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Bolum 1

Vaskuler Travmalar ve Cerrahisi

Erhan Renan Ugaroglu'

Ozet
Major vaskiiler travma kan damarlarinda (arterler ve venler) 4 mm’den biiyiik
yaralanmalar olarak tanimlanmaktadir (1). Vaskiiler travma gesitli nedenlerle
olusabilir: atigma bolgelerinde penetran ve patlama yaralanmasi, terorist
saldirlar, trafik kazalar1 ya da yiiksekten diigmeye bagh kiint travmalar ve
modern invaziv tiptan kaynaklanan iatrojenik travmalar. Bu yaralanmalar
siklikla 6nemli kafa, yumusak doku ve/veya iskelet yaralanmalart ile iligkilidir.
major travmadan sonra masif kanama, onlenebilir 6liimiin 6nde gelen bir
nedenidir. Iatrojenik travma dahil olmak {izere kiint ya da penetran travma
hizli kan kaybi veya katastrofik hipoperflizyona bagli son organ hasarina yol
acabilir.
GIRIS
Major vaskiiler travma kan damarlarinda (arterler ve venler) 4 mm’den bi-
yik yaralanmalar olarak tanimlanmaktadir (1). Vaskiiler travma gesitli ne-
denlerle olugabilir: ¢atigma bolgelerinde penetran ve patlama yaralanmast,
terorist saldirilar, trafik kazalar1 ya da yiiksekten diigmeye bagh kiint travma-
lar ve modern invaziv tiptan kaynaklanan iatrojenik travmalar. Bu yaralan-
malar siklikla 6nemli kafa, yumugak doku ve/veya iskelet yaralanmalart ile
iligkilidir. major travmadan sonra masif kanama, Onlenebilir 6liimiin 6nde
gelen bir nedenidir. Tatrojenik travma dahil olmak iizere kiint ya da penetran
travma hizli kan kaybi veya katastrofik hipoperflizyona bagl son organ ha-
sarina yol agabilir.

Bugiin travma ekipleri resiisitasyona baglanabilmesi ve sok, hipotermi
ve koagiilasyon oliimciil tigliisiinden kaginilmasi bakimindan kanama kont-
roliiniin hizlica yapilmasi gerektigini kabul etmektedir. Bagta hasar kontrol
cerrahisi (DCS) olmak iizere modern travma protokolleri stabil olmayan
hastalarda kanama kaybi kontroliiniin acilen yapilmasini 6nceliklendirmek-
tedir. Devam eden hemorajik kayiplarin en aza indirilmesi ile resiisitasyonun
optimizasyonu ve doku perflizyonunun etkili bir sekilde restorasyonunu ko-

1 dzzet Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kalp Damar Cerrahisi, erhan.renan@yandex.com,
Orcid: 0000-0003-3655-1595

@ d https://doi.org/10.58830/0zgur.pub90.c370 1



2 | Vaskiiler Travmalar ve Cervabisi

laylagtirilmaktadir. Damar hasarinin kontroliinden kesin kontroliinden 6nce
hipotansiyon tegvik edilmektedir.

Fizyolojik kolapsin yaklagmakta oldugu stabil olmayan hastalar, etkili triaj
ve DCS igin hizli izlem ile erkenden saptanmalidir. Vaskiiler cerrahlar, ¢ok
sayida kombine agik cerrahi ve endovaskiiler teknikle kanama kontrolii ve
vaskiiler rekonstriiksiyon sunan travma ekibinin kilit iiyeleri haline gelmistir
(2, 3, 4). Bu boliimde vaskiiler travmalarin tarihgesi, siniflandiriimasi,epide-
miyolojisi, mekanizmalari, tanis1 ve cerrahi tedavisine yonelik bilgiler giincel
literatiir egliginde ele alinmaktadir.

TARIHCE

Damarlardan kanamal travma antik ¢aglardan beri tedavi edilmektedir.
Manuel kompresyon, koterizasyon ve proksimal/distal ligatiirler gibi kana-
manin kontroliinde modern ¢agda kullanilan pekgok teknik M.O. 1000 yi-
lindan 6nce tarif edilmistir. Vaskiiler travmay1 takiben hemorajinin kontrolii
insanlarda tag devrinden beri endise konusu olmug ve kompresyon, sicak
demir, soguk ve bandajlama gibi uygulamalar kanin dururulmasinda kulla-
nilmugtir (5). Ortagag boyunca koter, neredeyse yalnizca hemostazi saglamak
amacryla kullanilmugtir. Bir ordu cerrahi olan Jerome of Brunswick, ligatiir
kullanimini kanamay1 durdurmanin en iyi yolu olarak tarif etmistir. Hemos-
tatin en erken versiyonu olan Ambrose Pare’nin “Bec de Corbin™i 1500’1
yillarda agiklanmugtir (6).

1759, 1762 ve 1882 yillarindaki vaskiiler onarim olgu raporlar1 haricin-
de zedelenen damarlarin klinik onarimindaki tiim ilerlemeler son 123 yilda
yapilmugtir. Birinci Diinya Savagi, Kore Savagi ve Vietnam Savagr’nda aske-
ri cerrahlar tarafindan operatif onarim tekniklerinde olaganiistii ilerlemeler
kaydedilmistir. Bu sekilde, kiigiik ama stirekli kesiflerden ve savag benzeri ey-
lemlerin devamindan, bilgide, homeostaz tekniklerinde ve damar onarimin-
da biiyiik ilerlemeler saglanmugtir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 1960°h
yillardan beri sivil penetran yaralanmalardan kaynaklanan sivil kentsel trav-
ma, sivil travma cerrahlar1 tarafindan kaydedilen ilerlemelerde 6nemli bir
faktor olarak yer almistir. Bu ilerlemeler sunlari igermektedir (7):

* Eketremitelerden kanamanin kontrolii i¢in turnikelerin dontisii
* Kan ile resiisitasyon igin geligmis teknikler

* Perferik vaskiiler yaralanmanin saptanmasi amaciyla fiziksel muayene
ve arteriyel basing indeksinin degerinin anlagilmasi

*  Dupleks ultrasonografi ve CT-arteriyografinin (CTA) kullanilmas1
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* Biiyiik safenoz venin diizeltilmesi igin gelismig teknikler
* Politetrafloroetilen greftlerin kullanilmasi

* Balon kateter tamponadi, gegici intraluminal santin kullanilmas: ve
extraanatomik bypass gibi inovatif yaklagimlar

* Yaral ekstremitelerde kompartiman sendromlarinin daha erken far-
kedilmesi.

Tiim bu operatif ilerlemeler ve endovaskiiler tekniklerin kullanilmaya
baglanmasina ragmen hastalar halen modern vaskiiler travma ekibini zorla-
yan kompleks vaskgler lezyonlarla bagvurablmektedir.

TRAVMA MEKANIZMALARI

Yaralanmanin mekanizmasinin bilinmesi, patofizyolojik yanitin 6ngortil-
mesinde yardimci olabilir. Vaskiiler travmalarda yaralanma paternleri siklikla
kompleks olmakla birlikte genel olarak ‘kiint’, ‘penetran’ ve ‘patlama’ yara-
lanmalar olarak incelenebilir.

Kiint yaralanma

Kiint yaralanma genellikle trafik kazalari, diigme ya da darptan kaynak-
lanmakta olup, darbe kuvvetinin dogrudan aktarilmasinin ve hizh yavagla-
manin dolayli deformasyon etkilerinin sonucu olugmaktadir. Kiint yaralan-
mada darbe kuvveti biiyiikliik (yani kinetik enerji ve uygulama alani), siire ve
uygulamanin yoniinden dolayr degismektedir. Major iskelet travmast siklikla
spesifik vaskiiler yaralanma paternleri ile iligkilidir:

* Sternal veya ilk kaburga kiriklar: ile birlikte torasik aort ve biiyiik
damar yaralanmalari

*  Pelvik kiriklarla iliak damar yaralanmalar1
* Dirsek ve diz dislokasyonuyla brakial ve popliteal arter yaralanmalar:

Hizli yavaglama sirasinda mediastinal yapilarin deformasyonu, ligamen-
tum arteriosum tarafindan fiksasyonunda inen torasik aortanin transeksiyo-
nuna veya yirtilmasina neden olabilir. Yiiksekten diigme ya da trafik kazalar
gibi yiiksek enerjili yaralanmalar siklikla kafa, toraks, pelvik ve abdomende
birden fazla yagamui tehdit edici yaralanmalari igermekte olup, masif kan kay-
b riski mevcuttur. Kiint travma, belirgin kanama olmadan daha incelikli
damar kontiizyonuna veya intimal bozulmaya neden olabilir ve gecikmig
damar okliizyonunun riskine ve sonuglarmna karg: dikkatli olunmalidir (8).
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Penetran yaralanma

Penetran yaralanma, kullamlan nesnenin karakteristiklerine (sekil, kiitle,
hiz ve kinetik enerji), etki noktasina ve blicut boyunca yoriingesine baglhidir.
Bigaktan kaynaklanan bir kesici-delici alet yaralanmas: diigiik hiz ve diisiik
enerjili olarak diigiiniiliir, ancak yoriingesinin kalbe ya da major kan damar-
larina rastlamast durumunda yaralanma 6liimciil olabilir (9). Mermi gibi
nesnelerde kinetik enerji (KE=1/2 kitle x hiz?), hizin iki katina ¢tkmasiyla
birlikte dort katina gikar. Yiiksek hizli mermiler mermi yoriingesi boyunca
dogrudan yaralanmalara yol agar ve ayn1 zamanda boyuna sok dalgalar1 ve
enine kavitasyonel kayma dalgalar1 olugturarak dolaylt enerjiyi ¢evredeki do-
kulara dagitir. Bu kavitasyon etkisi beyin ya da solid organlar gibi inelastik
dokularda yikicr olabilir (10). Kemige ¢arpan mermi pargalari, yikic ikincil
pargalar olusturabilir. Bagta arteriyel kaniilasyondan kaynaklananlar olmak
tizere iatrojenik penetran yaralanmalar kanama, psddoanevrizma, arteriyove-
noz fistiil, diseksiyon veya trombotik okliizyona neden olabilir (11).

Patlama yaralanmalar:

Patlamalar, civil travmada nadir goriilen benzersiz yaralanma paternlerine
neden olur. Birincil agir basing dalgasinin neden oldugu patlama akcigeri,
ornegin teror saldirilarinin ardindan yaganan sik 6liim nedenlerinden biridir
(12). Diger patlama yaralanmalar1 “kiint” veya “delici” olarak kabul edile-
bilir ve ugugan enkaz, patlayici cihaz pargalari ve kiginin patlama riizgariyla
firlatilmasindan kaynaklanan yaralanmalar1 igerir (13). Patlama kapali bir
alan iginde meydana geldiginde yukarida sayilanlarin tiimii yaniklar, ezilme
yaralanmasi, kafa yaralanmasi ve duman soluma ile birlesebilir.

SINIFLANDIRMA

Vaskiiler yaralanmanin genel siniflandirmasi Sekil 1’de goriilmektedir.

Sekil 1. Vaskiiler yaralanmalarin genel siniflandirilmasi

SPAZM

TROMBOZ
KONTUZTON/iNTIMAL FLEP
LASERASYOMN/TRANSEKSIYON
ARTERIYOVENOZ (a-v) FISTUL

ANEVRIZMA ve PSODOANEVRIZMA

222222

ARTERIYELEMBOLIZM
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Spazm: Bir damara gelen travma lokalize vaskiilatiiriin spazmina neden
olup, distal kan akiginin azalmasina ve distal olarak fonksiyone hasara yol
agar (5).

Tromboz: Bir arterin intimasina gelen yaralanmayi takiben zaman iginde
olusan tromboz, damarin kismen veya tamamen tikanmasina yol agar ya da
tersine gevrilebilir segmentak spazma maruz kalir (14).

Kontiizyon/tntimal Flep: Sarsic1 kuvvet veya ekstra esneme, damarin
intimasinda yirtilmaya neden olur. Bes mm’den kiigiik flepler kan akigin an-
lamli derecede durdurmaz, ancak nidus veya tromboz haline gelir. Biiyiik
flepler ise damarin liimenine gikintr yaparak kismi okliizyon ve distal iskemi
semptomlarina neden olur (15).

Laserasyon/Transeksiyon: Laserasyon ve transeksiyon, en yaygin ola-
rak kiint travmadan ve ayrica damarda diizensiz yirtiklara veya diger doku
yaralanmalariyla iligkili segmental kayba neden olan ytiksek hizli silahlardan
kaynaklanir. Bu gekilde kesilen bir arter genellikle kan kaybini sinirlayacak
sekilde daralir ve geri gekilir. Boyuna veya kotii sekilde yirtilmig bir damar
kan kaybini sinirlayamaz ve daha fazla kan kaybina neden olur. Bu tiir yara-
lanmalar olgularin %80-85’ini olugturur (16).

Arteriyovenoz (A-V) Fistiil: Arter ve bitigik venin yaralanmasi, ikisi ara-
sinda diigiik basinca (arterden vene) dogru yonlendirilen yiiksek basingli akig
ile bir baglantinin geligmesine neden olarak yetersiz perfiizyon ve damarlarin
distansiyonuna yol agabilir. Santral damarlardaki herhangi bir A-V fistiilii
konjestif kalp hastaligina neden olur ve prezentasyonu genellikle ge¢ olur
(17).

Anevrizma ve Psodoanevrizma: Gergek bir anevrizma damar duvarinin
tiim tabakalarini (intima, medya ve adventisya) igerir ve nadiren travmadan
kaynaklanir. Daha yaygin olarak travmay: takiben psddoanevrizma olugur
(18).

EPIDEMIYOLOJI

Travma 44 yagindan kiigiik bireylerde oliimiin 6nde gelen nedenlerinden
biri olup, akut ve uzun vadeli bakim i¢in topluma biiyiik bir yiik getirmekte-
dir. Vaskiiler travma, diinya genelinde acil servislere bagvuran tiim travmali
hastalarin %3tinii olugturmaktadir. Vaskiiler travmalar nispeten az sayida
olup, tiim hastalarin %0.67’sine karsilik gelmektedir (19). Diinya gapinda
sivillerde yillik vaskiiler travma olgular1 0.9-2.3/100,000 olarak tahmin edil-
mektedir (20). Amerika Birlesik Devletleri ve Avustralya’da vasckiiler trav-
malara bagli mortalite orami sirastyla %20 ve %26°dir (21). Bununla birlikte
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raporlama sistemi eksikligi nedeniyle pekgok iilkede vaskiiler travmalarin in-
sidans1 tam olarak bilinememektedir.

Travma mekanizmasi ile iligkili olarak tig tiirde vaskiiler travma mevcut-
tur: penetran, kapali ve iatrojenik. Birlegik Krallikta bir travma hastanesinde
yapilan bir ¢alismada penetran travmanin %56 ile en yaygin mekanizma ol-
dugu saptanmig olup, bu oran diger ¢aligmalarla da tutarhdir (21, 22, 23).
Bu travma tiirii daha ciddi vaskiiler yaralanmaya yol agmakta olup, daha yiik-
sek bir mortalite oranina (%26 vs %10), daha yiiksek bir uzuv ampiitasyonu
oranina (%12) ve daha uzun hastanede kalig stiresine neden olmaktadir (23).

Vaskiiler travma son derece morbid olup, belirli kosullar altinda hizla
kan kaybina neden olabilir. Ekstremite damarlar1 vaskiiler yaralanmalarin
%70-90’in1 olugtururken, vaskiiler travmalarin %10-151 servikal bolgede ve
%5-10u torsoda olugmaktadir (24, 25, 26). Yapilan ¢aligmalarda tist ekstre-
mitelerdeki arteriyel yaralanmalarda en yaygin yaralanma brakiyal arterde
saptanmig olup (%40), bunu aksiller arter (%30), ulnar ve radyal arterler
(%25) izlemigstir (27). Alt ekstremitelerde ise en ¢ok derin femoral arter ya-
ralanmakta olup (37.2%), bunu popliteal arter (30.7%), krural arter (%11)
ve femoral arter (%8.7) izlemistir (28).

PATOFIZYOLOJ1

Major vaskiiler travmada yagam, tig yolla tehdit edilir:
*  Hemoraji

 Iskemi

¢ Sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS)

HEMORAJI

Ilk 48 saat iginde travmadan 6liimlerin yarist kanamaya baglanmaktadir.
Hemoraji goriiniir kanama ile agik veya bir viicut kavitesibe veya boglugu-
na igten agik sekilde gizli olabilir. Masif kanama (hemoraji) genis bir sekil-
de 24 saatte kan hacmi kaybi, 3 saat iginde kanin yarisimin kaybr veya 150
mL/dak’y1 gegen kan kaybi olarak tanimlanmaktadir (29). Klinik belirtilerde
onemli derecede degiskenlik olmakla birlikte <90 mmHg’lik sistolik kan ba-
sinct ve >100 bpm’lik kalp atig hizi pragmatik olarak kanamaya igaret eder.

Kan kaybinin tehlikeleri ‘letal {iglii’ olarak bilinen koagiilopati, hipotermi
ve asidoz ile birlegebilir. Doku hasarr ile baglayan travma ile iligkili koagiilo-
pati, genellikle transfiizyonun diliisyonel etkileri ile siddetlenir ve hipotermi
ve asidoz ile birlesir. Koagiilopati, kanama ile bagvuran travma hastalarinin
tigte birinde, masif kanama ile bagvuranlarin ise tiimiinde goriiliir. Travmatik
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koagtilopati varligr SIRS, ¢oklu organ yetmezligi ve 6liimleri 6nemli dere-
cede artirir (30).

ISKEMI

Iskemi, bir organa ya da viicudun bir kismina yetersiz kan temini olarak
tanimlanabilir. Direkt arteriyel yaralanma ve okliizyon oksijenli kan teminini
bozacaktir. Beyin veya kalp gibi yiiksek metabolik hiza sahip yasamsal or-
ganlar, “beyin felci” veya “kalp krizi” nedeniyle dakikalar iginde hasar goriir.
Uzuvlar gibi dinlenmede daha diigiik metabolik talepleri bulunan 6nemli vii-
cut kisimlart ise kalic yaralanma ve fonksiyon kaybindan birkag saat 6ncesine
kadar sag kalabilir. Iskemi ayrica kardiyojenik sok (myokardiyal depresyonda
pompa basarisizligr) ya da hipovolamik sok (kan kaybi) gibi diigiik akish
durumlardan da kaynaklanabilir. Kan hacminin %30°dan fazlasinin kaybina
bagli hemorajik sok, kan basincinin diigmesine ve doku perflizyonunun bo-
zulmasina, ardindan organ disfonksiyonuna veya yetmezligine yol agar (31).

Sistemik inflamatuar yanit sendromu

Masif hemorajide SIRS1 provoke etmek iizere lokal doku zedelenmesi
potansiyeli mevcuttur. Lokal doku yaralanmasi ve hiicresel biitiinliigiin bo-
zulmasi, pro-inflamatuar aracilarin dolagimint saglar. Globl doku hipoksisi
ile sok lokal doku hasarini sistemik bir siirece dontistiirebilir. Hiicresel kan
bilesenleri ve vaskiiler endotelyum arasindaki etkilegim, kontrol edimez ise
konak igin zararli olan SIRS haline gelen proinflamatuar araci saliniminin bir
amplifikasyon kaskadini ve immiin hiicre aktivasyonunu baslatir. Travmay:
takiben sitokin ve inflamatuar aracilarin serum konsantrasyonlari artar. SIRS
kontrol edilmediginde multi-organ disfonksiyon sendromuna (MODS) ve
oliime yol agar (32).

TANI

Vaskiiler lezyonlarin tanis1 ayrintili bir fiziksel muayene ile konulur. Sert
isaretlerin bulunmasi yiiksek bit vaskiiler travma siiphesi ile iligkili olup
(%100), yablis negatif oramt %0.7°dir; bu belirtiler cerrahi eksplorasyon
igin endikedir (33, 34). Yumusak isaretler klinisyeni vaskiiler yaralanmaya
yonlendirir, ancak acil cerrahi eksplorasyon igin endike degildir; bu hastalar
tamamlayici tetkiklerden geger; bu igaretlerin varhig: yaklagik olarak %63’lik
bir vakiiler yaralanma insidansi ile iligkilidir (27, 35). Yumusak belirtiler has-
taneye yatig ve 24-48 saat gozetim igin endikedir ve acil olarak eksplore edil-
memelidir, ¢linkii yaralanma ihtimali diigiiktiir (36).
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Ayak bilegi-kol indeksinin penetran kaynakh vaskiiler lezyonlar1 saptama-
daki duyarliligi %100 olup, bazi serilerde kapali travmada lezyonlarin sap-
tanmasinda kullanilmistir. Ayak bilegi-kol indeksi kolayca erisilebilir olup,
vaskiiler travma tanisinda iyi sonuglar vermektedir (37). Pulse oksimetre
durumunda vaskiiler injuri giiphesi s6z konusudur, ancak bu vaskiiler trav-
masini ne dogrulayabilir ne de diglayabilir (38).

Eko-Doppler son derece bagimli bir testtir, ancak kesinlik arz etmez. Bir
Doppler sinyalinin varlig1 yanlg giivenlik dugusuna neden olur ve yaralanma
yoklugunu dogrulamaz. Buna karsilik palpabl, fakat azalan nabiz varliginda
Doppler olas1 bir taniya rehberlik yapabilir, ancak yaralanma yoklugunu bel-
geleyemez (39).

Renkli akish Doppler ultrasonunda sesler sayisallagtirilmig gorsel isaretle-
re doniigtiirtiliir. Transdusere doru akig kirmizi, transduserden uzaklagan akg
ise mavi goriiniir. Akig sayisal formatta oldugu igin Slgiilebilir.

Dubleks ekonun sinirliligt operatore bagl olmasidir. B-modu pulse dal-
galariyla Doppler eko ike birleserek yirtiklar, tromboz, psddoanevrizmalar ve
arteriyovenoz fistiillerin saptanmasina olanak saglar. Sensitivite ve spesifisi-
tesi yiiksek olup, bu nedenle egitimli personel igin bir tarama yontemi olarak
kabul edilmektedir (36, 40).

Anjiyografi vaskiiler travma yaralanmalarinin tanisinda altin standard
olarak devam etmekte olup, kesin bir sonuca ulagilana kadar endovaskiiler
veya gegici kontrol tedavisi yapilmasina olanak saglar (41).

Manyetik rezonans anjiyografinin (MRA) bir dizi 6zelligi bu yontemi
vaskiiler riskin degerlendirilmesi i¢in uygun kilmaktadir. MRAnin baglica
avantaji genig bir vaskiiler bolgeyi kapsamasi ve non-invaziv olarak ii¢ boyut-
lu ortamda bilgi saglamasidir. Elde edilen 3D setler ildili damarlarin gesitli
formatlarda goriinmesine olanak saglar ve dilimler, herhangi bir projeksiyon
formatinda yonlendirilebili. MRA baslica vaskiiler liimenin goriintiilenme-
sinde kullanilmigtir, ancak MRA'nin damar cidarim goriintiileyerek hastalik
stirecini betimlemesine olan ilgi de artmugtir (42).

Intra-arterial dijital subtraksiyon anjiyografi (DSA) yeni sistemle mii-
kemmel goriintiiler iletebilmektedir. Daha az kontrast maddesi alimi ile gok
hizli gergeve oranlar gibi avantajlar olmakla birlikte nispeten kiigiik alan alt
ekstremitelerde DSA’nin roliinii kisitlamaktadir (43).
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HASAR KONTROL CERRAHISI

Bilinen yaralanma paterni, mevcut fizyoloji ve baglangig restisitasyonuna
yanita dayali olarak kan kaybinin kapsami erkenden tahmin edilmelidir. Kan
kaybr agik olabilir, ancak dengesiz fizyoloji varliginda veya ilk resiisitasyona
yanit vermeme durumunda abdominal ve gogiis kavitelerinde ya da pelvisten
veya uzun kemiklerden gizli kan kaybi aragtirilmalidir. Major vaskiiler trav-
ma bulunan stabil olmayan hastalarda acil cerrahi ve endovaskiiler kanama
kontrolii yapilmasi onceliklidir. Sivil pratikte, vaskiiler yaralanmalar genel-
likle tek bir anatomik bolgeye izoledir ve hemoraji kontrolii ile perfiizyonun
restorasyonu oncelikli iken, bu yaralanmalar siklikla yagami tehdit edici ol-
mayip, oncelik fonksiyonun en iyi sekilde normale dondiiriilmesidir.

Acil kanama kontroli

Vaskiiler travma bulunan hemodinamik olarak stabil olmayan hastada
kanamanin erken kontrolii zorunludur. Ozellikle kiint travmada vaskiiler
yaralanmalar viicut kaviteleri gibi anatomik olarak kisitli alanlarda ise endo-
vaskiiler se¢enekler diigiiniilmelidir. D1g kanama durumunda gegici kontrol
basi (direkt veya dolayll), kompresif badajlama, hemostatik pansuman ve
turnikelerle saglanabilir. Spesifik hemostatlarin topikal ajanlar veya empren-
ye pansumanlar olarak uygulanmasinin iistiinliigiinii 6ne stiren higbir inan-
dirict kanit ortaya ¢tkmamugtir. Dig kanamanin kapsamina ve bolgesine bagh
olarak iskemi siiresi ve kan kaybinin ilerlemesine karg1 dikkatli olunurken,
kanamanin erken kesin kontroliinii elde etmek i¢in kademeli artig politikasi
benimsenmelidir. Bir viicut kavitesindeki aktif i¢ kanama dis basingla kontrol
edilemez ve endovaskiiler ya da cerrahi yaklagimlarla kontrol edilmelidir. Son
zamanlarda her ikisinin birlikte kullanilmasinda artig s6z konusudur (44).

UZUV TURNIKESI

Bir ektremite yarasindan major kanama halinde gegici kontrol, kanama
noktasinin proksimalinde turnike uygulamasi ile saglanabilir. Turnike uy-
gulamasinin kan kaybini azalttigina ve major uzuv travmalarinda sonuglari
tyilestirdigine dair askeri deneyimlerden elde edilen 6nemli kanitlar vardir
(45). Uzun uygulama (2 saatten fazla) doku ve sinirlere sekonder basing ve
iskemi riskine yol agar, ancak bu durum hizh triaj ve kesin cerrahi kontrol
ile 6nlenebilir. Ekstremite kanamasinda (kasik veya aksilla) arteriyel i¢ akigin
proksimal ‘basing noktasr’ ile kontroliiniin bir etkisi bulunmaktadir, ancak bu
diger kontrol atastirilirken gegici bir 6nlemdir.
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VASKULER TRAVMANIN CERRAHI TEDAVISI

Genel olarak cerrahi yaklagiminda toraks, abdomen ve ekstremitelerde
uygulanan standart ekposiir ilkeleri takip edilir ve cerrahi yaklagim, siipheli
yaralanma bolgesi tarafindan dikte edilir (46).

Giivenli proksimal vaskiiler kontrol ihtiyaci ve ¢ok yonliiliik insizyon se-
¢imini etkiler. Boyunda oblik antero-lateral bir insizyon, proksimal olarak
sternotomiye uzatilabilir (7). Toraksta, kalp ve proksimal biiyiik damarlar
i¢in bir sternotomi ve torasik aorta i¢in bir sol lateral torakotomi, ‘istirid-
ye kabugu’ bir torakotomi igin sternum boyunca uzatilabilir. Abdomende,
uzantili dikey bir orta hat insizyonusternum veya lateral torakstan gerektigi
gibi kullanilir (47). Ekstremitelerde: iist ekstremite - gerektiginde proksima-
le infra- veya supra-klavikiiler yaklagimlara uzanan antero-medial insizyon;
alt ekstremite - proksimal olarak 6n kasiga ve supra-inguinal veya abdomen
orta hattina uzanan medial insizyon. Tablo 1’de yaralanma bolgesine gore
cerrahi yaklagimlar siralanmaktadir (2).

Tablo 1. Yaralanma bolgesine gore cerrahi yaklagimlar

Bolge Agik Cerrahi

Karotid arter onarmmi (ven veya sentetik)

Beyin Vertebral arter ligasyonu

Jugiiler ven lateral siitiir veya ligasyonu

Aksiller arter onarimi (ven)

Ust uzuv Brakiyal arter onarimu (ven)

Radyal veua ulnar arter ligasyonu

Torasik aort onarimi (sentetik)

Kardiyovaskiiler Biiyiik damar onarimu (sentetik)

Biiyiik ven lateral siitiir veya ligasyonu

Abdominal aort onarimi (sentetik)

Gastrointestinal Viseral arter onarimi (sentetik)

Viseral arter ligasyonu
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Bolge Agik Cerrahi

Pelvik kemik eksternal fiksasyonu

DPelvis Ana iliak arter onarim (sentetik)

Internal iliak arter ligasyonu

Femoral arter onarimi veya bypass (ven)
Alt uzuv

Popliteal arter onarimi veya bypass (ven)

Tibial arter ligasyonu

VASKULER ONARIMIN ILKELERI

Vaskiiler travmanin bagarili bir sekilde yonetimi i¢in operatif stratejinin
diisiiniilmesi olduk¢a 6nemlidir. Hastayr ameliyat igin konumlandirirken,
olas1 yolaklar da dahil olmak {izere yaralanmanin tamamu steril olarak hazir-
lanmahdir. Distal perfiizyonun degerlendirilmesine izin vermek igin distal
ekstremiteler geffaf bir sekilde ortiilmelidir. Damar kanal almak igin alterna-
tif uzuvlar gerekebilir. Tanisal ve terapotik miidahaleler igin ameliyat masasi
anjiyografi kullanimma uygun olmalidir (48). Vaskiiler yaralanmalar basit
onarim (lateral onarim ve ligasyon) veya karmagik onarim (yama anjiyop-
lasti, ugtan-uca anastomoz, interpozisyon greftleme veya ekstra-anatomik
baypas) ile tedavi edilebilir. Genel olarak, hizli ve basit bir onarim, 6zellikle
goklu travmalr stabil olmayan hastalarda, uzun karmagik bir onarima tercih
edilir. Hastalarin tiimiinde dikkat edilecek hususlar sunlardir:

* Damardaki intimal yaralanmanmin kapsami, damar laserasyonunun
¢ok Otesine uzanabilir ve aragtirilmalidir.

* Girig ve ¢ikis damarlari, balon embolektomi kateterinin dikkatli bir
sekilde gegirilmesiyle ve ardindan heparinize salin ile yikanarak te-
mizlenmelidir.

* Kondiiit segimi, otolog veni (esas olarak uzun safen ven, bazen yii-
zeysel femoral ven) veya sentetik tiip grefti (Dacron veya PTFE) ige-
rir.

* Spiral veya panelli greft teknigi kullanilarak kompozit ven greftleri ile
karmagik rekonstriiksiyonlar, ameliyat siiresini 6nemli Olgiide artirir
ve yalmizca tek bir vaskiiler bolgede yaralanmasi olan stabil hastalarda
diigtiniilmelidir.
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Cogu biiyiik damar igin sentetik greftler tercih edilebilir, ancak ven greft-
lerinin iistiin oldugu distal ekstremitelerde kotii performans gosterir (49).
Bagirsak s1zintist olan biiyiik 6lglide kontamine yaralarda, herhangi bir anas-
tomoz sepsis riski altinda olacaktir ve bunu miiteakip katastrofik basarisiz-
likla sonuglanabilir, damar ligasyonu ve ekstra-anatomik bypass diigiiniilme-
lidir. Giivenli oldugu durumlarda, arterler basit bir gekilde baglanabilir (yani
ulnar arter, profunda arter dali veya tek diz alt1 arteri) (50). Kollateral drenaj
normalde ligasyona izin vermek igin yeterli oldugundan, venler nadiren ye-
niden yapilandirilir.

Intravaskiiler santlar

Gegici intraluminal vaskiiler santlar kanamay1 kontrol ederek oksijenli
kan akigin1 normale dondiiriir ve kompleks yaralanmalarda multidisipliner
bir yaklagima olanak saglar (51). Ticari santlar mevcuttur, ancak steril hepa-
rinize polietilen tiip veya gogiis tiipleri bile kargilagilan gogu damar boyu-
tu igin yeterli olacaktir (52). Arteriyel akigin restorasyonu doku hipoksisini
durdurur ve daha fazla iskemik hasar1 6nlerken, venoz ¢ikigin restorasyonu
kapiler yatak basincini azaltir ve hiicresel metabolitlerin kontrollii salinimina
izin verir. Bu, debridman, ortopedik manipiilasyon ve fiksasyon dahil olmak
tizere bu karmagik goklu sistem yaralanmalarina multidisipliner bir yakla-
sim i¢in zaman saglar. Doku hipoksisinin durdurulmasi ve iskemik hasarin
azaltilmasi, 3 saat iginde akig restorasyonu ile optimize edilir. Santlar ‘hasar
kontrol’ ameliyatinin bir pargasi olarak da kullanilabilir. Akig geri yiiklen-
dikten ve sant giivenli bir gekilde sabitlendikten sonra, hipotermi, asidoz ve
koagtilopatinin tedavisine izin vermek i¢in kesin onarim 24-48 saat gecikti-
rilebilir (53).

Fasiotomiler

Kompartman sendromu, iskemi-reperflizyon hasarinin bir sonucu ola-
rak, uzuvlarin sinirl osseo-fasyal kompartimanlar ile sinirl kas gruplarinin
sismesine neden olarak ortaya gikar. Ortaya ¢ikan ikincil basinca bagh kas
ve sinir iskemisi, fonksiyon kaybina veya miyonekrozun ilerlemesine neden
olabilir. Reperfiizyonda toksik tiriinler, miyoglobin kaynakli akut bobrek ha-
sar1 veya SIRS gibi uzak etkilere neden olabilir. Fasiotomiler kompartman
sendromunu 6nleyebilir ve major iligkili yaralanmalar (yani kemik, yumugak
doku), ezilme yaralanmalari, iligkili ven6z yaralanma varsa veya iskemi uzar-
sa (6 saatten fazla) diiglintilmelidir (54). Kutanoz kusurlar, siglik diizeldi-
ginde, gecikmig primer siitiir, split-deri greftleme veya sekonder iyilesme ile
kapatilir.
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Kompartiman basinglar: yararlt olabilir, ancak tek bir normal basing yan-
lig bir gekilde giiven verici olabilir. Normal kompartiman basinglar1 0 ila 8
mmgHg’dir ve 20 mmHg’nin tizerindeyse yiikselmig kabul edilir. Distal
nabzin varhginin erken kompartman sendromunu diglamadigina dikkat et-
mek 6nemlidir.

