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1. Giris

Tip 1 diyabet (T1IDM) , pankreas B hiicrelerinin otoimmiin yikimi ile
karakterize edilen karmasik bir hastaliktir. D vitamini, etkilerini steroid-re-
septor siiper ailesine ait oldukca polimorfik D vitamini reseptorii (VDR)
yoluyla gosteren bir bagisiklik diizenleyici hormondur; lenfositler ve an-
tijen sunan hiicreler gibi birg¢ok hiicre tipinde eksprese edilir. Son yillar-
da yapilan deneysel caligmalar sonucunda VDR gen polimorfizmlerinin
otoimmiin patolojilerle iliskili oldugu gosterilmistir. VDR geni, pankre-
astan insiilin salgilanmasini diizenler ve D vitamini araciligtyla bagisiklik
tepkisine aracilik eder. VDR’deki polimorfizm, D vitamininin etkisiz hale
getirilmesinde degisikliklere neden olarak tip 1 diyabete yatkinliga yol
acar. Son yillarda, VDR genindeki tek niikleotid polimorfizmleri (SNP)
arasinda, Bsml B>b (rs1544410) aragtirllmistir (Mathieu & Badenhoop,
2005; Shahmoradi, Ghaderi, Aghaei, & Azarnezhad, 2021). Bu derlemede,
VDR genindeki rs1544410 polimorfizmi T1DM riski tizerindeki etkilerini
incelemek amaciyla yapilmistir.

2. D Vitamini

D vitamini insanlar gidalardan alinabildigi gibi (6rnegin yagli baliklar
ve yaglari) deriden dogrudan ultraviyole B aracili sentez yoluyla elde eder-
ler. D vitaminini aktive etmek icin biri karacigerde (25-hidroksilaz veya
CYP2R1 enzimi tarafindan 25-hidroksivitamin D3-25-OHD3’e yol agan)
ve ikincisi bobrekte aktif sekosteroid hormon olan 1a,25-dihidroksivitamin
D3’e [1a,25(0OH)2D3] yol acan iki hidroksilasyon asamasi gereklidir (Ho-
lick, 2003). Bu son hidroksilasyon (1-a hidroksilaz veya CYB27B1 enzimi
tarafindan gercgeklestirilir) bobrek disindaki birka¢ hiicrede de meydana
gelebilir ve aktive makrofajlarin aktif D vitamini metabolitinin 6énemli
kaynaklar1 oldugu enflamasyon bolgeleri gibi diger dokularda 1a,25(0O-
H)2D3’iin parakrin salgilanmasina izin verir. D vitamini ve metabolitleri
dolasimda D vitamini baglayici protein tarafindan tasinir ve kompleks ya-
piya sahip, yakin zamanda karakterize edilen tasiyici proteinler olan mega-
lin ve cubilin ile birlikte hiicreye girer. D vitamini, yapisini glukokortikoid,
tiroid hormonu ve Ostrojen reseptorleri gibi diger bir¢ok niikleer steroid
hormon reseptoriiyle paylasan niikleer D vitamini reseptoriine baglanarak
cesitli hiicre tiplerinde etkilerini gosterir (Sekil 1.) (Overbergh et al., 2000).
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Sekil 1: D vitamini sistemi (Overbergh et al., 2000).
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Kandaki D vitamini konsantrasyonu kisinin giinese maruz kalma ve
besin alimina baghdir. 10,25(0OH)2D3 seviyeleri ayn1 zamanda final hid-
roksilasyonundan (CYP27B1) ve katabolizmasindan (esas olarak CYP24)
sorumlu olan enzimlerin aktivitesi ile de belirlenir. Kiginin D vitamini du-
rumu genellikle kandaki 25-OHD3 seviyeleri dl¢iilerek degerlendirilir. D
vitamini serum konsantrasyonlari, incelenen popiilasyonlarin dnemli bir
kisminda diisiiktiir ve yasla birlikte azalir. Bu nedenle, 6zellikle osteoporoz
riski tagiyan veya osteoporozdan muzdarip olanlar i¢in ve ayrica hamile-
lik ve emzirme gibi diger durumlarda rutin takviye olarak onerilmektedir
(Weisberg, Scanlon, Li, & Cogswell, 2004). Optimal doz hala tartigma ko-
nusudur, ancak klinik olarak normal oldugu diisiiniilen 20-50 ng/ml dir.
Ayrica, son yillarda elde edilen yeni veriler, fizyolojik 25-OHD3 araligi-
nin daha da yiiksek seviyelere ¢ikarilmasi ve hedef bolgenin 30 ila 80 ng/
ml arasina getirilmesi gerekmektedir, ancak resmi kurumlar heniiz bu yeni
araliklar1 kabul etmemistir. Bu yliksek D vitamini konsantrasyonlarina
ulagsmak i¢in daha da yiiksek D vitamini dozlar1 gerekecektir (3000-5000
U d') (Hollis & Wagner, 2004).

