorleri yer alir (Lake ve Heuckeroth 2013);

e RET - Sinyalleri enterik sinir sistemi prekiirsorlerinin yasamasi,

proliferasyonu, gocii, farklilagmasi ve akson biiyiimesi i¢in gereklidir.

e ET-3 ve Endotelin reseptor tip B - Enterik sinir sisteminin kolonda

gelismesi i¢in gereklidir.

e SOX10 ve PHOX2B - RET ve endotelin reseptor tip B ekspresyonu i¢in

gereklidir (Lake ve Heuckeroth 2002).

3. Enterik Sinir Sistemi Anatomisi ve Histolojisi

Otonom sinir sistemi, organlarin fonksiyonunu kontrol ederek viicudun ig
ortam dengesini diizenleyen sistemdir. Sempatik ve parasempatik olmak iizere iki
boliimden olusur. Kontrol merkezi hypothalamus’tur. Hypothalamus’un 6n boliimii
parasempatik, arka boliimii ise sempatik sistemin merkezidir. Sempatik sinir
sistemi viicutta enerjiyi harcamaya yonelik fonksiyon goriirken, parasempatik sinir
sistemi viicut enerjisini korur (Gévsa Gokmen, 2003; Ozan, 2014).

Otonom sinir sisteminin bir bdlimii olan enterik sinir sistemi ise,
gastrointestinal kanalin duvarinda, oesophagus’tan canalis analis’e kadar uzanir.
Bazen “gastrointestinal yolun intrensek sinir sistemi” olarak da diisiiniilen bu yap,
merkezi sinir sistemi (MSS)’nden bagimsiz fonksiyona sahip olup onun kontrolii
altindadir. Gastrointestinal motiliteyi, sekretuvar aktiviteyi, vaskiiler aktiviteyi ve
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inflamasyonu regiile eden bu sisteme enterik sinir sistemi denir. Bu sistem, plexus
submucosus (Meissner pleksusu) ve plexus myentericus (Auerbach pleksusu)
olmak lizere 2 sekilde organize olmustur. Enterik sinir sistemi ¢ok sayidaki kii¢iik
ganglionlarda yerlesmis, yaklasik 100 milyon noéron igerir (Yildirim, 2002;
Cavusoglu ve Caglayan, 2007; Yildirim, 2013; Ozan, 2014).

Enterik sinir sistemi, sinir hiicreleri, enterik ganglionlar ve bu ganglionlar
arasindaki sinir baglantilar ile sindirim kanal1 kaslari, epitel katmani, intrinsik kan
damarlar1 ve endokrin hiicreleri gibi effektér dokular1 innerve eden sinir liflerinden
olusur (Furness, 2012).

Sindirim kanalinin duvar1 dért katmandan olusur (Esrefoglu, 2009);

e Tunica mucosa = Epite ve lamina propria tabakalarindan olusur.

e Tela submucosa = Diizensiz siki bag dokusundan olusur.

e Tunica muscularis = Genellikle diiz kas tabakasidir. Nadiren ¢izgili kas
bulundurur. Genel olarak kaslar igte sirkiiler, dista longitudinal olarak
seyreder. Midede buna ilaveten en icte oblik seyreden bir kas tabakasi daha
bulunur.

e Tunica serosa veya tunica adventisia > Ser6z membran veya bag dokusu
ozelligi gosterir.

Plexus myentericus (Auerbach pleksusu), longitudinal ve sirkiiler kas tabakalari
arasinda yer alir ve gastrointestinal kanalin motilitesinden sorumludur. Pankreas ve
safra kesesindeki kiiciik ganglionlara da projeksiyonlar gonderir. Plexus
submucosus (Meissner pleksusu) ise, submukozal tabakada yer alir ve
gastrointestinal sekresyondan, absorbsiyondan ve lokal kan akimindan sorumludur.
Bu pleksus, ince bagirsakta yaygindir. Ayrica pankreas, safra kesesi, ductus
hepaticus communis ve ductus cysticus’u da innerve eder (Yildirim, 2002;
Cavusoglu ve Caglayan, 2007; Ozan, 2014).

Enterik noronlar bagimsiz olarak etki gostermelerine ragmen otonom sinir
sisteminin kontrolii altindadir. Parasimpatik kontrol yollar1 iist gastrointestinal
kanal i¢in n. vagus, alt gastrointestinal kanal i¢in nn. splanchnici pelvici’lerdir.
Preganglionik parasimpatik ndronlarin ¢ogu kolinerjik olup eksitatorik etki yapar.
Preganglionik simpatik lifler ise adrenerjiktir ve sindirim kanalina inhibitorik etki
yapar (Yildirim, 2002).

Plexus myentericus’ta yer alan noronlar, genellikle kiiciik, multipolar tipteki
noronlardir. Bu kiigiik ndéron topluluklari birbirlerine bag dokusu ile desteklenmis
myelinsiz sinir lifleri ile baghdirlar (Soker, 2006).

Plexus submucosus, submukozada yer alan kiiciik multipolar noéronlardan
olusur. Buradan ¢ikan aksonlar, muscularis mucosa’da yer alan kas liflerini innerve
ederler. Ayrica villuslarin eksenini meydana getiren diiz kaslara da lifler
gonderirler (Soker, 2006).
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Enterik sinir sistemi ekstrinsik ve intrinsik sinirler olmak {izere ikiye
ayrilmaktadir:
e Ekstrinsik sinirler 2 Dort ¢esittir (Kesim, 1999);
» N. vagus ve nn. splanchnici pelvici icinden gelen preganglionik
parasimpatik lifler
» Prevertebral ganglionlardan gelen postganglionnik simpatik lifler
» Nonadrenerjik ve nonkolinerjik sinirler
» Arterler ¢evresinde veya n. vagus ve nn. splanchnici pelvici i¢inde,
sindirim kanalindan otonomik ganglionlara ve santral sinir sistemine
dogru seyreden afferent sinirler
e Intrinsik sinirler: Néron govdeleri dahil tiimiiyle sindirim kanali duvari
icinde yerlesmis bulunan kisa noronlardan ve ara ndronlardan olusur. Iki
cesittir (Kesim, 1999);
» Enterik eksitator néronlar
» Enterik inhibitor néronlar
Enterik sinir sistemi igerisinde; intestinal gerilme ile uyarilan afferent ndronlar,
eksitator ve inhibitor ara noronlar ve visseromotor noronlar yer alir. Eksitator ve
inhibitér ara noronlar, bagirsak boyunca peristaltizmden sorumludurlar.
Sekretomotor noronlar ise, gastrointestinal ekzokrin salgilar1 kontrol eder. Enterik
sinir sistemi, bagirsaklarda, beyin ve omuriligin kontrolii olmaksizin lokal refleks
aktivitelerini kontrol eder. Ancak, enterik sinir sisteminin n. vagus ve prevertebral
sempatik ganglionlarla baglantilist da vardir (Yildirim, 2013).

4. Enterik Sinir Sistemi Fizyolojisi

Enterik sinir sisteminin gdrevlerini su sekilde siralayabiliriz (Furness, 2012);

e Gastrointestinal yolun hareket modelini belirlemek

e Gastrik asit sekresyonunu kontrol etmek

e Epitel katman boyunca sivinin hareketini diizenlemek

o Lokal kan akisini degistirmek

e Sindirim kanalinin {izerine immiin ve endokrin sistemlerin etkilesimini

kontrol etmek

Enterik sinir sistemi ayrica, glia hiicreleri araciligiyla, sindirim kanali liimeni ile
hiicre ve dokular arasinda bulunan epitel bariyerin saglamligin1 korumaya desteklik
saglar (Savidge ve ark., 2007).

Enterik sinir sistemi noronlarindan bir takim norotransmitter maddeler
salinmaktadir. Norotransmitterlerden sadece birkaginin fonksiyonu tanimlanmisg
olup, bunlar arasinda asetilkolin, substans P, vazoaktif intestinal polipeptit (VIP),
gama-aminobiitirik asit (GABA) ve nitrik oksit (NO) yer almaktadir. Farkli
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fonksiyonlara sahip noronlar aymi nérotransmitterleri kullanabilir. NO ve VIP
kotransmitter olup enterik inhibitor sinirlerden ayni1 anda salinirlar. Ayrica, ATP ve
GABA da enterik inhibitor sinirlerden salinmaktadir (Kesim 1999, Baykal ve ark.
1999). Enterik eksitator noronlardan ise baslica olarak asetilkolin ve substans P
salinmaktadir (Kesim, 1999; Cavusoglu ve Caglayan, 2007).

Enterik sinir sistemi, MSS’nden bagimsiz olarak fonksiyon gérmesine ragmen,
MSS, enterik sinir sisteminin gesitli fonksiyonlarinin koordinasyonunda énemli bir
role sahiptir (Baykal ve ark., 1999; Cavusoglu ve Caglayan, 2007). MSS’nde
kimyasal mediatorler vasitasiyla parasimpatik yol aktivasyonu gergeklesir. Bu yol
strese, yemege ve davranislara karsi gastrointestinal cevaplarin olugsmasinda 6nemli
rol oynar. Bagirsaga gelen simpatik lifler ise prevertebral ganglionlardaki
postganglionik adrenerjik sekretomotor ndronlar, presinaptik kolinerjik sinir
sonlanmalari, submukozal kan damarlar1 ve gastrointestinal sistem sfinkterleri
tizerine etkilidirler (Baykal ve ark., 1999).

Enterik sinirlerin 5 hedefi vardir (Baykal ve ark., 1999);

¢ QGastrointestinal motiliteden sorumlu diiz kas hiicreleri

e Mukozal sekretuvar hiicreler

¢ QGastrointestinal sistem endokrin hiicreleri

e Intestinal sekresyon siiresince mukozal kan akimini siirdiiren gastrointestinal

sistem mikrodolagimi

e Bagirsagin mukozal immiinolojik, alerjik ve inflamatuar cevaplarini

olusturan immiinomodiilatér ve inflamatuvar hiicreleri

5. Enterik Sinir Sistemi ile Ilgili Hastahklar
Enterik sinir sisteminin 6nemi, bir veya daha fazla fonksiyonundaki bozukluk
sonucu ortaya ¢ikan enterik ndropatiler sayesinde goriilmektedir. Bu noropatiler,
konjenital veya gelisimsel ndropatiler, sporadik ya da kazanilmig néropatiler, diger
hastaliklarla baglantili néropatiler, iyatrojenik veya ilag-bagimli noropatiler olarak
siniflandirilabilir (Furness, 2012);
e Konjenital veya gelisimsel noropatiler;
» Hirschsprung hastalig
» Hipertrofik pilorik stenoz
» Multiple endokrin neoplazi tip 2B
» Noronal intestinal displazi
» Enterik néronlar etkileyen mitokondriopatiler
e Sporadik veya edinsel noropatiler;
» Chagas hastalig1
> Intestinal pseudo-obstriiksiyonun neojenik formlar
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Yavas gecen konstipasyon

Kronik konstipasyon

Patojenle baglayan diyare

Hassas bagirsak sendromu

Otoimmiin enterik norit, paraneoplastik sendrom
Etiyolojisi bilinmeyen enterik norit

VVVYVYYYVYYVYYVY

Internal anal sfinkter akalazya
e Diger hastaliklarla iliskili sekonder noropatiler
» Diyabetik gastroparezi ve diger diyabetik-iligkili motilite hastaliklar
» Parkinson hastaliginda enterik noropati
» Prion hastaliginda enterik néropati
» Mental retardasyon ve diger santral sinir sistemi hastaliklariyla iligkili
enterik noropatiler
> Iskemik kolit gibi iskemik enterik ndropati
e lyatrojenik veya ilac-bagimh néropatiler
» Postoperatif ileus
> Iskemik noropatiler
» Opioid-bagimh konstipasyon (genellikle kronik agr tedavisinde opioid
kullanim1 sonucunda ortaya ¢ikar)

Epilepsi, migren ve otizm gibi ndrolojik hastaliklarin tedavisinde genellikle
beyne odaklanilmaktadir. Ancak literatiirlerde, sinir sisteminin sindirim kanaliyla
iligkili pargasi olan enterik sinir sisteminin de bu hastaliklar iizerinde 6nemli bir rol
oynadigina dair kanitlar bulunmaktadir (McMillin ve ark., 1999). Son olarak,
Parkinson hastalarinda da gastrointestinal fonksiyon bozuklugunun oldugu ortaya
cikmustir (Pfeiffer, 2011).

5.1. Abdominal Epilepsi

Modern tip biliminde abdominal epilepsiye dair pek ¢ok makale yaymlanmistir
(Peppercorn ve Herzog, 1989; Zinkin ve Peppercorn, 2005; Tagdemir ve Tamam,
2005; Asan ve ark., 2007; Ashir ve ark., 2009). Abdominal epilepsinin bas agrisi,
konviilsiyon ve bayginlik gibi sinir sistemi belirtilerinin yani1 sira karin agrisi,
bulanti, kusma, abdominal distansiyon ve diyare gibi belirtileri de vardir
(Peppercorn ve Herzog, 1989; Regmi ve ark., 2024). En sik goriilen gastrointestinal
semptomlar karin agrisi, bulanti ve kusma iken, en sik goriilen noérolojik
semptomlar ise letarji ve konviilsiyondur. Dikkatli ve eksiksiz bir anamnezin yan1
sira abdominal agr1 ataklarmin klinik goriiniimiiniin tam olarak tanimlanmast,
abdominal epilepsi tanisin1 koymada yardimci olacaktir (Asan ve ark., 2007).

Abdominal epilepsiyi anlamada en énemli problemlerden biri beyindeki ndbet
aktivitesi ile abdominal semptomlar arasindaki iligkiyi tanimlamaktir. Abdominal
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epilepsinin patofizyolojisi belirsizligini korumaktadir. Temporal lob ndbet
aktivitesi genellikle amigdala’dan kaynaklanmaktadir. Temporal lob nébeti gegiren
hastalarda gastrointestinal semptomlarin olmasi siirpriz  degildir. Ciinkii
amigdala’dan kaynaklanan desarj, nuc. dorsalis nervi vagi’ye dogrudan
yansitilmasiyla sindirim kanalina iletilebilir (Peppercorn ve Herzog, 1989; Eschle
ve ark., 2002). Bu gibi durumlarda, n. vagus’un stimiilasyonu beyindeki ndbet
aktivitesini azaltabilir. Heniliz beyinden kaynaklanan epilepsi ve abdominal
semptomlar arasindaki iliskiyi aciklayan kesin bir bilgi yoktur. Epilepsinin
abdominal etiyolojisinin klinik etkileri tartigilmaya devam etmektedir (McMillin ve
ark., 1999).

Abdominal epilepsinin tanisi, sendrom ile ilgili tipik hikayeyi almakla baslar ki
bu hikaye icerisinde paroksismal ve kisa siireli agrilar ile diger gastrointestinal
semptomlar yer alir. Kronik semptomlar tani i¢in uyumlu degildir, hatta birkag
saatten daha uzun siiren kisa semptomlarm bile abdominal epilepsiden
kaynaklanmasi olas1 degildir. Konviilsiyon ve biling bozuklugu gibi noérolojik
semptomlarin varligi 6énemli bir ipucudur ve tanmi sirasinda dikkate alimalidir
(Zinkin ve Peppercorn, 2005).