SONUGC

Vaskiiler travma yaygin olup, yiiksek morbidite ve mortalite riski tagir.
Sok ve koagiilopati ile iligkili masif hemoraji, klinisyeni cerrahi bakimda bir
hasar kontrollii cerrahi yaklagimi benimsemeye sevk etmelidir. Hedefe yone-
lik hemostatik resiisitasyon, hayati organ fonksiyonunun korunmasina yar-
dimci olur ve kanamanin cerrahi kontroliine hizli bir gegis saglar. Stabilite
saglandiktan sonra, kesin cerrahi ile fonksiyonel sonug eski haline getirilme-
ye ¢aligilir.
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Bolim 2

Endometrium Kanseri

Ertugrul Sen'

Ozet

Endometrium kanseri diinya ¢apinda Oncelikle postmenapozal kadinlar
etkileyen en sik jinekolojik malignitedir. Geligmis iilkelerdeki yillik insidans:
100.000 kadinda 15-25 arasinda degismektedir ve her yil yaklagik olarak
8600 yeni tan1 konulmaktadir. Erken bulgu verir. Endometrium kanserlerinin
%951 40 yaginin iizerinde %75’ postmenapozal %25°1 premenapozal
donemde goriiliir. Cerrahi olarak evrelemesi yapilir 2009 yilinda FIGO
evreleme sistemi giincellenmistir. Endometrium kanseri igin birincil tedavi
peritoneal lavaj ile Orneklem yapilmasi total abdominal histerektomi
bilateral salphingooferektomiye ilave olarak pelvik paraaortik lenf nodu
diseksiyonu ve omental 6rnekleme yapilmasidir. Hastalarin ortalama %75-
80’1 FIGO (uluslararasi jinekolji ve obstetri federasyonu) evre 1 hastalik ile
hekime bagvurur en sik semptom kanamadir bu hastalarin ortalama 5 yillik
sagkalimlart %80-90 arasindadir ve niiks orani ise %4 -8 arasindadur.

Endometrium kanseri kadinlar arasinda en sik goriilen dordiincii malignite-
dir. Malignite nedenli 6liimlerde ise 7. siradadir ve geligmis iileklerde en yay-
gin saptanan jinekolojik kanserdir. Endiistriyel tilkelerde yasayan kadinlar
hayatlar1 boyunca %3 endometrium kanseri geligme riskine sahiptir. Endo-
metrium kanseri ozellikle postmenapozal kadinlarin hastaligidir ve median
saptanma yagt 60’tir. 45 yagin altindaki kadinlarda da da goriilmekle birlikte
oldukga nadirdir.(1)

Endometrium kanseri gelisgimi i¢in primer risk faktorii kargilanmamig
endojen veya eksojen Ostrojene maruziyetin olmasidir(2). Endometrium
kanseri geligimi igin risk faktorleri,genetik faktorler, diabetes mellitus, erken
menarg, ge¢ menapoz , nulliparite, obezite , polikistik over sendromu,ileri
yag , tamoksifen kullanimi, obezite ve ileri yagtan olugmaktadir.Riski en fazla
artiran faktor ise endometrial hiperplazinin bulunmasidir.(3) Endometrium
kanser siklig1 ortalama yagam siiresinin artist ve diinya genelinde Body mass
index artig1 nedeniyle artmaya devam etmektedir. En sik semptomu anormal
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uterin kanama olmasi nedeniyle tan1 konulmasi daha erken evrelerde olabil-
mektedir. Kadinlarin ¢ogunda temel tedavi histerektomi ile birlikte bilateral
salpingoooferektomi (BSO) ve evreleme lenfadenektomisidir. Endometrium
kanserinde hastaligin evresi ve histolojisi (alt tip ve grade) prognozu belirler.
Prognoza etki eden faktorler arasinda ise yag, lenfovaskiiler alan invazyonu
(LVSI), tiimo6r boyutu, myometrial invazyon, lenf nodu tutulumu, servikal
ve adneksiyal tutulum, negatif hormon reseptor ekspresyonu ve DNA ploi-
di/proliferatif indeksi yer alir.( 4 ) Hastalarin dortte {igii yalmzca cerrahi ile
tedavi edilebilecegi evre I hastaliga sahiptir. Erken evre endometrial kanserde
sagkalim orami yiiksektir. Endometrium kanserine baglh 6liimlerin yaklagik
%54°liik boliimii Evre IIT ve IV olgularda olmaktadir. Tleri evrede endo-
metrium kanseri tiim olgularin ancak %14’liikk boliimiinii olugturmaktadir
(5). Tleri evrede tani konulan hastalarda tedaviye postoperatif kemoterapi,
radyoterapi ihtiyac1 dogabilir( 6 ) .

Tleri evre endometrium kanseri saptanan olgularda adjuvan tedavi uygu-
lanmadiginda %10’dan fazla niiks gelisir ve ileri evredeki endometrial kanser
olgularinin bazilarinda sagkalim 5 yildan daha azdir (7).

Endometrium Kanserinde histolojik sinifflandirma

Histolojik tip Ortalama oran
ENDOMETRIOID %75-80

Seroz %6-8

Berrak hiicreli %2-5
karsinosarkom %3-5

Miisin6z %1-2
Undiferansiye %1

Endometrium kanserinde klinik siniflandirma

1983 yilinda Bokhman tarafindan endometrial kanser (EC) iki gruba
ayrihr. EC tip I ve tip II olmak tizere 2 histolojik prototipten olusur, tip I
endometrioid karsinom ve tip II ser6z ve berrak hiicreli karsinomdur.(8)

Tip I Endometrioid karsinomlar

Tan1 koyulan endometrial kanserlerin %75’inden fazlasi bu tiptedir. Cogu
vaka diigiik grade’lidir ve tani aninda uterusta simirhdir, nadiren uzak me-
tastaz gosterirler. Tyi-orta derecede diferansiye hiicreler ile karakterizedir.
Prekiirsor lezyonu; atipili endometrial hiperplazidir (endometrial intraepi-
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telyal neoplazi). Kargilanmamig Ostrojene uzun siire maruz kalmakla iligki-
lidir. Ostrojen endometriumun proliferasyonuna neden olarak endometrial
hiperplazi ve takibinde adenokarsinomlara yol agar (9). Endometrioid kar-
sinomlar en sik postmenopozal kadmlarda goriiliir. Kronik anoviilasyon,
polikistik over sendromu, obezitesi olan premenopozal kadinlarda da or-
taya cikabilir. Endometrioid tipte genellikle progesteron reseptorii pozitif
oldugundan, progesteron tedavisi segilmis endometrial kanserli kadinlarda

kullanilabilir (10).

Mikrosatelit instabilitesi, KRAS, [J-katenin ve PTEN mutasyonlari, 6zel-
likle MSH-6 basta olmak tizere DNA mismatch repair genlerindeki defekt-
ler hem endometrial hiperplazi hem de endometrioid karsinomlarda en sik
tanimlanan genetik anomalilerdir (11). Ayrica bu neoplazmlarda ARIDIA,
PIK3CA gibi bir¢ok farkli genetik degisiklik de tanimlanmugtir (12).

Tip II non- endometrioid karsinomlar

Seroz, berrak hiicreli karsinomlar ve karsinosarkomlari igerir. Postmeno-
pozal, yasl kadinlarin atrofik endometriumda veya endometrial polipte orta-
ya gikar, obezite ile iligkili degildir (13). Uzak metastaz ve kotii prognoz riski
yliiksek olan yiiksek gradeli tiimorlerdir. Kotii diferansiye veya undiferansiye
hiicreler ile karakterizedir. Genellikle ileri evrede tani alirlar. Niiks ve uzak
metastaz orani yiiksektir. Prekiirsor lezyonu; endometrial intraepitelyal kar-
sinomdur. Yiiksek oranda Ki67 proliferasyonu ve p53 mutasyonu, non-dip-
loid karyotip ve HER-2/neu overekspresyonu ile iligkilidir (14 )

Endometrium . .
kanseri Tpl Tp Il
Insidans Daha sik Daha az
Histoloji endometrioid Ser0z berrak hiicreli
Yos Premenapozal hastalar Tleri yas
Prognoz 1yl Kotii
ER (+) PR (+) 0Ostroj
Reseptor durumu ) (+) (+) Gstrojen ER(-) PR(-) Ostrojen bagimsiz
bagimli
Mik 1lit instabili
Genomik stabilite '1<r(')sat? IE Instabrite, anoploidi
diploid tiimor
liskili Genler KRAS,B catenin,PTEN | P53, HER 2 neu, P16
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Endometrium Kanserinde Tani

Endometrium kanserinde tarama yontemi yoktur. Anormal uterin kana-
ma, endometrial kanserin primer semptomudur. Menoraji, metroraji 6yKkii-
sti olan 40 yag lizeri, obez, risk faktorleri tarifleyen hastalar endometrium
kanseri yoniinden aragtirilmali , hastalardan endometrial biyopsi alinmalidir.
(15) Endometrial biyopsi poliklinik gartlarina aliabilir mevcut patoloji

hastanin gikayeti ile uyumlu degil ise histereskopi yardimu ile biyopsi alin-
mast Onerilir.( 16) Smear sonucu AGC (atipik glandiiler hiicreler) saptanan
hastalardanda 35yag iizerinde ise endometrial biyopsi alinmasi nerilir.(17)

Endometrium Kanserinde Evre

1988’de FIGO(Uluslararasi Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu) Jine-
kolojik Onkoloji Komitesi tarafindan endometrial kanser evrelemesi klinik
evrelemeden cerrahiye degistirildi. 2009 yilinda, evreleme yeniden diizen-

lendi

EVRE 1A UTERUS IC ¥: DE
EVRE 1B UTERUS DIS % DE
SERVIKAL STROMAL TUTULUM
EVRE 2 (GLANDULER TUTULUM DAHIL
DEGIL)
UTERIN SEROZAYT ASMIS
EVRE 3A TUMOR VE VEYA TUPLER VE
ADNEKSLERIN INVAZYONU
VAJEN VE VEYA PARAMETRIAL
EVRE 3B TUTLUM
PELVIK LENF NODU
A AQEC TUTULUMU
PARAAORTIK LENF NODU
EVRE C2 TUTULUMU
REKTUM / MESANE MUKOZA
AZRE e TUTULUMU
EVRE 4 B UZAK ORGAN METASTAZI
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Endometrium Kanserinde Tedavi

Endometrium kanserinin primer tedavi yontemi cerrahidir ve cerrahi la-
paroskopik laparotomik vajinal cerrahi olarak uygulanabilir. Endometrium
kanseri i¢in birincil tedavi peritoneal lavaj ile 6rneklem yapilmasi total abdo-
minal histerektomi bilateral salphingooferektomiye ilave olarak pelvik paraa-
ortik lenf nodu diseksiyonu ve omental 6rnekleme yapilmasidir.(18) Mikro-
metastaz igerebileceginden tiipler ve overler normal goriinse bile adneksiyal
yapilarin ¢ikarilmasi onerilir. (19)Erken evre hastaligi olan premenopozal
kadinlarda, overlerin korunmas: diigiiniilebilir (20). Omentum, karaciger,
peritoneal yiizeylerve adneksiyal yiizeyler herhangi bir olas1 metastaz igin in-
celenmeli ve palpe edilmelidir. Metastaz varliginda siipheli dokudan biyopsi
alinmali ve metastazlar miimkiin olan her yerden ¢ikarilmalidir. Omentek-
tomi genellikle seffaf hiicreli, ser6z ve bazen karsinosarkom histolojileri igin
dahil edilir.(21)

Tedavide hastanin postoperatif patoloji sonucuna gore adjuvan kemote-
rapi ve radyoterapi eklenebilir.Erken evre diisiik gradeli tiimorlerin tedavi-
sinde adjuvan kemoterapi veya radyoterapi kullanilmasina gerek yoktur.

Adjuvan tedavide NCCM Guideline

Evre IA G1 LVAI negatif Suzen

Evre TA G2 LVAT negatif 60 yas ve iizeri hastalara vajinal

brakiterapi tercihi sunulur

Evre IA G1 LVAI pozitif
Vajinal brakiterapi

Evre IA G2 LVAI pozitif
Vajinal brakiterapi
Myometrial invazyon saptanmazsa gozlem
Evre IA , G3 segenek olabilir
Yiiksek-orta risk faktorleri varliginda
eksternal RT verilebilir
Vajinal brakiterapi
Evre IB , G1

Adverse risk faktorleri yoksa gozlem
segenek olabilir
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Vajinal brakiterapi

Adverse risk faktorleri yoksa gozlem
Evre IB , G2 segenek olabilir

Yiiksek-orta risk faktorleri varliginda
eksternal RT verilebilir

Eksternal RT ve/veya Vajinal Brakiterapi

Evre IB , G3 +/- sistemik tedavi

_ Eksternal RT (tercihen) ve/veya Vajinal
(Beis 0L (=S Brakiterapi +/- sistemik tedavi
Evre IIL- IV sistemik tedavi +/- Eksternal RT +/-

Vajinal Brakiterapi

Adverse risk faktorleri: 60yag ve tizeri , LVAI + ve dig %5 invazyonu

Yiiksek —orta risk faktorleri: 50-69 yag aras1 2 adverse risk faktori varlig
50yag alt1 3 adverse risk faktorii bulunmasi

Cerrahiye uygun olmayan hastalarda pelvik RT ve/veya brakiterapi tercih
edilir. Segilmig hastalarda hormon tedavisi de kullanilabilir.

Endometrium Kanserinde Takip

Ilk y1l her 3 ayda bir ikinci yilda her 4 ayda bir ve sonraki 3 yil boyunca
her alt1 ayda bir hastalar muayene edilir. Her 12 ayda bir akciger grafisi ¢ekil-
meli vajen kaf smeari diizenli olarak alinmalidir. $iipheli bir durumda PET/
CT ¢ekilmesi Onerilir.(22)

Endometrium Kanserinde Niiks

Evre I ve II hastalarda ortalama niiks riski %15 iken evre III ve IV
hastalarda niiks riski %50 lere kadar ¢iktig1 gosterilen ¢aligmalar mevcuttur
(23). Tiim niikslerin %50 si ilk iki yilda %75 ise ilk 3 yilda ortaya ¢tkmak-
tadir (24). En sik ortaya ¢ikan sikayet kanama sonrasinda da agridir fakat
hastalarin tigte biri asemptomatiktir.(25)Niikslerin yaridan fazlasi pelviste ve
ozellikle vajen kafinda geligir.
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Cenelerde Goriilen Odontojenik Kistler ve
Tedavi Yontemleri

Muhammet Yasin Pektag’
Olgun Topal’

ozet

Odontojenik kistler genellikle erigkin yag grubunda goériilen ve rutin agiz
muayeneleri ile erken donemde saptanabilen kistlerdir. Odontojenik kistler
semptomatik veya asemptomatik olabilir ve rutin radyografik inceleme
sirasinda  tespit edilebilir. Odontojenik kistlerin teshis edilmesi, belirli
bir diizeyde klinik tecriilbe ve tedavi deneyimi gerektirdiginden saglikh
bir tedavi stireci i¢in dig hekimlerinin ve ¢ene cerrahlarinin hastalarin
¢ok dikkatli muayene etmesi ve tetkiklerini incelemesi gerekmektedir. Bu
nedenle pratisyen dis hekimlerinin hem bu durumlarin yonetimi igin hem de
hastalarini uygun zamanlarda ag1z cerrahisi ve agiz patolojisi kliniklerine sevk
edebilmesi igin odontojenik kistler hakkinda giincel bilgilere sahip olmasi
gerekmektedir(Daley et al., 1994; Rajendra Santosh, 2020).

GIRIS

Kistler, kemikte veya yumugak dokuda yer alan, gevresi epitel dokusundan
meydana gelen, iglerinde sivi veya yar1 kat1 kivaminda bir madde bulunan
bosluklardir. Kist gevresi epitelinin devamliligi bozulmadig stirece kist bii-
yiir, sayet kist agilir ve kist sivis1 bosaltilirsa agik hava basinci neticesinde kist
kiigiilmeye baglar. Ancak kist liimeni kapanirsa biiylime tekrar devam eder.
Kist gogu zaman etrafindaki dokular: iterek yavas yavas biiyiir. Bu sekil bii-
yliimeye ekspansif biityiime denmektedir(Rajendra Santosh, 2020).

Klinik olarak ayrim kist ¢ap: kiigiildiikge gitgide zorlasir. Kistler agrisiz
biiyiirler, ancak biiytlidiik¢e genede ve ylizde deformansyonlara neden olabi-
lirler. Kistin ¢evresindeki kemikte rezorpsiyon olurken, kemigin periferinde-
ki kisimlarda apozisyon goriiliir. Boylece kemigin i¢ kisminda rezorpsiyon,
dig kisminda apozisyonla kist duvar: perifere dogru genigler. Biiyiik kistlerde

1 Afyonkarahisar Saglik bilimleri Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Ag1z Dis ve Cene Cerrahisi
A.D., mypektas42@gmail.com, Orcid: 0000-0003-4508-946X
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etrafindaki kemik iyice incelir. Bu kisma basing yapildiginda sert dokunun
gokmesi nedeniyle krepitasyon sesi duyulabilir. Biiyiik kistlerde palpasyonla
tespit edilen bu krepitasyon sesi tant koydurucu bir bulgudur. Kist biiyii-
mesine devam ederse, ¢evresindeki kemik dokusu tamamen erir ve kistin
bulundugu yere gore kist mukozasi, agiz mukozasi, burun mukozasi veya
sinlis mukozast ile birlegebilir. Burun tabanina dogru gelisen kistler burun
tabanini yiikseltirler ve bir kabart1 olugtururlar. Burun tabanindaki bu ka-
bartiya Gerber tiimsegi ad1 verilir. Kist mukozas: diger komsu mukozalarla
birlestiginde igerisindeki sivi nedeniyle kist fluktiiasyon verir. Yine biiyiik
kistlerde, kistin sinir uglarina basing yapmasina bagl olarak parestezi veya
anestezi, karakteristik olmayan bag agris1 ve nevralji tarz1 agrilar goriiliir. Bii-
yiik kistlerinde spontan fraktiirler de goriilebilir(Das & Das, 1993; Rajendra
Santosh, 2020).

Cene kistleri erkeklerde kadinlara gore 1,6 kat daha sik gortiliir. Vakalarin
gogu yagamin dordiincii ila altinc1 dekatindadir. Odontojenik kistlerin gogu-
na maksiller anterior bolgede, ardindan mandibular molar bolgede rastlanur.
Radikiiler kistler, dentigeroz kistler, rezidiiel kistler ve odontojenik kreato-
kistler en sik bildirilen odontojenik kistlerdir. Bu kistlerin benzer klinik ve
radyolojik goriiniimleri nedeniyle klinik olarak yanlis teshisler miimkiindjir.
Ancak klinik ve radyolojik tablolarin dikkatli bir gekilde anlagilmasi ve yo-
rumlanmasi gene kistlerinin taninmasina yardimci olur ve agiz ve ¢ene-yiiz
patoloji servisleri ile dogru teshisler elde edilebilir(Daley et al., 1994).

Cenelerde daha ¢ok odontojenik epitelden gelisen kistler goriiliir. Daha
az oranda da oral epitelin iniikliizyonlar1 ile olugan gelisim kistleri goriile-
bilir. Bu boliimde ¢enelerde goriilen odontojenik kaynakl kistler ve tedavi
yontemleri islenmektedir.

Radikiiler Kist

Radikiiler kistler enflamatuar etkenlerden kaynaklanan ve ¢enede en yay-
gin olarak gortilen kistleridir. Tiim Radikiiler kistler, devital diglerle iligki-
lendirilir ve diglerin apekslerinde tanimlanir. Ciiriik veya travma, periapikal
bolgedeki rezidiiel epitel kalintilarini tetikler ve epitelleri sitiimiile ederek
gogaltir ve kist olusumuna yol agar. Bu kistler radyolojik incelemelerle keskin
yuvarlak hatlar1 olmasi sebebiyle kolay tanimlanir. Vakalarin ¢ogu ya kok ka-
nal tedavisi ve periapikal cerrahi ya da ilgili disin ¢ekimiyle tedavi edilir(Bilo-
deau & Collins, 2017). Radikiiler kistin tipik radyografik gortintimii Resim
I’ de gosterilmektedir.
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Resim 1: Sol mandibular premolar ve molar dislerin apikalinde goriilen
radikiiler kist(AboulHosn et al., 2019)

Klinik Ozellikleri

Ciiriik veya dige gelen bir travma, digin pulpa dokusunun oSliimiine yol
agar. Bununla birlikte, gliriik veya devital digler genellikle radikiiler kistlerle
iligkilendirilir. Bir pulpa bolgesinden gelen enflamatuar uyaran periapikal bir
bolgeye ulagarak Malassezin epitelyal hiicre kalintilarinin uyarilmasina neden
olur ve bu uyaran tedavi edilmezse sonunda bir radikiiler kist olugturur. Ra-
dikiiler kistin semptomlar1 inflamasyonun durumuna baglidir. Sorunlu digin
periapikal bolgesindeki mukoza tizerinde dikkatli bir sekilde palpasyon, kor-
tikal plak geniglemesine yol agabilen sigmeye dair bir bulgu verebilir. Radikii-
ler kist nadiren iki tarafli kemik ekspansiyonu yapar, vakalar siklikla tek tarafli
kemik ekspansiyonu olarak bildirilmigtir(Ramos et al., 2012).

Akut pulpitisi olan bir dig semptomatiktir ve agri veya gesitli rahatsiz-
liklar ile kendini gosterir. Kist biiyiik oldugunda digin malpozisyonu klinik
olarak goriilebilir. Pulpa testi ve radyografi bu kistin teghisi i¢in zorunludur.
Radikiiler kistlerle iligkili digler devital olmali ve termal veya elektrikli pulpa
test yontemlerine yanit vermemelidir. Lenf diigiimleri klinik muayene si-
rasinda palpe edilebilir. Radikiiler kist vakalarinda bolgesel lenf diigiimleri
biiyiiyebilir. Siit diglerinde radikiiler kistler nadirdir ¢iinkii siit digleri genel-
likle rezorbe olur. Bununla birlikte, enfekte oldugunda siit diginin bifurkas-
yonunda veya interradikiiler araliginda kist benzeri radyoliisent bir bolge
goriilebilir(Sridevi, 2014).



32 | Cenelerde Goriilen Odontojenik Kistler ve Tedavi Yontemleri

Teshis Yontemleri

Pulpa testi, radyografiler ve histopatolojik degerlendirme dogru taniya
ulagmada kullanilan yontemlerdir. Radikiiler kistler, etkilenen digin apeksiyle
yakindan iligkili olan iyi sinirl, unilokiiler radyolusensi ile radyolojik bulgu
veren kistlerdir. Lamina dura kayb ve kistik bolgeyi gevreleyen ince bir rad-
yoopak ¢izgi (sklerotik sinir) de taniy1 kesinlestirmek igin kullanilabilecek
onemli radyografik belirteglerdir. Kistin sitokinlere bagl inflamatuar etkisi
olan olgularda kok rezorpsiyonu goriilebilir. Biiyiik radyoliisent alanlara sa-
hip olgular, lezyon agresif oldugunda veya uzun siire tedavi edilmediginde
goriilebilir. Biiyiik radyolusentligi olan radikiiler kistler genellikle komsu
dislere ulagtik¢a diizlesir; radikiiler kistler nadiren yanindaki digin yerini de-
gistirir. Cok az radikiiler kist vakasinda, kist igindeki radyoliisent alan ig¢inde
radyoopak odaklar bildirmigtir(Ramos et al., 2012; Sridevi, 2014).

Periapikal semento-ossedz displazi (PCOD) ile radikiiler kistin, iki lez-
yonun radyografik bulgularindaki unilokiiler radyoliisensi goriiniimiinden
otiirii gortilen benzerlikler sebebiyle teshisinde yanhghklar yapilabilir. Dig
hekiminin sorunlu digi pulpa test yontemine tabi tutmasi ile yanls teshis ko-
layca onlenebilir. PCOD’ deki dig genellikle termal veya elektrikli pulpa test
yontemine yanit verir. Radikiiler kistin yanl teshisi, gereksiz kok kanal teda-
visine veya daha ileri kist cerrahilerine yol agabilir. Periapikal semento-osse6z
displazi vakalarinda yanlhgklikla konulmug radikiiler kist tanili birkag vaka
bildirilmistir(Huh & Shin, 2013).

Mikroskobik olarak radikiiler kist, genellikle iltihapli bir bag dokusu
stromast ile gevrili ok katli yass1 keratinize olmayan epitel ile gozlenir. Bag
dokusu stromast, kolesterol yariklarini veya Rhuston cisimciklerini gostere-
bilir(Huh & Shin, 2013; Smith et al., 1998).

Ayirict Tann

Ayiricl tani periapikal grantilomu igerebilir, ¢linkii hem periapikal granii-
lomlar hem de radikiiler kistler devital dislerin apeksinde meydana gelir ve
radyolojik olarak unilokiiler radyolusent alanlar olarak goriiniir. Radikiiler
kistler genellikle periapikal graniilomlardan daha biiyiik goriinse de boyut
kesin bir tani kriteri olarak distiniilmelidir. Bagka bir deyigle, periapikal gra-
niilomlar genellikle kiigiiktiir. Periapikal graniilomun radyoopak sinir1 yok-
tur; yani radyolusent bolgenin etrafindaki sklerotik alan bulunmaz. Anterior
mandibular bolgede periapikal tip semento-ossedz displazi ayirict tanida goz
oniinde bulundurulmalidir. Lateral radikiiler kistler, lateral aksesuar kanal-
lar nedeniyle etkilenen disin lateral tarafi boyunca ayri radyolusent alanlar
olarak gortiniir. Lateral radikiiler kist gozlendiginde lateral periodontal kist
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de diisiiniilmelidir. Pulpa testi ile ayirici tani yapilabilir. radikiiler kist, ter-
mal testlere yanit vermez, ancak lateral periodontal kistler termal testlere ve
elektrikli pulpa testlerine yanit verir(Huh & Shin, 2013; Smith et al., 1998;
Sridevi, 2014).

Tedavi Yontemi

Radikiiler kistler genellikle geleneksel kok kanal tedavisi ve periapikal cer-
rahi ile yonetilir. Tlgili digin ¢ekimi ve kiiretaj bagka bir tedavi seklidir. Daha
biiyiik kistlerde kistin cerrahi yontemlerle eniikle edilmesi gereklidir. Yetersiz
eniikleasyon ve kiiretaj rezidiiel kiste yol agabilir(Rajendra Santosh, 2020).
Resim 2’ de entikle edilmig bir radikiiler kist gortilmektedir.

Resim 2: Radikiiler kistin eniikleasyonu ve ardindan kist kavitesine greft
yerlestirilmesi(Hong et al., 2021)

Rezidiiel Kist

Dis ¢ekiminin ve akabinde yapilan kiiretaj isleminin tamamlanmasindan
sonra ¢ene kemiginde kalan kistik olugumlar rezidiiel kist olarak adlandiri-
lir. Kist biiyiiyiip gene kemigini itmeye baslamadik¢a asemptomatik kalir-
lar. Radyolojik olarak rezidiiel kist, dig gekimi ve kiiretaj yapilmug ya da kist
cerrahisi yapilmig bolgede iyi tanimlanmug, unilokiiler radyoliisensi gosterir.
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Ince bir radyoopak sinir, radyoliisent alami gevreleyebilir. Kistler zamanla de-
jenere olabilir ve kistik boglukta (yani radyoliisent alan) radyoopak kitlelere
(distrofik kalsifikasyon) yol agabilir. Semptomatik vakalar ve daha biiyiik
rezidiiel kistlerin cerrahi yaklagimla yonetilmesi gerekir. Rezidiiel kistin te-
davisi kistin tamamiyle eniikleasyonudur. Tedaviden sonra niiks orani diigiik
bir kisttir(Rajendra Santosh, 2020).

Paradental Kist

Paradental kist, iltihabik kokenli bagka bir kist tiiriidiir. Bu kist genellikle
periodontal cepleri olan siirmiig diglerle iligkilidir. Cebin dig eti olugundan
kaynaklanan iltihaplanmas: kistik siireci tetikleyebilir. Siirmiig digin lateral
kisminda radyolojik olarak radyolusent bir alan gozlenir ve ¢ogu durumda
periodontal bag dokusu alani genislemez. Paradental kist ile iligkili disler
canhdir ve termal/pulpa testlerine normal tepki verir. Paradental kistlere ge-
nellikle 20 yas diglerinde rastlanir. Paradental kistler nadiren niiks eder. 20 yag
az1 digleriyle iligkili paradental kistler diglerim ¢ekilmesiyle tedavi edilebilir;
ancak prognozu iyi goriinen yirmi yas disi gevresindeki paradental kistler, dig
gekilmeden kist entikleasyonu ile tedavi edilebilir(Rajendra Santosh, 2020).

Eriipsiyon Kisti

Eriipsiyon (stirme) kistleri genellikle siit kesici diglerinde veya daimi man-
dibular birinci molar bolgede goriiliir. Stirme kistleri, siirmekte olan bir digin
tolikiiler boglugunda sivi toplanmasi nedeniyle olugur ve maviden morumsu
kahverengiye kadar degisen renklerde goriiniir. Bu kist normalde dentigeroz
kistin yumugak doku varyant1 olarak kabul edilir. Bu kistler yirtilip kendili-
ginden bosaldig: i¢in herhangi bir tedavi gerekmez. Hastayr kontrol altina
alip kistin kendiliginden bogalmasini beklemek ilk tedavi yaklagimidir. Kist
riiptiire olmadiginda kist epitelinin basit cerrahi eksizyonu yapilmalidir(Sha-
mim & Ottayil Shabeer, 2018).

Dentigeroz Kist

Dentigeroz kist, ¢enenin en sik goriilen ikinci kistidir ve gelisimsel bir
kokene sahiptir. Dentigeroz kistin hemen hemen tamamu stirmemig bir digin
kronunun gevresindedir ve radyolusent alan dise mine-semet birlegim yerin-
de (CEJ) tutunur. Kist, siirmemig digin kronu ile folikiil epiteli arasinda sivi
birikmesi nedeniyle olugur. Bu kistler, siirmemig diglerin kronlari ile iligkili,
iyl tanimlanmig unilokiiler radyoliisent alanlardir. Dentigeroz kistin tedavisi,
ilgili stirmemis digin ¢ekilmesi ile kistin entikleasyonuyla yapilir. Stirmemig
digin prognozu iyiyse yani siirme potansiyeli mevcutsa dig ¢ekilmeden kist
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eniikle edilip beklenebilir(Rajendra Santosh, 2020; Shamim & Ottayil Sha-
beer, 2018).

Klinik Bulgular1

Kist, stirmemig bir digin kronu ile folikiiler epitel arasinda siv1 birikme-
si nedeniyle olusur. Dentigeroz kistler enfekte olmadikga agirlikli olarak
asemptomatiktir. Siklikla mandibular tigiincii molarlar ve maksiller kanin-
lerin gomiilii kaldig1 bolgelerde goriiliir. Asemptomatik yapilari nedeniyle
gogu vaka rutin radyografik muayeneler sirasinda saptanir veya radyolojik
incelemeler sirasinda tesadiifen kegfedilir. Semptomatik vakalar, kistin biiyii-
mesi nedeniyle daha biiyiik kistler olarak goriiliir(Narang et al., 2012).

Agr ve siglik gibi belirtiler ortaya ¢ikabilir. Kistlerin biiyiimesi unikorti-
kal veya bikortikal genisleme gosterebilir. Daha biiyiik kistler genellikle etki-
lenen ¢ene kemigini oyar ve bu da palpasyonla yumurta kabugunun gatlama-
sina neden olabilir. Daha biiytik kistlerde patolojik kiriklar goriilebilir. Lenf
diigtimleri kist sekonder olarak enfekte oldugunda palpe edilebilir. Kleidok-
ranial displazilerde ve Maroteaux-Lamy sendromunda bilateral veya multipl
dentigeroz kistler goriiliir. Agresif dentigeroz kistlerin skuaméz hiicreli kar-
sinomlara veya mukoepidermoid karsinomlara doniistiigii vakalar bildiril-
migtir. Dentiger6z kistin adenomatoid odontojenik tiimorle iligkili oldugu
az sayida vaka bildirilmistir(Panneerselvam et al., 2017).

Teshis Yontemleri

Radyolojik ve histopatolojik incelemeler dogru taniya ulagmada faydali-
dir. Dentigeroz kistler klasik olarak mine-semet sinir1 seviyesinde siirmemis
dislerin kronlari ile iliskili unilokiiler radyoliisent alanlarla karakterize edilir.
Radyolusent kavite diizenli ve sklerotik bir simirla (radyoopak) iyi sinirlan-
mugtir. Sekonder enfeksiyonlu dentigertz kist diizensiz kenarlar gosterebi-
lir(Thompson, 2018).

Bitigik diglerin kokleri, dentigeroz kistlerden kaynaklanan basing nede-
niyle rezorpsiyon veya yer degistirme gosterebilir. Daha biiyiik kistler mul-
tilokiile bir goriiniime sahip olabilir ve ameloblastomanin ayirici tanisinda
diigtiniilmelidir. Dentigeroz kistlerde ii¢ tip radyografik goriinim gozlene-
bilir: Santral, lateral ve gevresel. Santral radyografik goriiniim en sik kargila-
silandir. Bu goriiniim, stirmemig bir digin kuronunu gevreleyen radyoliisent
kavite ile karakterizedir. Lateral varyant, kok yiizeyi boyunca lateral olarak
gozlenen ve siirmemis digin kuronunu kismen kaplayan radyoliisent kavite
ile karakterizedir. Cevresel varyant, dentigeroz kistleri teshis etmek igin zor-
dur ¢linkii radyolusent kavite tiim disi gevreler. Klinisyenlerin ¢ogu, siirme-
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mig bir digin kronu ile iligkili olan ve mine-sement seviyesine kadar uzanan
radyoliisent kaviteye aginadir(Thompson, 2018).

Mikroskobik olarak dentigeroz kistte ince keratinize olmayan kistik epi-
tel ile izlenir. Dagiik mukoza hiicreleri goriilebilir. Fibroz kapsiil gevsek
bir sekilde diizenlenmistir ve kiigiik odontojenik epitel adalar1 gosterebilir.
Enflame dentigeroz kistler, hiperplastik rete-peg olugumu ile ¢ok katmanh
kistik epitel gosterebilir. Resim 3’te sol mandibular 3. molar diste gelisen
dentigeroz kist gortilmektedir(Rajendra Santosh, 2020; Thompson, 2018).