D vitamini eksikligi genellikle ailelerde goriiliir, bu da genetik var-
yasyonun D vitamini konsantrasyonlarindaki farkliliklar1 agiklayabilece-
gini diislindiirmektedir; ancak D vitamini konsantrasyonlarimi diizenleyen
genler hala tanimlanmamistir. Genetik varyasyon D vitamini sisteminin
neredeyse tiim genlerinde goriiliir, ancak en ¢ok arastirma VDR igin ya-
pimistir. VDR geni 12q12-14 kromozomu iizerinde yaklagik 100 kb’lik
bir alana yayilir. VDR geninin yaygin polimorfizmlerinin meme, kolon ve
prostat kanseri riskinin yani sira kemik mineral yogunlugu ve tip 1 diya-
bet de dahil olmak tizere bagisiklik bozukluklarini etkiledigi bildirilmistir
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(Lopez, Regulla, et al., 2004; Lopez, Zwermann, et al., 2004). VDR var-
yantlariin kolon kanserinden korunma ile iliskisi, VDR nin toksik saf-
ra asitleri i¢in bir bagirsak sensorii gorevi gordiigiine dair son bulgularla
aciklanabilir. ( VDR, litokolik asidi baglamak i¢in diger niikleer reseptor-
lerden daha fazla hassasiyete sahiptir.) Steroid hormon niikleer reseptorleri
polimorfiktir: glukokortikoid reseptorleri glukokortikoid fonksiyonunun
ndroendokrin kontroliinii etkiler, androjen reseptorii testosteron etkisinde
rol oynar ve hormon replasman tedavisi (0strojen reseptorii yoluyla) li-
pid metabolizmasini ve E-selektini etkiler. Osteoporoz iizerindeki etkile-
rine ek olarak, VDR polimorfizmleri, popiilasyona dayali bir ¢caligmada
saglikli premenopozal Isvecli kadinlarda kas giicii, yag kiitlesi ve viicut
agirhigr ile iliskilendirilmistir. Kas giicii ile benzer bir korelasyon daha
once obez olmayan yash kadinlar i¢in de gosterilmistir (Grundberg et al.,
2004; Lopez, Regulla, et al., 2004; Mathieu & Badenhoop, 2005). Bir
VDR varyant:1 transkripsiyonel aktivitesi agisindan karakterize edilmis-
tir: VDR’deki polimorfik FokI bolgesi, 424 amino asitlik daha kisa Fokl
varyant ile trans-aktivasyon potansiyelini etkiler (Fokl kisitlama bolgesi
‘F’nin yoklugu baslangi¢c kodonunu ortadan kaldirir ve ¢eviri daha asagi
yonde baslar) 427 amino asitlik daha az aktif ‘f” varyantindan daha giiclii
bir trans-aktivasyon derecesi gosterir. Bu da transkripsiyon faktorii [IB nin
modiilasyonunda bir farkliliga neden olur. Hedef dokuya bagli olarak, ko-
aktivatorlerin yerel konsantrasyonlarindaki ve yerel promotorlerin fark-
liliklarinin transaktivasyonun artmasina veya azalmasina yol acabilecegi
diistiniilebilir. Buna ek olarak, D vitamini aracili yanit sadece polimorfik
N-terminali ile VDR yapisina degil, aynm1 zamanda DNA baglanmas1 ve
ligand afinitesine de baglidir (Jurutka et al., 2000). VDR, hem DNA hem
de ligand etkilesiminden sonra konformasyonel degisikliklere ugrayan re-
tinoik X reseptoril ile bir heterodimer olarak iglev goriir. Bu siire¢ nihaye-
tinde 1a,25(OH)2D3’e verilen farkli tepkiyi belirler. VDR polimorfizmleri
periferik kan mononiikleer hiicrelerinin islevini etkiler. 1a,25(OH)2D3 ta-
rafindan fitoemaglutinin ile uyarilan biiytime inhibisyonu, Fokl durumuna
bagli olarak 6nemli Olglide farkli bulunmustur (F: kisitlama enzim bol-
gesinin yoklugu; f: varligi): FF homozigotlar1 en diisiik ED50’ye sahiptir
(yani uyarilmig mononiikleer hiicrelerin en gii¢lii biiyiime inhibisyonu).
Bu, D vitamini eksikligi varliginda makrofaj fonksiyonunu etkileyecektir
(Colin et al., 2000). VDR polimorfizmleri tip 1 diabetes mellitus ile iligki-
sini aragtiran ¢aligmalarin sonuglar ¢eligkilidir. Almanya’dan iki bagimsiz
caligma hem bir vaka kontrol ¢aligmasinda hem de aile temelli probandlar-
da, Bangladesli Hintlilerde ve Japonlarda bir iliski oldugunu gostermistir,
ancak Finlandiya popiilasyonunda ve Birlesik Krallik, Romanya ve Fin-
landiya’dan olusan birlestirilmis biiytlik 6l¢ekli bir analizde boyle bir ilis-
ki goriilmemistir. 11k calismalarda sadece polimorfik Fokl, Bsml, Apal ve
Taql varyantlar1 kullanilirken, son zamanlarda yiiksek ¢oziiniirliikli tek
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niikleotid polimorfizm (SNP) haritas1 kullanilarak daha fazla polimorfizm
tanimlanmigtir (Ban et al., 2001; McDermott et al., 1997; Nejentsev et al.,
2004; Turpeinen et al., 2003).