Abdominal bolgede agri, bulanti, diyarenin yani sira bas agris1 ve konfiizyon
gibi sinir sistemi bulgular olan g¢ocuklarda ve nadiren de goriilse eriskinlerde
abdominal epilepsi ayirici tani i¢in mutlaka diisiiniilmelidir. Bunun i¢in EEG gibi
ayirict tantya yonelik degerlendirme ve incelemelerin yapilmasimna 6zen
gosterilmelidir (Tasdemir ve Tamam, 2005).

5.2. Abdominal Migren

Migren, en sik goriilen birincil bas agris1 tiirlerinden biridir (LenglarT ve ark.,
2021). Tibbi acidan bakildiginda, migren norolojik, gastrointestinal ve otonomik
semptomlarin  ¢esitli kombinasyonlariyla ortaya c¢ikan bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir (McMillin ve ark., 1999). Migrenin patofizyolojisi, genetik,
cevresel ve metabolik faktdrlere baghidir (LenglarT ve ark., 2021). Medikal tan1 ve
tedavilerde norolojik komponentler primer odak noktasi olmasina ragmen,
migrenin  gastrointestinal ~ Ozelliklerine de biiylik ©6nem  verilmektedir
(Mavromichalis ve ark., 1995; d'Onofrio ve ark., 2006; Hamed, 2010).

Migren hastalarinin uyguladigi diyet ¢ok onemlidir. Besinler icerdikleri bazi
maddelerin vazokonstriktor veya vazodilator etki yapmastyla sinir yollarim
etkileyerek agr1 olusturabilmektedir. Migreni tetikleyen gidalar arasinda ¢ikolata,
turunggiller, siit iiriinleri (yogurt, peynir), yagl ve kizarmig yiyecekler, ¢ay, kahve,
kola, alkollii icecekler ve gida boyasi iceren yiyecekler yer almaktadir (Ozturan ve
ark., 2016). Buna karsilik magnezyum igeren gidalarin yan1 sira B12 ve B9 (folik
asit) vitamini iceren gidalarin ise migrene iyi geldigi bildirilmistir (Beyaz, 2017).
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Abdominal migren, ailede migrene bagli bas agris1 Oykiisii olanlarda daha
yaygindir ve 3-10 yaslar1 arasinda teshis konulmaktadir. Nadiren de olsa
yetigkinlerde de goriilmektedir. Hatta baz1 kaynaklara goére abdominal migrenin
yetiskinlerde goriilen migrene bagli bas agrilarinin “migren Oncilisi” oldugu
diisiiniilmektedir (Carson ve ark., 2011).

Abdominal migren en ¢ok ¢ocuklarda teshis edilmistir. Ornegin; Mavromichalis
ve ark. (1995), migren hastasi olan 31 cocukta (yas ortalamalar1 12) bir dizi
caligma  gerceklestirmistir.  Calisma  sahipleri  ¢ocuklarin  sikayetlerinin
gastrointestinal kokenli olup olmadigim1 anlamak ic¢in oesophageal, gastrik ve
duodenal biyopsi yapmislar ve c¢alisma sonunda c¢ocuklarin biyiik bir
cogunlugunun (%87,1) duodenit’e sahip oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica bu
cocuklarda 6zofajit (%41,9), corpus (%51,6) veya antral gastritis (%38,7) gibi
rahatsizliklara da rastlanmistir. Calisma sahipleri sonu¢ olarak “Bulgularimiz
tekrarlayan abdominal agrilarm, migrenin erken bir habercisi olabilecegini
kanitlamaktadir ve tekrarlayan abdominal agri ile migren arasindaki baglantry1
giiclii bir sekilde desteklemektedir.” olarak yorum yapmaislardir.

Daha az oranlarda da olsa abdominal migren yetiskinlerde de goriilmektedir.
d'Onofrio ve ark. (2006) 23 yasindaki bir kadinda akut abdominal agriyla birlikte
seyreden abdominal migreni rapor etmislerdir.

Migrenin abdominal oOzelliklerinin ayni zamanda migrenin etiyolojik ve
noropatik etkileri olabilecegi olasiligi bu konuda daha fazla arastirmanin olmasi
gerektigini gostermektedir. Migrenin genis siniflandirmasi iginde bir alt grup
olarak bulunan abdominal migrenin derecesi belirlenmelidir. Abdominal migren
cocuklarda daha iyi anlagilmigtir. Yetiskinlerde ise abdominal migrenin prevalansi
daha az bilinmektedir. Migren i¢in dogrudan gastrointestinal sisteme odaklanan
klinik miidahalelerin (diyet ve kolon irrigasyonu gibi) faydalariyla ilgili daha ¢ok
caligma yapilmahdir (McMillin ve ark., 1999).

Epilepsi ve migren yaygin hastaliklar olmalarina ragmen, bunlarin abdominal
formlar1 olduk¢a nadirdir. Bugiine kadar eger epilepsi ve migrenin idiopatik
formlarimin abdominal o6zellikleri daha iyi incelenseydi bu formlar daha iyi
anlagilabilirdi. Belki de bu durumda abdominal epilepsi ve migrenin ¢ok da nadir
olmadig1 ortaya ¢ikabilirdi (McMillin ve ark., 1999).

5.3. Intesitinal Ozellikleriyle Otizm

Klasik otistik insanlarda ii¢ tip hastalik tablosu goriilir (McMillin ve ark.,
1999);

e Bozulmus sosyal etkilesim

e Sozli ve sozsiiz iletisim ve hayal giicil ile ilgili sorunlar

e Olagandisi veya sinirli aktiviteler ve ilgi alanlart
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Otizm semptomlar1 genellikle ¢ocukluk c¢agmin ilk ¢ yilinda ortaya
citkmaktadir ve yasam boyu devam etmektedir. Otizm, ¢ocuklarin yaklasik
1/59'anu, yetigkinlerin ise 1/100'inil etkileyen ve halk arasinda giderek artan bir
endiseye sebep olan norogelisimsel bir durumdur. Dort hastanin {igiinde mental
retardasyon goriiliir. Erkeklerde kadinlara oranla ii¢ kat daha fazla goriilmektedir.
Ug hastadan birinde ise epileptik nobetler goriilmektedir. Otizmin herhangi bir
tedavisi olmamasmna ragmen, uygun yoOnlendirme nispeten normal gelisimi
saglayabilir ve istenmeyen davranislar1 azaltabilir (McMillin ve ark., 1999; White,
2003; Robas ve ark., 2025).

Yapilan son tibbi ¢alismalar biiyiimekte olan abdominal 6zellikli nérolojik
hastaliklar listesine otizmi de eklemektedir (Williams ve ark., 2011; Chandler ve
ark., 2013; Robas ve ark., 2025). Caligmalar, otizmli ¢ocuklarda gastrointestinal
semptomlarin goriilme sikliginin genel popiilasyona kiyasla dort kata kadar daha
yiiksek oldugunu ortaya koymustur (Luesma ve ark., 2024). Otizmdeki sindirim
sistemi sorunlari, genetik, beslenme aliskanligi, dengesiz bagirsak mikrobiyotasi,
metabolizmadaki degisiklikler ve otonom sinir sisteminin asir1 aktivasyonu gibi
birbiriyle baglantili ¢esitli faktdrlerden kaynaklanir (Robas ve ark., 2025). Otizm
hastalarinda siklikla karin agrisi, diski tutma ve hacimli digkilama gibi sindirim
semptomlar1 goriiliir (Luesma ve ark., 2024).

de Magistris ve ark. (2010) yaptiklar1 ¢alismada, 90 otizmli ¢ocuk ve bu
cocuklarin birinci dereceden akrabasi olan 146 yetiskinde bagirsak permeabilitesini
incelemisler. Bunun i¢in hastalarda laktuloz ve mannitol testini uygulamislar. Fekal
degerlere bakarak, bulduklar1 sonuglar1 64 ¢ocuk ve 146 yetiskin kontrol grubuyla
kargilagtirmiglar. Calismanin sonunda, otizmli ¢ocuklarin %36,7’sinde ve bu
cocuklarm akrabalarmin %21,2’sinde anormal bagirsak permeabilitesine
rastlamiglar. Normal bireylerde ise bu oranin sadece %4,8 oldugunu gormiisler.
Ayrica otizmli ¢ocuklarm %46,7’sinde farkli gastrointestinal semptomlar da tespit
etmisler. Bu ¢ocuklarin %45,5’inde kabizlik, %34,1’inde diyare ve %15,9’unda ise
birbirini izleyen kabizlik ve diyare ile abdominal agri oldugunu rapor etmisler.
Sonug olarak caligma sahipleri “bagirsak permeabilitesi degisikligi gibi intestinal
semptomlar ve otizm arasinda siki bir baglant1 vardir” seklinde yorum yapmuslar.

37’si otizm hastasi, 27’si bu hastalarla ayn1 yaslarda olan ancak hasta olmayan
kardesler ve 76’s1 kontrol grubu olan toplam 176 ¢ocuk iizerinde yapilan bir baska
caligmada ise otizmin ¢Olyak hastaligiyla olan iligkisine bakilmistir. Caligmada
serum Ornekleri dogal gliadin, deamine gliadin ve transglutaminaz-2 igin test
edilmis ve sonug olarak, kontrol grubuyla karsilagtirildiginda, otistik ¢ocuklarin
gliadine kars1 yiiksek oranda IgG iirettigi tespit edilmistir. Ayrica otizmli
cocuklarin bir grubunda da, glutene karst artmis immiin aktivite oldugu
gorilmiistiir (Lau ve ark., 2013).
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Yapilan caligmalarla otistik bazi ¢ocuklarin tedavisinde sekretin adi verilen
hormonun iyi yonde etkili oldugu ortaya ¢ikmigtir (Horvath ve ark., 1998; Esch ve
Carr, 2004). Sekretin, midede artan aside karsi duodenum’dan salinan bir
hormondur. Pankreastan bikarbonat ve enzimlerin salinmasini1 diizenler (Esch ve
Carr, 2004). Horvath ve ark. (1998), pankreatikobiliyer sekresyon sorunu olan ii¢
otizmli ¢ocuga, sekresyonu diizenlemek i¢in intravendz yolla sekretin hormonu
vermisler. Bu iglemin sonucunda ise, 5 hafta i¢inde, ¢ocuklarda pankreatikobiliyer
sekresyonunun diizelmesinin yani sira, ¢cocuklarin goz temasi, dikkat ve sozlii ifade
gibi davraniglarinda da kayda deger bir iyilesme oldugunu rapor etmislerdir.

5.4. Parkinson Hastalarinda Gastrointestinal Disfonksiyon

Parkinson hastalig1, progresif ve su anda tedavi edilemeyen ndrodejeneratif bir
hastaliktir. Bradikinezi, istirahat tremoru, rijidite ve durus bozuklugu gibi motor
anormalliklerle karakterizedir (O’Day ve ark., 2022; Luesma ve ark., 2024).
Gilintimiizde, Parkinson hastalarindaki gastrointestinal disfonksiyonun varligi ve
boyutu genis bir sekilde c¢alisilmis ve bu hastalarda neredeyse her diizeyde
gastrointestinal fonksiyon bozuklugu oldugu tespit edilmistir (Abbott ve ark., 1992;
Pfeiffer, 2011; Derkinderen ve ark., 2011; Cersosimo ve Benarroch, 2012). Bu
disfonksiyon rahatsizliklari igerisinde kilo kayb, dis ¢liriikliigii, tiikiiriik salgisinin
artmasi, disfaji, bozulmus mide bosalmasi, azalmis bagirsak hareket frekansi ve
defekasyon zorlugu sayilabilir (Pfeiffer, 2011; Cersosimo ve Benarroch, 2012).
Ornegin; Abbott ve ark. (1992) yaymladiklar1 makalede Parkinson’lu hastalarin
%52’sinde kilo kayb1 goriildiigiinii ve bunlarin da %22’sinin 12,8 kg’dan daha
fazla kilo kaybettigini bildirmislerdir. Bu fonksiyon bozukluklarinin sebebi tam
olarak bilinmese de enterik sinir sisteminde meydana gelen degisikliklerin bu
bozukluklara sebep olabilecegini ileri stirmiislerdir.

a-siniiklein proteini hem merkezi sinir sisteminde hem de enterik sinir
sisteminde ifade edilen bir proteindir. Dopamin tasiyicist ile etkilesim, sinaptik
vezikiillerde norotransmitter salimiminin  diizenlenmesi ve nodronal apoptoz
stireclerinde gorev almasi gibi iglevleri néronlar i¢in hayati rol oynar. Parkinson
hastalarinda a-siniiklein proteini, proteazlara direngli protein agregatlar1 olusturur.
Bu da, hastaligin karakteristik patolojik lezyonu olan Lewy cisimciklerinin
olusumuna yol acar (Luesma ve ark., 2024).

Parkinson hastaliginin enterik sinir sistemi c¢ergevesinde degerlendirilmesi
hastaligin patofizyolojisini daha iyi anlamak i¢in 6nemlidir. Ciinkii bu yaklagimin,
Parkinson hastaliginin erken teshisi i¢in yeni bir pencere acabilecegi
disiiniilmektedir (Derkinderen ve ark., 2011; Cersosimo ve Benarroch, 2012).
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17. Bolum

AKkdeniz Diyeti’nin Genel Ozellikleri
Nazan AKTAS', Aysegiil 0ZKAN?

GIRIS

Akdeniz Diyeti, ilk olarak 1960'larda Yunanistan ve Giiney Italya'da
gozlemlenen, doymus yag orani diisiik ve bitkisel yag orami yiiksek bir beslenme
modeli tanimlanmistir. Bu beslenme Oriintiisiniin saglik yararlar1 Ancel Keys
tarafindan 1980 yilinda bilimsel literatiire kazandirilmistir (Keys, 1980; Martinez-
Gonzélez & Sanchez-Villegas, 2004). Keys'in Akdeniz Diyeti’nin saglik yararlarini
ortaya koyan bu oncii caligmasi ¢igir acict niteliktedir (Keys, 1980). Keys,
Yunanistan ve Giiney Italya'daki topluluklarda nispeten yiiksek toplam yag tiiketimi
ve koroner kalp hastaliindan kaynaklanan diisiik O0lim oranlarmi 6nemli bir
epidemiyolojik bulgu olarak degerlendirmistir. Akdeniz Diyeti’nin yalnizca makro
besin dgesi dagilimi iizerinden tanimlanamayacagi; besin kaynaklarmnimn niteligi,
islenme diizeyi ve tiiketim bi¢imlerinin de degerlendirilmesi gerektigi anlasiimistir
(Keys, 1980; Guasch-Ferré & Willett, 2021).

Akdeniz Diyeti’nin uzun vadeli saglik sonuglartyla iliskili oldugunu ve
sistematik olarak ele alinmasi gereken bir beslenme modeli oldugunu gostermistir
(Keys, 1980; Martinez-Gonzalez & Sanchez-Villegas, 2004). Yedi Ulke Calismasi,
Akdeniz Diyeti’'nin  bilimsel temellerinin olusturulmasinda ve beslenme
epidemiyolojisi alaninda referans bir model olarak kabul edilmesinde 6nemli bir
doniim noktas1 olarak degerlendirilmektedir. Calisma kapsaminda, yedi farkh
tilkede yer alan 16 kohorttan toplam 12.763 orta yash erkek birey uzun dénemli
olarak izlenmistir. Yirmi bes y1li kapsayan bu gozlemler, Akdeniz Diyeti’nin saglik
tizerindeki etkilerinin uzun vadede degerlendirilmesini miimkiin kilmstir. Elde
edilen verilerin detayli analizi ile diyet kompozisyonu ile kardiyovaskiiler
hastaliklara bagli mortalite arasindaki iliskiler ortaya konmustur. Doymus yag
asitlerinin tiiketimi ile koroner kalp hastaligina baglh 6liim oranlar arasinda giiglii
bir pozitif iliski saptannustir. Italya, Yunanistan ve Kuzey Avrupa iilkelerinde
yasayan bireylerin Amerika Birlesik Devletleri'ne kiyasla koroner kalp hastaligi i¢in
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belirgin bir sagkalim oranina sahip oldugu gosterilmistir (Menotti et al., 1999;
Kromhout et al., 1995).