Resim 3: Sol mandibular 3. molar dis bolgesinde goriilen dentigeroz
kist(Perez et al., 2022)

Ayirict Tan

Siirmemis bir digin kuronunu kaplayan radyoliisensin ayirici tanisinda
odontojenik kreatokist ve unikistik ameloblastoma bulunmalidir. Amelob-
lastik fibroma daha geng bireylerde diigtiniilmelidir. Ancak, maksiller veya
mandibuler kanin diglerde gozlenen perikoronal radyolusensi i¢in dentigeroz
kistin ayirici tanisinda adenomatoid odontojenik tiimor de diigtintilmelidir.
(Perez et al., 2022; Thompson, 2018)

Tedavi

Tedavi, ilgili siirmemis disin ¢ekimi ile kistin dikkatli eniikleasyonunu
igerir. Bilyiik boyuta ulagan kistlerde gevre anatomik yapilarin sagligini ko-
rumak igin eniikleasyondan 6nce marsiipyalizasyon yapmak gerekmektedir(-
Rajendra Santosh, 2020).

ODONTOJENIK KERATOSIST

Odontojenik keratosist (OKC), mandibula veya maksilladaki dental lami-
na kalintilarindan kaynaklanan kistlerdir. Posterior mandibula en sik tutulum
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bolgesidir. OKC’ler, daha yiiksek niiks orani, agresif klinik davranig ve farkli
biyokimyasal protein igerikli siv1 ile dolu bosluklarla karakterize olmasina
ragmen, OKCler kistik neoplazm olarak kabul edilir ve keratokistik odonto-
jenik tiimorler olarak adlandirilir(Wright et al., 2014).

Coklu OKC’lerin goklu bazal hiicreli karsinomlarla iliskisi, Nevoid Bazal
Hiicreli Karsinom Sendromu (NBCC) olarak adlandirilir. OKC’lerin, an-
teroposterior yayilma egilimi ve ¢ene kemiginin orta hattin1 gegme egilimi
vardir ancak bukkolingual olarak genisleme egilimi daha azdir(Wright et al.,
2014).

OKCler genellikle multilokiiler radyoliisensiler olarak taninirlar; ancak
unilokiiler radyolusensiler goriilebilir. OKC’ler, eniikleasyon ve periferik os-
seoz kiiretaj ile tedavi edilir. Niiks orani yiiksek bir kist oldugundan agresif
kiiretaj Onerilmektedir(Rajendra Santosh, 2020).

Klinik Goriiniimii

Odontojenik keratosistler herhangi bir yetigkin yag grubunda gézlemlene-
bilir, ancak en yaygin olarak yagamin ikinci, tigiincii veya dordiincii dekatla-
rinda goriiliir. Cocuklar nadiren etkilenir. OKC’ler mandibulayr maksilladan
daha sik etkiler. Posterior ramus mandibulada en sik goriilen bolge iken mak-
sillada tiglincli molar ve tiiberkiil bolgesinde sik goriiliir. NBCC sendromu
ile baglantili olarak goklu OKC’ler gozlenir. Vakalarin ¢ogu asemptomatiktir.
Bununla birlikte, hastalar enfekte OKC’lerde agr1 veya yumusgak doku sisligi

ile bagvurabilir(Rajendra Santosh, 2020). Resim 4’te sag kanin disinden sol
mandibular corpusa kadar yayilmig odontojenik kreatokist goriilmektedir.

Resim 4: Sag kanin diginden sol mandibular corpusa yayilmig
odontojenik kreatokist(Borghesi et al., 2018)




38 | Cenelerde Goriilen Odontojenik Kistler ve Tedavi Yontemleri

Teshis Yontemleri

Radyolojik ve histopatolojik incelemeler dogru taniya ulagmada yardim-
cidir. OKCler, net bir periferik radyoopak gergeveye sahip, iyi tanimlanmug
unilokiiler veya multilokiiler radyoliisent alanlarla karakterize edilir. Sinirlart
genellikle testere digi goriiniimiinde tarakhdur.

Koklerin yer degistirmesi gortilebilir ve bitigik disin kok rezorpsiyonu
nadirdir(Rajendra Santosh, 2020; Veena et al., 2011).

Mikroskobik olarak OKCler, 6 ila 11 hiicre kalinliginda parakeratinize
tabakali epitelden olusan karakteristik bir mikroskobik yap1 gosterir. Kist
cevresi epitelinin yiizeyi genellikle olukludur. Bazal tabaka uzun kolumnar
hiicrelerle kaplhidir. Epitel-fibroz doku arayiizii diizdiir ve epitel boliimlerinin
tibroz duvardan ayrilmasi da gozlenir. Fibroz duvarda kronik inflamatuar
hiicre infiltrat1 goriilebilir(Rajendra Santosh, 2020).

Ayirict Tan

Ayiric tan1  posterior ramus molar bolge nedeniyle dentigeroz kist ve
ameloblastomu igerebilir. Bununla birlikte, dentigeroz kistlerde ve amelob-
lastomlarda OKC’lere gore rezorpsiyon daha yaygindir. OKC’ler perikoronal
radyolusensilikleri nedeniyle genellikle dentigeroz kisti taklit eder. OKCle-
rin lateral periodontal kistlerle radyografik ayrimi, 6zellikle mandibular ka-
nin-premolar bolgede gozlendiginde zordur(Veena et al., 2011).

Tedavisi

OKCler, daha yiiksek niiks orani nedeniyle kistin dikkatli bir gekilde
tamamen ¢ikarilmasiyla ve ¢evre kemik dokunun agresif kiiretajiyla tedavi
edilir. OKC’lerin cerrahi zorluklar1 ince ve kirilgan kist astarindan kaynak-
lanir. Niiksii 6nlemek igin kemik kiiretaji yapilir(Rajendra Santosh, 2020).
OKClerin niiksetmesine kistik lezyonun epitelyal kalintilarin ve oral epite-
lin bazal hiicre tabakasinin tam olarak ¢ikarilmamasi ve nevoid bazal hiicre
sendromu birlikteligi neden olur. Carnoy soliisyonu ile kist kavitesinin kim-
yasal kiiretaji, niiks potansiyelini azaltmasi sebebiyle onerilmektedir(Rajend-
ra Santosh, 2020; Veena et al., 2011).

LATERAL PERIODONTAL KIST

Lateral periodontal kist, dental lamina artiklarindan gelisen gelisimsel bir
odontojenik kisttir. Nadir goriilen iyi prognozlu gelisimsel bir kist tiiriidiir.
Bu kisti degerlendirilirken lateral periodontal kisti ve odontojenik keratokisti
ayirt etmek 6nemlidir. Bu kist mandibular kiigiik az1 digleri bolgesinde olus-
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ma egilimindedir. Kist genellikle vital mandibular premolar diglerin kokleri
arasinda kok diverjansi olan veya olmayan iyi tanimlanmug unilokiiler radyo-
lusensi olarak tanimlanir. Lateral periodontal kisti ekarte etmek igin pulpanin
vitalitesi test edilmelidir. Lateral periodontal kistler, kist eniikleasyonu yoluy-
la konservatif cerrahi yaklagimla tedavi edilir(Govil et al., 2013).

Klinik Goriiniimii

Lateral periodontal kistler agirlikli olarak erigkin hastalarda (besinci ila
yedinci dekatlar arasinda) gozlenir ve mandibular kiigiik azi digleri bolgesin-
de daha yiiksek oranlarda goriiliir. Lateral periodontal kistlerin labial pozis-
yonu nedeniyle birkag vakada labial kitle olarak degerlendirilmistir. Kitlenin
ylizeyi veya lizerindeki mukoza normal goriiniimdedir. Lezyon genellikle
asemptomatiktir ve rutin radyografik inceleme sirasinda saptanir. Lateral
periodontal kistler sekonder olarak enfekte olduklarinda apse belirtileri gos-

terebilirler(Govil et al., 2013; Rajendra Santosh, 2020). Resim 5’te lateral
periodontal kistin periapikal radyografideki gortiniimii goriilmektedir.

Resim 5: Lateral periodontal kistin periapikal radyografik
goriiniimii(Byatnal et al., 2013)
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Teshis Yontemleri

Lateral periodontal kistler, ince radyoopak sklerotik sinirlart olan iyi si-
nirh radyoliisent kist bogluklaridir. Lateral periodontal kistlerin radyografik
boyutlar1 ¢ap olarak 1 cm’yi gegmez. Polikistik lateral periodontal kistlerde
multilokiiler radyoliisensi alan goriilebilir. Lateral periodontal kistin poli-
kistik tipi botryoid odontojenik kist olarak adlandirilir. Lateral periodontal
kistlerde radyoliisensi, etkilenen dislerin koklerinin lateralindeki periodontal
dokulardadir ve pulpa odalar1 normal goriinmektedir. Bu kistler mikroskobik
olarak 1 ila 5 tabaka kalinhiginda ince keratinize olmayan epitel tarafindan
kaplidir. Epitel hiicrelerinin fokal kalinlagmasi kolaylikla fark edilir. Fibroz
kapsiil kalindir ve ¢ok az enflamatuar hiicre gosterir veya hig gostermez(Ra-
jendra Santosh, 2020).

Ayirict Tant

Ayiricr tani odontojenik keratokist, erigskinlerde gingiva kisti ve unikistik
ameloblastomay igerebilir. Odontojenik keratokistler radyografik olarak la-
teral periodontal kistleri taklit eder ve bunlart ayirt etmek zordur; bununla
birlikte, lateral periodontal kistin goriilmesi yerlesime (6rn. mandibular pre-
molar bolge) bagh olarak daha olas1 olabilir. Yetiskinlerdeki gingiva kistleri
etkilenen diglerin labial digeti {izerinde siglik olarak kendini gosterir. Siglik
genellikle berrak sivi materyalden olusurken lateral periodontal kistler intra-
osseozdiir ve klinik olarak gislik gostermezler. Bununla birlikte birkag lateral
periodontal kist vakasinda labial kitle rapor edilmig ve bu gibi durumlarda
kitlede berrak sivi igeriginin olmamast ile ayirt edilebilmistir. Mandibular
kiigtik az1 diglerinin koklerinin lateral yiizeylerinde daha kiigiik boyut ve 1yi
tanimlanmug unilokiiler radyoliisensi nedeniyle lateral periodontal kistlerin
goriiniimiinii taklit eden unikistik ameloblastoma az sayida vaka bildirilmis-
tir(Majid, 2013).

Tedavi

Lateral periodontal kistler cerrahi eniikleasyon ile tedavi edilir. Lateral
periodontal kistler minimum veya diisiik niiks oranlari ile iligkilidir(Majid,
2013).

GLANDULER ODONTOJENIK KIST

Glandiiler odontojenik kist (GOC), gelisimsel kokenli nadir goriilen bir
odontojenik kist tiiriidiir. Bu kistler agresif davranig gosterebilirler. Glan-
diiler odontojenik kist agirlikli olarak orta hatti gegme egilimi gosterir ve
mandibular anterior bolgede olugur. Siklikla orta yash eriskinlerde goriiliir,
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geng bireylerde nadirdir. Bu kistin agresif davramigi nedeniyle tedavisinde
eniikleasyon veya kiiretaj gibi cerrahi tedaviler kullanilir. Lezyon, mandibu-
lar 6n diglerin periapikal bolgesinde tanimlanabilir ve radikiiler kist ile ka-
nistirilabilir. Bu nedenle pratisyen hekimlerin yanlg teshisten kaginmak igin

bilgili ve dikkatli olmalar1 6nemlidir(Anchlia et al., 2015).

Klinik Goruniim

Glandiiler odontojenik kistler siklikla mandibular anterior bolgede rapor
edilir; ancak genenin dis tagiyan bolgesinin herhangi bir yerinde olusabilirler.
Mandibular lezyonlar, 6nemli tanisal 6zelliklerden biri olan orta hatt1 gegme
egilimindedir. Glandiiler odontojenik kist klinik olarak yavag biiytime hizina
sahip asemptomatik bir sislik olarak kendini gosterir. Ozellikle mandibular
lezyonlarda ¢ene ekspansiyonlar: bildirilmektedir. Lezyon agresiftir ve niiks
etme potansiyeline sahiptir(Anchlia et al., 2015; Rajendra Santosh, 2020).

Teshis Yontemleri

Glandiiler odontojenik kistler, sklerotik radyoopak ve tarakli kenarlt mul-
tilokiiler radyolusensi ile karakterize edilir. Bununla birlikte, unilokiiler rad-
yoliisent glandiiler odontojenik kistler de rapor edilmigtir. Radyoliisent alan
radikiiler kistler kadar kiigiik olabilir veya ¢enede bilateral yayilimi igerecek
sekilde daha genig bir alana yayilabilir(Rajendra Santosh, 2020).

Mikroskobik olarak glandiiler odontojenik kistler, epitelde fokal kalin-
lagma olan keratinize olmayan epitel olarak tanimlanir. Epitel kiiboidal ve
mukozal hiicrelerden olugur. Mukozal hiicrelerin varligindan dolayi, kistin
glandiiler kokenli oldugu kabul edilir. Kist genellikle miisindz bir sivi igerigi
ihtiva eder(Fowler et al., 2011).

Ayirict Tann

Glandiiler odontojenik kistler genenin 6n bolgesinde ve 6zellikle orta
hatt1 gegen, yavag biiyiiyen bir siglik bildirdiginde teshiste diisiintilmelidir.
Sisligi 6rten mukozanin mukus dolu veya mavimsi goriinmesi de bir diger
onemli bulgudur. Glandiiler odontojenik kistin ayirici tanis1 odontojenik
keratokist, unikistik ameloblastoma, radikiiler kist veya rezidiiel kisti igerir.
Her iki lezyon da orta hatt1 gegme egiliminde oldugundan odontojenik kera-
tokist, glandiiler odontojenik kist ayirici tanisinda diigiiniilmelidir. Unikistik
ameloblastoma, unilokiiler radyoliisent goriintimlii glandiiler odontojenik
kistlerin ayiric1 tanisinda diigtintilebilir. Radikiiler veya rezidiiel kist, anterior
diglerin veya eksik diglerin periapikal bolgesinde lezyon fark edilen hastalarda
da ayiricr tanida diigiiniiliir(Cousin et al., 2017).
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Tedavi

Glandiiler odontojenik kistler, niiks oranlar1 nedeniyle cerrahi eniikleas-
yon veya kiiretaj yaklagimu ile tedavi edilir. Periyodik cerrahi sonrasi takip,
prognozun degerlendirilmesinde 6nemlidir(Cousin et al., 2017).

KALSIFIYE ODONTOJENIK KIST

Kalsifiye odontojenik kist (COC), gelisimsel kokenli bagka bir nadir
odontojenik kist tiirtidiir. Kalsifiye odontojenik kist degisken klinik davra-
nig gosterir ve niiks gosterir. Kalsifiye odontojenik kist ikili davranigt (yani
kist ve tiimor) gosterir ve bu nedenle raporlar bu lezyonu kalsifiye kistik
odontojenik tiimor adinda kistik neoplazma olarak adlandirmigtir. Kalsifiye
odontojenik kist ongoriilemeyen klinik davranigla kendini gosterir; bu ne-
denle, bu durum basit kiiretajdan daha kapsamli bir cerrahi yaklagimla tedavi
edilir. Lezyon, rutin radyografik incelemede (yani periapikal radyografide)
belirlenebilir, dolayisiyla genel dig hekimlerinin bu durumun farkinda olmas:
onemlidir(Rajendra Santosh, 2020).

Klinik Bulgular1

Kalsifiye odontojenik kistler siklikla maksiller 6n bolgede ve kadin has-
talara oranla erkek hastalarda daha fazla goriilmektedir. Kalsifiye odonto-
jenik kist intraossedz veya ekstraossedz olarak ortaya cikabilir. Intraossez
form daha yaygindir ve sislikle veya siglik olmadan tanimlanabilirken, eks-
traossedz form genellikle klinik siglikle kendini gosterir. Bu nedenle kalsi-
tiye odontojenik kist degisken klinik prezentasyona ve davraniga sahiptir.
Kalsifiye odontojenik kist daha ¢ok 40 ila 50 yag alt1 bireylerde tanimlanur.
Kalsifiye odontojenik kistler, ameloblastoma ve odontojenik keratokist gibi
diger odontojenik tiimorlerle iliskilendirilebilir(Basile et al., 2010). Resim
6’da sag maksiller molar bolgede zigomatik bolgeye kadar uzanmig kalsifiye
odontojenik kistin panoramik goriintiisii goriinmektedir.
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Resim 6: Sag maksiller molar bolgede zigomatik bolgeye kadar uzanmaig
kalsifiye odontojenik kistin panoramik goriintiisii
(Mortazavi & Baharvand, 2016)

Teshis Yontemleri

Kalsifiye odontojenik kistler lezyon iginde radyoopak yapilara sahip uni-
lokiiler veya multilokiiler radyolusensiler olarak ortaya gikabilir. Radyoopak
yapilar diizensiz veya dis benzeri yapilar olarak goriiniir. Birka¢ vakada kok
rezorpsiyonu ve diverjanst da not edilmigtir. Mikroskobik olarak kalsifiye
odontojenik kistler fibréz bir kapsiil ile kistik proliferasyon ile taninir. Kist
epitelinin kalinlhig: 4 ile 10 kat arasinda degisebilir. Kalsifikasyon alanlar1 ve
hayalet hiicreler goriilebilir(Arruda et al., 2018).

Ayirict Tann

Kalsifiye odontojenik kistlerin ayirici tanisi evrelere gore degisir. Erken
donemde radyoliisent degisiklikler gozlenir. Bu gibi durumlarda odontoje-
nik keratokist ve ameloblastoma ayirici tanis diigliniilebilirken, ge¢ donemde
karigik (radyoliisent-radyoopak) bir goriiniim izlenir. Ge¢ donemde siirme-
migs dis birlikteligi nedeniyle dentigeroz kist ve adenomatoid odontojenik tii-
mor ayiricl tanisinda diigiiniilebilir. Lezyondaki radyoopak yapilar diizensiz
bir yogunluguna sahip oldugunda odontoma, kalsifiye epitelyal odontojenik
tiimor veya ameloblastik fibroodotoma ayirici tanisi diigiiniilebilir(Arruda et
al., 2018).
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Tedavi

Agresit klinik davranigi ve yiiksek niiks orani nedeniyle kalsifiye odonto-
jenik kist i¢in kapsamli cerrahi tedavi gereklidir. Ameliyat sonrast takip niiks-
lerin erken tedavisinde oldukga degerlidir. Bununla birlikte periferik veya
ekstraosse6z formlarinda niiksler goriilmediginden bu formlar konservatif
cerrahi yaklagimla tedavi edilir(Rajendra Santosh, 2020).
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Bolum 4

Eczacilik Uygulamalarinda ve Egitiminde
Dyjital Dontigtim

Elif Ulutag Deniz'

Rumeysa Eren?

Ozet

Gelismekte olan diinya, yillar gectikge dijital bir gelecege dogru ilerlemeye
devam etmektedir. Teknolojinin biiyiik oOlgiide etkiledigi sektorlerden biri
de saglik sektoriidiir. Saglik hizmetlerinde yapay zeka kullanimi zamanla
artmigtir Ornegin nesnelerin  internetinin  kullanildigi  alanlardan  biri,
hekimlere 6nemli bilgiler saglayan giyilebilir teknolojik cihazlar araciligryla
hastalardan veri toplanmasidir. Saglik hizmeti sunan Eczacilik meslegi,
tirtin odaklr bir meslekten hasta odakli bir meslege dogru degismeye devam
ettikge bilgi ve iletisim teknolojilerinin eczaciliktaki rolleri giderek 6nem
kazanmaktadir. Dijital eczaneler ile geleneksel eczacihik mesleginin tehlikeye
girebileceginden endise duyulsa da bu uygulamalarin gercek eczanelerdeki
empati, yiiz ylize iletisim ve gok sayida diger hizmetin yerini tutmayacagi
belirtilmistir. COVID-19 salgini ile birlikte egitimin aksamasi endigesi s6z
konusu olmustur ancak diinyanin birgok yerinde dijital teknolojiler sayesinde
egitim devam etmigtir. Siirekli degisen saglik sistemi ve egitim ortaminda, yeni
pedagojik stratejilerle en yiiksek verim alinmasinin amaglanmasi gerektigi ileri
slirlilmiistiir. Dyjital ¢6ziimlerin; hastalar igin ilag¢ uyuncu, ilag takibi, saglik
okuryazarh@imn gelistirilmesi gibi geleneksel eczane hizmetlerini; eczane igin
ise maliyetleri ve kolaylagtirict hizmetleri destekleyebilecegi diigiiniilmektedir.
Diinyada 6rnekleri bulunan gevrimigi eczacilik hizmetlerinin; eczanelerdeki
yliz yiize iletisim, empati, ilag danmigmanligr gibi sosyal hizmetlerin yerini
tutamayacaginin altt gizilmelidir. Tiim diinyayr zorunlu degisime siiriikleyen
COVID-19 salgini nedeniyle egitimde teknolojilerin kullanilmasi kaginilmaz
olmustur. Yeni nesil dijital yerli 6grencilerin bu teknolojilere adapte olmasi ¢ok
daha kolay olacag: diisiiniilmektedir. Derslerin siirdiiriilmesindeki kolaylik,
kirtasiye gibi maliyetlerin azalmasi, zaman tasarrufu ve kendi kendine 6grenme
kolaylig1 gibi avantajlari bulunmaktadir. Ayni zamanda maddi imkanlar
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sebebiyle toplumun her kesiminin bu teknolojik gelismelere ulagamamasi gibi
sorunlar da mevcuttur. Hiikiimetlerin, sirketlerin, politikacilarin bu konuda
tartigarak biitge ayirmasinin faydali olabilecegi diistiniilmektedir.

Saglik Hizmetlerinde Dijitallesme

Geligmekte olan diinya, yillar gectikge dijital bir gelecege dogru ilerleme-
ye devam etmektedir. Ozellikle son birkag on yila bakildiginda neredeyse
her sektorde dyjitalizmin yansimalar1 goriilmektedir (Glauner, Plugmann,
& Lerzynski, 2021; Trenfield et al., 2022). Ekonomik ve bilimsel dallarda
(Glauner et al., 2021) yaganan teknolojik patlama sebebiyle yapay zeka, nes-
nelerin interneti, blok zinciri ve sanal gergeklik gibi kavramlar hayatimizin
ayrilmaz bir pargasi haline gelmistir (Trenfield et al., 2022).

Teknolojinin biiyiik olgiide etkiledigi sektorlerden biri de saglik sektorii-
diir. Klinik, yonetim, pazarlama gibi birgok alanda bu gelismelerden yarar-
lanmak; hem maliyet hem de zaman agisindan son derece faydali olmakta-
dir (Yalman & Filiz, 2022). COVID-19 salginin iyi bir sekilde idare eden
Almanya igin yapilan bir ¢aligmada; Alman saglik sisteminin 2018 yilinda
dijitale ge¢mis olmas1 durumunda, 34 milyar Euro’ya kadar tasarruf edile-
bilecegi soylenmistir. Bu miktar 2021°de fiili toplam harcamanin %12’si an-
lamina gelmektedir (Glauner et al., 2021). Bireylerin kendi saglk takibini
yapabilmesi artan kronik rahatsizliklar ve saglik hizmetlerindeki yiikii hafif-
letmek iizere bir fayda olarak kargimiza gtkmaktadir (Lepore et al., 2022).
Geligmis iilkelerde saglik hizmetlerinde teletip, telefarmasi, mobil saglk, di-
jital hastane ve robotik cerrahi gibi bir¢ok dijital uygulama vardir (Clauson,
Aungst, Simard, Fox, & Breeden, 2017; Dombekci, Giizel, & Kilig, 2023;
Yalman & Filiz, 2022). Bilgi ve iletisim teknolojilerinin bu gekilde saglik
hizmetlerinde kullanilmasi dijital saglik olarak nitelendirilmektedir. Kiiresel
capta insanlarin birbirine kolayca baglanmasini saglayan bu teknolojilere;
giyilebilir teknolojiler, mobil uygulamalar ve yapay zeka uygulamalar1 6rnek
olarak verilebilir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO), “saglikli” olma halini tiim
diinyada gergeklestirmek tizere gesitli Onerilerde bulunmakta ve dijital saglik-
tan faydalanmaktadir (Geroglu, 2022).

Dijital saglik; mevcut saghk hizmetlerinin daha erisilebilir, kaliteli, adil
ve az maliyetli olmasini saglayabilmektedir. Ayn1 zamanda siirdiirtilebilir ve
hizmet kolaylagtirict yonleri bulunmaktadir (Geroglu, 2022). Saghk sektorii,
Health 1.0’den Health 4.0’ kadar gesitli dontigtimlere ugramigtir. Health
1.0; 1990-2007 arasinda, tibbi uygulamalarin doktor merkezli yiiriitiildiigii
ve teknolojinin sektorde pek az yer aldigi donemdir. Health 2.0; 2007-2017
arasinda daha fazla kullanic1 kaydiyla birlikte daha fazla veri islendigi ve basit
bir iletigim ag1 olugturuldugu donemdir. Saglk ¢aliganlarinin hastalarla etki-
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lesimi artirilmugtir. Health 3.0; hastanelerde yogun teknolojik ilerlemelerin
oldugu ve hastalarin elektronik saglik kayitlarinin alindig1 donemdir. Giyile-
bilir cihazlarin gelistirildigi ve sosyal medya araciligiyla hasta destegi saglan-
dig1 bir stiregtir. Bu donemin sonunda yapay zeka gibi daha ileri teknolojile-
rin kullanildig1 Health 4.0 donemi olugmaya baglamistir ve giintimiizde de
devam etmektedir (Lepore et al., 2022; Yalman & Filiz, 2022). Health 4.0
donemi ile saghk hizmetleri kapsaminda koruyucu, tedavi edici ve rehabilite
edici saglik hizmetlerinin yani sira sagligin gelistirilmesinde de biiytik yol kat
edilmigtir. Engelli ve yash bireylerin saglik hizmetlerinde yasadiklar: biyiik
problemlerin 6niine gegilmesi de amaglanmistir (Yalman & Filiz, 2022).

Saglik Sektoriinde Yapay Zeka

Saglik hizmetlerinde yapay zeka kullanimi zamanla artmugtir (Trenfield
et al., 2022). Ornegin nesnelerin internetinin kullanildig1 alanlardan biri,
hekimlere 6nemli bilgiler saglayan giyilebilir teknolojik cihazlar araciligiyla
hastalardan veri toplanmasidir. Hastalarin kendi saghk takibini yapip buna
gore davranig kazanmasini saglayan bu aletler, ayrica stres ve depresyon gibi
durumlar1 da tespit edebilmektedir. Makina 6grenmesi, insan zekasini tak-
lit etmek igin tasarlanmig hesaplama algoritmalarinin gelisen bir dalidir (El
Naqga & Murphy, 2015). Kronik hastaliklarla ilgili verilerle, hastaligin altin-
da yatan sebeplerin makine 6grenmesi sayesinde farkli siniflara ayrilabilecegi
ileri siiriilmektedir (Lepore et al., 2022)

Mevcut durumda Amerikan Gida ve Ilag Dairesi tarafindan onaylanmig
en az 29 yapay zeka uygulamasi bulunmaktadir. Onayl uygulamalardan ba-
zilar1; bilgisayarli tomografi taramalari ile inmenin saptanmasi, mamografi
yoluyla meme yogunluk taramasi ve X-151m1 gortintiilerinden kirik teghisi gibi
temel olarak makine 6grenimi araciligryla tani uygulamasidir (Trenfield et
al., 2022). Ulkemizde vyiiriitiilen bir proje olan “Dijital Hasta Takip Sistemi”
projesi ile hastalarin hayati parametreleri incelenerek hastaneye gelmeleri ge-
rekmeksizin saglik hizmeti almalar1 amaglanmistir. Hastalar bir barkod yardi-
muyla uzaktan GPS ve internet tabanh bir bilgi sistemine kaydedilmistir. Bir
diger proje, “Ev Tabanli Uzaktan Takip Modeli” de planlanma agamasinda-
dir. Bu projelerden gelecege 151k tutarak gereksinimleri belirlemesi ve maliyet
analizi saglamasi beklenmektedir (Geroglu, 2022). Teknolojik uygulamalar
ayn1 zamanda yeni faydali yontemlerin ortaya ¢ikmasini da saglamaktadir.
2023 yilinda gikan bir yaymna gore Lepore ve arkadaglar1 tarafindan, nesne-
lerin internetine dayali saglikla ilgili aktivite tanima platformu (HEART) ile
bir eylem galigmasi yapilmistir. Hollanda ve Cin’de hamile kadinlarla yapilan
caliymada hamilelik sonu kilo alimini tahmin etmek iizere iiniversiteler ve
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endiistriler birlikte ¢aligmistir. Platform, bir endiistri-iiniversite ortakliginin,
yeni bulgularla bilime katki saglanmasi diginda saglik sektoriinde disiplinler
arast aragtirmayi tegvik etmeye nasil katkida bulunabilecegini gostermistir
(Lepore et al., 2022).

Saglik sektoriinde dijitallesme ile birlikte gelen avantajlar oldugu gibi
dezavantajlar ve riskler de bulunmaktadir. Diyjital saghk ile veri saglanmasi,
farkli bir boyut tagidigindan hasta mahremiyetinin dikkate alinmasi gerekti-
gi ve bunun bir etik tehdit unsur oldugu belirtilmektedir (Yalman & Filiz,
2022). Aymi zamanda e-saglik programlarini kullanabilmek igin belli bir do-
nanim gerektigi ve maddi imkanlar sebebiyle {iriine/cihaza erigim saglaya-
mayan veya bilgi yetersizliginden dolayr kullanamayan hastalar igin esitsizlik
durumun s6z konusu olacag bilidirilmektedir (Silva, de Aratjo, dos Santos
Menezes, Neves, & de Lyra Jr, 2022; Trenfield et al., 2022; Yalman & Fi-
liz, 2022). 2022 yilinda Dombekei ve arkadaglart tarafindan yapilan nitel
bir aragtirmada, idari personelin saglik hizmetlerinde dijitallesmeye yonelik
gortigleri alinmugtir. Yiiz yiize goriigme teknigi kullanmilan aragtirmada kati-
limcilara saglikta dijitallesmeye gecis, avantaj/dezavantajlar1 ve dijitallegme-
nin gelece@i konularinda fikirleri sorulmustur. Siirecin genel olarak olumlu
degerlendirildigi ve zaman, ig giicli, maliyet gibi konularda tasarruf edildigi,
literatiirde benzer ¢aliymalarin da yine bu sonucu destekledigi belirtilmigtir.
Ancak saglik ¢alisanlarinin dijitallesme siirecine adaptasyonunda zorluklar
yaganabilmesi, sistemde yapilan hata telafisinin zor olmasi, teknik sorunlar
sebebiyle saglik hizmetinin aksamasi gibi dezavantajlar da dile getirilmistir.
Bunlarin iistesinden gelmek igin teknoloji altyapisinin giiglendirilmesi, saglik
caliganlarinin goriiglerinin alinmasi ve yine saghk calisanlarindan uygulama
ile ilgili geri bildirim alinmasi gerektigi vurgulanmistir (Dombekci et al.,
2023).

Eczacilik Uygulamalarinda Dijitallesme

Saglik hizmeti sunan Eczacilik meslegi, tirtin odakli bir meslekten has-
ta odakli bir meslege dogru degismeye devam ettikge bilgi ve iletigim tek-
nolojilerinin eczaciliktaki rolleri giderek 6nem kazanmaktadir (Clauson et
al., 2017). Uluslararast Eczacilik Federasyonu (UEF) ve DSO tarafindan
ortaya konan Iyi Eczacilik Uygulamalari, eczacilik hizmetleri igin uluslara-
ras1 bir standart niteligi tagimaktadir. Eczane hizmetlerinden yararlananlarin
ihtiyaglarina yonelik en uygun bakimin verilmesi amaglanmaktadir. Bunun
sonucunda 2020 yilinda UEF tarafindan meslegin iyilestirilmesi tizere “UEF
Geligim Hedefleri” yayinlanmugtir. Bu hedeflerin biri de dijital saghktir ve
kullanilacak dijital farmasotik bakim ve teknolojilerinin egitim yoluyla ge-
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ligtirilmesi planlanmugtir (Bou-Saba, Kassak, & Salameh, 2022; Mantel-Te-
euwisse et al., 2021).

Eczaneler igin bahsedilen dijitallesme, eczacinin kompleks bilgi ve biri-
kimlerini basit bir ¢evrimi¢i magazaya doniigtiirmekten ziyade bu hizmetin
kapsamini genigletmektir; boylece eczane sadece paket satigin yapildig: bir
yere indirgenmemektedir (Glauner et al., 2021). Telekonsiiltasyon gibi tar-
tiymalt konularin giindeme gelmesi aslinda hem eczacilar hem de hastalar
igin ¢ok faydahdir (Silva et al., 2022). Giiniimiizde, djjitallegme ile hastaya
yonelik avantajlar ¢ogalmistir (Clauson et al., 2017; Trenfield et al., 2022).
Tlag kullanma yonetimine yardimer olan uygulamalar, Bluetooth 6zellikli ilag
siseleri, sindirilebilir biyosensorler ve “akilli hap” teknolojileri gibi dijital ge-
lismeler, hastalarin hayatini1 kolaylagtirmaktadir (Clauson et al., 2017). Te-
lefarmasi hizmetlerine Cin’de 19 hastaneden olugan bir agin, hastalarin me-
tinleri ve interneti kullanarak eczacilara danigabilmesi i¢in bir “bulut eczane
bakimi1” gelistirmesi 6rnek olarak verilebilir. Benzer sekilde bagka bir hasta-
nede ¢evrimigi ilag danismanhg kullanarak “sifir temash farmasotik bakim”
baglatilmigtir (Unni, Patel, Beazer, & Hung, 2021).