3. Bsml (rs1544410) polimorfizmi

Insan VDR si, kromozom 12 (12q12) iizerinde yer alan bir VDR geni
tarafindan kodla- nir. 12 ekzon igerir ve yaklagik 75kb genomik DNA ice-
rir. VDR geni, Bsml (rs1544410) tara- findan boliinen bdlgeler de dahil
olmak {izere birgok restriksiyon fragman uzunlugu polimor-fizmi (RFLP)
bildirmistir. VDR geninin alel varyantlar1t BsmI’dir (B/b aleli). Yapilan ¢a-
lisma- larda VDR geninin promoter bdlgesindeki tek niikleotid polimor-
fizmi (SNP), polimeraz zincir reaksiyonu-restriksiyon fragman uzunlugu
polimorfizmi yoéntemi (PZR-RFLP) kullanilarak belirlenmistir (Ahmed,
Sakhr, Hassan, El-Amir, & Ameen, 2019; Shahmoradi et al., 2021).

Hedef bolgeyi igeren PZR fragmani i¢in, asagidaki primerler kullani-
larak olusturulmustur:

F: 5°- CAACCAAGACTACAAGTACCGCGTCAGTGA -3’
R: 5’- AACCAGCGGAAGAGGTCAAGGG -3°.

Ana karisim, 10x DNA amplifikasyon tamponu (500 mM KCI, 100
mM Tris HCI, pH 8,5, 15 mM MgCIl2,) 2,5 mM deoksintikleotit trifosfatlar
(dNTP) karisimi, 50 pmol F primer, 50 pmol R primer, su ve Taq DNA
polimeraz karistirilarak hazirlanmigtir. PZR reaksiyonlari, yaklasik 50 pg
genomik DNA, her primerden 50 pmol, 1x reaksiyon tamponu, 0,25 mM
dNTP ve 1 birim Taq polimeraz iceren 25 ul’lik karisimda gerceklestiril-
mistir. Amplifikasyon, 94°C’de bir dakika denatiirasyon, 56°C’de bir daki-
ka primer baglanmasi ve 72°C’de bir dakika uzama ile 30 dongii boyunca
siirdliriilmiistiir. 94°C’de 5 dakikalik bir baslangi¢ denatiirasyon adimi ve
72°C’de 5 dakikalik bir son uzama adimi kullanilmistir. PZR islemi sonu-
cu, 414 bg’lik iiriin elde edilmistir ve elde edilen PZR iiriinii, restriksiyon
enzimi Mval2691 ile kesilmistir. B:825 bg ve b:649 bg ve 176 bg bant ile
karakterize edilmistir (Resim 1.) (Ahmed et al., 2019).
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Resim 1: PZR iiriinlerinin jel elektroforezi (Ahmed et al., 2019)
Bsml