Yedi Ulke Calismasi’m izleyen yillarda, Akdeniz Diyeti’ne iliskin daha fazla
epidemiyolojik kanit ortaya konmustur. Farkli popiilasyonlarda yiiriitiilen
calismalarin hiz kazanmugtir (Serra-Majem et al., 2020). Akdeniz Diyeti’nin
kardiyovaskiiler hastaliklar basta olmak {izere birgok kronik hastalik {izerindeki
olumlu etkileri gosterilmistir (Guasch-Ferré & Willett, 2021).

Zaman icerisinde biriken bu bilimsel kanitlar, Akdeniz Diyeti’nin taniminin
giderek genislemesine zemin hazirlamistir. Keys tarafindan ortaya konan ilk tanim
beslenmede gegis, beslenme ile iligkili hastaliklarin artist ve siirdiirtilebilirlik
kavramlariimn 6neminin artmasina paralel olarak gilincellenmis ve yeni parametreler
eklenmistir. Boylece Akdeniz Diyeti, yalmizca belirli besinlerin tiiketim sikligma ve
miktarina odaklanan bir diyet modeli olmaktan ¢ikarak, ¢ok boyutlu bir yasam tarzi
cercevesi icinde degerlendirilmeye baglanmistir (Burlingame & Dernini, 2011).

Akdeniz Diyeti, meyve, sebze, tam tahillar, baklagiller, kuruyemisler ve
tohumlarin tiiketimini vurgulamaktadir. Diyette baslica yag kaynagi olarak
zeytinyagl On plandadir. Diyetteki doymus yag oram distiktiir. Balik, kiimes
hayvanlar1 ve fermente siit iirlinlerine orta miktarda yer verilmektedir. Kirmizi ve
igslenmis etler ise minimum miktarda tiiketilmektedir (Daley & Hinson, 2025).
Bunun yani sira Akdeniz Diyeti, kiiltiirel, tarihi, sosyal, bolgesel ve cevresel
Ozellikleri ile, Akdeniz’de yasayan medeniyetlerde tarih boyunca yasam bigimini
yansitan, evrensel olarak takdir edilen, kabul goren bir beslenme modelini temsil
etmektedir (Burlingame & Dernini, 2011). Bu baglamda Akdeniz Diyeti, yalnizca
saglikli bir beslenme modeli olarak degil; aym1 zamanda siirdiiriilebilir
uygulamalariin desteklenmesi, kiiltiirel mirasin korunmasi ve beslenme ile iligkili
kronik hastaliklarin 6nlenmesi agisindan da 6nem arz eden ¢ok boyutlu bir yaklagim
olarak ele almmakta ve bu dzellikleri sayesinde UNESCO, FAO ve WHO gibi
uluslararasi kuruluslarin yanmi sira akademik cevrelerin de giderek artan ilgisini
cekmektedir (Burlingame & Dernini, 2011; WHO & FAO, 2019).

AKDENIZ DIYETI’NIN YAPISI

Akdeniz Diyeti bilimsel kanitlarin zaman igerisinde artmasi ve toplumsal yagam
bicimlerinde meydana gelen degisimlere paralel olarak giincellenen esnek ve
dinamik bir diyet modelidir. Geleneksel Akdeniz Diyeti’nde beslenme Oriintiisiiniin
temelini sebzeler, meyveler, baklagiller, tam tahillar ve kuruyemisler olusturmakta;
hayvansal kaynakli besinler ise gorece daha sinirli miktarlarda yer almaktadir.
Sizma zeytinyagi Akdeniz Diyeti’nin 6ne ¢ikan yag kaynagidir (Guasch-Ferré &
Willett, 2021).
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Akdeniz Diyeti, beslenme davraniglarni yalnizca bireysel saglik hedefleri
dogrultusunda degil, aym1 zamanda sosyal ve ¢evresel sorumluluklar ¢ergevesinde
degerlendirmektedir (Serra-Majem et al., 2020). Akdeniz Diyeti’'nin agirhikh
bitkisel kaynakli besinlere yer vermesi, sirdiiriilebilirlik kavramlariyla olan
iliskisinin temelini olusturmaktadir. Yerel, mevsimlik, taze ve minimum diizeyde
islenmis gidalarm tercih edilmesi hem besin Ogelerinin biyoyararlaniminin
korunmasma hem de kiiltiirel ve gevresel siirdiiriilebilirligin desteklenmesine
katkida bulunur (Serra-Majem et al., 2020).

Akdeniz Diyeti'nin yapisal gercevesinin gorsel ve kavramsal olarak ifade
edilmesinde beslenme piramitleri kullanilmaktadir. Yillar icerisinde gelistirilen
piramitler bilimsel kamitlarm birikimi ve toplumlarin yasam tarzlarinda meydana
gelen degisimler dogrultusunda giincellenmistir. Olusturulan Akdeniz Diyeti
piramitleri ile diyetin temel bilesenlerini ve yeni gelismeleri ifade etmede 6nemli
bir ara¢ haline gelmistir (Serra-Majem et al., 2020; Sofi et al., 2025).

Akdeniz Diyeti piramidine iligkin 6nemli giincellemelerden biri Serra-Majem ve
ark tarafindan 2020 yilinda yapilmistir. Piramidinin tepesinde, yalnizca ara sira
tilketilmesi gereken hem hayvansal hem de seker agisindan zengin yiyecekler
bulunmaktadir. Yerel, mevsimlik, taze ve minimum diizeyde islenmis gidalarin
tercih edilmesi, biyogesitliligin ve ¢evre dostu geleneksel gidalarin desteklenmesi
tesvik edilmektedir (Serra-Majem et al., 2020).
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Sekil 1. Siirdiiriilebilir Akdeniz Diyeti Piramidi
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Stirdiirtilebilir Akdeniz Diyeti piramidi olarak adlandirilan piramit, Sekil
1’de gosterildigi gibi piramidin i¢iincii boyutunda ilk kez gidalarin c¢evresel
etkisine yer verilmesi bakimindan Onemlidir. Piramidin tabaninda, fiziksel
aktivite, yeterli uyku ve dinlenmenin, yemek yerken sosyallesmenin Onemi
vurgulanmaktadir. Gida okuryazarliginin bir bileseni olan mutfak uygulamalar1
da piramidin tabaninda yer alan 6nemli etkinliklerdendir. Geleneksel, gevre
dostu ve yerel besinlerin se¢iminin, bdlgesel mutfak mirasinin korunmasini ve
siirdiiriilebilirligi destekleyecegi bildirilmektedir (Serra-Majem et al., 2020).

Akdeniz Diyeti piramidi son olarak italyan insan Beslenmesi Dernegi’nin
(SINU) tarafindan 2025 yilinda giincellenmistir (Sekil 2). Piramidin
giincellenmesinde yeni Onemli bilimsel kanitlarin yani sira siirdiiriilebilik
kavramini konu edinen FAO ve EAT-Lancet Komisyonu'nun raporlarmin etkili
oldugu bildirilmektedir (FAO 2019; Willett et al., 2019; Sofi et al., 2025).
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Sekil 2. SINU Akdeniz Diyeti Piramidi

Giincellenmis modelin tabaninda 6zellikle meyve, sebze ve sizma zeytinyagi
olmak iizere bitkisel gidalara daha fazla O6nem verirken, tam tahillar1 ve
baklagilleri birincil besin kaynaklar1 olarak tesvik edilmektedir. Piramidin
onceki modellerinin ¢cogu zeytinyagina sadece atifta bulunurken, giincellenen
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piramitte yliksek kaliteli sizma zeytinyag1 vurgusu dikkat ¢ekmektedir. Sizma
zeytinyag1 yalnizca temel bir yag kaynagi olarak degil, piramidin temel tasi
olarak yer almaktadir (Sofi et al., 2025). Zeytinyaginin Akdeniz'e kiyisi olan
tiim iilkelerin tariminin tarihsel bir {irlinii olmas1 ve kardiyovaskiiler hastaliklara
kars1 koruyucu etkisine dair gii¢li kanitlarin bulunmasi sizma zeytinyaginin
piramitte temel gidalar arasinda merkezi bir konumda yer almasimi saglamistir
(Keys & Keys,1975; Karam et al., 2023; Sofi et al., 2025). Bu giincellenmis
modeldeki bir diger 6nemli farklilik, patatesin yiiksek glisemik yiikii ve viicut
agirhgr artigindaki  potansiyel baglantisi  nedeniyle giinliik tiiketim
kategorisinden haftalik tiiketim Kkategorisine alinmasidir. Balik, kiimes
hayvanlari, yumurta ve siit iiriinlerinin haftalik olarak orta diizeyde tiiketimi
tesvik edilirken, kirmizi ve islenmis etler yalmzca ara sira tiiketim igin
piramidin en iistiine yerlestirilmistir. Tiim bu 6zellikleriyle giincel piramit daha
stirdiiriilebilir beslenme modellerine dogru bir gegis vurgusunu korumaktadir.
Piramit ayrica, ilave seker, tuz ve alkol tiiketiminde oOl¢iiliiliigiin 6nemini
vurgulamaktadir (Sofi et al., 2025).

Akdeniz Diyeti piramitlerinin giincel versiyonlarinda yalnizca besin
gruplarimin miktar ve tiiketim sikliklar1 degil, aym1 zamanda yasam tarzi
bilesenlerinin de yer aldigi goriilmektedir (Serra-Majem et al., 2020).
Yaymlanan son Akdeniz Diyeti piramidinde sivi alimi, biyogesitlilik, birlikte
yeme, siirdiiriilebilirlik, israfin azaltilmasi, fiziksel aktivite ve viicut agirlig
kontroliine dikkat ¢ekilmistir (Sofi et al., 2025).

Glincellenen piramitler, Akdeniz Diyeti’nin bilesenlerini yansitan bir rehber
niteliginde olup Akdeniz Diyeti’nin yapisal evrimi, diyetin temel ilkelerinden
0diin vermeksizin, bilimsel kanitlar ve toplumsal ihtiyaglar dogrultusunda
giincellenebilen esnek bir model oldugunu gostermektedir (Guasch-Ferré &
Willett, 2021; Sofi et al., 2025; Serra-Majem et al., 2020). Bu dogrultuda
gelecekte de degisen sosyal, kiiltiirel ve ¢evresel sartlara bagl olarak giincel
bilimsel kanitlarin 15181nda tekrar glincellenmesi beklenmektedir.

AKDENIZ DIYETININ SAGLIK UZERINE ETKILERI

Akdeniz Diyeti, gliniimiizde saglik iizerindeki etkileri giiglii bilimsel
kanitlarla desteklenen beslenme modellerinden biri olarak kabul edilmektedir
(Guasch-Ferré¢ & Willett, 2021). Baslangicta agirlikli olarak kardiyovaskiiler
hastaliklarin dnlenmesi baglaminda ele alinan Akdeniz Diyeti, zaman igerisinde
ylriitiilen epidemiyolojik, klinik ve deneysel calismalarin artmasiyla birlikte,
cok sayida saglik gostergesi ile iligkilendirilmistir (Guasch-Ferré & Willett,
2021). 1960'lardan bu yana, artan kanitlar Akdeniz Diyeti’nin kardiyovaskiiler
hastaliklar, metabolik sendrom, diabetes mellitus ve bazi ndrodejeneratif
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bozukluklar ve kanserler i¢in koruyucu etkisini gostermistir (Martinez-Gonzalez
et al., 2009; Serra-Majem et al., 2006; Sofi et al., 2008; Martinez-Gonzalez et
al., 2015; Estruch et al., 2018; Kargin et al., 2019; Serra-Majem et al.,
2019). Akdeniz Diyeti’ne yiiksek diizeyde uyumun miyokard enfarktiisii, inme
ve kardiyovaskiiler mortalite riskinde anlamli azalmalarla iliskili oldugu
bildirilmistir (Guasch-Ferré & Willett, 2021). Bu baglamda o&zellikle
PREDIMED c¢alismasinda, yiiksek kardiyovaskiiler risk tasiyan bireylerde
zeytinyagr veya kuruyemislerle zenginlestirilmis Akdeniz Diyeti’nin,
kardiyovaskdiler hastaliklarin goriilme sikligini1 yaklasik %30 oraninda azalttig1
gosterilmistir (Kiani et al., 2022). CORDIOPREV c¢alismasinda, yerlesik
koroner kalp hastaligi bulunan bireylerde Akdeniz Diyeti’nin diigiik yagh
diyetle karsilastirnldiginda daha diisiik kardiyovaskiiler olay riski ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Bu bulgular 1s181nda, Akdeniz Diyeti’nin kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in koruyucu etkisinin yanm1 sira mevcut hastaligin ilerlemesini
yavaslatmaya ve klinik sonuclar iyilestirmeye yonelik etkili bir beslenme
yaklasimi oldugu anlagilmistir (Martinez-Gonzélez et al., 2024).

Akdeniz Diyeti’nin metabolik sendrom ve tip 2 diyabetin dnlenmesinde ve
yonetiminde etkili bir beslenme modeli oldugu bilinmektedir. Farkli
popiilasyonlarda yiiriitiilen prospektif ¢caligmalar Akdeniz Diyeti’ne uyumun tip
2 diyabet gelisme riskini %13-30 oraninda azalttigim1 gostermektedir. Bu
koruyucu etkinin Akdeniz Diyeti’nin zengin lif igerigi, kompleks
karbonhidratlar ve saglikli yaglardan ileri geldigi diistiniilmektedir. Uzun siireli
tokluk hissi saglayarak enerji alimimin diizenlenmesine katkida bulunmaktadir
(Estruch et al., 2018; Barber et al., 2023).

Akdeniz Diyeti’nin liften zengin yapisi ile bagirsak mikrobiyotasinda kisa
zincirli yag asidi iireten bakterilerin cogalmasim desteklemektedir. Ozellikle
biitirat tiretimindeki artis ile bagirsak bariyer biitiinliigliniin korunmasina katki
saglamaktadir. Bagirsak gecirgenliginin azalmasi ile sistemik inflamasyonun
baskilanmasina yardimci olmaktadir. Akdeniz Diyeti bu yoniiyle, bagirsak
mikrobiyotas: araciligiyla metabolik ve inflamatuar siirecleri diizenlemektedir
(Barber et al., 2023). Akdeniz Diyeti’'nin gen ekspresyonu diizeyinde
inflamatuar yanitlar1 baskilayabildigi gosterilmistir. Yapilan c¢aligmalarda
Akdeniz Diyeti’ne uyumun IL-1B ve TNF-a gibi proinflamatuar sitokinlerin
diizeylerinde azalma ile iliskili oldugu bildirilmistir. Bu sonuglar, Akdeniz
Diyeti’nin uzun vadede kronik hastalik riskinin azaltilmasi iizerindeki etkilerini
destekleyici niteliktedir (Kiani et al., 2022).