Saglik hizmeti alinacak mekana gahsen gitme zorunlulugu olmamast, za-
man tasarrufu, hastanin evde daha rahat bir tedavi gérmesi, yine bu durum-
da tercih hakki dogmasi; hastalarin diger avantajlarina 6rnek olarak veri-
lebilir (Silva et al., 2022). Baz: tilkelerde, eskiden regeteli ila¢ almak iizere
eczaneye gitmesi gereken hastalarin ilaglarinin, artik evlerine hizli bir sekilde
teslim edildigi bilinmektedir (Trenfield et al., 2022). Capsule ve Amazon,
PillPack gibi evlere hizmet eden dijital eczaneler gelistirilmistir. Bu sayede
iletisim, zaman yOnetimi ve giinliik ila¢ takibi daha kolay olmakta, hizmet
kisigellestirilerek regeteli ila¢ ve diger triinlerin aylik gonderimi yapilmak-
tadir. Dijital eczaneler ile geleneksel eczacilik mesleginin tehlikeye girebile-
ceginden endige duyulsa da bu uygulamalarin gergek eczanelerdeki empati,
yliz yiize iletigim ve gok sayida diger hizmetin yerini tutmayacag: belirtil-
mistir (Tanzi, 2020). 2021°de Isveg’te eczacilik 6grencileriyle yapilan odak
grup goriigmeleri sonucunda, 6grencilerin dijital eczanelere kargt olumsuz
bir bakis agis1 oldugu ancak djjital eczane pazarinin genigleyecegine inandik-
lar1 belirtilmistir. Ayrica bu gekilde uzaktan egitim hakkinda daha fazla bilgi
almak istedikleri vurgulanmistir. Mevcut e-eczane ¢alisanlarinin da iletigimin
onemli oldugunu teyit ettikleri ve yeterli hazirlik yapildig: siirece iletigimin
uzaktan etkili bir sekilde yiirtitiilebilecegini ileri siirmiiglerdir (Pihl, 2021).

Eczaneler igin yapilan dijital ¢aligmalar sadece eczacilara yonelik degil-
dir. Duke Universitesi Saglik Sistemi (DUSS), 2018 yilinda eczacilik bo-
liimii biinyesinde eczane teknikeri egitmek itizere Eczacilik Teknolojisi Egi-



54 | Eczacibk Uygulamalarmdn ve Egitiminde Difital Diniisiim

tim Programr’ni yiiritmeye baglamugtir. Bu programda adaylara; didaktik,
simiilasyona dayali ve deneyimsel 6grenme agamalariyla bir egitim imkani
saglanmaktadir. Program hem kurum iginde hem de kurum diginda yiiriitii-
lebilmektedir; didaktik ve simiilasyona dayali egitim kolunun djjital olarak
ilerlemesi ile bu programin diger eczane teknikeri programlarindan ayrilmasi
amaglanmaktadir (Kelm & Bush, 2020).

Serbest eczacilik diginda ilag sektoriinde firmalarin da yapay zekay: olduk-
¢a fazla kullandig1 bilinmektedir. Novartis ve AstraZeneca, 2014-2018 yillar1
arasinda yapay zeka tabanl projelerin gogunu iistlenirken diger biiyiik, kiire-
sel ilag girketleri de artik faaliyetlerinin bir pargasi olarak makine 6grenimini
kullanmaktadir (Schuhmacher, Gatto, Hinder, Kuss, & Gassmann, 2020).
Tlag kesfinde makine 6grenimini kullanmak, sirketlere bagarisizlik orammin
diismesi igin bir firsat sunmaktadir. 7/24 ¢alisarak ve test edilen bilegikle-
rin sayisint azaltarak maliyeti diigtirmekte, bilesigin negatif 6zelliklerinin er-
ken donemde tespit edilmesini saglamaktadir. Ayni sekilde ilag gelistirme ve
klinik deney tasarimi agamalarinda da yararlanilmaktadir (Trenfield et al.,
2022). Bunlarin diginda blok zinciri teknolojisiyle sahte ilaglarin 6nlenmesi,
tedarik zinciri, deneylerde seffaflik gibi konularda kolaylik saglanmaktadir
(Clark & Burstall, 2018; Clauson et al., 2017). Tlag firmalar tarafindan sik-
likla kullanilan bir diger teknoloji 1se artirilmig gergeklik uygulamalaridir.
Endiistride egitimden laboratuvarlara, hastanelerden eczanelere birgok alan-
da kullanilmaktadir. Bu uygulamalar ile prosediirleri 6nceden simiile etme ve
kullanicinin bunlari gorsellestirmesini, 0grenmesini, geligtirmesini saglama
gibi avantajlar elde edilmektedir (Trenfield et al., 2022).

Eczacilikta dijitallegmenin etkin bir bigimde gelisebilmesi igin eczacila-
rin dijital okuryazarlik seviyesinin yiiksek olmasi gerektigi belirtilmektedir
(Mantel-Teeuwisse et al., 2021). Ciinkii dijital okuryazarlik hem “yagsam be-
cerisi” hem de “gegis becerisi” olarak tanimlanmaktadir. Eczacilikta dijital
yeterlilik konusunda fazla galiyma olmasa da hastane eczaciligi, akademik
eczacilik, serbest eczacilik gibi farkl kariyer alanlarinda dijital okuryazarhk
seviyesi de farkliik gostermektedir. Ancak MacLure ve Stewart'in yaptigi
caliymaya gore, genel olarak eczaciligin herhangi bir zorlamaya maruz kal-
madan teknolojiyi benimsedigi belirtilmigtir (MacLure & Stewart, 2016).

Eczacilik Egitiminde Dijitallesme

Egitim teknolojileri; fakiiltelere aktif 6grenme ortamlarinda hasta bakimi
becerilerini 6gretmek ve degerlendirmek igin daha etkili bir arag sunabilmek-
tedir. Bilgisayar destekli 6gretim, manken model simiilatorleri ve sanal hasta-
lar; 6grenciler igin iyi bir pratik ortami saglamaktadir. Smith ve Benedict’in
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yaptig1 aragtirmaya gore ogrenciler, dijital odakli 6gretimden verim aldikla-
rin1 belirtmiglerdir (Smith & Benedict, 2015). Bu yeni dijital donem, iki je-
nerasyonun gatigmasina sebep olsa da mecburiyetler sebebiyle adaptasyonlar
saglanmugtir. Ayrica yeni nesil dijital-yerli eczacilarin sanal hasta yazilimlari,
oyunlar ve artirilmig gergeklik gibi uygulamalara uyum saglamalarinin gok
daha kolay oldugu bildirilmistir (Silva et al., 2022).

Egitimde djjitallesme, Ogrencilerin 6grenimini de kolaylagtirmaktadir.
Ornegin artirilmug gergeklik ile karmagik kimyasal bilesikleri 3 boyutlu gor-
sellestiren ve basitge anlamay1 saglayan uygulamalar bulunmaktadir (Erik-
sen, Nielsen, & Pittelkow, 2020). Ayn1 sekilde bir akilli telefon uygulamasi
ile birden fazla ilag kutusu algilanabilmekte ve kisa {irtin bilgilerine ulagila-
bilmektedir (Trenfield et al., 2022). Eczacilik egitiminde poster sunumunda
basili posterlere bir alternatif olan dijital posterlerin kullanigh olup olmadigy,
Newsom ve arkadaslar1 tarafindan anket teknigi kullanilarak aragtirilmugtir.
Caligmaya katilan 6grencilerin iigte ikisinden fazlasi, ¢aligma sonunda diji-
tal poster formatini tercih edecegini agiklamigtir. Maliyetlerin ve harcanan
stirenin azaltildig1; tagimada, sergilemede, paylasimda kolaylik saglandig: ve
uzaktan egitime uygun oldugu belirtilmistir (Newsom, Miller, & Chesson,
2021).

Amerika’daki eczacilik fakiiltelerinin gogunun miifredatinda elektronik
saghk kayitlart ile ilgili bir egitim oldugu bilinmektedir (Cook, Elder, Ri-
chter, & Ronald, 2021). Bu kayitlar1 kullanma becerisi, eczacilikta teknoloji
kullaniminin 6nemli bir pargasidir (Clauson et al., 2017). Cook ve arka-
daglarinin yaptig1 aragtirmalara gore elektronik saglik kayitlarini yeterli bir
bigimde 6grenen ve kullanabilen gelecegin eczacilarinin, hasta bakimi ve
teknolojisinde en ileri seviyede olacag: belirtilmektedir (Cook et al., 2021).

COVID-19 salgini ile birlikte egitimin aksamasi endigesi s6z konusu ol-
mugtur ancak diinyanin birgok yerinde dijital teknolojiler sayesinde egitim
devam etmistir (Khamchiyev et al., 2021). Ulusal Tayvan Universitesi’nde
yuriitiilen “Serbest Eczane Oryantasyonu” kursunun sekteye ugramasi soz
konusu olmug fakat dijital imkanlar araciigiyla 6grenciler magdur edilme-
migtir. Ho ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir arastirma ile, online egitim
agisindan 6grenciler iyi hazirlanmig egitmenler tarafindan motive edildik-
¢e katilim ve sonuglarin oldukga tatmin edici oldugu ortaya ¢ikmistir. Sii-
rekli degisen saglik sistemi ve egitim ortaminda, yeni pedagojik stratejilerle
en yiiksek verim alinmasinin amaglanmasi gerektigi ileri siiriilmistiir (Ho,

Hsieh, Chao, & Huang, 2020).



56 | Eczacibk Uygulamalarmdn ve Egitiminde Difital Diniisiim

Son on yilda bazi1 egitim kurumlar tarafindan basariyla uygulanan kar-
ma Ogrenme modellerinden biri ters yiiz 6grenme (Flipped Lecture) ‘dir.
Khamchiyev ve arkadaglarinin 2021 yilinda bu teknigi geleneksel yontem-
lerle kargilagtirmak igin yaptiklar1 aragtirmaya gore ters yiiz 6grenme tek-
nolojisi, egitimin herhangi bir dalinda, 6zellikle uzaktan egitim baglaminda
bagariyla kullanilabilmistir (Khamchiyev et al., 2021). Cevrimigi 6grenmeyi
degerlendirmek iizere Malezya’da eczacilik 6grencileriyle yapilan nicel bir
caliymada, temel hasta danigmanlig1 becerilerine iliskin bir modiil gelistiril-
migtir. Ogrencilerin ¢ogu; bu modelin konuyu 6grenme ve gozden gegirme
igin yararh oldugunu, zaman kazandirdigini, kendi kendine 6grenmeyi sagla-
digini ve uygulamadan memnun kaldiklarini belirtmigtir (Lean et al., 2018).
Eczacilik egitiminde dijital yontemlerden bir digeri de dijital hikaye anlati-
mudir. Bu teknik, eczacihikta, saglik konular1 etrafinda tasarlanmug senaryo-
lara odaklanmaktadir. Simiile edilmis hasta bilgilerini bir sinifin ders saatine
entegre ederek video serisini 0grencilere sunmakta, grencinin tepkilerini ve
aktif katilimini artirmaktadir. Mills ve arkadaglarinin yaptigr ¢aligmaya gore
djjital hikaye anlatim1 uygulamasindan sonra 6grencilerin yaklagan sinavlari
konusunda kendine olan giiveni artmugtir. Ayrica 6grenciler, bu uygulamay1
etkilesimli ve 1lgi ¢ekici bulduklarini belirtmislerdir (Mills, Guy, & Oestreich,
2022).

Amerikan Eczacilik Kolejleri Birligi (AEKB) biinyesinde yer alan Aka-
demik Isler Komitesi; Amerika’da eczacilik egitiminin entelektiiel, sosyal ve
kigisel yonlerini ele alarak fakiiltelere egitimde yardimcr uygulamalari, pro-
sediirleri ve yonergeleri belirlemektedir. Komitenin 2020-2021 yilina ait ra-
porda, eczacilik egitimi, Eczacilik Egitimi Akreditasyon Konseyi (EEAK)
standartlarini kargilamasi ve miifredat ve ogrenci katilimi agisindan sanal
veya hibrit modelin en yararl oldugu yerleri aragtirmaya devam etmesi ge-
rektigi belirtilmistir. Yiiksek 6grenimin, saghk ve eczacilik uygulamalarinin
timiiniin pandemiden 6nce 6nemli doniigiimlerden gectigi ve pandemi
sonrasinda da dramatik bir sekilde degismeye devam edecegi bildirilmistir
(Bzowyckyj et al., 2021). Bu degisiklikler, 6grencilerin dijital araglart kullan-
masini gerektirmektedir. 2008 yilinda Cain ve arkadaglarinin anket teknigi
kullanarak eczacilik fakiilteleriyle yaptig: bir ¢aligma sonucu, gogu fakiiltenin
bilgisayar/tablet bilgisayar gibi gereklilikleri resmi olarak degerlendirecegi
ortaya ¢ikmistir. Her kurumun dijital altyapi, maliyetler, 6grenci biitgesi, 6g-
retim iiyelerinin yeterliligi ve miifredat gibi birgok degiskeni degerlendirerek
karar vermesi gerekmektedir (Cain, Bird, & Jones, 2008). Mantel-Teeuwisse
ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢aligmada, eczacilik 6grencilerinin hasta merkez-
li dyjital saglik konusunda temel bilgi ve becerilerle mezun olabilmeleri igin
egitimde dijitallesmenin gecikmeden ilerlemesi gerektigi belirtilmistir. Ayri-
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ca, mevcut ig giictiniin dijital donanimli olmasi; meslek kuruluglarinin dijital
saghk araglar ve dijital saglik egitimine yatirim yaparak farmasotik ig giiciinii
desteklemesi gerektigi vurgulanmugtir (Mantel-Teeuwisse et al., 2021).

Egitimde djjitallesme sonucu 6grencileri sinama ve degerlendirmede de
zorluklar yaganabilmektedir. Bunun {istesinden gelmek igin “otantik deger-
lendirme yontemleri” gibi bazi teknikler sunulmugtur. Ornegin goktan seg-
meli basit bir dijital test ile 6grencilerin klinik eczacilik bilgisi sorgulanabile-
cegi, ancak hasta ile iletigimi, anamnez alma yontemi veya bir nebiilizatoriin
kullanimini tarifinin degerlendirilemeyecegi belirtilmektedir. Bu sebeple
hasta vakalarinin sanal bir hastane ortaminda simf arkadaglar1 ve egitmen-
ler ile tartiglmasinin daha faydali olabilecegi Onerilmistir. Yakin gelecekte,
yatan hastalarla uzaktan iletisim kurulup anamnez alinmasi beklendiginden
bu uygulamalarin 6grenci igin 6nemli oldugu bilinmektedir. Daha yenilik-
¢i araglar ortaya ¢ikmasi ile eczacihik egitiminin zenginlestirilmesi, 6grenci
bagarisinin amaglanan 6grenme seviyesi ve lisansiistii yetkinlikler agisindan
daha gergek¢i degerlendirilebilmesi 6ngoriilmektedir (Qandil, Darweesh, &
Al-Ghananeem, 2021).

Eczacilikta Dijital Doniisiim: Gelecege Iligkin
Onggriiler ve Oneriler

Giiniimiizde dijital teknolojinin kullanimi insanlarin hayatlarinin biiyiik
bir boliimiinde kaginilmaz hale gelmistir. Saglik hizmetlerinde kullanilan
teknolojiler uzun stiredir saglik galiganlar1 ve hastalar i¢in hayati kolaylas-
tirmakta; elektronik kayitlar, tibbi cihazlar, online danigmanlik siteleri ve
e-regete gibi uygulamalar yillardir fayda saglamaktadir. Yapay zeka gibi yeni
uygulamalar ise saglik hizmetlerine ve eczaciliga heniiz entegre olmaktadir.
Bu teknolojilerin benimsenmesinin zaman almasi fakat sirket ve kurumlarin
destekleriyle kolaylagacagi ongoriilmektedir.

Eczacilikta dijital doniistime adaptasyon konusunda saglik ¢alisanlarinin
rolii 6nemlidir. Bu doniigiimiin, degisim ugruna geleneksel yontemleri tama-
men bertaraf etmemek gerektigi unutulmamalidir. Dyjital ¢6ziimlerin; has-
talar icin ila¢ uyuncu, ilag takibi, saglik okuryazarhginin gelistirilmesi gibi
geleneksel eczane hizmetlerini; eczane igin ise maliyetleri ve kolaylastirici
hizmetleri destekleyebilecegi diisiiniilmektedir. Diinyada 6rnekleri bulunan
cevrimigi eczacilik hizmetlerinin; eczanelerdeki yliz yiize iletisim, empati,
ilag¢ damigmanligr gibi sosyal hizmetlerin yerini tutamayacaginin alti gizilme-
lidir. Bu baglamda, eczanelerin djjitalleymesinin eczacilik meslegini tehlikeye
atmayacagi, aksine toplam yiikii azaltacag diisiiniilmektedir. Ayn1 zamanda
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ilag sektorii, akademi, klinik eczacilik gibi diger meslek alanlarini da pozitif
olarak oldukga etkileyecegi de 6ngoriilmektedir.

Tiim diinyay zorunlu degisime siiriikleyen COVID-19 salgini nedeniy-
le egitimde teknolojilerin kullanilmas: kaginilmaz olmustur. Yeni nesil diji-
tal yerli 6grencilerin bu teknolojilere adapte olmasi gok daha kolay olacag:
diisiiniilmektedir. Derslerin siirdiiriilmesindeki kolaylik, kirtasiye gibi mali-
yetlerin azalmasi, zaman tasarrufu ve kendi kendine 6grenme kolaylig: gibi
avantajlar1 bulunmaktadir. Bununla birlikte, teknoloji ile saglik hizmetleri ve
egitimde yasanan doniisiimde bazi endiseler de bulunmaktadir. Ornegin 63-
retim elemanlar1 ve saglik ¢aliganlarinin yeterli bir dijital okuryazarlik seviye-
sinde olmasi, teknolojik aletlere hizli adapte olunmasi ve kurumlarin yeterli
donanimda olmasi gerekmektedir. Ayn1 zamanda maddi imkanlar sebebiyle
toplumun her kesiminin bu teknolojik gelismelere ulasamamasi gibi sorunlar
da mevcuttur. Hiikiimetlerin, girketlerin, politikacilarin bu konuda tartigarak
biitge ayirmasinin faydali olabilecegi diigiiniilmektedir.
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Bolum 5

Laboratuvar Hayvanlarinda Ilag Uygulama
Yontemleri

Mustafa Ermis!

Ozet

Deney sonuglarini etkilememesi igin aragtirmacilarin deneysel galigmalar
yaptiklar1  ortamlarin  standardize edilmesi  gerekmektedir.  Genel
sinirlandirilmig havalandirma ve bireysel havalandirma sistemleri, sicaklik,
nem, giiriiltdi, altlik, ses ve 151k gibi ¢aligma ortamlarindaki ¢evresel faktorler
hayvanlarin refahinda 6nemli rol oynar ve ¢aligma sonuglariin tutarliligim
etkiler. Laboratuvar hayvanlari arasinda iilkemizde ve diinyada en ¢ok tercih
edilenler fare, sigan ve tavsan’dir. Laboratuvar hayvanlarinin barindirildiklar
bakim, beslenme, iiretim ve takip odalar: kogullarini en ideal hala getirerek
aragtirma bulgularindaki istenmeyen degisken potansiyeller en aza indirilebilir.
Deney hayvan tiirii i¢in ideal ilag verili§ yolu ilagin miktari, ¢6ziinebilme
yetenegi, formu ve agirhig: dikkate alinarak uygun olan secilmelidir. Deney
hayvanlarinda kas i¢i uygulama fazla tercih edilmez fakat tavsan i¢in en uygun
yontem kas i¢i uygulamadir. Fare ve rat i¢in en ideal ila¢ uygulamas: periton
igidir. Hayvan tiirlerine gore laboratuvar hayvanlarindan ideal kan alimm
toplam kan voliimii dikkate alinarak yapilmalidir. Bu béliim de; laboratuvar
hayvanlarina ilag verme yontemleri ile ilgili bilgiler verilecektir.

GIRIS

Deney sonuglarini etkilememesi igin aragtirmacilarin deneysel ¢aligmalar
yaptiklari ortamlarin standardize edilmesi gerekmektedir. Genel sinirlandiril-
mug havalandirma ve bireysel havalandirma sistemleri, sicaklik, nem, giirtiltii,
altlik, ses ve 151k gibi ¢aliyma ortamlarindaki gevresel faktorler hayvanlarin
refahinda 6nemli rol oynar ve ¢aligma sonuglarinin tutarliigini etkiler. La-
boratuvar hayvanlari arasinda iilkemizde ve diinyada en ¢ok tercih edilenler
fare, sican ve tavsan’dir. Laboratuvar hayvanlarinin barindirildiklar: bakim,
beslenme, iiretim ve takip odalar1 kosullarini en ideal hala getirerek aragtirma
bulgularindaki istenmeyen degigken potansiyeller en aza indirilebilir. Deney
hayvan tiirii igin ideal ilag verilis yolu ilagin miktari, ¢oziinebilme yetenegi,
formu ve agirhig dikkate alinarak uygun olan segilmelidir. Deney hayvanla-

1 Dr Vet. Hek., Erciyes Universitesi Deneysel Aragtirmalar Uygulama ve Arastirma Merkezi,
mermis@erciyes.edu.tr, Orcid: 0000-0003-2267-1238
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rinda kas i¢i uygulama fazla tercih edilmez fakat tavgan igin en uygun yontem
kas i¢i uygulamadir. Fare ve rat igin en ideal ilag uygulamasi periton igidir.
Hayvan tiirlerine gore laboratuvar hayvanlarindan ideal kan alim: toplam
kan voliimii dikkate alinarak yapilmalidir. Bu boliim de; laboratuvar hayvan-
larina ilag verme yontemleri ile ilgili bilgiler verilecektir.

2. GENEL BILGILER

2. 1. Deneysel Calismalarda Hayvanlarin Kullanilmasi

Deney hayvanlari tizerinde yapilan ¢aligmalarin modern tibbin gelisme-
sinde gok 6nemli bir yer tutar. Benzer sekilde deney hayvanlarinin aragtiril-
ma, gesitli denemeler yapmak ve 6gretim amaciyla bugiin iginde genis 6l¢ekte
kullanilmast devam etmektedir. Deney hayvanlarinin kullanimi bilimsel ¢alis-
malarda ya da amaci ne olursa olsun gelisi giizel yapilabilecek bir uygulama
degildir. Deney hayvanlar1 kullanimi hipotezi ve amaci bilimsel disiplinlere
gore planlanmig ¢aligmalarda ve temel biyolojik pratiklerde kullanilan hay-
vanlardir. Omurgali ve omurgasiz olmalar1 6nemsiz deney hayvanlari terimi,
tizerinde deney yapilabilen tiim hayvanlari igin kullanilir (Fagen, 1981).

Bazi memeli hayvan tiirlerinden basit omurgali hayvanlara kadar giinii-
miizde bilimsel aragtirmalarda birgok gesitli hayvan tiiriiniin denek olarak
kullanildig1 goriilmektedir. Tlkel bir kag omurgalilarin kullaniminda tercihler
olsa da son yillarda hala en ¢ok kullanilanlar birtakim memeli hayvan tiirle-
ridir. Sigan, fare ve tavsan deneysel ¢aligmalarda hala en fazla tercih edilen
tiirlerdir. Daha az sayida tercih edilenler ise balik, kobay, maymun, hamster
ve domuzdur. Temel biyolojik aragtirmalar, antiserumlar, ilaglar, narkotikler
ve saglhk malzemeleri ile ilgili bir gok sayida biyolojik pratiklerde deney hay-
vanlar1 birden fazla farkli alanlar ve boliimlerde kullanilmakla birlikte en gok
saghk bilimleri ilgili aragtirmalarda kullanilir (Flecknell ve ark., 1990).

1. ilaglarm, molekiillerin veya tirtinlerin etkinliklerinin, emniyetlerinin,
kalitesinin ve yapiminin test edilmesi,

2. Insan, hayvan ve bitkilerdeki hastaliklarin korunma veya hastaliklarin
tanisi ve tedavisi,

3. Insan, hayvan ve bitkilerde fizyolojik sartlarin diizenlenmesi, modifi-
kasyonunun tanimlanmasi ve tanist,

4. Ekolojik ortamin devamhliginin saglanmasi,

Ogretim, alistirma ve yargisal sorusturmada,
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Laboratuvar hayvanlari ile yukarda yazilan hedeflerden bir kaginin yerin-
de olmast durumunda deneysel ¢aligmalar yapilmas: uygun olur.

Bilimsel aragtirmalarin yapilma sebebi insan sagligini koruma veya de-
vamliligini saglamaktr. Deney hayvam kullanilarak yapilan galigmalarda
aragtirmact mecbur kalmadik¢a uygulamadan sakinmal ve deney hayvani
uygulamasi igin kuvvetli, bilimsel deliller ve hipotezler ortaya koymalidir.
Deneysel ¢aligmalarin yapilma zorunlulugundan bagka segeneginin olmadigi
agikga ortaya konulmalidir (Durgut ve ark., 2007; Gad, 2007; Altug ve ark.,
2009).

2.2. Tlag Uygulama Yollart
2.2.1. Agiz yoluyla ilag uygulamasi

Tlag uygulamada yiyecek ve igecekler agiz yoluyla ile oral gavaj mide
sondasiyla gergeklestirilebilir. Normal yiyecek igecekler bazi ilaglar oldukga
lezzetli oldugundan laboratuvar hayvanina kolayca uygulanabilir. Arzulanan
uygulamaya ulagip ulagilmadig: deney hayvanlarinin tiikettigi miktar olgile-
rek verildigi icin rahatca gozetim yapilir. Bu uygulama yonteminde maruz
birakilan dozun 6lgiisii su ve gida alimindaki farkliliklardan etkilenebilir. Oral
gavaj mide sondasi ile tadi hog olmayan maddeler yeterince tiiketilmeseler
bile kolayca uygulanirlar. Oral gavaj ile besleme veya ilag verme yonteminde
ilag direk olarak mideye verilir. Bu metodun aragtirmacilar tarafindan daha
ok tercih edilmesine sebepleri arasinda tecriibeye bagli rahat yapilmasi, ha-
zirlanan ilagin steril olmasina gerek duyulmamast, ilaglarin ¢oziiciiler i¢cinde
uygulanabilmesi ve klinik olarak hayvanda herhangi bir sorun olugturmama-
s1 sayilabilir. Metodun dezavantajlar1 deneyim eksikligine baglh 6zefagusun
hasar gorebilmesi, aspirasyon pnomonisi gibi istenmeyen klinik durumlar
gelisebilir (Worth ve ark., 1963; Bader ,1974; Durgut ve ark., 2007).
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Sekil 1. Rat oral gavaj sondasi ile ilag uygulamasi.
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2.2.2. Damar ici enjeksiyon

Rat ve farelerde intravenoz uygulamalar gogunlukla kuyruk venlerin den
yapilmas1 uygundur. Rat ve farelerde yanal kuyruk veni genglerde rahatga
bulunabilinirken, erigkin hayvanlarda kuyruk derisinin kalinlagmasi keratini-
zasyonun artmast ile bazi durumlarda bulmak zorlagir uygulama zorluguna
sebep olabilir. Uygulamadan 6nce kuyrugun isitilmasi laboratuvar hayvan-
larinda venlerin geniglemesine sebep olacagindan tavsiye edilir. Farelerde
aydimnlatict lambalar tavsiye edilirken, ratlarin kuyruklar1 40-45 ° C’lik sicak
suyla muamele yapilmasi uygulama kolaylig1 sagladigi i¢in tavsiye edilir. Fare
ve ratlarin kuyruklar: yeterince geniglediginde emin olunduktan sonra igle-
min yapilacag tespit alanina taginir. Lateral venlerin biri tiste gelecek sekilde
kuyruk veya deney hayvani hayvan refahi dikkate alinarak dondiiriiliir. Tespit
iglerimi dikkatlice yapildiktan sonra 25-26 G numaralar1 kaniil kullanilarak
45 derecelik ag1 ile kuyruk venasina girilir. Igne ucuna kargt direncin azal-
masinin hissedilmesi ile venin igine girildiginin isareti olup metodun uygun
yapildig: anlagilir. Uygulamadan sonra kaniiliin girdigi yerdeki kanamay1
durdurmak igin pamukla veya gazli bezle bir iki dakika tampon yapilir. Int-
ravenoz ilag uygulamast, talep edilen yogunlukta ve hizlica yapilir uygulama
zorlugu ve tecriibe gerektirmesi dezavantajidir (Durgut ve ark., 2007; Rea-
gan-Shaw ve ark., 2008).

Sekil 3. Rat kuyruk venas1 ilag uygulamasi.
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Sekil 4. Tavsan kulak venasi ila¢ uygulama yontemi.

2.2.3. Deri alt1 yolla ilag verme

Tlag ¢ozeltisi hayvan govdesinin belli basl yerlerine enjekte edildikten
sonra deri altinda bulanan yag ve bag dokuya yayginlasarak ¢abuk bir sekilde
emilir. Cogu deney hayvaninda boyun derisi kullanilir ve biikiimli deri kav-
ranarak uygulama yapilir. Kaniiliin gévdeye duvarlarina paralel kavranarak
uygulama yapilmas1 gerekir. Kaniil ucu deriyi gegtikten sonra deri alt1 yolla
kanil ucu uzunlugu kadar ilerlemeye devam edilir. Subcutan ilag uygulama
yonteminin en 6nemli avantaji yavag yolla emilim gergeklestirilmesidir. Bu
yolla ¢ogu zaman yaglh ¢ozeltilerin emilmesi zor oldugundan tercih edilmez-
ler. Uygulanan teknik oldukga basit olup aragtirmacilar tarafindan oldukga
rahathkla gergeklestirilir. Tahrig edici ilaglar igin dezavantajhdir fazla mik-
tarda ila¢ uygulanabilir (Bader, 1974;Worth ve ark., 1963; Reagan-Shaw ve
ark., 2008).
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Sekil 5. Rat deri alt1 enjeksiyon yontemi.
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2.2.4. Kas ici enjeksiyon

Deney hayvanlarinda intramuskular enjeksiyonlar quadriceps muscularis,
biceps femoris muscularis ve triceps muscularise yapilir. Biceps femoris kasi
deney hayvanlarinda en az agriya ve sikintiya sebep oldugu i¢in en uygun
kastir. Tlag enjeksiyonu kasin en sigkin kismina uygulanarak yapilir. Labota-
tuvar hayvanlarin da quadriceps kasina verilecek ilaglar fazla aciya neden olur.
Enjeksiyon tekniginin agir uygulanmasi ve az oranda likit verilmesi aciy1 nis-
beten azaltabilir. Kas igi enjeksiyonla sulu ¢ozeltilerin emilmesi daha hizli ve
neredeyse tamdir. Yagl ¢ozeltilerin emilmesi oldukga yavastir ve uzun siirer
bu nedenle fazla tercih edilmez (Worth ve ark., 1963; Bader, 1974; Durgut
ve ark., 2007; Reagan-Shaw ve ark., 2008).

Sekil 7. Tavsan kas ici enjeksiyon yontemi.
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Sekil 8. Fare kas ici enjeksiyon yontemi.
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2.2.5. Periton igi enjeksiyon

Rat ve farelerde anatomik olarak peritonun yaygin bir emilim satih1 olug-
turmast ilag ve likitlerin emilmesini hizlandirir. Rat ve fare de periton igi
ila¢ uygulamasindan 6nce deney hayvani boyun ve sirf derisi sikica kavranip
zaptirap altina alindiktan sonra diger elle femur kemigiyle ayni diizlemde
enjektorii karnin sag kismi geri %4 ‘liik tarafindan periton araligina uygulanir.
Periton i¢i uygulamada komplikasyon ¢ok nadir sekillenir. Tekniginin basit,
biiyiik hacimde verilmesi ve emilimin hizli olmasi periton igi ilag enjeksiyo-
nun avantajlaridir. Dezavantajlar1 ise irritan ajanlarin verilmesi igin kullanigh
olmamasidir (Worth ve ark., 1963; Bader, 1974; Durgut ve ark., 2007; Re-
agan-Shaw ve ark., 2008).

Sekil 10. Rat periton ici enjeksiyon yontemi.

-
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Sekil 11. Fare periton igi enjeksiyon yontemi.

2.2.6. Laboratuvar hayvanlarinda kan hacmi ve alinabilecek kan
ornekleri

Laboratuvar hayvanlarindan kan alinarak birgok gesitli bilimsel ¢aligmalar
yapilabilir. Kan alma teknikleriyle ile ilgili birgok uygun yontemler mevcut-
tur. Teknigine uygun alinmayan kan 6rneklerinde hayvanlar strese sokabi-
lir; aragtirma verilerinin sonucu tizerindeki olumsuz etkisi kaginilmazdir. Bu
nedenle kan alma teknigini uygulayan aragtirmacinin, yeterli egitiminin ve
tecriibesinin olmasi gereklidir (Hoff, 2000).

Laboratuvar hayvanlarinda arasinda kan alma igin en uygun anatomik
yerler farkliik gosterir. Tipik olarak kiigiik hayvanlar ylizeysel kan damar-
larindan yoksundur daha derin damarlarda genellikle yag doku tarafindan
gizlenir ve kan almak oldukga zorlagir. Yan saphenous ven ve sefalik ven gibi
gesitli periferik damarlar, bireysel tiirler igin tarif edildigi gibi kiigiik kan 6r-
nekleri i¢in uygun venler olabilir. Jugular veni ¢ogu tiirde daha biiyiik mik-
tarda kan Ornekleri igin kullanilabilir, ancak uygun tutma konumlandirma
stresli olabilir ve sedasyon veya anestezi gerektirebilir. Anatomik olarak tav-
san i¢in en uygun kan alma yeri marjinal kulak venidir (Thrall ve ark., 2004).
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Mevcut kan hacminin sinirli olmasindan dolayr daha kiigiik deney hay-
vanlarindan kan toplanmasi zordur ve 6rnek almak igin kisitlama veya sedas-
yon gerekli oldugundan bazi testlerin sonuglarint degistirebilir. Daha fazla
kan alinmasi gerekli oldugunda kalpten kan alinir. Bu teknik genellikle de-
neyin sonlandirilmasinda deney hayvanlar1 anestezi ile uyutulduktan sonra
uygulanir (Pilny, 2008).

Tek bir 6rnekte giivenli bir sekilde ¢ekilebilen maksimum kan hacmi hi-
povolemik ok ve anemiden kaginmak igin genel bir temel yontem ise hayva-
nin viicut agirhginin yaklagik % 1°1 veya dolagimdaki kan hacminin yaklagik
% 10’ udur. Bu hacim, gogu saglikli hayvanda 24 saat iginde kan bilesenlerini
degistirilecektir, ancak tiim kan bilesenlerinin normal seviyelerine donmesi
2 hafta kadar siirebilir (Thrall ve ark., 2004). Laboratuvar hayvanlarinda
bir standart, haftada alinan kanin toplam kan hacminin % 7,5’ini veya her

2 haftada bir toplam kan hacminin % 10’unu agmamasi gerektigini belirtilir
(McGuill ve ark., 1989).