Lanes

649 bp 825 bp

500 bp
250 bp

4. Bsml (rs1544410) polimorfizmi ve T1DM riski

Bsml polimorfizmi ve T1DM riski arasindaki iligkiyi incelemek igin
cok sayida galigma yapilmigtir. Avrupa iilkelerinde 1938 vaka ve 4450
kontrol igeren 15 ¢aligma yapildig1 ve bu 15 ¢alisma arasinda ¢aligmalarin-
da, Turpeinen ve ark. Finlandiya’nin farkli sehirlerinde (Turku, Tampere
ve Oulu) ve genotip de dahil olmak iizere tiim verileri ayr1 ayr1 raporlamig-
tir. Bsml polimorfizmi ve T1DM riski arasinda anlamli bir iligski buluna-
mamistir. Amerikan popiilasyonlarinda Bsml SNP ile TIDM’ye yatkinlik
riski arasinda tiim genotip modellerinde anlaml1 negatif iliski goriilmiistiir.
VDR gen polimorfizmlerinin T1DM ile iligkili olarak farkli etnik gruplar-
da risk tasimakta oldugu rapor edilmistir (Zhai et al., 2020).

Hem genetik hem de cevresel faktorler hastaligin gelisimine katkida
bulunsa da, TIDM’nin kesin etiyolojisi ve dogal ge¢misi hala belirlene-
memigtir. T1DM, pankreas B hiicrelerinin apoptozisi ile iligkili olarak
viicudun insiilin sentezleme ve salgilama yetenegini tamamen yok eden
T-hiicresi aracili bir hastalik olarak kabul edilir. D vitamini, T1DM patoge-
nezinde rol oynayan proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu azalttig1
icin TIDM’nin 6nlenmesinde immiin-modiilator bir etki oynar, boylece
pankreatik B hiicreleri inflamasyona daha az egilimli hale gelir ve ardin-
dan T-hiicresi alim1 ve infiltrasyonunda azalma ve immiin tolerans ile oto-
immiin siirecin baskilanmasi saglanir. Son yillarda yapilan ¢aligmalarda
T1DM’de serum D vitamini ile ilgili bulgulari, vakalarin biiyiik bir ora-
ninin anormal derecede diisiik D vitamini durumuna (D vitamini eksikligi
ve yetersizligi) sahip oldugunu ortaya koymustur. Bu bulgu, TIDM has-
talarinin %75’inde D vitamini eksikligi ve yetersizligi oldugunu bildiren
Abd-Allah ve arkadaslari ile uyumludur (Abd-Allah, Pasha, Hagrass, &
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Alghobashy, 2014; Zhai et al., 2020).

T1DM’li Misirli ¢ocuklar arasinda D vitamini eksikligi veya yetersiz-
ligi rapor edilmistir. Liu ve arkadaslari, metaanaliz caligsmalarinda diisiik
D vitamini seviyesinin ¢ocuklarda T1DM ile iliskili oldugunu 6ne stirmiis-
lerdir. Ayrica, Rasoul ve arkadaslari, TIDM’li ¢ocuklar arasinda D vita-
mini yetersizligi ve eksikliginin 6nemli siklikta goriildiigiinii bildirmis ve
serum D vitamini durumunun Kuveytli ¢ocuklar arasinda T1DM preva-
lansina 6nemli bir katkida bulundugu sonucuna varmistir (Rasoul, Haider,
Al-Mahdi, Al-Kandari, & Dhaunsi, 2019; Zhai et al., 2020). Ayrica, Liu ve
arkadaglari ile Alshawi ve arkadaslari, TIDM’li ¢ocuklarda 25(OH)D se-
rum diizeylerinin kontrol grubuna kiyasla énemli 6l¢iide diisiik oldugunu
bildirmistir. D vitamininin immiinomodiilatdr etkileri, insanlarin pankrea-
tik adaciklarinda sitokinlerin neden oldugu apoptozun in vitro inhibisyo-
nu ile kanitlanan T1DM gelisimini 6nlemede iyi bilinmektedir. Mevcut
caligmalarin bulgulari, glisemik kontrolii zayif olanlarda D vitamini dii-
zeylerinin daha belirgin sekilde diisiik oldugunu ortaya koymustur. Buna
ek olarak, serum D vitamini diizeyi diisiik olan TIDM’li ¢cocuklar, normal
D vitamini diizeyine sahip olanlara kiyasla daha yiiksek giinliik insiilin
dozuna ihtiya¢ duymaktadir. Savastio ve arkadaglar,50 D vitamini eksik-
ligi olan TIDM’li ¢ocuklarda D vitamini durumu normal olanlara kiyasla
daha ytiksek insiilin gereksinimi ve HbA 1c bildirmistir. Calisma sonucun-
da, diyabetik ndropati, diyabetik nefropati, diyabetik retinopati ve pubertal
gecikme seklinde diyabetik komplikasyonlar gelistiren TIDM’li ¢ocuklar
arasinda, komplike olmayan T1DM’li ¢ocuklara gore anlamli derecede dii-
siik D vitamini oldugunu rapor etmislerdir (Liu et al., 2018; Shahmoradi
etal., 2021).