Kiiresel c¢apta demans, Alzheimer, Parkinson gibi noérodejeneratif
hastaliklarin artmasiyla birlikte Akdeniz Diyeti’nin norolojik saglik ve bilissel
islevler iizerindeki etkileri ¢ok sayida aragtirmaya konu edilmistir. Akdeniz
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Diyeti igerdigi antioksidan bilesikler, tekli doymamig yag asitleri ve omega-3
yag asitleri ile bagirsak-beyin ekseni iizerinden etki gostererek
ndroinflamasyonun baskilanmasini desteklemektedir. Noroprotektif
mekanizmalar1  {izerindeki destekleyici etkisi ile Akdeniz Diyeti’nin
norodejeneratif hastaliklara karst koruyucu bir etki gosterdigi belirlenmistir.
Akdeniz Diyeti’ne yiiksek diizeyde uyumun biligsel gerileme riskinde azalma
ile iligkili oldugu gosterilmistir (Godos et al., 2025).

Kanita dayali tip ¢aginda, Akdeniz diyeti, antioksidan ve anti-enflamatuar
ozelliklere sahip bircok bilesenin uyumlu birlesiminden dolay1, tek bir besin dgesi,
bileseni veya besinin potansiyel etkisini asan koruyucu tipta “altin standarti”
temsil etmektedir (Martinez et al., 2016). Bu durum, Akdeniz Diyeti’nin smirh bir
hastalik grubuna 6zgii bir beslenme yaklagimi olmadigin, biitiinciil bir saglik yarar
sundugunu gostermektedir (Guasch-Ferré & Willett, 2021).

Akdeniz Diyeti hastaliklara karsi koruyucu etkilerinin yam sira bireylerin
fiziksel, zihinsel ve psikososyal iyilik halini biitlinciil bi¢imde desteklemektedir.
Akdeniz Diyeti’ne bagliligin tiim bu saglik faydalariin yani sira genel yasam
kalitesi gostergelerinde de anlaml iyilesmelerle iliskili oldugu bildirilmektedir
(Godos et al., 2025).

AKDENIZ DIYETININ SOSYAL VE KULTUREL BOYUTU
Akdeniz Diyeti ile ilgili UNESCOQO'ya sunulan adaylik dosyasinda, Akdeniz

Diyeti "Akdeniz Havzasi'nin, kiiltiirlerel o6zellikleri, hasat, balikeilik,

hayvancilik, saklama, isleme, hazirlama, pisirme ve tiiketim bicimi gibi

ozellikle yiyeceklerin paylagimini, birlikte yasamay1 kapsayan, tarimdan sofraya
kadar uzanan tiim siireclerdeki bir dizi bilgi, beceri, ritiiel, sembol ve
geleneklere dayanan bir sosyal uygulamadir" seklinde tanimlanmigtir

(UNESCO, 2010).

Akdeniz Diyeti’ni Insanligin Somut Olmayan Kiiltiirel Miras1 listesine
alinmasinda:

i) “Nesilden nesile, 6zellikle aileler aracilifiyla aktarilan Akdeniz Diyeti,
aidiyet ve paylasim duygusu saglar ve Akdeniz havzasinda yasayanlar i¢in
bir kimlik gostergesi, paylasim ve diyalog alan1 olugturma”,

ii) “Diinyanin diger bolgelerinde saglikli ve siirdiiriilebilir beslenme ile ilgili
uygulamalarin 6nemine dair farkindaligin artmasina katkida bulunabilir,
kiiltiirleraras1 diyalogu tesvik edebilir, yaraticiiga taniklik edebilir ve
kiiltiirel, cevresel ve biyolojik ¢esitlilige saygili olmay1 saglayabilir”,

iii) “Koruma oOnlemleri, farkindaligi artirmaya, bilgi aktarimina, belgelemeye,
canlandirmaya ve ayrica yasal diizenlemelere odaklanma; ilgili topluluklar
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ve devletler arasinda is birligi mekanizmalarinin gii¢lendirilmesine 6nem

verilmesi”
hususlar1 vurgulanmigtir (UNESCO, 2013).

Akdeniz Diyeti Somut Olmayan Kiiltiirel Miras listesinde yer almasinin
yaninda, Birlesmis Milletler Genel Kurulu'nun 16 Kasim' yillik “Uluslararasi
Akdeniz Diyeti Giini” olarak belirleme karari, saglikli beslenmenin,
stirdiiriilebilirligin  ve bolgesel geleneklerin gida gilivencesi ve daha iyi
beslenmenin saglanmasindaki 6nemine dair farkindaligi ve takdiri artirmaya
yardimci olacak memnuniyet verici bir girisim oldugu bu c¢abalarin
siirdiiriilebilir kalkinma hedeflerine katkida bulunacagi bildirilmitir. FAO
tarafindan ayrica, tarihsel kdkenlere, yerel ekonomilere ve uzun vadeli iklim ve
cevre kaynaklarina ve smirlamalarina dayanan bolgesel beslenme bigimlerinin,
insan saglig1 ve siirdiiriilebilirlik i¢in potansiyel faydalar sunabilecegi gibi, agirt
gida kayb1 ve israfi ile artan obezite sorunu gibi zorluklarla miicadele etme
firsatlart da sunabilecegini vurgulamak i¢in bir firsat olcag1 ve uluslararasi giin
olarak kutlama ¢abalarini desteklemede oncii rol iistlenelecegini belirtilmistir.

Akdeniz Diyeti’nin sosyal boyutunun merkezinde, bireyleri bir araya getiren
ve toplumsal iliskilerin siirekliligini saglayan birlikte yemek yeme pratigi yer
almaktadir. Birlikte yemek yeme sosyal etkilesimin, iletisimin ve topluluk
baglarmin  giliclendirilmesini  saglayan  temel  bir ara¢  olarak
degerlendirilmektedir. Aile, grup veya topluluk diizeyinde gergeklestirilen
birlikte yemek yeme eylemi, kiiltiirel kimligin teyit edildigi, aidiyet duygusunun
pekistirildigi ve kusaklar arasi kiiltiirel aktarimin saglandigi 6nemli bir sosyal
eylemdir. Bu baglamda s6z konusu pratik, degerlere ve ¢esitlilige bir saygi
ifadesidir. Misafirperverlik, komsuluk iligkileri ve kusaklararasi iletisim gibi
degerlerle ic i¢e gegmis bir yasam bi¢imini yansitmaktadir. (UNESCO, 2010).

Akdeniz Diyeti’nin sosyal ve kiiltiirel boyutu, farkli yas gruplarini bir araya
getiren festivaller, kutlamalar, senlikler gibi toplumsal etkinlikleri de
kapsamaktadir. Bu tiir etkinlikler yiyeceklerin paylasimi iizerinden topluluk
aidiyetini giiclendirmektedir. Ortak degerlere saygmin giiglendigi ve aktarildigi
pratikler olarak goriilmektedir. Ayn1 zamanda bu etkinlikler seramik tabaklar ve
bardaklar da dahil olmak iizere, yiyeceklerin taginmasi, muhafaza edilmesi ve
tilketilmesi igin geleneksel kaplarin el sanatini ve iiretimini icermektedir
(UNESCO, 2013).

Kadinlar, Akdeniz Diyeti’nin bilgisinin aktarilmasinda ve kiiltiirel
siirekliliginin saglanmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir. Kadinlar geleneksel
mutfak tekniklerinin ve mevsimsel ritiiellerin korunmasi ve aktarilmasinda
merkezi bir konum iistlenmektedir. Giinlilk yemek hazirlama pratikleri,
senlikler ve bayramlar gibi kolektif etkinliklere saygi duyarlar ve bu unsurun
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degerlerini yeni nesillere aktarirlar. Bu aktarim siireci sayesinde diyetin yasayan
bir kiiltiirel miras olarak varligini siirdiirmesi saglanmaktadir (UNESCO, 2010;
UNESCO, 2013).

Akdeniz Diyeti’nin kiiltiirel aktarim siirecinde yerel pazarlar da 6nemli bir
sosyal alan saglamaktadir. Pazarlar, giinliik aligveris, anlasma ve karsilikli sayg1
pratigi sirasinda Akdeniz Diyeti’nin gelistirilmesi ve aktarilmasi igin etkili bir
rol istlenir. Akdeniz Diyeti’nin yerel ve mevsimlik iiriin vurgusu pazar
pratiklerini daha goriiniir hale getirmektedir. Bu sayede hem geleneksel
beslenme aligkanliklar1 korunmakta hem de bdlgesel mutfak mirasinin
stirdiiriilebilirligi desteklenmektedir (UNESCO, 2010).

Bu baglamda, Akdeniz Diyeti yalnizca saglikli bir beslenme modeli olarak
degil, aynm1 zamanda toplumsal baglarn1 gii¢lendiren, kiiltirel kimligin
korunmasini destekleyen kiiltiirel mirasin korunmasi agisindan da 6nem arz
etmektedir. Akdeniz Diyeti’nin bu ¢ok boyutlu yapisi, UNESCO basta olmak
iizere FAO ve WHO gibi uluslararasi1 kuruluslar ile akademik cevrelerin
tarafindan artan bir ilgiyle ele alinmasinin temel nedenlerinden biri olarak 6ne
cikmaktadir (UNESCO, 2010; UNESCO, 2013).

AKDENIZ DIYETI VE SURDURULEBILIRLIK

Akdeniz Diyeti, bitkisel kokeni, yerel ve mevsimlik iirlinlerin tercih
edilmesi, geleneksel iiretim ve tiiketim pratiklerinin korunmasi gibi temel
ilkeleri nedeniyle 2010 yilinda “siirdiiriilebilir bir diyet” olarak kabul edilmistir.
Akdeniz Diyeti’nin yalnizca saglikli bir beslenme modeli olmanin &tesinde
cevresel etkileri gdzeten bir yasam bigimini yansittigi bildirilmektedir
(Burlingame & Dernini, 2011).

Akdeniz Diyeti’nin siirdiiriilebilirlik boyutu yalnizca ¢evresel gostergelerle
smirl degildir. Akdeniz Diyeti kapsaminda yerel iiretimin desteklenmesi, kiigiik
Olcekli tarim uygulamalarinin korunmasi ve geleneksel mutfak kiiltiirlerinin
yasatilmas1 tegvik edilmektedir. Ek olarak, Akdeniz Diyeti gida gilivencesinin
saglanmasi, biyogesitliligin korunmasi ve gida kaybi ile israfinin azaltilmasi
gibi  kiiresel  sorunlarla  miicadelede = Onemli bir model olarak
degerlendirilmektedir (Burlingame & Dernini, 2011).

Siirdiiriilebilir diyetler, Gida Tarmm Orgiitii ve Diinya Saglik Orgiitii niin
2019 yilinda Romada yapilan Istisare toplantisinda, "Siirdiiriilebilir Saglikli
Beslenme"nin ne anlama geldigine dair yol gosterici ilkeler lizerinde anlasmaya
vartlmistir. Bu yol gosterici ilkeler, beslenmeye biitiinciil bir yaklagimi
benimsemekte; uluslararasi beslenme Onerilerini, gida tiretimi ve tiiketiminin
cevresel maliyetini, yerel, sosyal, kiiltirel ve ekonomik baglamlara
uyarlanabilirliginin dikkate alinmasi1 gerektigi vurgulanmistir. Danisma
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toplantisinda uzmanlar, beslenmenin siirdiiriilebilirligi ve saglikli olma
boyutlarin1 kapsayan "Siirdiiriilebilir Saglikli Beslenme" terimi {izerinde
mutabik kalinmistir. Ulkeler, kendi durumlarma ve hedeflerine gére bu iki
unsur arasindaki dengeyi belirlemeli gerektiginin alti1 ¢izmislerdir.
Siirdiiriilebilir Saglikli Beslenme terimi ile saglikli beslenme, diisiik ¢evresel
etkiye sahip, erisilebilir, uygun fiyatli, giivenilir, esitlik¢i ve kiiltiirel olarak
kabul edilebilir beslenme oOriintiileri temsil etmekte ve tiim bireylerin optimal
biliyiime ve gelismesini saglamak, simdiki ve gelecek nesiller i¢in tiim yasam
evrelerinde islevselligi, fiziksel, zihinsel ve sosyal refahi desteklemek; her tiirlii
yetersiz beslenme sonucunun 6nlenmesine katkida bulunmak, bulasic1 olmayan
hastalik riskini azaltmak, biyo-gesitliligin ve gezegen sagliginin korunmasini
desteklemektir (WHO & FAO, 2019).

Akdeniz Diyeti sahip oldugu 0&zellikler agisindan degerlendirildiginde
Stirdiirtilebilir  Saghikli Beslenmeye oOnemli katki saglayan bir beslenme
modelidir. Akdeniz diyetinin sanayilesmis {ilkelerde mevcut diyet
aliskanliklarina gore iiretimin gezegen iizerindeki etkisi olarak tanimlanan
ekolojik ayak izinin daha diisik oldugu gosterilmistir (Serra-Majem et al.,
2020).

SONUC

Akdeniz Diyeti, kdkeni Akdeniz havzasinda yer alan toplumlarin geleneksel
beslenme aligkanliklarma dayanan bir beslenme modelidir. Akdeniz Diyeti,
19601 yillardan giinlimiize uzanan siirecte bilimsel temelleri giiclii bir yagam
tarzi modeline doniigmiistiir. Diyetin ayirt edici Ozellikleri arasinda sizma
zeytinyagimin baglica yag kaynagi olarak kullanilmasi, bitkisel kaynakli
besinlerin agirlikta olmasi ve hayvansal kaynakli besinlerin sinirli tiiketilmesi
gosterilebilir. Ancel Keys'in oncii calismalariyla baslayan ve Yedi Ulke
Caligmasi ile dikkatleri ¢eken Akdeniz Diyeti gilinlimiize kadar ¢ok sayida
aragtirmaya konu olmustur. Kardiyovaskiiler hastaliklar, tip 2 diyabet ve
norodejeneratif bozukluklar gibi kronik hastaliklara karsi koruyucu etkisi pek
cok kez gdosterimistir. Bu yoniiyle koruyucu tipta altin standart olarak kabul
edilmektedir. Bireylerin fiziksel, zihinsel ve sosyal refahini biitiinciil bir sekilde
desteklemektedir.

Akdeniz Diyeti sahip oldugu dinamik yapi1 sayesinde zaman icerisinde
besinlerin yami sira siirdiiriilebilirlik ve sosyal sorumluluk alanlarmi da
kapsayan bir yapi haline gelmistir. Son gilincellemelerde sizma zeytinyagi
vurgusu 0n planda olan Akdeniz Diyeti, meyve, sebze, tam tahil ve baklagil
agirlikl yapisiyla hem sagligi korumakta hem de diisiik ekolojik ayak izi ile
gezegen sagligini desteklemektedir.
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Akdeniz Diyeti UNESCO tarafindan Insanligm Somut Olmayan Kiiltiirel
Miras1 olarak tescil edilmigtir. Boylece Akdeniz Diyeti’nin birlikte yemek
yeme, misafirperverlik ve nesiller arasi kiiltiirel aktarim gibi derin degerlere
sahip oldugu kanitlanmistir.