Tablo 1. Deney hayvanlarinda biyokimyasal parametreler icin aliacak
maximum kan hacimleri, Farkli tiirlerdeki deney hayvanlarinin kan
damari igi kaniilasyonu i¢in kullanilan igne biiyiikleri (Gad, 2007).

Ortalama | Kan 6rnegi |Alinabilecek
... |Kullanimas1 | . . - .
Hayvan |Ergin viicut .. |eriskin kan |i¢in alinacak |en yiiksek
T o Gereken igne . . .
Tirleri  |agirhgi(g) ueu volumii maksimum |kan hacmi
(ml) miktar(ml) |(ml)
Fare 25-40 23-25G 2,5 0,3 1,2
Sigan 300-500 19-21G 30 2,5 12
Tavsan  |2000-6000 |19-21G 250 50 150
Kobay |700-1200 |20-21G 60 5 30
Hamster |85-150 19-23G 9 0.5 3

Tablo 2. Laboratuvar hayvanlarinda verilecek ila¢ dozlar1 ve igne
biiyiikliigii (Durgut ve ark., 2007; Gad, 2007)

Hayvan : o.c : o8 .

Tiirleri Deri alt1 | Kas ici Periton ici Damar ici

Fare 2-3ml 20| 0,05ml 23 2-3ml 21 numara 0,2ml 25
numara numara numara
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Hayvan . 0.6 ey S8 .
Tiirleri Deri alt1 | Kas ici Periton ici Damar ici
S 5-10 ml 20 | 0,3ml 21 5-10ml 21 0,5ml 23
1gan
s numara numara numara numara
30-50ml  |0,5-1ml 20 50-100ml 20 1-5ml 21
Tavsan
20 numara |numara numara numara
5-10 ml 20 | 0,3 ml 21 10-15ml 21 0,5ml 23
Kobay
numara numara numara numara
SONUC

Cagdas tibbin ilerlemesinde hayvanlar {izerinde yapilan deneysel ¢aligma-
larin her zaman 6nemli bir yeri olmustur. Deneysel ¢aligmalar bilimsel amag,
hipotezle ya da her ne sekilde olursa olsun tesadiifi yapilabilecek prosediirler
degildir. Giincel olarak bazi ilkel omurgalilarin kullaniminda artiglar olsa da
halen en fazla tercih edilenler bazi memeli tiirleridir. Kullanimda ise tist grup-
lar1 olugturanlar simiflandirilirsa, en fazla kullanilanlar sigan, fare, tavsan ve
balik orta diizeyde kullanilanlar ise domuz, kobay, hamster ve maymundur.
Deney hayvanlar1 gok ¢esitli alanlarda kullamlmakla birlikte en fazla saghk
bilimleri ilgili aragtirmalarda oldugu gibi agilar, ilaglar ve tibbi malzemelerle
ilgili ok sayida biyolojik testlerde de kullanilir.

Laboratuvar hayvanlarinda ilaglar oral gavaj sondast ile ag1z yolu, damar
ig1, deri alti, kas i¢i ve periton ici yollarla verilebilir. Baz1 6zel ¢aligmalarda
rektum igi ve intraserebrovetrikiiler yollar tercih edilir. Ancak bu yollarla
¢ok az ilag uygulanabilir. Tlaglarin verilis yolu verilecek ilag tiirii, miktari ve
formu ile laboratuvar hayvanlarinin canli agirliklar1 goéz 6niine alinarak ayar-
lanmalidir.

Laboratuvar hayvanlarindan alinabilecek kan 6rnekleri hayvanlarin orta-
lama kan voliimleri dikkate alinarak, uygun igne ucu kullanilarak hayvan
tiirlerine gore anatomik olarak en uygun bolgeden alinmalidir.

Laboratuvar hayvanlarina ilag verilmesi diisiik dozlarda yavag ve uygun
igne ucu veya kaniil kullanilarak yapilir. Kas i¢i uygulama fazla tercih edilmez
fakat tavsan igin en uygun yontem kas i¢i uygulamadir. Fare ve rat i¢in en
uygun ilag uygulamasi periton igidir. Periton igi ilag enjeksiyonun avantajlart
teknigin basit, nisbeten biiylik hacimde verilmesi, emilimin hizli ve irritan
olmamasidir.
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Bolum 6

Turkiye’de Diyabet Tedavisinde Kullanilan Bazi
Bitkiler

Lale Duysak!

Ozet

Diyabet, diinya gapinda yarim milyardan fazla insani etkileyen kronik bir
hastaliktir. Yapilan aragtirmalara gore hastaliga maruz kalan insan sayist her
gecen giin ciddi sayida artig gostermektedir. Hastaligin yayginlig1 nedeniyle
aragtirmacilar agisindan konu dikkat ¢ekicidir. Diyabet tedavisinde kullanilan
insiilin ve antidiyabetik ilaglarin yan etkilerinden dolayr birgok alternatif
tedavi yontemi aranmaktadir. Bu nedenle, bitkilerin diyabet tedavisinde
kullanilmas: ve bu yolla elde edilecek yeni ilaglarin gelistirilmesi hastaligin
tedavisi agisindan ¢ok 6nemlidir. Insanlarin geleneksel yontemlerle diyabet
tedavisi i¢in kullandiklar1 birgok bitki bulunmaktadir. Bu yonde yapilan
gesitli aragtirmalarin sonuglari arasinda bazi bitkisel uygulamalarin kan sekeri
seviyesini kontrol altinda tuttugu, bazi bitkisel uygulamalarin ise diyabetik
komplikasyonlar: rahatlattig1 ya da 6nledigi tespit edilmigtir. Bu gelismeler
sonrasinda hastah@in bitkisel {irlinlerle tedavisi, diinyada ve iilkemizde
tamamlayici bir tedavi yontemi olarak tercih edilmektedir.

Tiirkiye’de diyabet tedavisinde ve takviye edici tedavi olarak kullanilan birgok
bitki bulunmaktadir. Bu ¢aliyma, Tiirkiye’de diyabet tedavisinde siklikla
kullanilan zeytin, targin, ¢orek otu, gemen otu, sogan ve sarimsak bitkileri ile
yapilan diyabet ¢aligmalarini igermektedir.

Diyabetin Tanimi1 ve Prevalansi

Diyabet, hiperglisemi ile kendini gosteren kronik metabolik bir hastaliktir ve
Diabetes mellitus olarak adlandirilmaktadir. Bu hastaligin ortaya ¢ikmasi bir-
¢ok nedene baglanabilmektedir. Hastaligin, diinyada yarim milyardan fazla
insani etkiledigi belirtilmektedir. Yapilan aragtirma bulgularina gore hastaliga
maruz kalan insan sayis1 her gegen giin ciddi sayida artiglar gostermektedir.
Hastaligin yayginhgi nedeniyle konu dikkat ¢ekilmesi gereken bir noktada
konumlanmaktadir. [1]

1  Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Biyokimya Anabilim Dali, Igozcu@atauni.edu.tr,
Orcid: 0000-0001-7872-3880
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2000’li yilarin bagindan bu yana diinya genelinde diyabet hastaligi ve
bu hastaligin insan yagamina olan olumsuz etkilerini asgari seviyede tutma-
y1 ve iyilestirmeyi amaglayan ¢aliymalar yiiriitiilmektedir. Bu ¢aligmalarda,
hastaligin teghis ve tedavisine yonelik bulgulara yer verilmekte, istatistiksel
verileri igeren atlaslarin hazirlanmasina kaynak teskil etmektedir. Bu alanda
verileri igeren ve Uluslararasi Diyabet Federasyonu (UDF) tarafindan hazir-
lanan 2021 yili Diyabet Atlasrna gore, 2021 yilinda diinya genelinde DM
hasta sayisinin 537 milyon oldugu belirtilmistir. Bu sayinin 2030 yilinda 643
milyona, 2043 yilinda ise 783 milyona ulasacagi 6ngoriilmiistiir. Verilerde
ongoriilen tarih araliklarindaki diinya niifus artig hizimin % 20 oldugu var-
sayilmig, buna kargin diyabetli insan sayisinin ise % 46 oraninda artig goste-
rebilecegi kaydedilmigtir. [2]

Hastaligin etkiledigi insan sayisinin bu denli biiyiik olmasi ve hasta say1-
sinda beklenen biiytik olgekli artiglar, konuyu dikkat gekici bir hale getirmis-
tir. Bu alana yonelik galigmalarda hasta sayis1 ile dogru orantili olarak her ge-
gen giin artmaktadir. Bu aragtirmalarin birgogu hastaligin teshis ve tedavisini
hedeflerken, ote yandan tedaviyi miimkiin kilacak yeni ilag aragtirmalar1 da
stirdiiriilmektedir. Hastahigin tedavisine yonelik kullanilan ve kimyasal ola-
rak hazirlanan ilaglarin yan etkileri nedeniyle alternatif arayiglar, ¢aligmalar:
dogal bitkilere yoneltmistir. Halk arasinda diyabet hastaligina 1yi geldigi yo-
niinde yaygin kanaat uyandirmug olan birgok bitki tiirii de bu amagla incele-
me konusu yapilmugtir.

Bitkilerin diyabet tedavisinde kullanilmasi ve bu yolla elde edilecek yeni
ilaglarin geligtirilmesi ¢aligmalar1 20. yiizyithn ilk geyreginde baglamistir.
[3] Diinyanin pek g¢ok yerinde farkli bitkiler, diyabetin tedavisi igin gele-
neksel yontemlerde kullanilmaktadir. Bu tedavi yontemlerinde kullanilan
bitki gesitleri aragtirmacilarin dikkatini gekmekte ve Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) tarafindan bu alandaki ¢aligmalar desteklemektedir. Diyabet tedavisi
igin modern tipta insiilin ve antidiyabetikler kullanilmasina ragmen 6zellikle
gelismekte olan iilkelerde bu ilaglarin temini, muhafazas: ve kullanim so-
runlari gibi gesitlik nedenlerden kaynaklanan alternatif arayiglar, galigmalari;
yeni, dogal veya sentetik antidiyabetik ilaglarla tedaviye yonelmistir. [4] Gii-
niimiizde 400°den fazla bitki ve 120°den fazla dogal kaynakl: iirtiniin yani
sira birgok vitamin ve mineral diyabet hastalarina yonelik tedavilerde des-
tekleyici unsurlar olarak 6ne gikmaktadir. Ulkemizde de bolgesel farkliliklar
sergilemekle birlikte diyabet tedavisini amaglayan geleneksel bitki tedavileri-
ne bagvuruldugu bilinmektedir. Ayrica tibbi bitkilerin hipoglisemik etkileri
lizerine aragtirmalar yapilmaktadir. Bu yonde yapilan gesitli aragtirmalarin
sonuglart arasinda bazi bitkisel uygulamalarin kan sekeri seviyesini kontrol



Mebhmet Biricik - Ustiin Ybmaz | 79

altinda tuttugu, bazi bitkisel uygulamalarin ise diyabetik komplikasyonlar:
rahatlattig1 ya da onledigi goriilmiistiir. [5]

Bu ¢alismalardan elde edilen olumlu sonuglar, yeni aragtirmalarda bitkisel
uygulamalara yonelmede motivasyon kaynagi olusturmustur. Bu geligme-
ler sonrasinda hastaigin bitkisel {irtinlerle tedavisi, diinyada ve iilkemizde
tamamlayic1 bir tedavi yontemi olarak tercih edilmektedir. Belirtilen sebep-
lerle bu ¢aligmada, Tiirkiye’de diyabet tedavisinde siklikla kullanilan zeytin,
targin, ¢orek otu, ¢gemen otu, sogan ve sarimsak bitkileri ile yapilan diyabet
caligmalarina yer verilmigtir.

Diyabet Tedavisinde Kullanilan Baz: Bitkiler

Zeytin (Olea europaen 1.)

Diinyada genis yayilim gosteren, Oleaceae familyasina ait bir bitkidir.[6]
Zeytinin ihtiva ettigi oleuropeinin maddesinin diyabetik etki sagladig tespit
edilmigtir. [7] Zeytin yaprag: kullananlarda, instilin salinimini arttirip, insi-
linin periferde geri aliniminin artmasina neden olabilecegi bildirilmistir.[8]

Yapilan bir ¢aligmada, alloksan ile indiiklenen diyabetik tavsanlarda ok-
sidatif stres ve hiperglisemiyi azaltmada oleuropein takviyesinin 6énemi de-
gerlendirilmistir. Yapilan deney sonucunda, diyabetik tavsanlarin 20 mg/kg
oleuropein ile 16 haftalik tedavisi sonucunda, kan glukoz seviyesinde anlamli
bir azalma gozlenmesine ragmen kontrol grubundaki diyabetli tavsanlarda
boyle bir azalma gozlemlenmemistir.[9] Aggiil ve ark. yapmug olduklar ¢a-
lismada, Artvin ilinin, Yusufeli ilgesinden topladiklar1 zeytin yapraklarinin
etil alkol ektresinin streptozotosin (STZ) ile indiiklenen diyabetik ve saglikli
kontrol sigan gruplarinda antidiyabetik etkileri aragtirilmig, zeytin yapragi
etil alkol ekstresinin (0,25 ve 0,5 g/kg) 14 giin oral yol ile verilmesiyle diya-
betik gruplarda kan glukoz seviyerlerinin 6nemli derecede diistiigii gozlem-
lenmistir.[10] Yapilan bir bagka galigmada, zeytin (Olea europaen 1..) yaprak-
larinin alkol ekstresi 0.10, 0.25 ve 0.50 g/kg dozda 14 giin boyunca siganlara
uygulanmig ve antidiyabetik etkisi normal ve streptozotosin ile indiiklenen
diyabetik sicanlarda aragtirilmigtir. Deney sonucunda sigalarin serum instilin
seviyesinde artig goriiliirken, serum glukoz, AST, ALT degerlerinde diigiis
tespit edilmistir. Sonug olarak zeytin yapraginin alkol ekstresinin antidiyabe-
tik olarak standart glibenklamid’ten daha etkili oldugu tespit edilmistir.[11]
Diger bir gahymada, STZ ile diyabet olugturulan siganlarda zeytin yapragi
ekstresinin glukoz metabolizmasinda etkili olan karaciger enzimleri tizerine
etkisi incelenmis, STZ ile olugturulan deneysel diyabet modelinde siganlarda
glukoz metabolizmast ile iligkili enzimlerin seviyesinde degisiklikler meyda-
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na getirdigi belirlenmigtir. Zeytin yaprag: ekstresinin uygulanmasi sonucun-
da, diyabetik gruplardaki enzim seviyelerini kontrol grubundaki siganlarin
enzim seviyesine yaklagtirdig1 ve diyabette iyilesme sagladiginin séylenebile-
cegi belirtilmistir. Ayrica zeytin yapragi ekstresinin 6nceden alinmasinin da
hem kan gekerinin dengede tutulmasinda hem de karaciger enzim seviyeleri
i¢in olumlu sonuglar doguracag diigiintilmektedir.[12]

Zeytin yapragi ekstresi kullaniminda kan basing degerini diistiren ilaglarin
etkisini artirabilecegi igin dikkatli kullanilmasi gerekmektedir. Eger antidiya-
betik ilag kullaniliyorsa, antidiyabetik ilaglarla etkilesip kan glukoz seviyesini
daha ¢ok degistireceginden dikkatli kullanilmast gerekir. [6]

Tarcin (Cinnamomum spp. )

Tarqin defnegiller familyasindan, aromatik kokulu bir agag tiiriidiir. [6]
Targin, antidiyabetik etkisini gosterirken, glikojen sentaz aktivitesini yiiksel-
tip, insiilin reseptorlerini aktiflegtirerek etki gosterir. [13, 14] Targin {izerine
yapilan doz ¢alismalarindan elde edilen verilere gore hipoglisemik etkinin
goriilebilmesi igin giinliik en az 1 g toz tar¢inin kullanilmasi 6nerilmektedir.
[3]

Yapilan bir derleme galiymada, Tip 2 diabetes mellitusta glisemik kontro-
lii iyilestirmek igin tamamlayici ve alternatif tip miidahalelerini destekleyen
klinik kanitlar1 gbzden gegirmek istenmig ve 1966 yilindan 2008 yilina kadar
sadece klinik insan deneyleri aragtirilmigtir. Sonucunda ise targinin kan glu-
koz seviyesini diigiirdiigli ancak HbAlc seviyelerinde bir degisiklik yaratma-
digini belirlemislerdir. [13]

Bu derlemeden 4 yil sonra, sadece tip 2 diyabetik hastalarini kapsayan
bagka bir derleme ¢aligmasi yapilmigtir. Tar¢inin 4-16 hafta siire ile 120 mg
- 6 g arasinda degisen degisik dozlarda kullanilmig ve sonug olarak, 3- 6 g
arasindaki dozlarin kullamldigi ¢aligmalarda aghik kan glukoz diizeylerinde
saptanan azalmanin daha fazla oldugu belirlenmigtir. HbAlc seviyelerinde
ise ortalama %0.49 oraninda diigiis oldugu tespit edilmistir. [15] Yapilan
bir ¢aligmada, farkli miktarlarda tiiketilen targinin saghkli yetiskin bireylerde
kan gekeri ve lipidleri {izerine etkisi aragtirilmugtir. Giinde 1 gr ve 3 gr targin
titketen bireylerin tiiketime baglamadan once, 20.giin ve 40.giin ortalama
aclik kan gekeri Ol¢limleri arasinda istatistiksel agidan fark anlamli bulun-
mamugtir. Ancak, giinde 6 gr targin tiiketen bireylerin ortalama aghk kan
sekeri Ol¢timleri arasinda farkin anlamli oldugu tespit edilnistir. Giinde 1g,
3 gr ve 6 gr targin tiiketen bireylerin tiiketime baglamadan 6nce, 20.giin ve
40.glin ortalama tokluk kan sekeri Olgiimleri arasindan istatistiksel agidan
farkin anlaml oldugu tespit edilmistir.[16, 17] Yapilan in-vivo ¢aligmalar
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sonucunda, targinin ana maddelerinden olan sinnamaldehitin ve targinin
doza bagiml olarak glukoz seviyesinin kontroliinii saglayabilecegi tespit
edilmigtir. [18, 19] Yapilan klinik bir ¢aligmada, giinde 1, 3 veya 6 g targin
aliminin, tip 2 diyabetli kigilerde serum glukozunu, trigliseridi, LDL koles-
terolii ve toplam kolesterolii azalttigini gostermekte ve targinin insanlarin di-
yetine dahil edilmesini 6nermektedir.[20] 15 polikistik ovaryum sendromlu
kadin ile yapilan bir ¢aligmada; giinliik targin ekstresi (1 g/giin) ve plaseboyu
8 hafta boyunca hastalara uygulamiglardir. Caligma sonucunda targin ekstresi
verilen hasta grubunda insiilin direncinde belirgin bir diigme tespit edilmis-
tir. [21]

Corek otu (Nigella sativa L.)

Dogal olarak yetisen ve yaygin bir sekilde kiiltiirii yapilan Ranunculaceae
familyasina ait bir bitkidir. Farmakolojik olarak ugucu yagdaki aktif antidiya-
betik etkili bilesenleri timokinon, ditimokinon, timohidrokinon, timol’diir.
[6]

Yapilan ¢aligmada ¢orek otunun ham sulu ekstraktininin bagirsak glukoz
emilimi tizerine etkileri in vitro kisa- dolagim akim teknigi kullamilarak ve in
vivo OGTT kullanilarak aragtirilmugtir. 6 haftalik Nigella sativa tedavisinden
sonra (2 g/(kg giin)) ve metformin (300 mg/(kg giin)) ile kargilagtiriimistur.
Nigella sativa tedavisi, glikoz toleransini metformin kadar verimli bir sekilde
tyilestirmistir. Nigella sativa ve metformin de herhangi bir toksik etki gos-
termeden viicut agirhgint azaltmistir. Bu galiyma sonucunda, ¢orek otunun

geleneksel olarak diyabet hastalarinin diyetlerinde kullanmas: tavsiye edile-
bilmektedir.[22].

Diger bir ¢aligmada, oral hipoglisemik ilaglar alan tip 2 diyabetus mellitus
hastalarina ¢orek otunun uzun siireli (bir yildan fazla) kullanimi sonucun-
da glukoz diisiiriicii etkisini ve bu tiir hastalarin redoks durumu tizerindeki
etkisini aragtirmak igin yapilmigtir. Caligmanin sonunda ¢orek otu verilen
grupta, tiim tedavi siiresi boyunca insiilin direnci anlaml olarak diigiikken,
B-hiicre aktivitesi baglangi¢ degerlerinden anlamli derecede yiiksek oldugu
tespit edildi. [23] Bir galiymada, farkli ¢orek otu tohum 6zlerinin insiilin
salgilanmasi {izerindeki etkisini aragtirmak igin yapilmis ve tohumun farkl
fraksiyonlar1 hazirlanmigtir. Calisma sonucunda, yagsiz tam ekstraktin ve ba-
zik alt fraksiyonun inkiibasyon ortaminda adaciklardan insiilin salgilanmasi-
n1 artirdigini belirlemislerdir. Asidik ve notral alt fraksiyonlar konusunda ise
bu bu etkinin daha yiiksek konsantrasyonlarinda (5 mg/ml) ortaya ¢iktigini
tespit edilmigtir. [24] Yiiriitiilen bir galiymada, deneysel olarak indiiklenmig
diyabetik tavsanlarda Nigella sativa’nin lipit peroksidasyonu azaltip, antioksi-
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dan savunma sistemini arttirip arttirmadigini ve ayrica lipit peroksidasyonun
neden oldugu karaciger hasarini 6nleyip 6nlemedigini aragtirmak istemigler-
dir. Corek otunun tohum ekstreleri alloksana bagli diyabetik tavsanlara oral
yoldan 2 ay siireyle verilmis ve deney sonucunda kontrol gruplarina kiyasla
kan geker seviyelerinin diistiigii gozlemlenmigtir. [25] Yapilan bir galigma-
da, ¢orek otu tohumlarinin etanol ekstresinin pankreatik beta hiicre kiiltiiri,
iskelet kas hiicreleri ve yag hiicreleri iizerindeki antidiyabetik etkileri incelen-
mig, ¢aligma sonunda antihiperglisemik etki gosterdigi tespit edilmistir.[26]

2002 yilinda yapilan bir galiymada, ¢orek otu yaginin hamsterlarda STZ
ve nikotinamide bagli DM iizerine olasi insiilinotropik 6zelliklerini arastir-
mak igin tasarlamuglardir. Corek otu yagr ile oral tedavi, diyabetin baglama-
sindan 4 hafta sonra baglamigtir. Corek otu yag: ile 4 haftalik tedaviden
sonra kan glukoz seviyesinde 6nemli bir azalma ve serum insiilin seviyesinde
ise 6bnemli bir artma gozlemlenmistir. [27]

Cemen otu (Trigonella foenum-graecum L.)

Baklagiller (Fabaceae) familyasina ait bir otsu bitki tiirtidiir. [28] Cemen
otu, karbonhidrat emilimini yavaglatarak mide bogalmasini geciktirir, lifli
yapisindan dolayr glukoz taginmasini inhibe etmektedir. Hipoglisemik etkili
oldugu da bazi hayvan deneyleriyle ispatlanmugtir. [3, 29]

Yapilan bir meta-analiz galigmasinda, ¢emen otu tohumun diyabet iize-
rine etkisi aragtirdmigtir. Caligma farkli dozlarda kullanilan ¢emen otunun
aghk kan glukoz diizeylerinde ve HbAlc diizeylerinde anlamh azalmaya
neden oldugu saptanmugtir. [30] Yapilan bir ¢aligmada, alloksanla diyabet
olusturulmus kopeklere gemen otunun yagsiz tohumu (giinliik doz 1,5-2 g/
kg) verilmig ve sonug olarak saglikli gruba kiyasla gemen otunun tokluk kan
sekerini diiglirdiigti gozlemlenmistir. [31] Bagka bir ¢aligmada, alloksanla in-
diiklenen diyabetik farelerde 2 ve 8 g/kg oral olarak alinan ¢emen otu bitki
ekstresinin, doza bagiml olarak kan glukoz seviyesinde diisiise neden ol-
mugtur. [32] Diger bir ¢aligmada; insiilin kullanan diyabetli bireylere giinde
2 kez 50 g yagsiz ¢emen otu tozu, insiilin kullanmayan diyabetli bireylere
ise 15 g ogiitiilmiis cemen otu tohumuyla birlikte su verilmistir. Insiilin
kullanan bireylerde kan gekerinin sabitlenmesinde 6énemli 6lglide azalma ve
glukoz tolerans test sonuglarinda geligme gozlemlenmigtir. Bununla birlikte
24 saatlik idrar glukoz bosaltiminda % 54 oraninda azalma, LDL ve VLDL
kolesterol ayrica trigliserit degerlerinde olduk¢a azalmalar belirlenmistir.
Insiilin kullanmayan bireylerde tokluk kan sekeri seviyesini 6nemli olgiide
azalttigy tespit edilmistir. [31] Klinik bir ¢ahiymada, Tip 1 ve Tip 2 diyabet

hastalarinin beslenmesinde ¢emen otunun rolii incelenmigtir. Tip 2 diyabet
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hastast olan 21 kisiden 17’sinde, 15 g ogiitiilmiis gemen otu verilmesinin
ardindan yemekten 2 saat sonra serum glukoz seviyelerinde ortalama 30 mg/
dL diisiis gozlemlenmistir. [33] Gergeklestirilen bir diger ¢aliymada, 15 giin
boyunca, 25 gr ¢emen igeren veya igermeyen diyetler, ¢apraz bir tasarimda
her biri insiiline bagimli olmayan 10 diyabet hastasina rastgele verilmistir.
Her ¢aligma periyodunun sonunda yapilan intravenoz glukoz tolerans testi,
diyetteki gemenin plazma glukoz egrisi altindaki alani, yarilanma omriinii
onemli olglide azalttigin1 ve metabolik klirens oranini arttirdigini goster-
migtir. Ayrica eritrosit insiilin reseptorlerini arttirmigtir. Bu sonuglar, gemen
otunun, glukoz toleransinda bir iyilesmeye katkida bulunan periferik glukoz
kullanimini iyilegtirebilecegini gostermektedir. [34] Tip 1 diyabetli 10 hasta
tizerinde 10 giin siiren bir ¢aliymada, hastalara giinliik 2 kez 50 g saponozit
ve yaglarindan arindirilmig gemen tohumu verilmis ve siire sonunda yapilan
OGTT testi sonuglarina gore aglik kan glukoz seviyelerinde anlamli diigiis
gozlemlenmistir. [35]

Sogan (Allium cepa L.)

Sogan, zambakgiller (Liliaceae) familyasindandir. [28] Insiilin salgilan-
masini artirarak, indirgenmesini ise yavaglatarak antidiyabetik etki goster-
mektedir.[29]

Soganin eterde ¢oziinen fraksiyonunun 0.25 mg/kg oral olarak normal
tavsanlara uygulanmasi sonucunda kan gekerini diigiirdiigii ve giiglii antiok-
sidan aktivite sergiledigi gozlemlenmistir. [36] Yapilan bir ¢alismada, oral
glukoz tolerans testinin uygulandig1 tavsanlar iizerinde 2 g/kg dozda sogan
kullaniminin hipoglisemik aktivite olusturdugu tespit edilmistir. [37] STZ
ile indiiklenen diyabetik siganlarda, dondurularak kurutulmug sogan tozu-
nun (%3) bir diyetle uzun siireli uygulanmas: sonucunda, anti-hiperglise-
mik, hipolipidemik ve antioksidan aktiviteyi artirdig: tespit edilmistir. [38]
Alloksan ile indiiklenen diyabetik siganlara 4 hafta boyunca 0.4g/100g sogan
suyu verilmig, deney sonucunda siganlarda anti-hiperglisemik ve antioksidan
etki gostermis oldugu ve ayrica alloksanin neden oldugu hepatik ve renal
hasar1 onardig1 belirlenmigtir.[39] Yapilan bir ¢alijmada, 45 giin boyunca
alloksanla olugturulan diyabetli farelere 200 mg/kg uygulamasi sonucunda,
kan glukoz seviyesini dengede tuttugu belirlenmistir. [40, 41] Basit oral doz
olan 50 g sogan suyu verilmesinin de diyabetli hastalarin yemek sonras1 glu-
koz seviyelerini 6nemli diizeyde dengede tuttugu tespit edilmistir. [32, 42]
Yapilan bir bagka ¢aliymada, uzun siire sogan igeren bir diyetin uygulanmasi
sonucunda diyabetik siganlarda hipoglisemik ve antioksidan etki ortaya ¢ik-
t1g1 belirlenmigtir. [43] Bir bagka aragtirmada da; etanol, petrol eteri, kloro-
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tform, asetonlu sogan ekstraktlar: kullanilmug ve tiim ekstraktlarin antidiyabe-
tik-benzer aktiviteye sahip olduklar1 goriilmiigtiir. [44] STZ ile diyabetli hale
getirilen fareler iizerinde soganin antidiyabetik etkilerinin aragtirildigi bagka
bir galigmada, sogan tozu takviyeli diyetle beslenen farelerin kan glikoz se-
viyeleri, kontrol diyeti ile beslenen farelere gore daha diisiik diizeyde kaldig:
tespit edilmigtir. [45]

Sarimsak (Allium sativum L.)

Tiirkiye de dahil pek gok iilkede kiiltiirii yapilan sarimsak Liliaceae famil-
yasina aittir.[6] Pankreatik beta hiicrelerinden insiilin salimmini artirmasiyla
antidiyabetik etki gosterir.[ 32] Tedavi i¢in, giinliik taze sarimsagin 2.5 g, kuru
halde ise 2 g/giin dozda alinabilecegi belirtilmistir. [6] Sarimsagin igerdigi
kiikiirtlii bilesikler ile hipoglisemik aktivite gosterdigi belirlenmistir.[46]

Yapilan bir deneyde, 2 ay siire siikrozla beslenen tavsanlara oral yol ile sulu
homojen sarimsak (10 ml/kg/giin) uygulamasi sonucunda, siikroz kontrol
grubuna kiyasla, aglik kan glikozu seviyelerinin 6nemli 6l¢iide azaldig: tespit
edilmigtir.[32] Sarimsakta bulunan allisin bilesiklerinin 6nemli diizeyde kan
sekerini diigiirme 6zelligine sahip oldugu bulunmustur. Kiikiirt igeren biles-
kelerinden bazilarinin ise seker metabolizmasini diizenleme 6zelligi gosterir.
Sarimsak, normal diizeydeki kan gekerini diigtirticii bir etki gostermedigi igin
hem yiiksek hem de diigiik kan sekerine sahip bireylerde 6nemli etkisi bulun-
maktadir. [47] Kiikiirt igeren S-alil sistein siilfoksit (SACS), allisin ve sarim-
sak yaginin oncii maddesidir. [48] Diyabette yapilan deneysel ¢aligmalarla
SACS’1n yararh etkileri gosterilmigtir. [48, 49] Yapilan bir bagka deneyde,
alloksanla indiiklenen diyabetik tavsanlarda 0,25 mg/kg dozda oral alinan
sarimsagin etanol, petrol eteri ve etil asetat ekstrelerinin antihiperglisemik
aktivitesi arastirtlmigtir. Diyabetli tavsanlarda gesitli sarimsak ekstrelerinin
trettigi hipoglisemik etkilerin, tolbutamid tarafindan tiretilenlere benzer ol-
dugu tespit edilmistir. Sarimsagin etil alkol, petrol ve etil eter 6zleri, alloksan
diyabetik tavsanlarda standart doz tolbutamid ile kargilagtirildiginda %64.5,
%61.0 ve %82.5 hipoglisemik aktivite gosterdigi bildirilmistir. Sarimsaktan
elde edilen etil eter ekstraktinin ise maksimum hipoglisemik aktivite iireten
en giiglii ve aktif madde oldugu bulunmugtur.[50] Siganlar tizerinde yapi-
lan farkh ¢aligmalarda sarimsagin serum glukoz diizeyini diigtirdiigii, insiilin
konsantrasyonunu arttirdig1 belirlenmistir. [51, 52] Bir diger ¢alismada,
STZ ile diyabet olugturulmusg siganlara giinliik oral olarak sarimsak ekstresi
(100 mg/kg) verilmesi sonucunda, siganlarin plazma insiilin seviyesinde ar-
tig, plazma glukoz seviyelerinde ise diiglis meydana gelmektedir. Bu ¢aliyma
sonunda, sarimsagin diyabetik kardiyovaskiiler komplikasyonlar1 6nlemek
amactyla kullanilabilecegi de belirtilmigtir. [53]
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Ozet

ilerleyen teknoloji modern tibbin geligimine katkida bulunsa da, son
donemde diinya ile paralel olarak iilkemizde de alternatif tedaviler popiilerlik
kazanmaktadir. Ozellikle agrist ve kronik hastaligi olan hastalar legal ya da
illegal yollardan alternatif tedavileri tercih etmektedirler. Rehabilitasyon
kavramu fiziksel, sosyal, psikolojik ve sosyal parametrelere sahip genig bir alan
oldugu i¢in zaman kavramui da tedavi modalitelerine alternatif tip kavraminin
eklenebilecegi bazi saglik profesyonellerince tartigilmaktadir. Tedaviye farklh
agilardan bakan alternatif tip uygulamalari, fizyoterapi ve rehabilitasyon gibi
¢ok genis bir galisma perspektifi tagiyan uzmanlik alanlarindan terapistler
tarafindan tercih edilebilmektedir. Bu boliimde en sik tercih edilen alternatif
tedavilerden; batida gelistirilen baglica tedavi yontemlerinden homeopatik tip
ve naturopatik tip ile beraber batili olmayan kiiltiirlerde tercih edilen Hint
kokenli ayurveda ve geleneksel Cin tibbr irdelenmistir. Bireylerin kiiltiirleri ile
uyumlu olmasi, diigiik maliyeti, daha ulagilabilir olmasi, girigimsel olmamasi
veya daha az girigimsel olmasi ve bazi hastaliklarin tedavisinde umut olarak
goriilmesi alternatif tedavinin tercih edilme nedenlerindendir. Bu tedavileri
alaninda uzman kisilerin yapmasi gerektigi unutulmamalidir.