Sonug¢ olarak Akdeniz Diyeti, degisen toplumsal ihtiyaglara ve bilimsel
kanitlara uyum saglayabilen yapisiyla, uzun yillardir siirdiiriilebilir saglikli
beslenme modelleri arasinda énemli bir yere sahiptir. Akdeniz Diyeti yerel ve
mevsimsel iriinlerin tercih edilmesi, gida israfinin azaltilmasi ve fiziksel
aktivitenin bir yasam bi¢imi haline getirilmesi gibi konulara dikkat
cekmektedir. Bu yoniiyle Akdeniz Diyeti, giinlimiiz kosullarinin hem saglik
hem de ¢evre sorunlarina gelecek perspektifiyle yakalasan 6nemli bir yagam
tarz1 modeli olarak degerlendirilmelidir.
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18. Bolum

Glokom Yonetiminde Yapay Zeka:
Kisisellestirilmis Tan1 ve Tedavi Yaklasimlari

Miisliim TOPTAN' Omer GOC?

Ozet

Glokom, diinya genelinde geri donilislimsiiz korliiglin  en Onemli
nedenlerinden biri olup, erken tam1 ve etkin takip gerektiren kronik bir optik
noropatidir [1,2]. Geleneksel glokom yonetimi; gz i¢i basinci dl¢limleri, optik
sinir bag1 degerlendirmesi, optik koherens tomografi ve gérme alani testlerine
dayanmakla birlikte, bireyler arasi heterojenite, Ol¢lim varyabilitesi ve
progresyonun erken saptanmasindaki gilicliikler nedeniyle sinirliliklar
icermektedir [3,4]. Son yillarda yapay zeka, ozellikle makine &grenmesi ve
derin 6grenme algoritmalarindaki gelismeler sayesinde glokom tani, progresyon
takibi ve tedavi planlamasinda yeni bir paradigma sunmustur [5,6]. Yapay zeka
tabanli sistemler; fundus fotograflari, yapisal ve fonksiyonel goriintiileme
verileri ile klinik parametreleri entegre ederek erken tani, progresyon hizinin
hassas  degerlendirilmesi ve kisisellestirilmis  tedavi  yaklagimlarinin
gelistirilmesine olanak saglamaktadir [7-9]. Bu kitap boliimiinde, glokom
yonetiminde yapay zekanin rolii; kisisellestirilmis tani, progresyon izlemi ve
tedavi stratejileri baglaminda ele alinmis, mevcut klinik uygulamalar,
smirliliklar, etik konular ve gelecege yonelik perspektifler kapsamli bicimde
tartigilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Glokom; yapay zeka; kisisellestirilmis tip; optik
koherens tomografi; gérme alani; progresyon; klinik karar destek sistemleri
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Artificial Intelligence in Glaucoma Management: Personalized
Diagnostic and Therapeutic Approaches

Abstract

Glaucoma is one of the leading causes of irreversible blindness worldwide
and represents a chronic optic neuropathy that requires early diagnosis and
effective long-term monitoring [1,2]. Conventional glaucoma management
relies on intraocular pressure measurements, optic nerve head assessment,
optical coherence tomography, and visual field testing; however, it is limited by
inter-individual heterogeneity, measurement variability, and challenges in the
early detection of disease progression [3.4]. In recent years, artificial
intelligence, particularly advances in machine learning and deep learning
algorithms, has introduced a new paradigm in glaucoma diagnosis, progression
monitoring, and treatment planning [5,6]. Artificial intelligence—based systems
enable the integration of fundus photographs, structural and functional imaging
data, and clinical parameters, thereby facilitating early diagnosis, precise
assessment of progression rates, and the development of personalized treatment
strategies [7-9]. This book chapter comprehensively reviews the role of
artificial intelligence in glaucoma management, focusing on personalized
diagnosis, progression monitoring, and therapeutic strategies, while also
discussing current clinical applications, limitations, ethical considerations, and
future perspectives.

Keywords: Glaucoma; artificial intelligence; personalized medicine; optical
coherence tomography; visual field; disease progression; clinical decision
support systems
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1. Giris

Glokom, progresif retinal ganglion hiicresi kayb1 ve buna bagli optik sinir
bas1 hasar ile karakterize, kronik ve multifaktoriyel bir optik néropatidir [1].
Erken evrelerde genellikle asemptomatik seyretmesi nedeniyle ¢cogu zaman geg
tan1 almakta ve bu durum geri doniigiimsiiz gorme kaybr riskini artirmaktadir
[2]. Kiiresel olarak glokom prevalansinin artmasi, yaslanan niifusla birlikte bu
hastaligin saglik sistemleri {izerindeki yiikiinii giderek artirmaktadir [2].

Glokom patogenezinde gbz ici basinct temel risk faktorii olarak kabul
edilmekle birlikte, vaskiiler disfonksiyon, genetik yatkinlik ve ndrodejeneratif
mekanizmalar da hastaliin gelisiminde 6nemli rol oynamaktadir [4,10]. Bu ¢ok
faktorlii yapi, glokomun klinik seyrinde belirgin bireysel farkliliklara yol
acmaktadir. Ayn1 goz i¢i basinci seviyelerine sahip hastalarda farkli progresyon
hizlarinin izlenmesi, standart tedavi yaklasimlarmin her hasta icin yeterli
olmadigim gostermektedir [11].

Geleneksel glokom yo6netimi; goz ici basinct 6l¢iimleri, fundus muayenesi,
optik koherens tomografi (OCT) ve standart otomatik perimetri gibi yontemlere
dayanmaktadir [3]. Ancak bu yoOntemler, Ol¢iim varyabilitesi, gozlemciye
bagimlilik ve verilerin ayr1 ayri degerlendirilmesi gibi nedenlerle klinik karar
siireglerinde  belirsizlikler ~yaratabilmektedir [12,13]. Ozellikle glokom
progresyonunun erken donemde saptanmasi ve progresyon hizinin dogru
bicimde belirlenmesi, klinik pratikte 6nemli zorluklar olusturmaktadir [14].

Yapay zekd (YZ), biiyiikk veri setlerini analiz edebilme ve ¢ok sayida
degiskeni ayn1 anda degerlendirebilme kapasitesi sayesinde oftalmoloji alaninda
giderek artan bir ilgi gormektedir [5]. Yapay zeka tabanli sistemler, insan
goziiniin fark etmekte zorlandig1 ince yapisal ve fonksiyonel degisiklikleri
saptayabilmekte, bdylece glokom yonetiminde daha hassas ve Ongoriici
yaklagimlarin gelistirilmesine olanak saglamaktadir [6,7].

2. Glokomda Kisisellestirilmis Yonetim Yaklagimi

Glokom, klinik seyir ve progresyon hizi agisindan hastalar arasinda belirgin
heterojenlik gosteren bir hastaliktir [11]. Bazi hastalarda hizli progresyon
izlenirken, bazi hastalarda uzun yillar boyunca minimal degisiklikler
gozlenebilmektedir. Bu durum, glokom yonetiminde “tek tip” tedavi
yaklasiminin yetersiz kaldigini ortaya koymaktadir [15].

Kisisellestirilmis glokom yonetimi; hastanin yapisal ve fonksiyonel hasar
diizeyi, progresyon riski, yas, yasam beklentisi, komorbiditeler ve tedaviye
yanit ozelliklerinin birlikte degerlendirilmesini esas alir [3,15]. Bu yaklasimda
amag, hastaya 6zgii risk profilinin belirlenmesi ve buna uygun takip siklig1 ile
tedavi yogunlugunun planlanmasidir.
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Yapay zeka, kisisellestirilmis glokom yonetiminin temelini olusturan ¢ok
degiskenli analiz ihtiyacini karsilayabilen giiglii bir aragtir [6,16]. Klinik veriler,
goriintiileme sonuglar1 ve demografik bilgilerin entegre edilmesi, bireye 6zgii
risk tahminlerinin yapilmasina olanak tanir [11,16].

3. Glokom Tanisinda Yapay Zeka Uygulamalari

3.1 Fundus Fotograflarina Dayal Yapay Zeka Sistemleri

Renkli fundus fotograflari, glokom tanisinda uzun yillardir kullanilan temel
goriintiileme yontemlerinden biridir [17]. Derin 6grenme tabanli yapay zeka
algoritmalari, fundus fotograflarin1 analiz ederek glokomatdz degisiklikleri
otomatik olarak saptayabilmektedir [7,18]. Bu sistemlerin glokom tanisinda
yiksek duyarlilik ve oOzgillik sagladigi gosterilmis olup, Ozellikle tarama
programlar1 agisindan énemli bir potansiyel sunmaktadir [7].

3.2 Gorme Alam (Perimetri) ve Yapay Zeka

Standart  otomatik  perimetri,  glokomda  fonksiyonel  hasarin
degerlendirilmesinde temel yontemlerden biri olmakla birlikte, yiiksek 6l¢tim
varyabilitesi igermektedir [12,13]. Yapay zeka tabanli algoritmalar, noktasal
esik degerleri ve mekéansal dagilim paternlerini analiz ederek gergek
progresyonu rastlantisal dalgalanmalardan ayirt edebilmektedir [14,19]. Non-
lineer progresyon modelleri sayesinde gelecekteki gdérme alani kaybi daha
dogru bigimde dngoriilebilmektedir [16,20].

3.3 Optik Koherens Tomografi ve Yapay Zeka

Derin O6grenme tabanli yapay zekd modelleri, OCT kesitlerini piksel
diizeyinde analiz ederek retina sinir lifi tabakasi ve ganglion hiicre
tabakasindaki en kiigiik degisiklikleri saptayabilmektedir [8,21]. Yapisal
progresyonun erken donemde ve bireye 0Ozgli hizda belirlenmesi, tedavi
stratejilerinin kisisellestirilmesine onemli katki saglamaktadir [22]. OCT ve
goérme alani verilerinin entegrasyonu, yapisal-fonksiyonel iligkiyi daha dogru
bigimde ortaya koymaktadir [9,23].

3.4 Multimodal Tanisal Yaklasimlar

Yapay zekanin farkli veri kaynaklarini entegre edebilme yetenegi, glokom
tanisinda dogrulugu artirmakta ve erken evre hastaligin saptanmasina katki
saglamaktadir [9,23].
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4. Glokom Progresyonunun Yapay Zeka ile izlenmesi

Glokom progresyonunun dogru ve zamaninda saptanmasi, hastaligin uzun
donem gorsel prognozunu belirleyen en kritik unsurlardan biridir. Geleneksel
progresyon analizleri ¢ogunlukla event-based ve trend-based yontemlere
dayanmaktadir. Ancak bu yontemler, dl¢iim varyabilitesi, kisa takip siireleri ve
dogrusal degisim varsayimlari nedeniyle 6zellikle erken ve orta evre glokomda
yetersiz kalabilmektedir [11,15].

Yapay zeka tabanli progresyon analizleri, uzun dénemli yapisal (OCT) ve
fonksiyonel (gorme alan1) verileri birlikte degerlendirerek bireye 6zgii
progresyon modelleri olusturabilmektedir [6,20]. Bu modeller, dogrusal
olmayan progresyon paternlerini tanimlayabilmekte ve kisa takip siirelerinden
elde edilen verilerle dahi gelecekteki hasar riskini 6ngdrebilmektedir. Boylece
hizl1 progresyon riski tasiyan hastalar erken donemde tanimlanabilir ve tedavi
stratejileri zamaninda yogunlastirilabilir [11].

Ayrica yapay zeka, progresyon hizinin kantitatif olarak hesaplanmasina
olanak taniyarak, hastaya 6zgii hedef goz ici basinci belirlenmesini ve izlem
sikliginin kisisellestirilmesini desteklemektedir [15,20].

5. Yapay Zeka Destekli Tedavi Planlamasi

Glokom tedavisinin temel amaci, hastanin mevcut gorme fonksiyonunu
yasam beklentisi boyunca korumaktir. Ancak her hasta icin optimal hedef géz
ici basimci ve tedavi yaklasimi farklilik gostermektedir [11,15]. Yapay zeka
tabanli sistemler, hastanin baslangic hasar diizeyi, progresyon hizi, risk
faktorleri ve tedaviye yanit 6zelliklerini entegre ederek bireysellestirilmis tedavi
oOnerileri sunabilmektedir [6].

Bu sistemler, medikal tedaviye yanitin Ongoriilmesi, lazer veya cerrahi
girisim gereksiniminin belirlenmesi ve tedavi degisikligi zamanlamasmin
optimize edilmesi konularinda klinisyenlere karar destegi saglamaktadir [20].
Boylece tedavi kararlari daha objektif, veri temelli ve hasta odakli hale
gelmektedir [11].

Yapay zeka destekli tedavi planlamasi, 6zellikle hizli progresyon gdsteren
veya klasik risk faktorleriyle agiklanamayan hastalarda klinik yonetimi énemli
Olciide iyilestirme potansiyeline sahiptir [15].

6. Klinik Karar Destek Sistemleri

Yapay zeka tabanl klinik karar destek sistemleri, glokom yonetiminde artan
veri hacmini anlamlandirmak ve klinisyenlerin karar verme siireglerini
desteklemek amaciyla gelistirilmektedir [6]. Bu sistemler; OCT, goérme alani,
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fundus gorlintilleri ve klinik parametreleri entegre ederek risk skorlar,
progresyon uyarilar1 ve tedavi Onerileri sunabilmektedir.

Ancak bu sistemlerin temel amaci, klinisyenin yerini almak degil, karar
verme siirecini desteklemek ve standardizasyonu artirmaktir [24]. Klinik
sonuclarin dogru yorumlanmasi ve nihai kararin hekim tarafindan verilmesi,
hasta giivenligi agisindan kritik 6neme sahiptir [6].

Yapay zekd destekli karar sistemlerinin etkinligi, klinik ortamlarda
prospektif dogrulama caligmalar ile gosterildikge, bu sistemlerin giinliik pratige
entegrasyonu daha yaygin hale gelecektir [20].

7. Smirhliklar ve Etik Konular

Yapay zeka uygulamalarinin glokom yonetiminde kullanimi, énemli etik ve
teknik tartismalart da beraberinde getirmektedir. Veri kalitesi, algoritmik
onyargilar, seffaflik eksikligi ve agiklanabilirlik sorunlari bu alandaki temel
sinirliliklar arasinda yer almaktadir [24].

Ayrica yapay zeka modellerinin c¢ogu, belirli popiilasyonlar iizerinde
egitildiginden farkl etnik gruplar ve klinik kosullar i¢in genellenebilirligi sinirlt
olabilir [6]. Bu nedenle, klinik kullanima sunulmadan 6nce farkli merkezlerde
ve popiilasyonlarda dogrulanmalar1 biiyiik 6nem tagimaktadir [11].

Hukuki sorumluluk, veri giivenligi ve hasta mahremiyeti gibi konular da
yapay zeka tabanli sistemlerin yaygin kullanimi oniinde dikkatle ele alinmasi
gereken bagliklardir [24].

8. Gelecek Perspektifi

Gelecekte yapay zekanin glokom yonetiminde daha proaktif, ongoriicii ve
siirekli bir rol iistlenmesi beklenmektedir. Ev tabanli gérme alani testleri,
uzaktan OCT takibi ve giyilebilir sensorlerin yapay zeka algoritmalar1 ile
entegrasyonu sayesinde glokom yonetimi daha dinamik hale gelebilir [6,20].

Bu gelismeler, yalnizca hastane temelli degil, yasam boyu izlem ve erken
miidahaleye dayali bir glokom ydnetim modelinin Oniinii agmaktadir [24].
Yapay zeka destekli sistemlerin teleoftalmoloji uygulamalariyla entegrasyonu,
erigim kisithiligi olan bolgelerde de glokom bakiminin iyilestirilmesine katki
saglayabilir.

9. Sonug¢

Yapay zeka, glokom yonetiminde tanidan progresyon takibine, tedavi
planlamasindan klinik karar destek sistemlerine kadar genis bir yelpazede
doniistiiriicii  bir potansiyele sahiptir [6,11]. Kisisellestirilmis yaklasimlar
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sayesinde, hastaya Ozgii risklerin daha dogru tamimlanmasi ve gorsel
fonksiyonun uzun vadede korunmasi miimkiin hale gelmektedir [15,20].

Bununla birlikte, yapay zeka uygulamalarimin klinik pratige giivenli ve etkin
bicimde entegrasyonu i¢in giiclii bilimsel kanitlar, etik ¢erceveler ve
multidisipliner is birlikleri gerekmektedir [24]. Bu kosullar saglandiginda,
yapay zekad glokom yoOnetiminde modern oftalmolojinin temel bilesenlerinden
biri haline gelecektir.
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19. Bolum

Hemsirelik Uygulamalarinda Stres Topunun Agri,
Korku ve Anksiyete Uzerindeki Etkileri:
Tirkiye’de Yapilan Lisansiistii Tezlere Yonelik
Sistematik Inceleme

Muhammed DENIZ!, Zahide IYI ALTINISIK?

GIRIS

Hastaneye yatis ve tibbi islemler genellikle hastalarda agri, korku ve
anksiyeteye neden olmaktadir. Saglik profesyonelleri igerisinde hemsireler,
hastalarla uzun stireli temas halinde olduklar1 i¢in bu durumlarin yonetilmesinde
o6nemli bir rol oynamaktadir (Li, Chung, Ho, ve Kwok, 2016). Ozellikle islem
kaynakli olan bu durumlar1 yonetebilmek i¢in hemsirelerin kullanabilecegi farkli
farmakolojik ve non-farmakolojik stratejiler bulunmaktadir (Iyi, Isler ve Ozer,
2024). Farmakolojik stratejilerin ilag¢ yan etkisi ve bagimlilik riski bulunmaktadir.
Bu nedenle non-farmakolojik yaklagimlarm bdyle bir etkisinin olmamas1 ucuz,
erisilebilir, kullanim kolaylig1 ve tekrar kullanilabilir olmasi nedeniyle oncelikli
tercih edilmelidir (Tosun, Berse, Dirgar ve Ozen, 2025). Ek olarak non-
farmakolojik yontemlerin kullanimi hastanin kendi saglig1 tizerindeki kontrol
duygusunu da artirir (Tayaz ve Kutluturkan, 2019).

Non-farmakolojik yontemlerden olan stres topu, bireylerin dikkatini baska bir
yone ¢ekebilmek i¢in bilingli olarak bir uyarictya odaklanmasini saglayan elde
sikilarak kullanilan yumusak bir oyuncaktir (Srivarsan, Sridevi ve Preetha, 2021).
Stres topunu sitkmanin farkli yas gruplarinda etkili bir dikkati baska yone ¢cekme
yontemi oldugu belirlenmistir (Gergeker, Bektas ve Yardimei, 2024). Ornegin;
hemodiyaliz hastalarinda kaniil yerlestirme sirasinda (Tosun ve ark., 2025),
katarakt ameliyati sirasinda (Yenigiin ve Demir Korkmaz, 2025) ve koroner
anjiyografi sonrasinda (Akcoban, Tosun, ve Yuksel, 2026) hastalarin agr
semptomlarinda azalmay1 saglamistir. Ek olarak farkli ¢aligmalarda stres topunun
cocuklarda al¢1 uygulama islemleri sirasinda korku ve kaygiy1 azalttigi (Sayar,

! Kafkas Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Cerrahi Hastaliklart Hemsireligi Anabilim Dali, Kars,
Tiirkiye. ORCID: 0000-0001-6129-9526

2 Kafkas Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari Hemsireligi Anabilim Dali,
Kars, Tiirkiye. ORCID: 0000-0002-4419-5044
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Barbak, ve Delice, 2025) ve kolesistektomi gegiren hastalarda ameliyat korku ve
kaygisini azalttig1 (Alptekin, Ulubay, ve Yenigiin Akbulut, 2025) belirlenmis.

YONTEM

Bu arastirma 2021-2024 yillar1 arasinda Tiirkiye’de  hemsirelik
arastirmalarinda non-farmakolojik yontemlerden birisi olan stres topu
kullanilarak yapilan yiiksek lisans ve doktora tezlerinin incelendigi bir sistematik
inceleme calismasidir. Sistematik incelemede arastirma araliginin 2021 yili
olarak belirlenmesinin nedeni stres topu kullanilarak yapilan hemsirelik
arastirmalarinin ilk kez 2021 yilinda yapilmasi ve lisansiistii tezlerin 2021 yilinda
Tiirkiye Yiiksek Ogretim Kurulu (YOK) Baskanligi Ulusal Tez Merkezi veri
tabaninda yayimlanmasidir. YOK Bagkanligi Ulusal Tez Merkezi veri tabaninda
arama Kkriteri olarak; konu béliimiine “hemsirelik” ve tez ad1 kismina ise anahtar
kelime “stres topu” ve arastirma yili 2021-2024 yillan1 secilerek tarama
yapilmigtir. Tezlerin taranmasi sonucu arama kriterlerini saglayan 14 tez
arastirmanin evreni olarak belirlenmigtir. Arastirmanin dahil edilme kriterlerini
saglayan 14 tez arastirmanin Orneklemini olusturmustur. Arastirmaya dahil
edilme kriterleri asagida verilmistir.

Lisansiistii tezlerin;

» Hemsirelik anabilim dalinda yapilmis olmasi,

Yontemlerinde stres topu kullanilmis olmasi,
2021-2024 yillar arasinda yapilmis olmasi,

Y YV V

Tam metnine ulasilabiliyor olunmasi.

Aragtirmaya ait veriler yil simirlamasi yapilmaksizin 03-10 Subat 2025
tarihleri arasinda YOK Baskanhg Ulusal Tez Merkezi veri tabanindan
taranmustir. Orneklemi olusturan tezlerden verilerin toplanmasinda arastirmacilar
tarafindan gelistirilen veri toplama formu kullanilmistir. Formda; arastirmanin
yazarl, aragtirmanin yapildigi yil, tezin tiirii, anabilim dali, arastirmanin amaci,
ormeklem sayisi, drneklemi olusturan calisma grubu, uygulama yontemi ve
arastirmanin sonucu sistematik olarak incelenmistir. Tezler kronolojik sirayla
incelenmigtir. Lisansiistii tezlere ait tanimlayict verilerin degerlendirilmesinde
say1, ylizde gibi tanimlayici istatistiksel yontemler kullanilmistir. Arastirma
hemsirelik alaninda non-farmakolojik yontem olan stres topu kullanilarak yapilan
lisansiistii tezlerin incelenmesi amaclanarak yapilan bir literatiir arastirmasi
oldugundan ve lisansiistii tezlerin YOK Baskanligi Ulusal Tez Merkezi’nde
tezlerin yazarlari tarafindan tezlere ulasilabilirlik onayinin olmasi nedeniyle bu
caligmada herhangi bir kurumdan, kisiden ve etik kuruldan izin alimmamustir.
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BULGULAR

Bu calismada YOK Baskanligi Ulusal Tez Merkezi veri tabaninda taranan ve
dahil edilme kriterlerini karsilayan 14 tam metin yayimlanan lisansiistii tez
incelenmistir. Lisansiistii tezlere ait tanimlayici bilgiler Tablo 1°de verilmistir.
Bu wverilere gore, Tirkiye’de 2021-2024 yillar1 arasinda hemsirelik
uygulamalarinda non-farmakolojik olarak stres topu kullanilarak arastirmaya
alinan lisanstistii tezlerin %36’sinin 2024 yilinda yapildigi, ¢alismaya konu olan
tezlerin %64’iinlin yiiksek lisans tezi oldugu, ¢alismalarin %36’smin cerrahi
hastaliklar1 hemsireligi ve %36’sinin ¢ocuk sagligi ve hastaliklari hemsireligi
anabilim dalinda yapildig1 belirlenmistir.

Tablo 1. Lisansiistii tezlere ait tanimlayici bilgiler (n: 14)

Ozellikler n (%)
2021 2 14
2022 4 29
Tez yih 2023 3 21
2024 5 36
Tez tiirii Yiiksek lisans 9 64
Doktora 5 36
Calismalarin yapildig: anabilim dah I¢ hastaliklar1 hemsireligi 3 21
Dogum ve kadin hastaliklari 1 7
hemsireligi
Cerrahi hastaliklart hemsireligi 5 36
Cocuk saglig ve hastaliklar 5 36
hemsireligi

n: say1; %: ylizde

Tiirkiye’de 2021-2024 yillar1 arasinda hemsirelikte non-farmakolojik olarak
stres topu kullanilarak yapilmis lisansiistii tezlere ait 6zellikler Tablo 2°de
verilmistir. Tablo 2 incelendiginde arastirmalarin amaglarinda girisimsel
islemlerde stres topu kullaniminin anksiyete, agri, korku ve yasamsal bulgular
tizerine etkisinin belirlenmek istendigi ve arastirmalarin tamaminda deneysel
yontem kullanildig1 belirlenmistir. Calismalarin 6rneklem grubu incelendiginde
cogunlugunun o6rneklem grubunu ¢ocuk hastalarin olugturdugu ayni zamanda,
kadin hastalar, irritabl bagirsak sendromlu hastalar, katarakt ameliyat1 olan
hastalar, anjiografi uygulanan hastalar, meme kanserli hastalar, biyopsi ve
endoskopi islemi yapilan hastalarinda Orneklem grubunu olusturdugu
belirlenmistir. Arastirma sonuglarinda stres topu uygulamasiin hastalarin agri,
anksiyete ve korku diizeyini azalttig1 ayrica depresyon ve yasamsal bulgular
tizerine de olumlu etki gosterdigi belirlenmistir.
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Tablo 2. Stres topu kullanimina yonelik hemsirelik alaninda yapilmis lisansiistii
tezlerin temel 6zellikleri ve bulgulari

Yazar ve Arastirmanin Arastirmanin | Orneklem Grubu Arastirmanin
Yih Amaci Tipi sonucu
Gazioglu, 5-10 yaslarindaki | Yar1 deneysel | Cocuk cerrahisi | Stres topu

S. A.(2024) | ¢ocuklardan kan | galisma yogun bakim | uygulamasinin
almirken stres tinitesinde 5-10 | ¢ocuk hastalarda
topu yaslarindaki 54 | kan alinmasi
uygulamasinin ¢ocukta kan | esnasinda korku
korku seviyesine almmas1 sirasinda | seviyesini
etkisini belirlemek stres topu | azaltmustir.

uygulanmast

Oz, T. | Glintbirlik Randomize Giiniibirlik Giiniibirlik

(2024) jinekolojik kontrollii jinekolojik jinekolojik
operasyon calisma operasyon yapilan | cerrahi islem
esnasinda  sanal 200 kadin, sirasinda  sanal
gerceklik, miizik Stres topu (n=50) gerceklik, miizik
terapi ve stres topu Miizik terapi (n=50) | terapi ve stres
girigiminin  vital Sanal gerceklik | topu
bulgular, agri, (n=50) girisimlerinin
anksiyete ve hasta Kontrol (n=50) anksiyete ve
memnuniyetine agriy1 diisiirmede
etkisini belirlemek etkin oldugu ve

memnuniyeti
arttirdigi
bulunmustur.

Demirkiran, | Irritabl bagirsak | Randomize Gastroenteroloji Stres  topunun

B. C. | sendromlu kontrollii polikliniginde irritabl  bagirsak

(2024) hastalarda  stres | ¢alisma irritabl bagirsak | sendromlu
topunun semptom sendromu tanisi ile | hastalarda
siddeti, yasam izlenen 55 hasta, depresyon,
kalitesi, Stres topu grubu | anksiyete ve
depresyon, (n=27) stresi  azalttig1
anksiyete ve stres Kontrol grubu | bulunmustur.
lizerine  etkisini (n=28)
belirlemek

Yenigiin, S. | Katarakt ameliyati | Randomize Topikal anestezi | Stres topu

C. (2024) sirasinda stres | kontrollii altinda katarakt | girisiminin
topu  girisiminin | ¢alisma ameliyati geciren 66 | hastalarin  agri,
hastalarin hasta, anksiyete,
anksiyete, agr1 ve Stres topu (n=33) tansiyon, nabiz
vital bulgular Kontrol (n=33) ve solunum
iizerine  etkisini sayisinl azalttigi
belirlemek bulunmustur.

Yildiz, K. | Perkiitan koroner | Randomize 18 yas ve lizerinde | Stres topu ve

(2024) girisimi esnasinda | olmayan olan 183 hasta, miizik  girisimi

miizik dinleme ve

Stres topu (n=61)