Son zamanlarda daha sik ismini duymaya bagladigimiz alternatif tip terimi,
genel olarak ana akim biyomedikal tedavi yaklagimlarindan sayilmayan ve
saghk profesyonellerince fazla kullanilmayan veya 6nerilmeyen ¢ok cesitli
tedavileri ve uygulamalarini ifade etmektedir. Bu anlamda bu tedavi yakla-
simlar1, normatif bir sosyal siireg araciligiyla bir alternatif olarak tanimlanir.
Eger bir tedavi teknigi belirli bir iilke veya kiiltiirdeki hakim biyomedikal

1 Ogr Gor. Dr., Mugla Sitki Kogman Universitesi, Fethiye Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu
/ Saglik Bakim Hizmetleri Boliimii / Yagh Bakimi Programi, ismailuysal@mu.edu.tr , Orcid:
0000-0001-9821-2180

2 Dr. Ogr. Uyesi, Ondokuz Mayis Universitesi, Saghk Bilimleri Fakiiltesi/Fizyoterapi ve
Rehabilitasyon Boliimii, bircan.yucekaya@omu.edu.tr, Orcid: 0000-0002-2015-2744
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tedavi uygulayicilar: tarafindan kabul edilip uygulanirsa, bu yaklagim o top-
lumda “konvansiyonel” olarak kabul edilir; kabul edilmez ve uygulanmaz ise
“alternatif » tedavi olarak kabul edilir. Ornegin bitkisel tedaviler gibi ABD’de
alternatif olarak kabul edilen bazi tedaviler birgok Avrupa iilkesinde ana akim
tip pratiginin bir pargasidir. Bu yaklagima gore; Biofeedback gibi Fizyoterapi
ve Rehabilitasyonda (FTR) rutin olarak kullanilan bazi tedaviler, daha genig
saghk grubu tarafindan hala alternatif tedaviler arasinda kabul edilebilmek-
tedir (1).

Ozellikle agr1 durumlarinda daha sik tercih edilen alternatif tip teriminin
One stirdiigii en az iki bagka anlam vardir: (a) Hepsi olmasa da ¢ogu “alter-
natif” terapi, altta yatan bir eylem modelini veya viicudun fiziksel dogasinin
altini gizer ve insan viicudunun fizyolojisi ve anatomisi ile madde ve enerji-
nin dogas1 hakkindaki standart batili bilimsel anlayigtan tamamen farklidir.
Sonug olarak, Bat1 bilimsel diisiincesiyle tutarli bir temel modele veya agik
bir etki mekanizmasina sahip olmayan bu teknikler, ¢ogu zaman sadece hu-
rafe olarak reddedilebilir. (b) Alternatif terimi siklikla geleneksel tibbi tedavi
yerine bir teknige atifta bulunmak igin kullanilir. Bu nedenle tamamlayict
tip terimi, tibbi bir sorunun tedavisinde hem geleneksel hem de geleneksel
olmayan bir¢ok tedavinin birbirini tamamlamak tizere birlikte kullanilabile-
cegi fikrini cagristirdigy i¢in popiiler hale gelmistir. Tamamlayici ve alternatif
tip (TAT) ve geleneksel olmayan tedaviler, tilkemizde ana akim tipta yaygin
olarak kullanilmayan uygulamalara ve terapilere atifta bulunmak igin birbiri-
nin yerine kullanilacaktir. Bagka bir terim olan biitiinlestirici (integratif) tip,
geleneksel tip pratigine TAT felsefelerinin/modalitelerinin dahil edilmesini

ifade eder(1,2).

Ikinci Diinya Savagr'ndan sonra, FTRnin ayirt edici alani, ana akim tib-
bin kas-iskelet sistemi ve merkezi sinir sistemlerinde yaralanan hastalar i¢in
yeterli bakim ve tedavi saglamadig1 gercegine yanit olarak geligmistir. Oncii
kitab1 “The Knife Is Not Enough™da Dr Henry H. Kessler, giiniimiizde ta-
mamlayici ve alternatif tedaviler olarak adlandirilan tedaviye duyulan ihtiyaci
savunmugtur. Multidisipliner yaklagimina yalnizca fiziksel ve diyet miidaha-
lelerini dahil etmekle kalmamuis, ayn1 zamanda maneviyatin gifada oynadigi
kritik rolii de kabul etmistir. Bu yaklagim, FTR igin TAT” ler diger saglhk
alanlarindan daha fazla agiklikla belirtilmistir (2).

Bahsedilecek olan TAT alanindaki genig tedavi yelpazesi nedeniyle, bu
boliim oncelikle yaygin kas-iskelet sistemi ve norolojik durumlara uygula-
nanlara odaklanacaktir. Bu boliimiin amaglar1 sunlardir: (a) konu ortaya ¢ik-
uginda fizyoterapistin bunlar1 hastalarla bilgili bir gekilde tartigabilmesi igin
rehabilitasyon hastalart tarafindan kullanilabilecek baglica alternatif tedavi-
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lere kisa bir girig saglamak; (b) boyle bir ¢alismaya konu olan teknikler igin
daha yaygin olarak kargilagilan baz1 geleneksel olmayan tedavilerin etkinligi
ve gilivenligi ile ilgili aragtirma durumunun 6zetlerini saglamak. Teknigin
belirtilmesi, bir tavsiye veya, etkinlik ve giivenlik aragtirma kanitlarinin her-
hangi bir onayini tegkil etmemektedir.

Rehabilitasyon siirecinde uygulanan gegitli tamamlayici ve alternatif tek-
nikler rehabilitasyon programinin diizenlenmesine yardimcr olmaktadir. Bu
teknikler, tim TAT tedavilerinin bir alt kiimesini temsil eder. Biz bu boliim-
de Alternatif tibbi sistemler, Geleneksel yerli sistemler, Geleneksel olmayan
Bati sistemlerinden bahsedecegiz.

Tablo 1: Ulusal Tamamlayici ve Alternatif Tip Merkezi (National Center
for Complementary and Alternative Medicine) (NCCAM) tarafindan
kullanilan sistem

Tamamlayici ve Alternatif Tip
Kategorileri

1)Alternatif tibbi sistemler .
Ayurveda tibbi, Kizilderili tibb,

Geleneksel yerli sistemler geleneksel Cin tibb1, Homeopati,

] . |naturopati, antroposofik tip vb.
Geleneksel olmayan Bat1 sistemleri

Meditasyon, hipnoz, biofeedback,
2) Zihin-beden miidahaleleri destek gruplari, miizik terapi, sanat
Akil yontemleri te“rapi, Blfoga, tai chi, Felc'l?lkrjais
yontemi, Alexander teknigi, Pilates
Viicut/hareket yontemleri yontemi, beden-zihin merkezi, dans

terapisi vb.

3) Biyolojik temelli terapiler

. . . Ginkgo biloba ekstresi, ates otu
Otlar, fi kviyeler, d ’ ’
ar,. 1 roterapy, takviyeier, diyet Dogu bitkileri, CoQ10, glukozamin/
tedavisi e - .
kondroitin gibi bitki tedavi yontemleri

Vitaminler ve takviyeler

Osteopati, kayropraktik, Isve¢ temelli
4) Manipiilatif ve viicut temelli yontemler, shiatsu, refleksoloji,
yontemler kraniyosakral terapi, polarite terapisi,

yapisal entegrasyon (Rolfing) vb.
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5)Enerji terapileri . .
Trager terapisi Dua, terapotik dokunusg,
Biyoalan terapileri qigong, polarite, jin shin jyutsu, reiki,

Elektriksel ve manyetik stimiilasyonun

Biyoelektromanyetik tabanl terapotik kullanmy

terapiler

TIBBI UYGULAMALARDA ALTERNATIF SISTEMLER

Alternatif tedavi sistemleri genellikle, farkli yontemleri igeren ve gele-
neksel tibbi modellere kargilik gelen veya gelmeyen, altta yatan bir iyilesme
stireci modeline dayanan bir dizi uygulama ve iyilestirmeyi saglamaya ¢ali-
sir. Alternatif tip, hem eski kiiltiirlerden (Ayurveda veya Hindistan’dan tip
gelenegi; Cin tibb1 ve Kizilderili tedavi yontemleri) hem de Kuzey Amerika
ve Avrupa kiiltiirlerinden (naturopatik tip ve homeopati) temel alan uygu-
lamalar1 igerir. Her sistem, altta yatan saglik teorileriyle iliskili ¢ok sayida
modalite igerir. Ornegin, Ayurveda bitkisel ilag, masaj, biyoenerji iyilestirme,
meditasyon ve hareket terapisi (yoga) uygulamalarini igerir ve natiiropat ho-
meopati, beslenme ve bitki bilimi kullanabilir. Konuyu basitlestirmek igin,
tilkemizdeki FTR uygulamasiyla en ilgili olan ve yaygin olarak kullanilan be-
lirli tedavi tekniklerine odaklanacagiz. Spesifik teknikleri tek tek irdelenirken,
bu sistemlerin gogunun temeli olan biitiinciil yaklagim goz ard: edilebilir(3).

Cin Tibb1

Cin tibbr 3.000 yildan daha eskidir ve fizyolojik igleyisi destekleyen vital
bir yagam giiciiniin (qi) oldugu teorisine dayanir. Qi, viicutta longitudinal
uzanan ve meridyen ad1 verilen 12 ift yonlii yolak veya kanalda yogunlas-
mugtir. Saglik, gi’nin bol ve uyumlu bir gekilde aktig1 durumdur ve hastaligin
bu enerjinin uygun olmayan miktar1 veya dagilimindan kaynaklandigina ina-
nilir (3). Bat1 tibb1 agisindan bu meridyenlerin bilinen herhangi bir anato-
mik veya fizyolojik sisteme kargilik geldigi gosterilememistir. Akupunktur,
anormal enerji akigini diizenlemek i¢in bu meridyenler boyunca cilt altina
belirli akupunktur noktalarina ince ignelerin saplanmasidir. Alternatif Tibbi
Sistemler baghg altindaki tiim modaliteler arasinda akupunktur, FTRde en
yaygin kullanilanidir. Bir hareket terapisi olan T ai chi, Cin bitki bilimi ve
bir enerji terapisi olan qigong, bu konsepte dayalidir ve ayr1 alternatif tip
boliimlerde siniflandirilmislardir(4).

Akupunkturun FTRde ¢ok sayida uygulamasi vardir. Akut ve kronik
kas-iskelet sistemi ve norolojik problemlerde etkilidir. Igneler hem lokal ola-
rak problemin anatomik yerinin yakinina hem de viicudun diger bolgelerine
yerlestirilir. Bir akupunktur seansi, muayene ve igneleme dahil olmak {izere
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30 ila 60 dakika siirer. Gereken seans sayisi, hastaligin yogunlugu ve kronik-
liginin yani sira hastanin yag1 ve genel saghigina baghdir. Geng ve saglikli bir
bireyde akut sirt spazmu igin bir ila iki seans yeterli olabilirken; seans sayisi
yagl bir bireyde serebrovaskiiler olaya bagli uzun siireli devam eden lomber
spinal stenoz veya hemiplejide, en iyi sonuglari elde etmek igin farkl siklikta
20’ye kadar uzayabilir(5).

Pratikte akupunktur, osteoartrit, lomber spinal stenoz, gerilim bas ag-
rilar1, kas ve bag burkulmalari, karpal tiinel sendromu, lateral epikondilit,
inme sonras1 motor iyilesme, norojenik agri, omurilik yaralanmasini takiben
bagirsak ve mesane disfonksiyonu dahil olmak iizere bir¢ok durumu tedavi
etmek igin kullamlir. Baz1 uygulamalar klinik ¢aligmalarla desteklenmektedir.
Laboratuvar ¢aligmalar1 akupunkturun endorfin, serotonerjik ve hormonal
mekanizmalarla ¢aligtigin1 gostermistir (4,5). Hayvan modellerinin kullamil-
dig1 aragtirmalar, elektroakupunktur uygulanan farelerin, tedavi uygulanma-
yan gruba kiyasla rejenerasyon oraninda %14 ila %30’luk bir artigla, kop-
muyg siyatik sinir dokusunda spontan filizlenme sergiledigini bildirmistir (6).
Birkag akupunktur noktas: tetik noktalara, sinir ¢ikig ve giris noktalarina ve
sinir pleksisine yakindir. Yine de, heniiz kesfedilmemis baska norohiimoral
veya anatomik iligkilerin olduguna dair kanitlar mevcuttur (7). Caligmalar
akupunkturun osteoartrit (8), inme (9,10,11), omurilik yaralanmas1 sonrasi
norojenik agr1 (12), norojenik mesane (13), lateral epikondilit, bagimhlik,
bag agrisi, tenis¢i dirsegi, fibromiyalji, miyofasyal agri, bel agrist ve karpal
tiinel sendromu (4) tedavilerinde kullanilabilecegini belirtmektedir.

Akupunktur genellikle giivenli bulunmugtur. Nadir gortilen komplikas-
yonlar lisanslt uygulayicilar kullanilarak en aza indirilebilir (14). Bir ¢aligma,
omurilik yaralanmali hastalarda akupunktur uygulanirken kan basincinin
izlenmesi gerektigini soylemektedir Genel olarak, akupunktur, FTR orta-
minda yardimei bir tedavi yontemi olarak kullanilabilmektedir. Akupresiir,
meridyenler ve akupunktur noktalar1 kavramina dayal bir tekniktir, ancak
akupunktur noktasina igne sokmak yerine basing uygulanir. Uygulamada,
akupresiir akupunkturun daha zayif bir gekli olarak kabul edilebilir. Reha-
bilitasyon siirecini gelistirmek igin hastalara ev egzersiz programlarinin bir
pargasi olarak akupresiir noktalarina basing uygulama verilebilir(15).

Homeopati

Homeopati, bir hastaligin semptomlarini viicudun homeostazi yeniden
kazanma girigimlerinin bir yansimasi olarak goren Alman doktor Samuel
Hahnemann tarafindan gelistirilen teshis ve tedavi sistemidir. “Bu semptom-
lar1 yeterince yorumlanabildiginde, viicudun homeostatik mekanizmalarini
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hastalig1 iyilestirmeye yonlendirebilecegini” varsaymigti. Hahnemann, sag-
likli bir kigiye kiigiik bir test dozunda biyolojik bir madde verildiginde, 6n-
goriilebilir bir dizi belirti ve semptom ortaya ¢ikardigini kesfetti. Yiizlerce
madde bu gekilde test edildi (buna “kanitlama” denir) ve Homeopatik Mate-
ria Medica’da tanimlandi. Homeopatik teori, bu maddenin seyreltik bir mik-
tarinin viicudun dogustan gelen iyilestirme mekanizmalarini dengeye yon-
lendirmeye yardimci olacagini belirtir. Bir hasta hastalandiginda semptomlar
kaydedilir ve saglikli bir insanda benzer semptomlara neden olan materyalle
yakindan eglestirilir. Homoeopat, homeopatik bir tedavi regetesi yazmak igin
bu bilgiyi gegmis tibbi ve sosyal gegmis ve muayene ile birlestirir. Homeo-
patide ilaglarin regetelenmesi; hastanin zihinsel/duygusal modeli, genel sag-
lik diizeyi ve belirli fiziksel 6zelliklerinin tiimii dikkate alindigindan oldukga
bireysellestirilmigtir. Altta yatan teori, ¢oziimiin viicudu homeostaziye geri
dondiirmeye yardimer olacagidir (16). Su anda Almanya, Fransa ve Biiyiik
Britanya’daki doktorlarin %25 ila %401 homeopati kullanmakta veya has-
talar1 homeopatik tedavi igin sevk etmektedir (17,18,19). Homeopati, FTR
alaninda akupunkturdan ¢ok daha az siklikla kullanilmaktadir.

Mevcut cift-kor, plasebo-kontrollii yontemleri kullanan homeopati aras-
tirmalar1 oldukga zordur. Ayni allopatik tantya sahip iki hasta, hasta homeo-
patik agidan incelendiginde tamamen farkli iki semptom kompleksine sahip
olabilir. Sonug olarak, ayni alopatik taniya sahip iki hastaya iki farkli home-
opatik ilag regete edilebilir. Bununla birlikte, hafif travmatik beyin hasarinin
(TBI) (20) ve baz1 kas-iskelet sorunlarinin (21,22,23) tedavisinde yararlt
oldugu gosterilmistir. Homeopatide 107 klinik ¢aligmanin bir meta-analizi,
%77’sinin sonugta Oonemli bir fark gosterdigini belirtmigtir (24).

Ayurveda

Hindistan’a 6zgii dogal sifa sistemi olan Ayurveda, “yasam bilimi” ola-
rak terciime edilir. Ayurveda’nin temel ilkeleri, enerji ve maddenin birbirine
doniistiirtilebilirligini ve tiim yagamin birbirine bagli olmasint igerir. Ayur-
veda, FTR alan1 gibi (fiziksel, duygusal, zihinsel ve ruhsal agidan) hastalik
ve gifanin her seviyede meydana geldigini 6gretir. Evrendeki her geyin, beg
element olan toprak, hava, su, ates ve uzayin degisen oranlarina sahip oldu-
guna inamilir. Ayurveda’ya gore, bu elementler, islevsel olarak doshalar olarak
siniflandirilan tipler halinde gruplandirilmig, degisen oranlarda insanlarda da
bulunur. Bu oranlar, bireyin prakritisini veya bireysel yapisini olugturur ve
her bireyin zihinsel ve fiziksel yapisin1 belirler. Doshalarda bir dengesizlik
oldugunda hastaligin ortaya ¢iktig diisiiniilmektedir. Her dosha, dengesizlik
sirasinda ortaya ¢itkan semptomlara ve hastaliklara sahiptir. Tedaviler yapisal
tipe gore bireysellestirilir ve gifali bitkiler, yoga duruglari, diyet, pranayama



Ismail Uysal - Bircan Yiicekaya | 95

veya nefes alma teknikleri, arinma teknikleri, meditasyon ve mantralari igerir
(25). Ayurveda, tilkemizde popiilerlik kazanmaya yeni bagliyor ve bu neden-
le heniiz FTR ortamina tam olarak entegre degildir. Bununla birlikte, Ayur-
vedik uygulayicilarin kullandig bir arag olan yoga daha sik kullanilmaktadir.

Natiiropati

Natiiropati, hasta egitimi ve kiginin saglig i¢in sorumluluk kabulii yoluy-
la sagligin korunmasina ve hastaliklarin 6nlenmesine vurgu yapan bir sistem-
dir. Natiiropatik tiptaki gesitli tedavilerin altinda yatan, doganin iyilestirici
giicline ve viicudun dogustan gelen zekasina olan inangtir. Natiiropatik dok-
torlar tip bilimlerinde ve bitki bilimi, beslenme, homeopati ve akupunktur
gibi disiplinlerin kombinasyonlarinda egitilirler. Natiiropatik bir doktor ND
derecesine sahiptir ve dort yillik bir egitimi vardir, ardindan bir stajyerlik ya-
par. Natiiropatik doktorlar bazi eyaletlerde ve illerde lisanshdir ve bazilarinin
uygulama kapsamui sinirlr ilag regetelerini igerir (26).
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Bolum 8

Preterm Eylemin Biyobelirtegleri

Ozgiir Sahin’

Dilara Sarikaya Kurt?

Ozet

Bu boliim, preterm eylemin (PE) tarusinda ve ongoriilmesinde kullanilan
biyobelirteglere odaklanmaktadir. Preterm eylem , kompleks bir durum olup,
tarkl etyolojilere sahip olmasmna ragmen, sonugta uterus kontraktilitesinin,
servikal degisikliklerin ve membran riiptiiriiniin neden oldugu erken dogumla
sonuglanir. Preterm eylemde dogru tani ve 6ngorii, uygun miidahalelerin
uygulanmasint saglar. Bu boliimde PE 6ngoriilmesinde kullanilan servikal
sivi, amniyotik sivi veya maternal serumdaki biyobelirtegler hakkinda bilgi
verilmektedir. Fetal fibronektin (fFN) gibi belirli biyobelirteglerin kullanimi1
vurgulanmaktadir. fEN, servikovajinal stvida bulunan bir protein olup, erken
dogum tehdidi olan kadinlarda servikovajinal sivida bulunmasi preterm
dogum riskini artirabilir. Ancak, fFN sonuglar1 tek bagina yararh degildir
ve diger biyobelirteglerin de arastirilmasi gerekmektedir. Bu metin, PE ’nin
ongoriilmesinde farklt biyobelirteglerin aragtirilmasi ve birlegtirilmesinin
gerekliligine de dikkat gekmektedir.

Ikinci trimesterde yapilan amniyosentezlerin, PE riski agisindan &nemli
biyobelirtegler saglayabilecegi diisiiniilmektedir. Diigiikamniyotik sivi glukozu
ve yiiksek IL-6 seviyeleri, erken dogum riski ile iligkilendirilirken, maternal
serum ferritin seviyeleri artmakta, serum albumin seviyeleri azalmaktadir.
Ayrica, amniyotik sivi ve servikovajinal sividaki yiiksek IL-1f seviyeleri, PE
igin bir belirleyici olarak 6nesiiriilmiistiir. Amniyotik sividaki VEGF ve PGF
seviyeleri artarken, sFlt-1 seviyeleri azalmaktadir. Notrofil elastaz seviyeleri,
acil serklaj sonrast PE riskini tahmin etmek i¢in kullanilabilir. Son olarak,
amniyotik sividaki IL-8 ve Annexin-A2 seviyelerinin bir kombinasyonu,
preterm erken membran riiptiirii ile birlikte veya olmadan PE gelisimini
ongormek igin kullanilabilir.
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Orcid: 0000 0002 5443 5080

2 Etik Sehir Hastanesi-Kadin Hastaliklart Ve Dogum Klinigi, dilarasarikaya30@gmail.com,
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Preterm dogum riskinin belirlenmesi igin kullanilabilecek bazi maternal
serum biyobelirtegleri ile ilgili galigmalar hala devam etmekte olup, iligkisi
saptanan biyobelirtegler sunlardir:

Maternal serum calponinl, preterm dogum yapacak kadinlarda yiiksek
bulunmugtur.

Maternal serum alfa fetoprotein (AFP) / amniyotik sivi AFP orani, intrauterin
biiyiime geriligi ve PE i¢in bir belirteg olabilir.

Maternal serumda progesterone induced blocking factor (PIBF), PE 6ncesi
donemde anlaml olarak daha diigiik bulunmustur.

Preterm dogum vyapan kadinlarda maternal trombosit sayist yiiksek
bulunmustur.

25-34 haftalarda Olglilen maternal tiikiiriik estriol, preterm dogum
yapmayacak kadinlar1 belirlemede kullanilabilir.

Ayrica, erken miidahalelerin PE riskini azaltabilecegi, gebeligin erken
doneminde risk faktorlerinin tamimlanmasinin 6nemli oldugu ve PE ‘nin
goklu etiyolojik yolaklarin neden oldugu karmagik bir durum oldugu
vurgulanmaktadir. Caligmalarin sonuglarindaki degiskenligin farkli galigma
tasarimlarindan ve ¢aligma popiilasyonundaki gesitlilikten kaynaklanabilecegi
ve bir biyobelirtecin etkinligini dogrulamak igin biiyiik bir 6rneklem iizerinde
¢alismamin gerektigi belirtilmektedir.

GIRIS

Spontan preterm eylem, g¢ok faktorlii bir etyolojiye sahip kompleks bir
durumdur. Bununla birlikte patofizyoloji farkli olsa da, 37 hafta 6ncesinde
progresif uterus kontraktilitesinin, servikal degisikliklerin ve membran riip-

tiiriiniin nihai ortak sonucu aynidir ve bu nedenle “Preterm Eylem” olarak
adlandirilir

Preterm eylemdeki hastalarin dogru bir gekilde tanimlanmasi, neona-
tal sonucu iyilegtirebilecek miidahalelerin uygun gekilde uygulanmasina
izin verir. Antenatal kortikosteroid tedavisi, erken baglayan neonatal grup
B streptokok enfeksiyonuna kargi antibiyotik profilaksisi, magnezyum siil-
fat noroproteksiyon ve annenin uygun seviyede yeni dogan bakimi olan bir
tesise nakli (gerekirse) onemlidir. Gebelikte preterm eylem en yaygin has-
taneye yatis nedenlerinden biri olmasina ragmen, sadece erken kasilmalar1
olan hastalara gore belirlenmesi hatali bir se¢imdir.Kasiimalar1 olan ancak
erken dogum eyleminde olmayan hastalarin da dogru bir gekilde tanimlan-
mas1 ayni derecede 6nemlidir. Dogru bir tani ile erken dogum eyleminden
stiphelenilen ancak tokolitik tedavi almadan daha sonra miadinda dogum ya-
pan hastalarin yaklasik yiizde 50’sinde gereksiz ve maliyetli miidahalelerden
kaginilmasi saglanir [2] .
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Spontan preterm dogum ve preterm eylem (PE) etiyolojisi ok faktorlii
oldugundan[3] ; genetik yatkinlik, inflamasyon/enfeksiyon, alerji, uterin
gerilme, vaskiiler bozukluklar ve stres ile ilgili olarak, belirli bir gebelik haf-
tasinda tek bir biyobelirteg testinin kesin prediktif test olarak ortaya ¢ikmasi
olast degildir. Bu baglamda , farkli gebelik yaslarinda farkli biyobelirtegleri
aragtirmak ve bunlari, tek tek ya da yerine gore kombinasyon halinde, spon-
tan preterm doguma yol agan PE ‘nin 6ngoriisii igin daha faydah olabilecek

sekilde birlestirmek gerekli olacaktir [4].

Her boliimden klinisyenler, temel bilim adamlar1 ve alandaki diger uz-
manlar tarafindan yapilan ¢aligmalar ve ¢aligmalardaki teknolojilerin potan-
siyelini, fizibilitesini, kapasitesini vurgulamak ve onceliklendirmek PE ile
spontan preterm dogumun 6ngoriisiinde genel bir bakig saglar [4]. Boli-
miimiizde PE’ nin ongoriisiinde faydali olabilecek biyobelirteglerdeki son
gelismeleri 6zetlemeyi hedefliyoruz.

1. Servikal siv1

Fetal Fibronektin

1980’lerin ortalarinda kesfedilen [5,6] Fetal fibronektin(fFN), desidu-
al-koryonik arayiizde bulunan bir hiicre dig1 matriks proteinidir. Subklinik
enfeksiyon veya inflamasyon, abrupsiyon veya uterin kontraksiyonlar nede-
niyle bu arayiiziin bozulmas1 fFN’yi servikovajinal sekresyonlara salar, bu da
spontan preterm dogumu 6ngormek i¢in bir belirte¢ olarak kullaniminin
temelidir [7] .

Normalde 22. gebelik haftasindan 6nce servikovajinal sivilarda bulunur,
ancak 24. ve 34. gebelik haftalar1 arasinda servikovajinal sivida bulunmasi
PE igin bir risk oldugunu gosterir. Sistematik bir derlemede, fetal fibronek-
tinin spontan PE’yi 6ngdrmedeki dogrulugunun degigken olmasina ragmen,
testten sonraki 7-10 giin iginde ileri servikal dilatasyon olmaksizin erken do-
gum tehdidi olan kadinlarda erken dogumu 6ngormede daha dogru oldu-
gunu bildirdi [8].

Ancak, fFN sonuglar1 tek bagina yararli degildir [ 9,10 ]. Erken dogum
tehdidi olan toplam 546 hastanin fFN sonuglar1 ¢ift kor 6 randomize ¢a-
lismanin sistematik bir derlemesinde, klinisyenlerin fFN'e iligkin sonuglar
gebelerin hastaneye yatig oranlarimi (risk oran1 [RR] 1,06 , %95 GA 0.79-
1.43) veya erken dogum <34 hafta (RR 1.09, %95 GA 0.54-2.18) oran-
larin1 azaltmadi [ 11 ]. Tokolitik ve betametazon kullanimi, dogumdaki ge-
belik yas1, respiratuvar distress sendromu orani ve yenidogan yogun bakim
tinitesinde yatig giin sayisi her iki grup i¢in benzerdi [ 9]. Beklenmeyen bir
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diger bulgu, rapor edilen grupta maliyetlerin daha yiiksek olmasiydi, bu da
hekimlerin negatif sonuglara gore pozitif test sonuglarina daha fazla 6nem
verdiklerini ve bunun da saglik hizmetlerinden yararlanmada genel bir artiga
yol agtigini gosteriyor. Derleme, yaklagimimiz olan hem fFN hem de sonog-
rafik servikal uzunlugun kullanimini igeren yaklagimi digladi. Yerine servikal
uzunlugu 20 ila 30 mm olan hastalarda fFN’ nin  segici olarak alinmasiyla
sinirlandirdi[ 12].

Kalitatif fFN — Kalitatif fEN sonuglar1 pozitif veya negatif olarak
rapor edilir. Pozitif bir fFN testi , gebeligin 22+0 ve 34+6 haftalar1 ara-
sinda membranlari intakt , servikal dilatasyonu <3 c¢m olan ve bariz vajinal
kanamasi olmayan hastalarda servikovajinal sivida =50 ng/mL tEN konsant-
rasyonu anlamina gelir. Pozitif bir fFN sonucu, yedi giin iginde artan erken
dogum riski ile iligkilidir.

Preterm eylem belirtileri ve semptomlar: olan hastalarda, preterm dogu-
mu tahmin etmek igin servikovajinal fEN’yi degerlendiren bes randomize
caliymanin ve 15 tanisal test dogruluk ¢aligmasinin sistematik bir derlemesi,

bulgular1 agagidaki sekilde rapor etmigtir [13] :

* Testten sonraki 7 ila 10 giin iginde dogum — Duyarlilik ve 6zgiilliik
sirasiyla ytizde 76,7 ve 82,7

*  Dogum (<34 gebelik haftas1) — Duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla yiiz-
de 69,1 ve yiizde 84,4

¢ Dogum (<37 gebelik haftas1) — Duyarlilik ve 6zgiilliik sirasiyla yiiz-
de 60,8 ve yiizde 82,3

Pozitif ve negatif prediktif degerler, popiilasyondaki erken dogum preva-
lansina baghdir [14].

Son 24 saat iginde koitus, ejakiilat, ok kanl bir 6rnek veya djjital servikal
muayene nedeniyle yanhs pozitif sonuglar ortaya ¢ikabilir [15-17]. Teorik
olarak, TVUS incelemesi yanlig bir pozitif sonuca neden olabilir, ancak bir
caliymada baglangigta fEN testi negatif olan 25 hastanin hepsinde ultrason
sonrasi ikinci fFN testi yine negatif sonuglandi [ 18]. Kayganlagtiricilar, ilag-
lar veya dug gibi intravajinal maddelerin uygulanmasi testi etkileyebilir [19].

Kantitatif fEN — fFN ‘nin kantitatif 6l¢iimiiniin, 50 ng/mL egik kulla-
nan kalitatif test kullanimina kiyasla 6ngorii degerini iyilestirdigi goriilmek-
tedir [20-22]. Semptomatik hastalarda, prospektif ¢ift kor bir ¢aliymada 10,
50, 200 ve 500 ng/mLlik fEN esiklerinin 14 giin iginde erken dogum igin
pozitif prediktif degerleri sirasiyla yiizde 11, 20, 37 ve 46 idi [20 |. 34 haf-
tadan kiigiik preterm dogum igin, ayni egikler i¢in pozitif prediktif degerler
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sirastyla yiizde 19, 32, 61 ve 75 idi. fFN ‘nin kantitatif 6lgiimii igin araglar
tilkemizde ticari olarak mevcut degildir.

Semptomatik hastalarda kantitatif fFN testi ve servikal uzunluk olgiimii-
niin kombinasyonu prediktif degeri artirir [23]. Kantitatif fFN ve servikal
uzunlugu, demografik bilgileri ve obstetrik ge¢misi (6nceki spontan preterm
dogum/preterm prematiir membran riiptiirii veya giipheli preterm eylem)
birlestiren bir algoritma, Avrupa’da tahmin i¢in Prediction of preterm birth
(QUIPP) Uygulamasinin nicel boliimiine dahil edilmigtir.[24-27].

Diger Laboratuvar Testleri

Vajinal veya servikal sekresyonlarda fFN, plasental alfa-mikroglobulin-1
(PAMG-1) [28-30] veya insiilin benzeri biiyiime faktorii baglayict prote-
in-1 (IGFBP-1) [31] gibi fetal membranlar (membranlarin preterm riiptiirii
[PROM] veya dogum) ve artmig preterm dogum riskinin potansiyel belir-
tegleridir. Bu testler tipik olarak EMR tanis1 igin kullanilirken, erken dogum
tahmini igin faydalari; biiyiik veya randomize klinik ¢aligmalarda dogrulan-

mam1§t1r.

Preterm eylem belirtileri ve semptomlart olan 796 hastayi igeren en bii-
yik ¢alismada, yedi giin iginde spontan preterm dogum igin PAMG-1 ve
fEN’nin duyarliliklar sirasiyla yiizde 50 (3/6) ve yiizde 67 (4/6) idi. Ozgiil-
liikler ise sirastyla yiizde 98.4 (619/629) ve yiizde 85.7 (539/629) idi [30].
Zarlar1 bozulmamug, dilatasyonu <3 cm ve servikal uzunlugu 15 ila 30 mm
olan erken dogum eylemindeki hastalarda PAMG-1 ile pIGFBP-1"1 kargilas-
tiran prospektif bir ¢aligmada, her iki test de yedi igindeki dogum igin benzer
duyarliliga sahipti (yiizde 75 ila 85); ancak PAMG-1 daha spesifikti (yiizde
95’ kars1 ytizde 77) [32].

Servikovajinal sividaki IL-6 ve IL-8 seviyeleri; 7 giin iginde PE ile ilis-
kilendirildi ve 6zellikle servikal uzunluk ile birlestirildiginde daha bagarili
oldugu saptandi. IL-8 seviyeleri ve servikal uzunlugun kombinasyonu, 7 giin
iginde PE’yi ongormek igin %92.8’lik bir 6zgiilliige sahipti; ancak nispeten
diigiik duyarlilig (%56.4) klinik kullanimi igin bir sinirlamadir [33].

PE'li hastalarin servikal sivilarinda 6nemli 6lgiide daha yiiksek oranlarda
porzitif olan Insiilin benzeri biiyiime faktorii baglayici protein-1(IGFBP-1)
,PE 6ngoriisiinde bir belirteg olarak ¢aligildi[34]. Serbest ve Total IGFBP-1
ve IL-6’nin {igiinii biyobelirteg olarak igerecek gekilde gelistirilen Premaqu-
ick©, 7 giin iginde PE'yi 6ngormede %87,1 duyarlilik, %92,4 6zgiilliik,
%384,4 Pozitif prediktif deger, %100 negatif prediktif deger ve %95 dogru-
lukla bagarili bir test olarak rapor edildi. [35]. Servikal uzunluk ile birlestiril-
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diginde, 7 giin iginde dogum yapma riski olan kadinlar1 belirlemek igin fetal
fibronektine alternatif olarak Actim Partus testi (IGFBP-1) 6nerildi [36] .
Bagka bir galiyma, IGFBP-1 igin yatak bas: testinin, PE’ yi 6ngormede fetal
tibronektin testinden daha giivenilir oldugunu bildirmistir [37].