perkiitan koroner
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stres topu | kontrol gruplu | Miizik dinleme | girigim
girigiminin calisma (n=61) hastalarinda
hastalarin Kontrol (n=61) anksiyete
anksiyete seviyesini, nabzi
diizeyine ve vital ve solunum
bulgulara etkisini hizini olumlu
belirlemek etkilemistir.
Sesci, A. | Koroner Randomize Koroner anjiyografi | Koroner
(2023). anjiyografi oncesi | kontrollii oncesi  kardiyoloji | anjiyografi
stres topu | calisma servisi ve koroner | Oncesi stres topu
uygulamasinin yogun bakim | uygulamasinin
stres, anksiyete ve iinitesinde yatan 130 | kisilerde stres ve
yasam  bulgulart hasta, anksiyete
lizerine  etkisini Stres topu (n=65) seviyesini
incelemek Kontrol (n=65) azalttigl; yasam
bulgularin
olumlu  yonde
etkiledigi
belirlenmistir.
Yiiksel, D. | Anjiyo islemi | Randomize Anjiyografi Anksiyetefi
(2023) esnasinda  stres | kontrollii uygulanan 120 | esnasinda
topu calisma yetigkin hasta, uygulanan stres
miidahalesinin Stres topu (n=60) topu
hastalarin agr1 ve Kontrol (n=60) miidahalesinin
anksiyete hastalarin agr1 ve
diizeyine etkisini anksiyete
belirlemek seviyesini
diistirdiigii
belirlenmistir.
Eroglu, M. | Cocuklarda Randomize Enjeksiyon Cocuklarda
(2023) intramiiskiiler kontrollii uygulanan 3-6 yas | enjeksiyon
enjeksiyon calisma grubu 90 cocuk ve | isleminde dikkat
uygulamasinda ebeveyni, dagitici kartlar ve
dikkat dagitici Stres topu (n=30) stres topu
kartlarin ve stres Dikkat dagitict kart | miidahaleleri agr
topunun agr1 ve (n=30) ve anksiyete
anksiyete {izerine Kontrol (n=30) seviyesini
etkisini incelemek azalttig1
belirlenmistir.
Ayaz, M. | 7-12 yas arast | Randomize 7-12 yas cocuklarda | Intravenoz
(2022) cocuklarda kontrollii intravenéz  islemi | uygulama
intravendz calisma sirasinda 116 ¢ocuk, | sirasinda  stres
uygulama Stres topu (n=58) topu miidahalesi
sirasinda agr1 ve Kontrol (n=58) cocuklarda korku
korkuyu ve agr1 seviyesini
azaltmada  stres
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toplarinin etkisini diistirdtigii
belirlemek. belirlenmigtir.
Kapan, E. | Cocuklarda Randomize Flebotomi Flebotomide
N. (2022) Flebotomi kontrollii uygulanan, 6-12 yas | ¢ikolata kokusu
sirasinda ¢ikolata | galigma grubu 126 cocuk ve | ve stres topu
kokusu ve stres ebeveyni, miidahalesi agr1
topunun agr1 ve Stres topu (n=42) ve korku
korku  diizeyine Cikolata kokusu | seviyelerini
etkisini belirlemek (n=42) diistirdiigii
Kontrol (n=42) bildirilmistir.
Cigek, C. | COVID-19 Randomize Swap alman 4-10 | 4-10 yas
(2022) stiphesiyle c¢ocuk | kontrollii yas arasi 60 ¢ocuk, araligindaki
acil servisine | caligma Stres topu (n=30) ¢ocuklarda Swap
basvuran 4-10 yas Kontrol (n=30) islemi esnasinda
arast c¢ocuklarda, stres topu
suirlintii alma miidahalesi agr1,
islemi  sirasinda anksiyete ve
kullanilan  stres korkuyu azalttig:
topunun agr1 ve belirlenmistir.
anksiyete
diizeylerine
etkisini
degerlendirmektir.
Simgek, H. | Kemoterapi Randomize Ayaktan kemoterapi | Stres topu
(2022) esnasinda meme | kontrollii tedavisi alan meme | miidahalesinin
kanserli kadinlara | ¢alisma kanserli 74 hasta, meme  kanserli
stres topu Stres topu grubu | kadinlarda
miidahalesinin (n=37) tansiyon, nabiz,
stres, anksiyete ve Kontrol grubu | solunum sayisi,
konfor lizerine (n=37) stres ve anksiyete
etkisini belirlemek seviyelerini
diistirdiigi
belirlenmigtir.
Caner Endoskopi islemi | Randomize Endoskopi  islemi | Endoskopi
Karatag, T. | esnasinda kontrollii uygulanan 60 hasta, | isleminde stres
(2021) kullanilan  stres | calisma Stres topu (n=30) topu midahalesi

topunun hastalarin
agri, anksiyete ve
memnuniyet
diizeylerine
etkisini
degerlendirmek

Kontrol (n=30)

hastalarin agr1 ve
anksiyete
seviyelerini
diistirdiigii
belirlenmistir.
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Geng, H. | Transrektal Randomize Biyopsi olacak 96 | Transrektal

(2021) prostat  biyopsi | kontrollii hasta, prostat  biyopsi
islemi esnasinda | ¢alisma Stres topu (n=32) islemi esnasinda
kullanilan  sanal Sanal gerceklik | sanal gergeklik
gerceklik gozligi (n=32) gozIigii ve stres
ve stres topunun Kontrol (n=32) topu miidahalesi
hastalarin agr1 agriy1 distirdiigi
diizeyleri ile ve yasamsal
yasam bulgularina bulgulart olumlu
etkisini incelemek etkiledigi

belirlenmistir.

SONUC

Stres topunun agri, korku ve anksiyete lizerindeki etkisini belirlemeye yonelik
hemsirelik alaninda gesitli lisansiistii tez ¢aligmalarinin yapildigi, bu ¢alismalarin
farkl1 yas gruplarn ve cesitli popiilasyonlarda uygulandigi ve 2024 yilindan
itibaren sayisinmn arttign saptanmustir. Tiirkiye YOK Bagkanhigi Ulusal Tez
Merkezi veri tabaninda yer alan tezlerin biiyiik bir kisminin yiiksek lisans
diizeyinde ve deneysel tiirde oldugu goriilmektedir. Bu dogrultuda, gelecekte
yapilacak arastirmalarda karma yontem tasarimlarmin tercih edilmesi; nicel
bulgularin yam1 sira bireylerin stres topu kullanimina iliskin algilarini,
deneyimlerini ve uygulamaya uyum siireclerini ortaya koyan nitel verilerin de
incelenmesi onerilmektedir. Ozellikle derinlemesine goriismeler ve gdzlem
temelli yaklagimlar araciligiyla elde edilecek nitel bulgularin, stres topu
uygulamasimnin  hemgsirelik bakimindaki kabul edilebilirligi ve klinik
anlamliliginin daha kapsamli bi¢cimde degerlendirilmesine katki saglayacagi
diistiniilmektedir. Bu tiir ¢aligmalar, miidahalenin yalnizca etkililigini degil,
bakim deneyimi iizerindeki yansimalarint da goriinlir kilarak kanit temelli
hemsirelik uygulamalarini gii¢lendirebilir.
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20. Boliim

Birinci Basamakta Hiperiirisemiye Yaklasim

Latife UZUN !

1.GiRiS

Hiperiirisemi, serumdaki iirik asit diizeyinin normal seviyenin iizerinde
olmasidir. Hiperiirisemisi olan ¢ogu kisi asemptomatiktir (%85-90); ancak
onemli bir biyokimyasal gostergedir.

Insanlarda {irik asit, piirin katabolizmasimnin son iiriinii olarak ortaya gikar.
Hipoksantin ve ksantin, bu katabolizmanin ara iiriinleridir. Ksantin
oksidorediiktaz, hipoksantinin ksantine ve ksantinin iirik aside doniisiimiinii
katalize eder. Diyet piirinleri, viicudun giinliik serum {irik asit tiretiminin yaklagik
icte birinden sorumludur; geri kalan1 endojen kaynaklardan sentezlenir. Piirin
metabolizmasi esas olarak karacigerde gerceklesir, ancak kalp veya akciger
dokusu gibi ksantin oksidaz igeren herhangi bir dokuda da meydana gelebilir.
Urik asidin yaklasik iicte ikisi bobreklerden, iigte biri ise gastrointestinal
sistemden atilir. Ancak bu oranlar, kullanilan ilaglara veya bobrek ya da
gastrointestinal sistemlerindeki islev bozukluguna bagl olarak degisebilir. Urat
bobreklerde filtrelenip salgilanir, ardindan %901 proksimal tiibiilde yeniden
emilir. Diger memelilerde, iirati daha suda ¢6ziiniir allantoine doniistiiren tirikaz
enziminin aktivitesi nedeniyle {irik asit seviyeleri ¢ok daha diigiiktiir. Ancak
insanlarda bu enzim islevsizdir. Urik asidin proksimal tiibiiler reabsorpsiyonu,
apikal hiicre zarinda bulunan iirik asit tasiyicist 1 (URATT1) tarafindan kontrol
edilir. Fazla iiretim ve/veya yetersiz atilim durumlarinda serum {iirik asit diizeyi
yiikselir.

Bati tarz1 yasam bi¢iminin benimsenmesiyle birlikte goriilme siklig1 giderek
artmaktadir. Hiperiiriseminin yayginligi yagla birlikte onemli Olglide artis
gostermektedir. Ostrojen hiperiirisemiye kars1 koruyucu oldugundan erkeklerde
oranlar kadinlardan daha yiiksektir. Menopoz sonrasi kadinlarda Ostrojen
hormonu iiretiminin azalmasi, viicuttan trik asit atilimini azaltabilir ve bu da tirik
asit diizeylerinde artisa neden olabilir (1,2). Diinya geneline bakilacak olursa
prevalans1 Katar’da %21,2 olarak bulunmustur (3). Cin‘de ise erkeklerde
%19,37-%27,72 ve kadinlarda %10,69 oraninda goriilmiistiir (4). 24 iilkenin
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incelendigi epidemiyolojik ¢alismada goriilme siklig1 en diisiik Papua Yeni Gine
(%1) ve en yiiksek Marshall Adalar1 (%85)’nda bildirilmistir (5).

Tiirkiye’de bir caligmada aile hekimligi poliklinigine bagvuran 728 kisiden
yaklasik %13’iinde hiperiirisemi tespit edilmistir (6). izmir’de yapilan bagka bir
caligmada prevelans %12,1 olarak bildirilmis ve erkeklerde daha yiiksek olarak
saptanmistir (7).

Hiperilirisemi mevcut kisilerin ¢ogunlugunda belirgin klinik belirtiler
goriilmez; ancak kanda veya idrarda yiiksek iirik asit seviyeleri gut veya
nefrolitiyaza yol agabilir. Hiperiirisemi ve hiperiirikoziiri, metabolik sendrom,
diyabet, kardiyovaskiiler hastalik, hipertansiyon, ateroskleroz, obezite ve kronik
bobrek hastaligi gibi diger rahatsizliklarla da iliskilendirilmistir. Bu nedenle
birinci basamak hekimliginde tan1 ve yonetim acisindan dnemlidir.

2. ETYOLOJI

2.1. Artmis Urik Asit Uretimi

Fruktoz yoniinden zengin icecekler, alkol (6zellikle bira), kirmizi et (sigir,kuzu
geyik vb), sakatat, baz1 balik ve kabuklu deniz {iriinleri gibi yiliksek piirin iceren
besinlerin sik tiiketimi piirin metabolizmasindaki artiga sebep olur. Serum iirik asit
seviyesi yiikselir. Yiiksek hiicre yikimi veya doniistimii gorilen lenfoproliferatif
hastaliklar, miyeloproliferatif hastalik, polisitemi vera, Paget hastaligi, sedef
hastaligi, timor lizisi, hemoliz, rabdomiyoliz, asir1 egzersiz, kemoterapi
hiperiirisemiye neden olur. Hipoksantin-guanin fosforiboziltransferaz eksikligi,
fosforibosilpirofosfat sentetaz asirt aktivitesi gibi bazi genetik varyantlar {irik asit
tretimini etkileyebilir. Demirin agirt yliklenmesi de serum {irik asit seviyelerini
artirabilir (1,2).

2.2. Azalmis Urik Asit Atilhimi

Glomeriiler filtrasyon ya da tiibiiler atilim mekanizmalarinin bozulmasi,
asidoz (6rnegin laktik asidoz, ketoasidoz), hipovolemi hiperiirisemiye yol
acabilir. Insiilin direnci, obezite, hipertansiyon gibi metabolik hastaliklar
bobreklerde {irik asit atilimmi bozabilir. Ilaglar ve toksinler (diiiretikler (&zellikle
tiazid ve furosemid), niasin, pirazinamid, etambutol, siklosporin, berilyum,
salisilatlar, alkol, kursun) {irik asit atilimini azaltabilir. Sarkoidoz, hiperparatiroidizm,
hipotiroidizm, Bartter sendromu, Down sendromu gibi hastaliklar, bagirsak
atiliminin azalmasi gibi mekanizmalar da neden olabilir (1,2).
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3. KLINIK ONEMI

3.1. Asemptomatik Hiperiirisemi

Serum iirik asit diizeyinin, hastalik bulgulari olmaksizin yiiksek tespit
edilmesidir. Herhangi bir zamanda hastalik semptomlar1 goriilmeye baslanabilir.
Ancak bu bireylerin yaridan fazlas1 dmiir boyu asemptomatik kalabilmektedir (8).

3.2. Hiperiirisemi ve Gut

Urik asit diizeylerinin monosodyum iirat kristal olusumu icin doyma
noktasinin iizerine kronik olarak yiikselmesiyle olusan bir kristal birikimi
hastaligidir. Ik bulgu cogunlukla siddetli agrili periferik eklem sinoviti
ataklaridir (akut kendi kendini sinirlayan ataklar); ancak zamanla eklem hasar1 ve
deformitesi, kronik kullanimla iligkili agr1 ve deri alt1 tofiis birikimi gelisebilir.
Ozellikle alt ekstremitelerde, kikirdak, sinovyal bursa ve tendonlar dahil olmak
tizere eklemleri ve belirli yumusak dokular1 etkiler (9,10). Kronik bobrek
yetmezligi, koroner arter hastalifi, hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi gibi
komorbitedeler eslik edebilir (11).

3.3.Hiperiirisemi ve Kardiyovaskiiler Hastalik

Urik asit hem prooksidan hem de antioksidan aktiviteye sahiptir. Bir
antioksidan olarak metalleri selatlar ve oksijen radikallerini temizler. Bir
prooksidan olarak lipitleri okside eder, endotel hiicrelerinde nitrik oksit miktarini
azaltir ve reaktif oksijen tiirlerini artirir . Artmis oksidatif stres; endotel
disfonksiyonu, vaskiiler inflamasyon, sol ventrikiil disfonksiyonuna neden olarak
kardiyovaskiiler riskte artiga sebep olur (12,13). Serum {irik asit artisiyla birlikte
plazma total homosistein diizeyleri de artmaktadir. Yiiksek homosistein diizeyleri
de koroner kalp hastaliklar1 i¢cin bagimsiz bir risk faktoriidiir (14). Yapilan meta-
analizlerde hiperiirisemi ile karotis intima-media kalinlig1 ve karotis plak varlig
anlamli derecede iliskili bulunmustur. Koroner kalp hastalig1 insidansi/ mortalite
ve inme insidansi/mortalite riskinin artmasiyla iligkilendirilmistir (9).

3.4. Hiperiirisemi ve Bobrek Disfonksiyonu

Hiperiirisemi endotel fonksiyonu ve bozulmus nitrik oksit tiretimi tizerindeki
etkileri yoluyla hipertansiyonu indiikler. Hipertansiyon, subklinik bdbrek
hasarlarina yol agan ilk tetikleyici olabilir. Artmis serum serum iirik asit diizeyi
artis1, afferent ve ayn1 zamanda efferent arterioldeki vaskiiler direnci artirir,
glomertiler perflizyonu azaltir. Renin-anjiyotensin sistemini aktive eder. Renal
vazokonstriksiyon ve azalmis renal plazma akis1 indiiklenebilir. Ayrica, iirik asit
oksidatif stresi artirarak mitokondriyal disfonksiyona, proinflamatuar sitokinlerin
asirt salgilanmasina ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinin proliferasyonuna yol
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acabilir. Urik asit kristalleri, renal epitel hiicre yiizeyine yapisarak tiibiiler hasara
neden olabilir. Bébrek tasi olusum riski artar. Bobrek yetmezliginde {irik asit
atilimi azaldig1 igin hiperiirisemi goriiliir. Ayrica {irik asit yiiksekligi de bobrek
fonksiyon bozukluguna katkida bulunur (9,15). 18 kohort ¢calismasini analiz eden
meta-analizde hiperiiriseminin akut bobrek hasari riskini artirdigi bildirilmistir
(16). Urik asit diizeylerini diisiirmeyi amagclayan tedavilerin kronik bobrek
yetmezliginin ilerlemesini yavagslatabilecegi gosterilmistir (15).

3.5. Hiperiirisemi ve Hipertansiyon

Hipertansiyon renal kan akimini azaltarak ve vaskiiler iskemiye neden olarak
hiperiirisemiye neden olur. Hiperiirisemi de renin bagimli patofizyolojik
mekanizma yoluyla kan basincin1 akut olarak etkileyebilir. Ek olarak,
hiperiiriseminin sistemik endotel disfonksiyonunu ve oksidatif stresi artirarak
hipertansiyonu siddetlendirdigi varsayilmaktadir. Yiiksek serum {irik asit
seviyeleri, hipertansiyonun hem baslangici hem de ilerlemesi i¢in dnemli bir risk
faktoriidiir. Yapilan calismalarda hiperiirisemi ve hipertansiyon arasinda giiclii
bir iliski oldugu gosterilmistir (15,17,18).

3.4. Hiperiirisemi ve Metabolik Sendrom

Metabolik sendromda hiperiirisemi goriilmesinin baslica nedeni asir1 yeme ve
ylksek fruktozlu diyetin piirin alimint artirmasidir. Yiiksek piirin alimi ile
URATI proteini artar ve iirik asit atilim1 azalir. Insiilin direnci nedeni ile insiilin
tarafindan diizenlenen gliseraldehit-3-fosfat dehidrogenazin aktivitesi azalir,
glikolitik ara maddeler iirik asit iiretimine yonlendirilir. Yiiksek serum iirik asit
diizeylerinin insiilin duyarliligin1 bozarak insiilin direncinin gelismesine katkida
bulundugu gosterilmistir. Artan insiilin direncine yanit olarak pankreas, daha
yiiksek insiilin diizeyleri salgilayarak bunu telafi eder ve bunun sonucunda
hiperinsiilinemiye neden olur. Yapilan calismalarda dislipidemi, insiilin direnci,
bel gevresi, viicut kitle indeksi ile {irik asit diizeyleri arasinda pozitif korelasyon
oldugu gosterilmistir (8,9,15,19). Menapoz oncesi hiperiirisemisi olan kadinlarda
geleneksel olmayan adipozite belirtegleri de (viicut yag indeksi, lipit biriktirme
riinli, kardiyo metabolik indeks ve viseral adipozite indeksi) artmis olarak
bulunmustur (20). Asemotomatik hiperiiriseminin subklinik metabolik sendromu
gosterebilecegi de vurgulanmaistir (3).

3.5. Hiperiirisemi ve Diabetes Mellitus

Hiperiirisemi pankreas B hiicresi disfonksiyonuna neden olur. Insiilin
salgilanmas1 bozulur ve fonksiyonel B hiicresi azalir. Hiperiirisemideki artmig
oksidatif yiik, insiilin duyarliligin1 bozabilir. Bu inflamatuvar ortam, insiilin
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sinyal yollarin1 bozar ve glikoz intoleransini siddetlendirir. Yapilan meta-
analizlerde serum firik asit diizeylerinin bozulmus aglik glikozu ve tip 2 diyabet
insidansiyla pozitif iligkili oldugunu gosterilmistir (8,9). Literatiirde diyabetli
hastalarda serum iirik asit diizeyinin diisiik olarak saptandig1 ¢aligmalar da vardir.
Glukozun ozmotik diiirez ile iirik asit atilimini artirdig diisiiniilmekte ancak tam
olarak nedeni agiklanamamaktadir (21,22).

3.8. Hiperiirisemi ve Intervertebral Disk Dejenerasyonu

Urik asit fizyolojik diizeylerinde iken reaktif oksijen tiirleri azalir. Bu da
intervertebral disklerdeki otofajiyi inhibe edebilir ve oksidatif stresin neden oldugu
miyeloid hiicrelerin apoptozunu azaltarak intervertebral disk yapisinin stabilitesini
koruyabilir. Ancak, hiperiirisemi durumunda oksidatif stres ve mitokondriyal
disfonksiyon artar. Intervertebral disk dejenerasyonu artar. Yiiksek iirik asit
diizeylerinin neden oldugu yiiksek ozmolarite, medulla oblongata'da DNA sentezini
inhibe edebilir. Monosodyum iirat kristalleri intervertebral disklerde birikebilir ve
koni ug plaklarinda hasara neden olabilir (9).

3.9. Urik Asit ve Parkinson

Parkinson hastalig1 olan hastalarda daha diisiik plazma iirik asit seviyeleri
tespit edilmistir. Gut dykiisii olan hem erkek hem de kadin hastalarda, Parkinson
hastalig1 gelistirme riskinde azalma goriilmiistir. Urik asidin antioksidan
etkilerinin, oOzellikle oksidatif stresin substantia nigra'daki dopaminerjik
noronlarin dejenerasyonunda Oncii bir rol oynadigi Parkinson hastaliginda
ndroprotektif olabilecegi diisliniilmektedir (23)

4. Tani ve Degerlendirme

4.1. Fizik Muayene

Hastada akut gut atag1 veya iirik asit nefrolitiazisi semptomlar1 goriillmedikge,
spesifik bir fizik muayene bulgusu yoktur. Gut hastaliginda, ¢cogunlukla ayak
basparmagini etkileyen, kizarik, sicak ve sis bir eklem belirtisi vardir, ancak
herhangi bir eklemde de goriilebilir. Gut genellikle ayn1 anda yalnizca bir eklemi
etkiler. Nefrolitiyazisin spesifik bir fizik muayene bulgusu yoktur, ancak
tekrarlayan kostovertebral ac1 hassasiyeti olabilir (2).

4.2. Laboratuvar Testleri

Serum {irik asit normal degeri genellikle 6,8 mg/dL'nin altindadir ve cinsiyete
gore degisiklik gosterebilir. 8 mg/dL veya iizeri degerler hiperiirisemi tanisi igin
yeterlidir. Diisiik piirinli bir diyette, 24 saatlik idrar iirik asit miktar1 ideal olarak
giinde 600 mg'in altinda olmalidir. 800 mg/glin'in iizerindeki bir deger
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hiperiirikoziiriyi gosterir, Nefrolitiyazis mevcutsa, idrar tahlilinde mikroskobik
hematiiri, {irik asit kristalleri ve diisiik idrar pH"1 (<5,5) goriilebilir. Siiphe
duyulan hastalarda bobrek ultrasonu veya kontrastsiz BT taramasi onerilir. IV
kontrast kullanimi taglarin varligini gizleyebilir. Orak hiicreli anemi, diyabet,
metabolik sendrom, bdbrek yetmezligi vb altta yatan hastaliklarin
degerlendirilmesi igin, lire,kreatinin, glomertiler filtrasyon hizin1 da igeren genis
biyokimya paneli, tam kan sayimu, lipit profili, hemoglobin Alc gibi laboratuvar
degerleri de faydali bilgiler verir (2).

5. Tedavi ve Yonetim

5.1. Yasam Tarz1 Degisiklikleri

¢ Diyet dnerileri: Yiiksek oranda piirin iceren gidalarin, alkol ve friiktoz
icerigi yiiksek iceceklerin tiiketimi azaltilmalidir. Az yaglh veya yagsiz
siit Uiriinleri ve sebze tiiketmeleri tegvik edilmelidir. C vitamini ve folik
asit takviyesi, serum {irat konsantrasyonlarini diisiirmeye yardimci
olabilir.

¢ Kilo kontrolii ve fiziksel aktivite: Fiziksel aktivite artirilarak kilo
kontrolii saglanmalidir.

e  Sivi almr: Yeterli hidratasyon ile {irik asit atilimi artirilmalidir.

e Eslik eden hastaliklarin kontrolii: Hipertansiyon, diyabet ve bobrek
hastalig1 gibi eslik eden faktorlerin yonetimi ve takibi iyi yapilmalidir
(2,9).

5.2. Farmakolojik Tedavi

5.2.1. Akut Gut Hastah@inin Tedavisi

Tedavi stratejileri genellikle, {irik asit kristali birikiminin tetikledigi hiicre
inflamatuar yamtiyla karakterize akut ataklari simirlamaya odaklamir. Atak
baglangicindan itibaren 24 saat i¢inde baslanan farmakolojik tedaviyle tedavi
edilmelidir. Ajan se¢imi, agrinin siddetine ve tutulan eklem sayisina gore
yapilmalidir. Monoterapi, 6zellikle bir veya birkag kiiglik eklemi ya da bir veya
iki biiyiik eklemi tutan hafif veya orta siddetteki ataklar i¢in uygundur. Onerilen
secenekler arasinda diisiik doz oral nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (6rnegin,
naproksen, giinde iki kez 250 mg) veya oral kolsisin (giinde bir veya iki kez 0,6
mg) bulunur. Bu ajanlar etkisizse, kontrendike veya hasta tarafindan tolere
edilemiyorsa, ikinci basamak secenekler arasinda diisiikk doz prednizon veya
prednizolon (glinde en az 10 mg) bulunur. Gerektiginde buz uygulanabilir. Daha
onceki farmakolojik tedaviye yanita ve iliskili komorbiditelere gére en uygun
monoterapi secilmelidir. Eger atak bir veya iki biiyiik eklemi tutan siddetli agr1
ile karakterize veya monoterapiye yetersiz yanit var ise kombinasyon tedavisi
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(Kolsisin ve nonsteroid antiinflamatuar ilaglar; kolsisin ve oral kortikosteroidler;
veya tim diger tedavilerle birlikte intraartikiiler steroidler) uygun bir segenck
olacaktir. Akut gutu daha iyi yonetmek i¢in yeni tedaviler de gelistirilmistir. Gut
patogenezinde Onemli bir araci olarak kabul edilen ve mono sodyum iirat
kristalleri tarafindan tetiklenen interlokin(IL)-1beta'nin inflamatuvar etkisini
ortadan kaldirmay1 amaglayan IL-1 reseptdr antagonisti olan anakinra ve IL-
Ibeta'ya kargt bir monoklonal antikor olan canakinumab’n, geleneksel
tedavilerde basarisiz olan hastalarda herhangi bir yan etkiye neden olmadan hizli
ve tam agr1 kesici etki sagladig1 gosterilmistir (12,24).

5.2.2. Hiperiiriseminin Kronik Yonetimi

Asemptomatik  hiperiiriseminin  tedavi edilip edilmeyecegi konusu
tartigmalidir; ancak genel olarak serum {irik asit diizeyi kadinlarda 12, erkeklerde
13 mg/dL {izerinde ise tedavi Onerilir (25).

Amerikan Romatoloji Koleji 2020 Kilavuzuna gore 1 veya daha fazla tofiisii
olan gut, guta bagh radyografik hasar veya yilda iki veya daha fazla gut artriti
atagi olan tlim hastalar i¢in iirik asit diisiiriicii tedavi baslanmasi 6nerilmektedir
(26).

Urik asidi diisiiriicii ilaclar iirik asit sentezini azaltan (ksantin oksidaz
inhibitorleri), iirik asit atilimini artiran (URATI inhibitorleri) ve iirik asidin
metabolik hidrolizini diizenleyen (iirikaz inhibitdrleri) ilaglar olarak kabaca tii¢
ana kategoriye ayrilabilir.

Ksantin Oksidaz Inhibitérleri

Hem endojen hem de diyet kaynakli {irik asit iiretimini azaltarak hipertirisemi
tedavisinde birinci basamakta kullanilir. Allopurinel, ksantin oksidaz inhibitorii
olarak etki gosteren, piirin bazl bir hipoksantin yapisal analogudur. Semptomatik
hiperiirisemi, gut ve hiperiirikoziirik nefrolitiyazis hastalar1 i¢in tercih edilen
ilagtir. Baslangi¢ dozu giinde en fazla 100 mg olmalidir; evre 4 veya daha koti
kronik bobrek hastaligi olan hastalarda 6nerilen baslangi¢c dozu giinde 50 mg'dir.
Febuxostat, oOncelikle allopurinol tedavisi basarisiz olan veya allopurinol
tedavisini tolere edemeyen hastalarda kullanilan, purin bazli olmayan bir ksantin
oksidaz inhibitoriidiir. Topiroksostat, yalnizca Japonya'da kullanim igin
onaylanan, plirin olmayan ksantin oksidaz inhibitoriidiir. Serum {irik asit
seviyeleri diizenli olarak izlenmeli ve yan etkilerini takip edilmelidir. Serum iirik
asit <6 mg/dl olacak sekilde hedefe yonelik strateji izlenmelidir.
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Urikoziirik Ajanlar

Urik asidin bobrek ve idrar yoluyla atilimmi artirarak etki gosterir. Normalde,
filtrelenen iirik asidin %10' idrarla atilir. Urikoziirik ajanlar, bobrek proksimal
tiibiiler hiicrelerinin firgamsi kenaridaki URAT1 anyon degistirici {irik asit tastyici
sistemini inhibe ederek etki gosterir. Bu, idrarla atilimin artmasina ve buna bagl
olarak serum {irik asit seviyelerinde diisise neden olur. Bu ajanlar genellikle
hiperiirikoziirik  nefrolitiyazis hastalar1 igin uygun degildir. Probenesid,
Benzbromaron bu ajanlardandir. Losartan, atorvastatin ve fenofibrat hafif
tirikoziirik etkilere sahiptir ve hipertansiyonu (losartan) veya hiperlipidemisi
(atorvastatin, fenofibrat) olan hastalarda yardimci ajan olarak diistiniilebilir.

Rekombinant Urikaz Ilaclan

Ksantin oksidaz inhibitdrleri veya {irikoziirik ajanlarla tek basina yeterince
kontrol edilemeyen kronik gut hastalig1 igin tasarlanmugtir. Urikaz ilaglari, irik asidi
enzimatik olarak suda c¢oziiniir, toksik olmayan, piirin metaboliti allantoine
doniistiirerek ¢alisir ve bu da bobrekler tarafindan kolayca atilir. Insanlar ve yiiksek
primatlar disinda, ¢ogu memeli dogal olarak {irikaz {iretir ve normal iirik asit
seviyeleri ¢ok daha diisiiktiir. Rekombinant {irikaz ilaglar1 iirik asit {iretimini
etkilemez veya atilmmi degistirmez. Serum ve idrardaki iirik asit seviyesini
diistirmede oldukga etkilidirler. Rasburikaz, tiimér lizis sendromundan kaynaklanan
Oonemli hiperiirisemiyi tedavi eden ilk rekombinant iirikazdir (1,2,9,12,24,26).

6. Ayiric1 Tam

Hiperiirisemi tek bagina klinik semptomlara neden olmaz. Ancak, diger durumlar
sikhikla yiiksek iirik asitle birlikte goriilen gut veya nefrolitiyazis semptomlarina
neden olabilir. Bu durumlardan bazilar1 romatoid artrit, septik artrit, yumusak doku
enfeksiyonlar (selliilit), ailevi Akdeniz atesi artriti, psddogut (kalsiyum pirofosfat
birikim hastalig1), artrit, hipotiroidizm, alkolik ketoasidoz, iirat bazli olmayan
nefrolitiyazis, hemolitik anemi, hiperparatiroidizm ve malignitelerdir (2,25).

7. Aile Hekimlerinin Rolii ve Sonu¢

Hiperiirisemi, yalnizca laboratuvar bulgusu olarak goriilmemeli; biitiinciil bir
yaklagim ile birinci basamakta riskli bir durum olarak ele alinmalidir. Aile hekimleri,
erken tani, diyet ve yasam tarzi miidahaleleri, gerekli bilgilendirme ve egitim, risk
faktorlerinin kontrolii ve gerekli tedaviler igin uygun bolimlere yonlendirmesi ile
onemli katki saglayabilir. Dogru izlem, sik takip ve multidisipliner yaklagim
sayesinde gut artriti, bobrek tasi ve kardiyometabolik hastaliklara doniigiim riski
azaltilabilir.
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