Semptomatik kadinlarda PAMG-1, fetal fibronektin ve fosforile (IGF-
BP-1) ‘i kargilagtiran yeni bir meta-analiz, PAMG-1’1 en yiiksek pozitif pre-
diktif degerine ve pozitit olasilik oranina sahipken, negatif prediktif degerin
ti¢ biyobelirteg igin de benzer sekilde yliksek oldugunu izledi| 38].

2. Amniyotik s1ivi

Diigiik amniyotik sivi glukozu , standart endikasyonlar i¢in gebeligin
16-22. haftalarinda amniyosentez yapilan hastalarda erken dogum ile iligkili
bulunmustur [39]. Tkinci trimesterde amniyotik sividaki interlokin-6 (IL-6)
ile dogumdaki gebelik yag1 arasinda negatif korelasyon bulundu [40]. Buna
kargilik, bagka bir prospektif ¢aligma, ikinci trimester amniyotik sivisinda IL-
6, matriks metaloproteinaz-9 (MMP-9), glikoz ve C-reaktif protein (CRD)
agisindan anlaml fark bulmadi [41]. Maternal serum akut faz reaktanlari, er-
ken dogum tehdidi olan kadinlarla saglikli gebeleri kargilastirdiginda, erken
dogum tehdidi olan kadinlarda daha diigiik serum albumin ve daha ytiksek
serum ferritin seviyeleri bildirildi [42]. Amniyosentez yapilan asemptoma-
tik ikinci trimester kadinlarda, hizli yatak bagi matriks metalloproteinaz-8
(MMP-8) testinin spontan preterm dogumlarin yaklagik yarisini ongordiigii
bildirilmistir [43].

Amniyotik sivida 16-19. gebelik haftalarinda damar endotelyal biiyiime
faktorii (VEGF) ve plasental biiylime faktorii (PGF) artmug, ¢oziinebilir
VEGEF reseptorii-1 (sFlt-1) azalmig olup bunlar anjiyogenez ve inflamasyon
egilimini gostermektedir. [44].

Amniyotik sivida ve servikovajinal sivida olasi enfeksiyon veya inflamas-
yon nedeniyle yiiksek interlokin-1f (IL-1B) seviyeleri , PE ‘nin potansiyel
bir belirleyicisi olarak one siirtilmiigtiir. Bununla birlikte, aragtirmalarin kli-
nik uygulamada PE ‘nin 6ngoriilmesinde heniiz aktif bir rolii yoktur ve PE
‘nin 6nlenmesi igin IL-1 odakli klinik tedavilerin kullanimi i¢in daha ileri
caligmalara ihtiyag vardir [45] .

Amniyotik sividaki notrofil elastaz seviyeleri, acil serklajdan sonra PE ‘yi
ongormek igin aragtirildi [46]. Acil serklaj sonrast amniyon sivisinda notrofil
clastaz diizeyleri <180 ng/mL olan hastalarda gebelik siiresinin anlamli ola-
rak daha uzun oldugu bildirilmistir.
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IL-8 ve Annexin-A2 seviyeleri, preterm erken membran riiptiiri
(PPROM) ile birlikte veya olmadan 32 haftadan 6nce geligen PE'de amniyo-
tik stvida Olgiildii; ve amniyotik sivi IL-8 ve Annexin A2 kombinasyonunun
2 hafta i¢inde PE’yi 6ngormek igin %81.25 duyarlihiga, %88.89 ozgiilliige
ve %92.86 pozitif prediktif degere (PPV) sahip oldugu bildirilmistir [47].

3. Maternal Serum Belirtegleri

Maternal serum biyobelirtegler igin yapilan ¢aligmalar halen devam et-
mektedir ve iligkisi saptanan biyobelirtegler ise sunlardir;

Maternal serum calponin 1, 7 hafta i¢inde preterm dogum yapan hasta-
larda anlamli olarak yiiksek bulunmustur [48].

Maternal serum alfa fetoprotein (AFP)/amniyotik sivi AFP oraninin, kii-
ciik 6rneklemli bir ¢aliymada intrauterin biiyiime geriligi ve preterm dogum
igin potansiyel bir belirteg oldugu 6ne siirtilmiistiir [49].

Maternal serumda progesterone induced blocking factor(PIBF), PE ‘den
onceki 5 giin iginde hastalarda anlamli olarak daha diigiik bulunmugtur [50].

Preterm dogum yapan hastalarda maternal trombosit sayis1 anlamli ola-
rak yliksek bulundu; %95.6 duyarhilik ve %87.5 6zgiilliik degeri bildirilmis-
tir [51].

25-34 haftalarda 6lgiilen maternal tiikiirtik estriol, preterm dogum yap-
mayacak kadinlar1 belirlemede %82 negatif prediktif degere sahipti ve bu, PE
‘yi 6nlemek igin gereksiz miidahalelerden kaginmak igin kullanilabilir [52].

4. Molekiiler Teknikler

16-17. gebelik haftalarinda maternal serumda yapilan molekiiler analizde
antioksidan enzimler, saperonlar, hiicre iskeleti proteinleri, hiicre adezyon
molekiilleri ve anjiyogenez, proteoliz, transkripsiyon, gesitli ligandlarin inf-
lamasyonu, baglanmasi ve taginmas ile iligkili proteinlerde bazi degisiklikler
saptandi [53]. Bu, PE’ yi destekleyen degisikliklerin ikinci trimester kadar
erken bagladigi anlamina gelir.

Ayrica, amniyotik sivinin metabolik profilinin, PE riskinin yani sira bron-
kopulmoner displazi gelistirme riski tagiyan fetiislerin belirlenmesine yar-
dimci olabilecegi 6ne stirtilmiistiir [54].

Preterm SAMBA galigmasinin amaci, spontan PE’nin etiyolojisinde altta
yatan hentiz aydinlatilmamig ¢oklu karmagik belirleyicileri aragtirmak igin
¢ok 1rkli popiilasyonlarda metabolomik teknikleri incelemektir [55].
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Plasenta, fetoplasental membranlar ve dokular; gebeligin siirdiiriilmesin-
de, term ve preterm dogumun baslamasinda 6nemli roller oynar [56,57].
Bu durum, fetomaternal patofizyolojiyi belirlemek igin yararli ongoriicii
biyobelirtegler igerebilecekleri hipotezini destekler. Son zamanlarda, fetal
anomalilerin teshisinde anne kanindan izole edilen fetal hiicreleri kullanan
hiicre bazli non-invaziv prenatal test (cbNIPT) yaklagimlar1 benzersiz bilgi-
ler saglamistir[58,59]. Arastirmacilarin, bireysel analizde fetal, plasental ve
fetal membran tiirevlerini belirlemek igin izole hiicrelerin 6zgiilliigiinii dog-
rulamasi gerekir. Bu yaklagim PE’ nin tahminine yeni bir yaklagim sunabilir
ve spontan preterm dogum ve PE igin yeni bir biyobelirte¢ saglayabilir.

Sonug

Maternal risk faktorleri, ultrason belirtegleri ve maternal serum, amni-
yotik siv1 veya servikal sividaki biyobelirtegler gibi PE’ yi 6ngormede etkili
olabilecek birgok bulgu literatiirde tanimlanmugtir [60] . Asemptomatik dii-
stik riskli popiilasyonda PE taramasi i¢in 6nerilen rutin bir yontem yoktur.
Transvajinal ultrason ile servikal uzunlugun 6lgtilmesi, PE oykiisii olan veya
PE tehdidi semptomlar1 olan kadinlarda uygun maliyetli tek yontemdir. An-
cak erken dogum riski belirlense bile gergeklesmesi kesin olarak 6nleneme-
mektedir.

Erken miidahaleler PE riskini azaltmada etkili olabileceginden, gebeligin
erken doneminde risk faktorlerinin tanimlanmasi klinik obstetrik bakimin te-
mel bir bilesenidir[61]. PE’ yi 6nleyecek en iyi stratejiyi degerlendirmek igin
risk faktorlerinin siddetinin farkhlastirilmas: 6nemlidir. PE’nin 6nlenmesi,
bebek ve ¢ocukluk morbidite ve mortalitesini azaltmayr amaglayan 6nemli
bir halk saghg: onceligidir. Bu sonucu incelemedeki en biiyiik zorluklardan
biri, PE’nin ¢oklu etiyolojik yolaklarin neden oldugu karmagik bir durum
olmasidir [62].

Son zamanlarda, yiiksek PE riski olan kadinlarda progesteron, pesser ve
serklajin profilaktik kullaniminin PE insidansini azalttig1 ve neonatal sonug-
lart iyilegtirdigi bildirilmigtir. Bu sonuglar, hamileligin erken déneminde 6n-
leyici stratejiler olugturmak i¢in tahmin modellerinin 6nemini vurgulamak-
tadir. Su anda, PE’ye duyarl kadinlarin erken 6ngoriilmesini saglayan higbir
ara¢ yoktur ve profilaktik tedaviden fayda gorebilecek kadinlari belirlemek
amactyla yeni stratejiler gelistirmek igin daha fazla aragtirmaya ihtiyag vardur.

Cahigmalarin sonuglarindaki degiskenlik, farkli ¢aliyma tasarimlarindan
ve ¢aligma popiilasyonundaki gesitlilikten kaynaklanabilir. Bir biyobelirtegin
etkinligini dogrulamak igin biiyiik bir 6rneklem tizerinde galiyma gereklidir.
PE’ nin tahmini igin standart bir biyobelirte¢ veya kombinasyonu ortaya
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konulabilirse hastane yatig maliyetleri azaltilabilir ve gereksiz tedaviler kisit-

lanabilir.[63]

Ancak daha Once bildirilen tarama testlerinin higbiri ideal tarama testi
kriterlerini kargilamamaktadir. Bu nedenle, yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik ile
preterm eylemi tahmin eden biyobelirteglerin ve diger tarama yontemlerinin
prediktif degerini aragtiran daha iyi tasarlanmis ¢aligmalara ihtiyag duyul-
maktadir.
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Yash Bireylerde Cift Gorevin Mobilizasyon
Uzerindeki Etkileri
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Ozet

Yaglanmayla siirecinde birgok kompleks faktor ile beraber (kronik
hastaliklar, yashiliga bagl normal fizyolojik degisimler vb.) mobilitede diisiis
yaganmaktadir. Giinlilk yasamda mobilite; birgok temel faktor ile (fiziksel
kirllganlik, kuvvet kaybi, diigmeler, aktivite limitasyonu ve azalmig sosyal
katihm diizeyleri vb.) iliskili oldugundan yasam kalitesi ve saglik durumunun
bir gostergesidir. Motor gorev olarak yiiriime ve denge aktiviteleri gilinliik
yagamda pek ¢ok aktivite gergeklestirilirken beraber meydana gelir. Bunun
gibi en az iki aktivitenin aym anda yapilmasina gift gérev yontemi denir ve
biligsel gorev ile motor gorevlerde bu tanimlamaya dahildir. Postiiral kontrolde
biligsel fonksiyonlarin etki diizeyini aragtirmak i¢in bu yontem gelistirilmistir.
Ozellikle 65 yas iizeri bireylerde yashlik siireci meydana gelen problemlerin
artmastyla iki veya daha fazla goérev vererek azalan postural stabilitenin
arttirilmasi hedeflenmektedir. Es zamanli olarak birden fazla gorevi dikkatli
bir sekilde yapabilmek ¢ift gorev yonteminin temel noktasidir. Literatiirde
yaglilarda denge aktivitelerine ek olarak yapilan kognitif aktivitelerin, yalnizca
denge aktivitelerini igeren egzersizlere gore kognitif durumu daha fazla
gelistirdigi gosterilmigtir.

Cift Gorev

Cift gorev kavramu biligsel ve fiziksel etmenler arasindaki iligki olarak tanim-
lanarak bu sistemlerin etkilesimleri ile ortaya gtkmugtir. Birey giinliik yagam-

da birgok aktiviteyi gergeklestirirken, biligsel aktivitelerle fiziksel aktiviteleri
ayni anda gergeklestirmektedir. Bu durum “cift gorev” olarak tanimlanmak-
tadir. Bu gorevler igerisinde biligsel fonksiyonlar (yiiriitiicii fonksiyonlar, dik-

kat, vb.) ve motor hareketler seklinde olabilir (1). Merkezi sinir sistemi ayni
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anda iki gorev meydana gelirken verilen cevabr azaltma veya uzatma seklinde
saglamaktadir. Bu teori “Sise Boynu” teorisi olarak adlandirilmaktadir. Bura-
da islemci gorevlerden birini segerek sadece bir uyarana cevap vermektedir.
Es zamanli iki gorev esnasinda sadece bir goreve yanit verilirken; ilk gorev
yanit1 sonlanana kadar diger goreve verilecek yanit iglemci tarafindan bek-
letilmektedir (2,3). Ornek olarak yaslt cift gorev yapmaya galisirken adim
almaya baglamada gecikme yagsayacaktir. Yiiriime aktivitesi eger ki baglamug
ise yiiriime hizini azaltarak gorevi devam ettirecektir (4,5).

Cift gorev ¢aligmalari, biligsel ve motor iglerin e zamanli devam ettiril-
mesi esasina dayanan bir yontemdir (6). Bu yontemde ilk olarak viicut den-
gesinin statik ya da dinamik olarak saglandig: (yiiriime, ayaga kalkma vb.)
esnada sekonder olarak biligsel veya motor olarak bagka bir gorevin tanimla-
nabilmesidir (7,8). Giinliik yagam aktivitelerinin (GYA) hemen hemen hep-
sinde eg zamanli olarak birden fazla gorevi yerine getirme durumu mevcut-
tur. Bu aktiviteler esnasinda odaklanma ve dikkat birlikte yerine getirilmesi
gereken yiiriitiici fonksiyonlardir (9). Cevreyi gozlemleme, iletisim kurma
ve bir objeyi kaldirip tagima gibi gorevleri yiirtirken ikinci bir gorev olarak
yapabilme yetenegi gok 6nemlidir (6).

Yapilan galigmalar gengler ve yaghlarda yiiriimeyi biligsel fonksiyonlarin
motor fonksiyonlara gore daha ¢ok etkiledigi belirtilmistir (10,11). Sekon-
der bir biligsel gift gorev yaslilarda postiiral instabiliteye neden olmakta ve bu
sebeple adim atma esnasinda harekette yavaglamaya neden oldugunu belirten
caligmalarda mevcuttur. Herhangi bir aktiviteyi gergeklestirirken devam etti-
rilmesi gereken postiiral kontrol ve denge; isitsel, gorsel ve duyusal girdilerin
integrasyonu ile meydana gelir ve gevresel degisimlere de uyumlu olmalidir.
Denge ve postiiriin korunup devam ettirebilmesi yiiksek bir duyu-algi-mo-
tor integrasyonu ile meydana gelir (122).

Yashlar iki gorevi ayni anda yapabilmek i¢in daha fazla proprioseptif, vi-
ziiel girdi ve konsantrasyona ihtiyag¢ duyarlar, bundan dolay1 da yaghlarda
dikkat boliinmesi dengeyi devam ettirmede zorluklara neden olabilir (13,6).
Iste yaghlarda 6zellikle fonksiyonellik, bagimsizlik ve dengeyi olumlu yénde
arttirdigy igin ¢ift gorev ¢aligmalarinin 6nemi artmugtir. Yapilmug ¢aligmalar
biligsel fonksiyonlarin kognitif egitim ve fiziksel aktivite ile gelistirilebile-
cegine deginmiglerdir. Bu durum ozellikle yash popiilasyonda morbidite ve
mortaliteye neden olan diigme riskini azaltabilir. Biligsel ve motor cift gorev
egzersizlerine ornek olarak sarki soyleyerek yiiriiyiig, aritmetik islemler ya-
parken sigramak gibi aktiviteler verilebilir (14).
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Yaslarda Biligsel Fonksiyonlar ve Cift Gorev Arasindaki Iliski

Yaglilik stirecinde merkezi sinir sistemindeki néron sayisindaki azalma
ile beraber korteks, prefrontal kortex, substantia nigra, hipokampiis, kau-
dat ¢ekirdek ve putamen gibi yapilarda atrofi gelisebilmektedir. Bu durumda
dikkat, 6grenme, hafiza gibi kognitif beceriler ve mobilizasyonda sikintilara
yol agabilir (169). Cevreye adaptasyon, planlama, akil yiiriitme gibi yiiksek
tist merkez integrasyonu gerektiren biligsel fonksiyonlarda etkilenebilir (16).

Hafif kognitif bozuklugu olan yaglilarda yiirtime hiz1 kadans, ¢ift destek
stiresi, adim stiresi gibi yliriime parametrelerinde degisimler goriilmiistiir ve
Siireli kalk Yiirii testinde de kotii performans ortaya koyduklar saptanmugtir
(17,18,19). Bu yiiriiyiis parametreleri biligsel bir gorev esnasinda olumsuz
bir sekilde degisebilir. Yaghya yiirtiyiis esnasinda verilen motor gorev adim
uzunlugunda azalmaya yol agabilir. Ayrica gift gorev sirasinda denge ve yiirii-
me aktivitelerindeki degisiklikler bireyin yagadigi kognitif problem ve diigme
korkusu ile de iligkili bulunmugtur (20).

Motor Ogrenme ve Cift Gorev Arasindaki Tliski

Motor 6grenme hareket yeteneginde beceri gerektiren, tecriibe veya pra-
tikle olugan kalict degisimleri igeren bir siire¢ olarak tanimlanmaktadir. Mo-
tor 0grenmenin boyut igerir. Birinci boyutta 6grenme, becerikli hareket igin
yetenegin kazamlmasi durumudur. Tkinci boyutta 6grenme, tecriibe ile olu-
sarak gelisir. Ugiincii boyutta 6grenme kavrami dogrudan élgiilemez, bunun
yerine davranig 6grenmeyle ilgili doniit verir. Dordiincii boyutta 6grenme,
davraniglarda kalici farklihiklar meydana getirdigi igi; kisa siireli degigimler
ogrenme olarak degerlendirilmez (21).

Motor 6grenme konseptinde fonksiyon ve hareket kadar duyular iginde
yeni yontemler gelistirmeyi igerir. Bu ylizden motor 6grenme, motor kont-
rol gibi, algi/kognisyon/hareket siiregleri kompleksinden olugur. Motor 6g-
renme siirecini, bireyin yapacagi gorev ve ¢evresindekilerle etkilesiminden
dolay1 ortaya ¢ikan gorev ¢oziimleri olarak tanimlanabilir. Gorev ¢oziimlersi,
algilama ve hareket igin gelistirilen yeni stratejilerdir. Birey uygulamaya aktif
katilir, uygulama sirasinda anlaml amaglar planlar ve bol tekrarla 6grenme-
nin temelini olugturur. Kisi yeni bir hareket 6grenirken otomatik seviyelere
kadar ilerleyen bir¢ok agamalardan geger (22).

Yash bireylerde ift gorev esnasinda prefrontal korteks aktivitesinin de-
gistigi; dikkatin yonlendirildigi goreve gore yiiriiyiigiin bilesenlerinde de
degisimler oldugu tanimlanmugtir. Yine yagh bireylerde yiiriiyiig esnasinda



118 | Yash Bireylerde Cift Girevin Mobilizasyon Uzerindeki Etleileri

konugma eylemi yiiriime ile ayn1 anda yapilirken, dikkatin konugmaya veril-
digi sirada yiiriiyiis hiz1 ve kadansta olumsuz etkilenme belirlenmistir (23).

Motor 6grenme noral plastisite ile beraber gergeklestigi igin yetiskin bir
bireyin beyninde yeni beceriler 6grenme esnasinda, sinir sisteminin kapasi-
tesinde de olumlu degisimler meydana gelir. Cift gorev ile motor 6grenme
arasinda ki iligki bilim adamlarinin dikkatini ¢ekmig ve ve motor 6grenmeyi
gelistirdigi goriisii benimsenmistir. Yagh birey herhangi bir motor gorevi ger-
geklestirirken verilen zor bir ikinci gorev hareketin hazirlik sathasinda motor
Ogrenmeyi arttirirken, verilen kolay bir ikinci gorev hareketin uygulanmasi
sirastnda motor 6grenmeyi gelistirmigtir. Motor 6grenme i¢in optimal sevi-
yede zorluk derecesine sahip ikinci gorev faydali olabilir (24).

Kognitif Sistem ve Yiiriiyiiste Yasla Iliskili Degisiklikler

Mobilizasyon ve ambulasyon GYA esnasinda dikkati iki ya da daha fazla
goreve odaklayabilmektedir. Yaghlarda yiiriiylis esnasinda verilen 2. gorevin
tonksiyonel kapasiteyi baskiladig, boylelikle yiiriiyiis ya da sekonder gorev-
de problemlere yol agabildigi belirtilmistir. Bu durumum yaghlarin ya bilgi
isleme kapasitesindeki limitasyonlardan kaynaklandig: ya da daha fazla dik-
kat kaynagina ihtiyag duyan herhangi bir gorevi yerine getirirken sinrh ka-
pasiteye sahip olmasindan oldugu diigiiniilmiigtiir. Bu sekilde bir durumun
gelismesi halinde ise iki gorev arasinda dikkati etkili bir gekilde dagitma da
zorluklar yagandig bildirilmigtir (25).

Dengeli Yiiriiyiis ve Cift Gorev Performansinda Yasla Tligkili

Degisiklikler

Eichorn ve ark.(1998) ileri yastaki kigilerin sabit bir hizda yiirtime esna-
sinda ikincil bir gorev yaparken dikkat ile ilgili problemin olup olmadigini
belirlemek igin yash (ortalama yas: 73) ve geng (ortalama yag: 24) bireylerden
istedikleri hizda yiirtirken verilen bir sesli uyarana kargt miimkiin oldugunca
cabuk sozel tepki vermeleri istenmiglerdir. Yaghilarin yiiriiyiig esnasindaki ses
gorevindeki reaksiyon zamani anlamli derecede azalirken, geng bireylerde
bu reaksiyon zamaninda azalmanin goriilmedigi saptanmustir (25,26). Bagka
caligmalar ise kognitif gorev tipinin, yiirlime esnasinda ikili gorev karigiklig:-
nin 6nemli bir belirleyicisi oldugunu belirtmislerdir (26,27).
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Gida Kaynakli Bacillus ceveus Intoksikasyonlari
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Ozet

Gida kaynakli patojen bakteriler arasinda yer alan Bacillus cerveus, 6nemli bir
gida intoksikasyon ve toksi-infeksiyon etkeni olup, basta toprak olmak iizere,
cesitli gevresel kaynaklarda bulunabilmektedir. Sporlu bir bakteri olmas:
ve sporlarimin 1stya direng gostermesi, buzdolabr sicakliginda gelisebilmesi
ve toksin iiretebilmesi nedeniyle gida giivenligi ve halk sagligi agisindan
potansiyel bir tehlike olugturmaktadur.

GIRIS

Diinya genelinde ortaya ¢ikan 200’iin iizerinde hastalik gidalarin kimyasal
maddelerle ya da bakteri, viriis, parazit gibi ¢esitli mikroorganizmalarla kon-
taminasyonu ve kontamine olan gidalarin tiiketilmesi sonucunda meydana
gelmektedir. Bilindigi iizere, gidalarin tiretim, dagitim ve tiiketim zinciri
halkalarinin herhangi birisinde ortaya ¢ikan kontaminasyonlar gida kaynaklt
hastaliklara neden olabilmektedir. Kontaminasyon toprak, su ve hava kirli-
ligi gibi gevresel faktorlerin yani sira, gidalarin uygun olmayan kogullarda
diretimi, muhafaza ve nakliye kosullarindan kaynaklanabilir. Gida kaynakli
hastaliklar ¢ogunlukla gastrointestinal semptomlar ile kendini gostermekle
birlikte, nérolojik, immiinolojik ve ireme sistemi ile ilgili sorunlarin da kay-
nag olabilirler. Bu nedenle, gida kaynakli hastaliklar diyareden kansere kadar
ok gesitli hastalik yelpazesinde degerlendirilmelidir (WHO 2022). Bugiine
kadar gastrointestinal hastaliklarin nedenlerine iliskin gok sayida aragtirma
yapilmasina ragmen, bu hastaliklarin ortaya ¢ikmasinda rol oynayan mikro-
biyal etkenlerle ilgili bilgilerin halen sinurli diizeyde oldugu ve intestinal in-
feksiyon etkenlerinin %50-60 diizeyinde tanimlanamadig: belirtilmektedir
(Tewari ve Abdullah 2015).
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Gida kaynakli patojen bakteriler arasinda yer alan Bacillus cereus, onemli
bir gida intoksikasyon ve toksi-infeksiyon etkeni olup, basta toprak olmak
tizere, gesitli ¢evresel kaynaklarda bulunabilmektedir. Sporlu bir bakteri ol-
mas1 ve sporlarinin 1siya direng gostermesi, buzdolabr sicakliginda geligebil-
mesi ve toksin iiretebilmesi nedeniyle gida giivenligi ve halk saglig1 agisin-
dan potansiyel bir tehlike olugturur (Wijnands ve ark. 2002, Zhang ve ark.
2016). Bununla birlikte, olugturdugu semptomlarin genellikle hafif seyret-
mesi ve kisa siireli olmasit nedeniyle, B. cereus bir gida patojeni olarak yeterin-
ce bnemsenmeyerek, neden oldugu gida infeksiyonlar1 da diigiik diizeylerde
rapor edilmektedir (Eglezos ve ark. 2004, Tewari ve Abdullah 2015).

1. GENEL BILGILER

1.1. Bacillus Genusuna Ait Bakterilerin Genel Ozellikleri

Yapilan filogenetik siiflandirmada, B. cereus, Bacilli siufinin Bacillales
takiminda ve Bacillacene familyasinda yer almaktadir. Bacillaceae familyasi-
na bagl Bacillus genusu ilk defa 1872 yilinda Ferdinand Cohn tarafindan
tanimlanmugtir. Bacillus genusu, dogada her yerde yaygin olarak bulunan he-
terojen bir taksondur (Alina ve ark. 2015). Bacillus genusunda 50°den fazla
bakteri tiirli bulunmakla birlikte, bu genusta yer alan B. cereus grubu (B.
ceveus sensu lato) 21 adet Bacillus tiriinii kapsamaktadir. Bu grupta bulunan
Bacillus cinsi bakteriler, B. albus, B. anthracis, B. bombysepticus, B. cereus, B.
nitvativeducens, B. pacificus, B. paramycoides, B. pavanthracis, B. proteolyticus,
B. pseudomycoides, B. samanii, B. thuringiensis, B. cytotoxicus, B. tropicus, B.
wiedmannii, B. toyonensis, B. gaemokensis, B. luti, B. manliponensis, B. mobilis,
B. mycoides olarak bildirilmistir (Schoch ve ark. 2020).

Bu grupta yer alan B. anthracis, B. cereus, B. thuringiensis, B. mycoides ve
B. pseudomycoides insan ve hayvanlarda hastalik olusturan 6nemli etkenler-
dir. Gida kaynakli infeksiyon ve intoksikasyonlar ile gidalardaki bozulma-
larla iligkilendirilen en 6nemli Bacillus tiirii ise B. cereus’tur. Bu genusa ait
bakteriler genellikle ubiquiter 6zellikte olup, dogada (toz, toprak, hava ve
suda) yaygin olarak bulunabilmekte ve ¢esitli besin maddelerini kullanabi-
len kemoheterotroflardir. Gram pozitif, gomak yapisinda olup, aerob veya
fakiiltatif anaerob olarak gelisme gosterirler. Cogu suslart peritrik flagellalart
ile hareketlidir (Tablo 1) (Alina ve ark. 2015). Genellikle mezofilik olmakla
beraber, tireme sicakligi 4-50 °Cler arasinda olup, tiirlerin igerisinde termo-
til, psikrofil ve psikrotrof 6zellikte suglar da vardir. Mezofilik suglarin tiremesi
i¢in gerekli optimum sicaklik 30-37 °Cler arasinda olmakla birlikte, psikrofil
ve psikrotrof 6zellikteki suglarin maksimum iireme sicakliklar: 37 °C olup,
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10 °C’nin altinda da iireyebilmektedirler (Fernandez ve ark. 1999, Wijnands
ve ark. 2002, Pexara ve Govaris 2010, Col 2014).

Bacillus’lar endospor olustururlar. Endosporlart inaktif yapilar olup, iire-
me Ozelligi gostermezler. Dogada besin olmadan canliigin: sitirdiirebilir ve
agir1 kimyasal ve fiziksel maddelere kars1 direng gosterebilirler. Endosporlar:
hiicre iginde farkli lokasyonlarda bulunabilir. Sporlar hiicre igerisinde mer-
kezde ya da merkeze yakin gekilde konumlanabilir (Kalkan 2006, Alina ve
ark. 2015).

Turnbull ve Kramer (1991)’in yaptiklar1 bir ¢aligmaya gore, spor ve spo-
rangiyumun morfolojik yapilar1 temel alinarak Bacillus tiirleri arasindaki
tarkliliklar ortaya koyulabilmektedir. Bu aragtirmaya gore, Bacillus’lar 3 farkl
gruba ayrilmaktadir (Turnbull ve Kramer 1991). Birinci gruptaki Bacillus’lar
A ve B olarak iki alt gruba ayrilmaktadir. Bu gruplarda sporangia sigmemis,
sporlar1 ugta ya da merkezde konumlanmug, sporlarin sekilleri ise elips veya
silindiriktir. A grubu ile B grubu arasindaki fark, A grubundaki hiicre genis-
liginin < 1 wm, B grubunda ise > 1 um biiytikliigiinde olmasidir. A alt gru-
bunda B. megaterium ve B. cereus; B alt grubunda ise B. subtilis, B. lichenifor-
mis, B. firmus, B. pumilus ve B. coagulans yer alir. Tkinci gruptaki Bacillus’larda
sporangia gigmis, sporlar1 ugta ya da merkezde, sporlarin sekilleri ise elipstir.
Bu grubun Bacillus tiirlerine B. circulans, B. polymyxa, B. steavothermophilus,
B. macerans, B. alvei ve B. brevis 6rnek verilebilir. Uglincii gruptaki Bacil-
lus’larda sporangia gigmis, sporlarin konumu ugta ya da uca yakin, sporlar
ise kiiresel sekillidir. Bu gruba B. sphaericus 6rnek olarak verilebilir (Kalayl
ve Beyath 2003, Kalkan 2000).

Tablo 1. B. cereus'un genel mikrobiyolojik 6zellikleri (Wijnands ve ark.
2002, Kalayli ve Beyatli 2003, Ehling-Schulz ve ark. 2004)

Ozellik Bacillus ceveus
30 °C’de tireme +
Hareketlilik (35 °C’de) +
Anaerobik tireme +
Oksidaz -
Fosfolipaz +
Proteaz +
Amilaz +
Jelatinaz +
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Ozellik Bacillus ceveus
Katalaz +
Lesitinaz +
Glikoz kullanimi +

Mannitol kullanimi

Laktoz kullanimi

Hemoliz

Nitrat1 indirgeme

Lizozim reaksiyonu

+ |+ |+ |+

Penisilin direnci

1.2. Bacillus ceveus’un Gelisme Ozellikleri

B. cereus ilk olarak topraktan izole edilerek 1887 yilinda tanimlanmugtir
(Frankland ve Frankland 1887). B. cereus, 1947-1949 yillar1 arasinda Nor-
veg¢’te vanilya sosu tiiketimi sonucunda 600 kisiyi etkileyen gida zehirlenme
vakasindan sorumlu tutularak, Hauge (1955) tarafindan ilk defa gida intok-
sikasyon etkeni olarak bildirilmistir. Lubenau 1906 yilinda bir hastanede ak-
sam yemeginden kisa siire sonra 300 kigide akut gastrointestinal semptom-
larin gelistigini ve yemekte tiiketilen koftelerin spor formunda bir bakteri ile
kontamine oldugunu, bunun biiyiik olasilikla B. cerens’tan kaynaklanabilece-
gini bildirmistir (Te Giffel ve Beumer 1999).

B. cereus gomak yapisinda, Gram pozitif, hareketli, aerob ya da fakiiltatif
anaerob, spor olusturan bir bakteridir. Vejetatif hiicreler of 0.3-2.2 um ile
1.2-7.0 um ¢apindadir. Bakteri sadece oksijen varhiginda sporangium iceri-
sinde sporlanir (Alina ve ark. 2015). B. cereus’un sporlu bir bakteri olmasi ve
endosporlarin ¢evresel stres faktorlerine (1s1, radyasyon, kurutma, kimyasal
dezenfektanlar) karg direngli olmast ile toksin olugturma yetenegi sebebiyle
gida giivenligi ve halk saghg: yoniinden 6nem kazanmustir (Alina ve ark.
2015, Tewari ve Abdullah 2015). B. cerens, diger birgok basil gibi karmagik
besin gruplarina gereksinim duymadan geligebilmekte ve bu sayede dogada
ve farkli gidalarda yaygin olarak bulunmaktadir (Kotiranta ve ark. 2000).
Cogu Bacillus tiirii igin dogal yagam alani toprak olup, bu nedenle 6zellikle
bitkisel gidalarin toprakla direkt temas1 B. cerens’un neden oldugu gida kay-
nakli infeksiyon ve intoksikasyonlar ile gidalarin bozulmasi agisindan potan-
siyel bir tehlike olugturur (Wijnands ve ark. 2002).
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B. cereus aside direngli bir mikroorganizma olmayip, tiremesi ve gelismesi
icin pH degeri 4,75 ile 9,3 arasinda, su aktivite degeri 0,92°den yiiksek ve
mezofilik suglar i¢in sicaklik 10 °C - 42 °C’ler arasinda olmahdir (Wijnands
ve ark. 2002). B. cereus’'un vejetatif hiicre ve spor formu olup, spor formu
inaktif yapida ve vejetatif hiicre igerisinde gelismektedir. Endosporlari elips
seklinde ve hiicre merkezinde bulunur. Bakterinin olumsuz kosullara kar-
s1 daha direngli olmasini saglayarak, metabolik faaliyet gostermeden uzun
yillar canhligini koruyabilir. B. cereus suglar1 genellikle bir¢ok agarda 20-37
°C’de 1-3 giinliik inkiibasyonun sonunda sporlanabilir ve sporlanan hiicreler
faz-kontrast mikroskop altinda gozlemlenebilir (Henriques ve Moran 2007).
Sporlarinin pastorizasyona ve gama radyasyona direngli olmasi ve hidrofo-
bik 6zelligi sayesinde ylizeylere tutunarak biyofilm olusturmasi nedeniyle
gida zincirinden B. cereus’u elimine etmek zor olmaktadir (Bottone 2010).

1.3. Bacillus cereusan Neden Oldugu Hastaliklar

B. cereus’un neden oldugu hastaliklar, gastrointestinal ve non-gastroin-
testinal hastaliklar olmak iizere, iki grupta incelenmektedir (Te Giffel ve ark.

1997, Ehling-Schulz ve ark. 2004).

1.3.1. Non-Gastrointestinal Hastaliklar

B. cereus gida zehirlenmesi diginda, immun sistemi baskilanmig veya im-
mun yetmezlik goriilen bireylerde sistemik ve lokal non-gastrointestinal in-
teksiyonlara sebep olabilmektedir. Bu duruma yaygin olarak enfekte olan
yenidoganlarda, damar igi uyusturucu kullananlarda, travmatik veya cerrahi
yaralar1 olanlar ile kalic1 kateter kullanan hastalarda gézlenmektedir (Hilliard
ve ark. 2003). Firsatq1 bir patojen olarak kabul edilmekte (Pei ve ark. 2108)
ve septisemi, menenjit, gingival ve okiiler infeksiyonlar, endokardit, solu-
num yolu hastaliklar1 gibi ciddi seyirli klinik problemlere yol agabilmektedir
(Park ve ark. 2009). Klinik 6rneklerden (kan, balgam, yara vb.) izole edildi-
ginde hastane ortaminda bir kontaminasyonu isaret etmekte ve bu durumda
ozellikle immun sistemi baskilanmig hastalarda nazokomiyal infeksiyonlara
da neden olabilmektedir. Hastane ortaminda hava filtreleri ve ventilasyon
aletleri etken ile kontamine olabilmekte, ayrica galigan personelin elleri ile
el yikama soliisyonlar1, 6rnek alma tiipleri, intravenoz kateterler de etkenin
rezervuart konumundadir (Bottone 2010).

Ayrica, B. cereus’ un koyun, kegi ve at gibi hayvanlarda aborta ve ineklerde
akut gangrenli mastitite neden oldugu belirlenmistir (Rowan ve ark. 2003).
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1.3.2. Gastrointestinal Hastaliklar

Yapilan galigmalar, gidadaki B. cereus diizeyinin >10° kob/g oldugunda
gida zehirlenmesinin meydana geldigini gostermektedir. B. cereus ile konta-
mine gidalarin pigirilmesinde yetersiz 1s1 igleminin uygulanmast ile pigirildik-
ten sonra oda sicakliginda uzun stire bekletilmesi, hizli bir gekilde sogutul-
mamasi ya da gidalarin hazirlanmasi ile tiiketimi arasinda uzun bir siirenin
ge¢mesi sonucunda, etkenin 1siya direngli olan sporlar1 germine olarak, ve-
jetatif forma dontisiir ve bu sayede gidada gogalarak toksin sentezler ve gida
zehirlenmesine neden olabilir (Kalkan 2006). B. cereus, diyarel sendrom ve
emetik sendrom olarak adlandirilan iki farkli tipte gida zehirlenmesine sebep
olmaktadir (Andersson ve ark. 1998, Fernandez ve ark. 1999 ). Diyarel for-
ma, 1siya duyarli 6zellikte ve farkl tipte enterotoksinler neden olmaktadir.
Bu enterotoksinler bakteri tarafindan intestinal kanalda geligirken olugturul-
maktadir. Emetik form ise 1siya dayanikli bir toksin olan ve ‘cereulide’ ola-
rak adlandirilan emetik toksin tarafindan meydan gelmekte ve emetik toksin
bakteri tarafindan gidalarda sentezlenmektedir (Tablo 2) (Granum ve Lund
1997, Col 2014).

Tablo 2. B. cerens'un neden oldugu emetik ve diyarel formun farkliliklar:
(Granum ve Lund 1997).

Ozellikler Emetik form Diyarel form
Toksinin iiretildigi yer Gidada Konakginin ince bagirsagi
Infektif doz 10°-10® kob/g 10 -107 kob (total)
Inkiibasyon stiresi 30 dakika-6 saat 8-16 saat
Mide bulantisi, kusma, .
Semptomlar L Karin agris, sulu diyare
halsizlik
Hastalik siiresi 6-24 saat 12-24 saat
Toksinin 1s1ya direnci 150 °C 60 dk 60 °C 1-2 dk
Pigmis piring, makarna, | Protein bakimindan zengin
Sorumlu olan gida pastacilik {iriinleri, Cin | gidalar, ¢orba gesitleri, sebzeler,
makarnast (noodle) soslar, stit tiriinleri, et tirtinleri

1.3.2.1 Diyarel Form

Hastaligin diyarel formu, B. cerens ile kontamine olan gidalarin tiiketil-
mesi sonucunda 8-16 saat igerisinde ortaya ¢ikan karin agris1 ve diyare gibi
semptomlar ile karakterizedir. Belirtilen semptomlar genellikle 12-24 saat
igerisinde kaybolmaktadir. Ancak, bazen siddetli olgularda semptomlar daha
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uzun siirebilir (Andersson ve ark. 1998, Logan 2012). Proteince zengin gi-
dalar, sebzeler ve bunlardan yapilan yemekler, et iiriinleri, siit iiriinleri ve
soslar zehirlenmeye sebep olabilecek gidalar arasinda gosterilmistir. Diyarel
form enterotoksinler tarafindan olugturulan bir toksi-infeksiyon olup, Clost-
ridium perfringens’in neden oldugu gida zehirlenmesine benzemektedir (Ko-
tiranta ve ark. 2000, Ehling-Schulz ve ark. 2004, Tewari ve Abdullah 2015).
B. cereuns ile kontamine olan gidanin tiiketimi ile mideden bagirsaklara ula-
san sporlar veya vejetatif hiicreler infeksiyona neden olmaktadir, ancak mide
tarafindan vejetatif hiicrelerin inaktive oldugu dikkate alindiginda, vejetatif
hiicrelerin infeksiyonun olugmasinda spor formuna gore daha az 6nem arz
ettigi belirtilmektedir. B. cereus sporlar1 diger basil tiirlerinin sporlari ile ki-
yaslandiginda daha fazla hidrofobik ve adezif 6zellik gostermektedir. Ayri-
ca, spor formun yiizey alan1 birtakim uzantilar1 igermekte olup, bu durum
spor formunun epitel hiicrelere adezyonunu kolaylagtirmaktadir (Andersson
ve ark. 1998). Enterotoksinleri incebagirsak epitel hiicrelerindeki elektrolit
dengesini bozarak agir1 miktarda sivi salgilanmasina ve diyareye neden ol-
maktadir (Col 2014).

Enterotoksinlerin bakteri tarafindan incebagirsakta sentezlenerek diyarel
infeksiyonlara yol a¢tig1 ve gidalarda sentezlenmedigi bildirilmistir (Granum
ve Lund 1997). Bu goriise ek olarak, B. cereus enterotoksinlerinin gidalarin
titketiminden 6nce de olugabildiklerini, ancak bunun diyarel infeksiyona se-
bebiyet verecek kadar risk tegkil etmedigi ile ilgili degerlendirmeler de var-
dir (Pexara ve Govaris 2010). Diyarel tip gida zehirlenmelerinde infeksiyon
dozunun 10°-107 kob arasinda oldugu bildirilmektedir (Granum ve Lund
1997).

1.3.2.2. Emetik Form

Emetik sendromun hastalik olugturma mekanizmasi diyarel formdan
tarklidir. Toksin, bakteri tarafindan gidada sentezlenir ve gidanin tiiketilme-
sinden sonra 30 dakika- 6 saat igerisinde semptomlar goriilmeye baslanir.
Tipik semptomlar mide bulantis1 ve kusma seklinde olup, sik olmamakla
beraber karin agrist ve diyare de goriilebilmektedir. Genellikle ortaya ¢ikan
semptomlar 24 saat igerisinde ortadan kalkmaktadir. Emetik sendrom tipik
bir gida intoksikasyonudur. Yeterli diizeyde toksin sentezi igin, gidadaki hiic-
re sayisinin 105-10® kob/g diizeyinde olmasi gerektigi ve toksin iiretiminde
gida matrisinin etkili oldugu bildirilmektedir (Granum ve Lund 1997, Eh-
ling-Schulz ve ark. 2004, Logan 2012). Inkiibasyon periyodu ve meydana
gelen semptomlar dolayisiyla Staphylococcus anrensan neden oldugu gida ze-
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hirlenmesi ile benzerlik gostermektedir (Ehling-Schulz ve ark. 2004, Tewa-
ri ve Abdullah 2015).

1.3.2.3. B. cereus Toksinleri

B. cereus bilinen 5 farkli enterotoksin (Hemolizin BL (HBL), nonhe-
molitik enterotoksin (Nhe), sitotoksin K (CytK), enterotoksin T (BceT),
enterotoksin FM (entFM)) ile emetik toksini (cereulide) sentezlemektedir.
Enterotoksin HBL, Nhe ve CytK B. cerensun neden oldugu diyarel infeksi-
yondan siklikla sorumlu tutulmakta, ancak BeeT ve entFM enterotoksinleri
daha az toksik etkili olup, genellikle diyarel infeksiyonla iliskilendirilmemek-
tedir. Enterotoksinleri (HBL, nhe, cytK) sitotoksik ozellikte olup, hiicre
membraninda porlar olugturarak etkilerini gostermektedirler (Kotiranta ve
ark. 2000, In’t Veld ve ark. 2001, Ehling-Schulz ve ark. 2004, Pexara ve
Govaris 2010). Birgok B. cereus sugu tarafindan enterotoksin sentezinin 6-21
°C’lerde, pH 6.0-8.5 arasinda gergeklestigi belirtilmektedir. Enterotoksinleri
1stya duyarh olup, 56 °C’de 5 dakika igerisinde inaktive olabilmektedir. Ay-
rica, enterotoksinleri diisitk pH’ya ve proteolitik enzimlere kargt da duyarh
olup, dolayisiyla midenin asit ortaminda inaktive olurlar (Pexara ve Govaris
2010). Enterotoksin sentezinin eksponansiyel tireme fazinda en yiiksek dii-
zeyde gozlendigi, ancak emetik toksin ise stasyoner fazda iiretildigi bildiril-
mektedir (Granum ve Lund 1997, Kotiranta ve ark. 2000). Tablo 3’te B.
cerens’a ait toksinlerin kimyasal yapis1 ve ozellikleri gosterilmigtir.
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Tablo 3. B. cereus’a ait toksinlerin siniflandirilmasi ve 6zellikleri (Granum
ve Lund 1997, Lund ve ark. 2000, Ehling-Schulz ve ark. 2005, Park ve
ark. 2009, Pexara ve Govaris 2010, Logan 2012).

. Istya ve
. Kimyasal . . .
Toksin Molekiiler agirlik aside
ap1
U duyarlilik
L1 (36 kDa),
Enterotoksin HBL | Protein L2 (45 kDa),
B (35 kDa)
) . NheA (45 kDa) NheB (39 kDa)
Enterotoksin NHE | Protein
NheC (37 kDa) Duyarli
Sitotoksin K Protein CytK (34 kDa)
Enterotoksin T Protein BeeT (41 kDa)
Enterotoksin FM | Protein EntEM
Emetik toksin Siklik peptit | Ces (1.2 kDa) Direngli
1.3.2.3.1. Enterotoksin HBL (Hemolizin BL)

Hemolizin BL, hemolitik ve dermonekrotik 6zellik tagimaktadir. Onemli
bir virtilens faktorii olup, B. cerens’un neden oldugu diyareden sorumludur.
Hemolizin BLyi olugturan protein bilegenleri B, L1 ve L2 olarak adland:-
rilmaktadir. B bilegeni 35 kDa molekiil agirhiginda olup, 46IC, hblD ve hblA
genleri tarafindan kodlanir ve hedef hiicreye baglanmayi saglamaktadir. L1
ve L2, hedef hiicreyi lize eden bilesenlerdir ve molekiil agirliklar sirasiyla 36
kDa ve 45 kDa’dir. Enterotoksijenik aktivite ise, ii¢ bilesenin de bir arada
olmasiyla meydana gelmektedir (Kotiranta ve ark. 2000, Lund ve ark. 2000,
Pexara ve Govaris 2010, Tewari ve Abdullah 2015).

1.3.2.3.2. Enterotoksin NHE

Non-hemolitik enteretoksin (NHE)’de hemolizin BLye benzer sekilde
i¢ protein bilesenli (NheA, NheB, NheC) bir enterotoksindir (Wijnands
ve ark. 2002). NheA, 45 kDa molekiil agirhginda ve lize edici 6zelliktedir.
NheB ve NheC sirastyla 39 kDa ve 37 kDa molekiil agirhginda olup, hedef
hiicreye baglanmayi saglar. Bu proteinler bilesenleri nheA, nheB, nheC genle-
ri tarafindan kodlanirlar ve ii¢ gen de tek bir operon tizerinde bulunmaktadir
(In’t Veld ve ark. 2001, Park ve ark. 2009, Logan 2012). Transkripsiyonlar1
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PIcR (phospholipase C Regulator)’nin kontrolii altindadir (Agaisse ve ark.
1999). Non-hemolitik enterotoksinin membranlarlarda por olugturma yete-
negine sahip olmast, epitel hiicrelerinin ozmotik sismesine ve plazma memb-
raninin lizisine neden olmaktadir (Fagerlund ve ark. 2008).

1.3.2.3.3. Sitotoksin K (CytK)

Sitotoksin K, tek bilesenli ve molekiiler agirhgr 34 kDa olup, nekrotik,
sitotoksik ve hemolitik etki gostermektedir. Clostridium perfringens tip C ta-
rafindan sentezlenen ve nekrotik enteritise yol agan beta-toksini ile sekans
benzerligi gostermektedir (Wijnands ve ark. 2002, Park ve ark. 2009, Tewari
ve Abdullah 2015). CytK, ilk olarak Fransa’da nekrotik enteritis ile seyreden
ve Ui¢ kiginin 6liimiine yol agan bir gida zehirlenmesi salginindan sorumlu
tutulan B. cerens susundan izole edilmistir. Insanlarda Caco-2 epitel hiicresi-
ne (bagirsak epitel hiicresi) yiiksek diizeyde sitotoksik etki gosterdigi ve kanl
diyareye neden oldugu bulunmustur (Lund ve ark. 2000). Diger enterotok-
sinlere (HBL, Nhe) benzer sekilde hiicre zarinda por ya da kanallar olus-
turmaktadir (Pexara ve Govaris 2010). Bu toksinin sentezi cyzK-1 ve cytK-2
genlerinin kontrolii altinda olmaktadir (Logan 2012).

1.3.2.3.4. Emetik Toksin (Cereulide)

Emetik toksini ‘cereulide’ olarak da adlandirilmaktadir. Ug 6zdes tetra-
peptit pargasindan olugan dongiisel bir hidrofobik yapiya sahip olan dode-
kadepsipeptittir. Dort adet aminoasitin (D-O-Losin-D-Alanin-L-O-Valin-L-
Valin) 3 tekrarli birlesiminden olugmaktadir ve 1.2 kDa mol kiitlesine sahip-
tir (Agata ve ark. 1994, Granum ve Lund 1997, Ehling-Schulz ve ark. 2005,
Logan 2012). Emetik toksini aside ve proteolitik enzimlere karsi oldukga
dayanikli olup, mide asit ortaminda (pH = 2 ve altinda) ve bagirsakta stabil
yapisini korumaktadir (Ehling-Schulz ve ark. 2004). Istya oldukga dayanik-
I1 olan bir toksindir ve sterilizasyon isleminden sonra da aktivitesini koru-
maktadir. Is1 iglemi gormiis gidalarda B. cereus diizeyi diisiik (10* kob/g)
olmasina ragmen, bu gidalardan kaynaklanan gida zehirlenmesi genellikle
emetik toksin ile iligkilendirilmektedir (Pexara ve Govaris 2010). Genis pH
araliklarinda sentezlenebildigi ve 150 °C’ de 60 dakikada inaktive oldugu be-
lirtilmistir (Rajkovic ve ark. 2008). Enterotoksinlerden farkli olarak, emetik
toksinin antijenik 6zelligi zayif olup, bu durum immunokimyasal yontemler-
le saptanmasini giiglestirmektedir (Kotiranta ve ark. 2000).

Emetik toksinin sentezinden, non-ribosomal peptid sentetaz enzimi so-
rumlu olup, bu enzim ces geni tarafindan kodlanmaktadir (Ehling-Schulz ve
ark. 2005). Emetik toksin bakteri tarafindan aerob ve mikroaerob kosullar-
da, logaritmik iireme fazinin sonunda ya da stasyoner fazda iiretilmektedir.
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Diigiik inkiibasyon sicakliklarinda (12-22 °C) toksin sentezinin daha fazla
oldugu belirtilmektedir (Kotiranta ve ark. 2000, Logan 2012). Emetik tok-
sini, sindirim sistemindeki 5-HT3 reseptorlerine baglanarak, vagus siniri-
nin afferent lifini uyararak etkisini gostermektedir (Granum ve Lund 1997,
Ceuppens ve ark. 2011).

1.4. Farkli Gidalarda B. cereus Varhig:

Bacillus soyundaki bakteriler kompleks besin gruplarina gereksinim
duymadan dogada rahathikla gelisebilirler (Kotiranta ve ark. 2000, Logan
2012). B. cereus esasen bir toprak saprofiti olup, basta bitkisel gidalar olmak
tizere, ok farkli gida ve iiriinlerinde bulunabilmektedir (Granum ve Lund
1997, Zhang ve ark. 2016). B. cereus’un neden oldugu gida zehirlenmeleri
genellikle piring pilavi, makarna gesitleri, et tirtinleri, kanath etleri, sebzeler
ve bunlardan yapilan yemekler, ¢orba gesitleri, siit iiriinleri, baz1 baharatlar
ve soslar tarafindan gergeklesmektedir (Souza ve Abrantes 2011).

B. cereus’un spor formunda ¢ig siitte bulunabilecegi ve sporlarinin pas-
torizasyondan sonra canliligini devam ettirebilecegi ve bu sporlarin uygun
kosullarda germine olabilecegi belirtilmektedir. Sporlar siit igletmelerinde
alet ve ekipman yiizeylerine tutunarak biyofilm tabakasi olugturmaktadir
(Kotiranta ve ark. 2000). Sporlar1 uzun 6miirlii steril siit iiretiminde yikim-
lanabilmekle beraber, proteolitik ve lipolitik enzimleri aktif kalmakta ve so-
gukta muhafaza sirasinda siitiin yapisini bozmaktadir. Bu nedenle, hem halk
saghgin tehdit ettigi, hem de ekonomik kayiplara yol a¢tig: bildirilmistir (Te
Giffel ve ark. 1997, Ozdemir 2003, Logan 2012).

Ankara’da yaz aylarinda satig1 yapilan 5 farkli firmaya ait 120 pastorize
siit orneginde yapilan galiyma sonucunda 56 6rnekte (% 46.6) B. cereus tes-
pit edilmigtir ve bakteri sayist ortalama 1.0x10-1.6x10° kob/ml olarak bulun-
mugtur (Ozdemir 2003).

Ankara’da yiiriitiilen bagka bir aragtirmaya gore, ¢ig siit orneklerinin %
90 diizeyinde, beyaz peynir orneklerinin ise % 70 diizeyinde B. cereus ile
kontamine oldugu bulunmugtur (Gundogan ve Avci, 2014).

Yibar ve ark. (2017) tarafindan Bursa ilinde analize alinan 53 adet ¢ig
stit, 50 adet pastorize siit ile 106 peynir 6rneginde B. cerens’u sirastyla % 3.8,
% 26, % 10.4 diizeylerinde tespit ettiklerini, ancak UHT siit 6rneklerinde B.
cereus’un saptanmadigini belirtmektedirler.

Amerika Birlesik Devletleri’'nde Ahmed ve ark. (1983) tarafindan 5 aylik
periyotta incelenen 400 adet siit ve iiriinlerinde, B. cereus sirasiyla ¢ig siit,
pastorize siit, peynir ve dondurmada sirasiyla % 9, % 35, % 14 ve % 48 dii-
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zeylerinde saptanirken, yogurtta belirlenememistir. Te Giftel ve ark. (1997),
Hollanda’da analize alinan toplam 334 pastorize siit 6rneginin 133’tinden
(% 40) B. cerens’un izole edildigini bildirmektedirler. Danimarka’da yiirii-
tillen galiyma sonucunda, 257 adet pastorize siit triiniiniin % 56’sinda B.
cereus tespit edilerek, kontaminasyon diizeyinin yaz mevsiminde daha yiiksek
oldugu bulunmustur (Larsen ve Jorgensen 1997). B. cereus rekabetgi yetene-
gi zayif bir bakteri olmasina ragmen, siitiin pastorizasyonunda uygulanan 1s1
islemi rekabetgi floranin baskilanmakta ve pastorizasyona dayanikh B. cerens
sporlar1 ortamda rekabetgi floranin bulunmamasi sayesinde uygun kosullar-
da germine olabilmektedir.

Van’da titketime sunulan gesitli gidalarda (tath gesitleri, paket gorba, pa-
ket toz dondurma, tahil ve baklagiller) B. cereus varlig1 yoniinden yapilan
analiz sonucunda, B. cereus ile kontaminasyon diizeyi tath gesitlerinde % 14,
paket gorbalarda % 1.1, tahil ve baklagillerde % 18.7 olarak bulunmustur.
Paket toz dondurmalarin higbirinden etkenin saptanamadig: belirtilmistir

(Agaoglu ve ark. 1999).

Bursa’da ambalajli veya agik ortamda satis1 yapilan ¢egni verici ot ve ba-
haratlarda yapilan toplam 105 Ornekli ¢alisma sonucunda, B. cereus sayist
10? -10° kob/g bulunmustur ve 6rneklerin 84’tinde (% 80) B. cereus tespit
edilmistir (Temelli ve Anar 2003).

Et ve et triinlerinde yapilan 100 6rnekli bir ¢alismaya gore, tiim ornek-
lerde aerob bakteri sayisinin ok yiiksek diizeyde oldugu ve ¢ig et, ¢ig kiyma,
sucuk ve pastirma Orneklerinin sirastyla % 56, % 40, % 16 ve % 4 oraninda
B. cereus ile kontamine oldugu tespit edilmigtir (Giiven ve ark. 2000).

Ankara’da farkli yerlerden toplanan 50 ¢ig kofte 6rneginde yapilan gahs-
maya gore, orneklerin 23’linde (% 46) B. cereus tespit edilmistir ve ortalama
B. cereus sayis1 10% - 10* kob/g olarak bulunmustur (Kipliilii ve ark. 2003).

Hatay’da 2018-2020 yillar1 arasinda rastgele toplanan 35 ¢ig siit, 30 pey-
nir Ornegi, 45 ¢ig pili¢ eti, 55 baharat, 35 meze Ornegi lizerinde yapilan
caligmaya gore, peynir, ¢ig siit, meze, baharat ve pili¢ eti 6rneklerinden B.
cereus’un sirastyla % 16.6, % 34.2%, % 42.8, % 49 ve % 55.5 diizeyinde
tespit edildigi bildirilmistir (Can ve ark. 2022).

Avustralya’da marketlerde satiga sunulan toplam 1263 adet farkli gida
ornegi B. cereus varligr bakimindan incelenmistir. Caligma kapsaminda ana-
lize alinan yagsiz siit tozu, sandvig, sugi, dana kiyma ve sos 6rneklerinde B.
cereus’'un tespit edilmedigi belirtilmektedir. B. cerens yoniinden pozitif bu-
lunan 6rneklerin pigmemis pizza (63 6rnegin 1’inde), pismis pizza (175’in
8inde), pigmis etli turtalar (157°de 7 6rnekte), pismig sosis rulolart (153’iin
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5’inde), islenmig etler (350°de 1 Ornekte) ve ¢ig pargalanmug tavuk (55’te 3
ornekte) oldugu belirlenmistir. Caligmanin sonucunda, kompleks yapidaki
gidalarin ¢ok farkli bilegenlerden olugmasi nedeniyle, B. cereus sporlarinin
bu gidalara kolaylikla bulagabilecegi belirtilmektedir (Eglezos ve ark. 2010).
Bu kapsamda toz bebek formiillerinin {iretiminde pastorizasyon ve sterili-
zasyon iglemleri uygulanmasina ragmen, bilesimlerinde gok gesitli temel ve
yardimc1 maddelerin kullanilmasindan dolay1, B. cereus yoniinden potansi-
yel risk tagtyabilecegi bildirilmektedir. Bebek formiillerinin kontaminasyon
diizeyinin belirlenmesinde B. cerens’un bir indikator olarak kullanilabilecegi
belirtilmektedir (Pei ve ark. 2018).

Cin’de kirsal ve kentsel alandaki marketlerden toplanan 6656 adet toz ha-
lindeki bebek formiilii ile devam formiilii 6rneklerinin % 92.4’tinde B. cereus
< 10 kob/g olarak saptanmirken, mama 6rneklerinin % 7.5’unda = 10 kob/ g
ve % 1.1’inde ise > 100 kob/g diizeylerinde bulunmugtur (Pei ve ark. 2018).

Urhan (2022) analize alinan 30 adet toz mama 6rneginde B. cereus yiiz-
desinin % 83.3 olarak tespit edildigini belirtmektedir. Toz mamalardan elde
edilen 25 izolattan 12 (% 48)’sinin enterotoksijenik 6zellikte oldugu ve nhe
ya danbe ile cyzK genlerini tagidigi bulunmustur. Caliymada tahil bazli 6rnek-
lerin (un, nigasta, piring unu, irmik) % 100 diizeyinde B. cerens ile kontami-
ne oldugu saptanmistir. Tahil bazli tiriinlerden izole edilen 25 izolattan 1 (%
4)’inin enterotoksin genlerinden n/e ve cytKCy1 birlikte tagidig bulunmugtur.

Kore’de analize alinan toplam 293 adet tahil 6rneginde (piring, arpa) %
25’inde B. cerens saptanmugtir. Elde edilen izolatlarda sirasiyla nse (% 99),
hbl (% 84) ve cytK (% 55) olmak iizere, enterotoksin sentezinden sorumlu
genlerin varlig: tespit edilmistir (Park ve ark. 2009).

Hindistan’da ¢ig et (54 adet) ve 1s1 islemi gormiig et iiriinlerinde (40
adet) B. cereus prevalansi toplamda % 30.9 olarak saptanirken, 1s1 islemi gor-
miig et Urtinlerindeki B. cereus yiizdesi ¢ig ettekinden daha yiiksek diizeyde
bulunmugtur. Et ve et iiriinlerinden elde edilen izolatlarin enterotoksijenik
ozelligi incelendiginde, sirastyla % 41.4 cyzK, % 55.2 hbl, % 89.7 nhe ve %
93 ent FM genleri saptanmugtir (Tewari ve ark. 2015).

Cin’de Yu ve ark. (2020) tarafindan 2011-2016 yillar1 arasinda marketler-
den toplanarak analize alinan toplam 860 tiiketime hazir gida (ready-to-eat)
orneginde B. cereus % 35 diizeyinde belirlenmistir. Izolatlarin tamaminda ent
FEM geninin saptandigt ve izolatlarda 44, cytK ve nhe genlerinin sirasiyla %

39, % 68, ve % 83 diizeyinde bulundugu bildirilmistir.

Ozetle, B. cerens varhgim ve toksijenik 6zelligini arastirmak amacryla
bir¢ok gida iizerinde galigmalar yapilmistir. B. cerens’un bulunma diizeyi ve
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sayist ile ilgili olarak bazi ¢aligmalardan elde edilen bulgular Tablo 4’te gos-

terilmigtir.

Tablo 4. Farkli calismalarda analize alinan 6rneklerde tespit edilen B.

cereus yuizdesi ile sayisi.

B. cereus sayis1

B. cereus pozitif

Omek (kob/g, kob/ml) | (%) Kaynak
Puding 1.0x10%- 2.3x10* 30
Siitlag 4.0x10%- 1.6x103 20 Agaoglu ve ark. (1999)
Yag pasta 2.0x10? - 6.0x10° 20
Baharat ve otlar 10%-103 58.08 Aksu ve ark. (2000)
Pastorize siit 1.0x10-1.6x103 46.6 Ozdemir (2003)
Cig kofte 10%-10* 46 Kiipliilii ve ark. (2003)
Baharat 102 -10° 80 Temelli ve Anar (2003)
Cig et 8.0x10° 56
Cig kiyma 1.05x10* 40
Giiven ve ark. (2006)
Pastirma 5.0x10* 4
Sucuk 1.4x10° 16
Dondurma 2.0x 10'-4.0x10? 30.4 Cadira ve ark. (2018)
Cig siit 342
Peynir 16.6
Meze 42.8 Can ve ark. (2022)
Cig tavuk eti 55.5
Baharat 49
Toz mama 83.3
— 100 Urhan (2022)
Tahil 25 Park ve ark. (2009)
Cig tavuk eti 4.3 log 5.45
Pigmiy sosis 2.6 log 3.26
Tglenmig et 3.3log 0.2 Eglezos ve ark. (2010)
Cig pizza 2.0 log 1.58
Pismig pizza 3.4 log 4.57
Pigmis etli borek 2.2 log 4.45
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2 B. cereus sayis1 | B. cereus pozitif
Ornel (kob/g, kob/ml) | (%) Kaynak
Kavrulmus, 103
bitiilmis kahve 10'-10 56.7 Souza ve Abrentes(2011)
G et <kt§"i‘)lk* 6.40x10°-3.04x10* 27.8
E 55 i 5 Tewari ve ark. (2015)
Et riinleri (51-1g 46,1 02.3.90x10¢ 35
islemi gormiis)
Baharat 1.10-3.09 log 76
Fogele ve ark. (2018)
Sifal otlar 1.40-2.98 log 24
Pigmig et - 35
Pirin¢/noodle - 50 Yu ve ark. (2020)
Sebzeli soslar - 22

1.5. Gada Kaynakli B. cereus intoksikasyonlarmm Kontrolu ve
Onlenmesi

B. cereus ile gidalarin kontamine olmasi ve buna baglh olarak ortaya ¢i-
kan zehirlenmeler hem gida giivenligi hem de halk saghg1 agisindan 6nem
tagimaktadir. B. cerens rekabetgi yetenegi zayif bir bakteri olmasina ragmen,
etkeni gida zincirinden tamamen elimine etmek ve dogada yaygin sekilde
bulunan B. cereus’un gidalarda meydana getirdigi kontaminasyonlar1 engelle-
mek miimkiin olmamaktadir. Gidalara uygulanan 1s1 islemi yarigmac flora-
nin baskilanmasina, B. cereus sporlarinin germinasyonuna neden olmaktadir
(Granum ve Lund 1997). Bu nedenle, etkenin kontrol altina alinmasinda,
sporlarin germinasyonu ve vejetatif hale gegerek ¢ogalmasini 6nlemek ama-
cryla birtakim Onlemlerin alinmasi realiteye uygun ve etkili bir yontemdir
(Ceuppens ve ark. 2011). B. cereus ozellikle pastorize tirtinlerde pastorizas-
yon sonrasinda da siklikla bulunabilen bir gida patojeni olarak bildirilmek-
tedir (Pei ve ark. 2018). Dolayistyla, 1s1 iglemi gormiig ve tiiketime hazir gi-
dalarda vejetatif B. cerens hiicrelerinin ¢ogalmasinin engellenmesi gereklidir.

Isiya yiiksek direng gosteren B. cerews sporlarinin gidalardan tamamen
yok edilebilmesinin konserve uygulamasiyla miimkiin olabildigi bildirilmis-
tir (Fernandez ve ark. 1999).

Gidada olugan emetik toksinin dig etkenlere gok dayanikli olmasi sebebiy-
le bilinen gida igleme yontemleriyle yikimlanmasi miimkiin olmamaktadir.
Emetik toksinin pH=7"de 2 saat boyunca 121 °C’ye maruz kalmasina rag-
men aktif kalabildigi belirtilmektedir (Rajkovic ve ark. 2008).
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Gidanin bilegimi, emetik toksin sentezinde etkili olup, ozellikle su ak-
tivitesi yiiksek, asitlik diizeyi diigiik ve nigasta bakimindan zengin gidalar
bu kapsamda riskli olmaktadir. Emetik tip gida zehirlenmesinden korunmak
ve olugmasin engellemek amaciyla, yapilmasi gereken temel kural sicakligin
kontrol altinda tutulmasidir. Gidalarin pisirilmesini takiben miimkiin olan
en kisa zamanda sicakligin 55 °C’den 10 °Cye diigtirtilmesi ve miimkiinse
< 4 °Cde muhafaza edilmesi igin tedbirler alinmalidir. Pisirilen gidalar kisa
stire igerisinde tiiketilmeli hemen tiiketimi gergeklesmeyecekse tiiketimine
kadar en az 63 °C sicaklikta bekletilmeli ve gidalarin igerigi ile 6zellikleri dik-
kate alinarak belirlenecek siire igerisinde tiiketilmelidir. Ayrica, emetik toksin
(cereulide) sentezini spesifik olarak uyaran valin ve 16sin gibi lezzet arttirici-
larin gida igeriginde kullanilmasinin engellenmesi gerekmektedir (Ceuppens
ve ark. 2011).

SONUC VE ONERILER

B. cereus toprakta bulunmasi ve sporlarinin ¢evresel kogullara dayanikli ol-
mast ile bazi suglarinin psikrotrof 6zellikte olmasi sebebiyle gida zincirinden
tamamen elimine edilmesi oldukga zor olmaktadir. Bu kapsamda, B. cereus’a
bagl gida zehirlenmelerinden korunma ve kontrolde yapilabilecek en etkili
yontem, intoksikasyon igin gerekli infeksiyon dozuna ulagmasini engellemek
ve bu yonde koruyucu 6nlemler almaktir. Bunu bagarabilmek igin, gidalarin
tretiminden tiiketimine kadar gegen siiregte hijyen kurallarina uyulmasi, bu
zincirde ¢aligan her personelin aslinda birer kritik kontrol noktast oldugu de-
gerlendirilerek, egitim ve takiplerine 6zen gosterilmeli, gidalarin muhafaza,
servis ve tiiketim agamalarinda gerekli kurallara uyularak B. cerens™un geligimi
onlenmelidir.
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