D vitamini normal renal podosit sagliginin korunmasi i¢in gereklidir.
D vitamini yetersizligi ve eksikligi, albliminiiri patogenezine ve bobrek
hastaliginin ilerlemesine katkida bulunabilir. Peng ve Li, diyabetik nefro-
patisi (DN) olan diyabetli hastalarda, DN olmayanlara kiyasla serum
25(0OH)D’nin anlamli derecede diisiik oldugunu ve serum 25(OH)D’nin
alblimin/kreatinin orani ile anlamli negatif korelasyon gdsterdigini bildir-
mistir. Ayrica D vitamini, oksijen kaynakli iskemik retinopatili fare mode-
linde retinal neovaskiilarizasyon iizerindeki gii¢lii inhibitor etkisiyle kanit-
landig1 tizere diyabetik retinopati patogenezinde de rol oynadig1 sonucunu
bildirmislerdir (Peng & Li, 2015). D vitamini reseptorleri retinada yaygin
olarak bulundugu bilinmektedir. Inukai ve arkadaslar1 diyabetik mikroan-
jiyopatisi olmayanlarla karsilastirildiginda diyabetik retinopatisi olan has-
talarda anlamli derecede diisiik serum D vitamini bildirmislerdir (Inukai,
Fujiwara, Tayama, Aso, & Takemura, 1997).

Luo ve arkadaslari, bir meta-analiz ¢alismasinda, D vitamini eksik-
ligi ile diyabetik nefropati riskinde artis arasinda giiglii bir iligki oldugu
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sonucuna varmistir. Ayrica, D vitamini sinir biiyiime faktoriiniin (NGF)
salgilanmasi i¢in onemli bir destekleyici rol oynamakta, bu da nosisep-
tor liflerinin duyarliligini ve fenotipini diizenlemekte ve salgilanmasinda-
ki bozukluk klinik diyabetik kiigiik sinir lifi ndropatisine yol agmaktadir
(Luo, Gao, & Qin, 2017). Ozuguz ve arkadaslari serum NGF ile D vita-
mini arasinda anlamli pozitif korelasyon oldugunu bildirmislerdir (Ozu-
guz et al., 2016). Shillo ve arkadaglari, periferik noropatisi olan diyabetik
hastalarda serum D vitamini diizeylerinin anlamli derecede diisiik oldu-
gunu bildirerek, ¢aligmalarinda kanitlandig1 lizere diyabetik noropatinin
patogenezinde D vitamininin olasi bir roliinii 6ne siirmiislerdir (Shillo et
al., 2019). Buna ek olarak, Huynh ve arkadaslari, T1DM’nin ¢ocuklar ara-
sinda D vitamini metabolizmasini bozabilecegi veya alternatif olarak, D
vitamini eksikliginin, asidoz ve diisiik serum D vitamini arasinda anlaml
bir iligkinin varligi sonucuna varmislardir (Huynh et al., 2009). Rodland ve
arkadagslari, diyabetik cocuklarda ergenlik doneminde D vitamini endokrin
sisteminin diizenleyici mekanizmalarinin degistigini ve normalde maksi-
mum biiylime hizinin pubertal evrelerinde goriilen D vitamini artisina ula-
silamadigim bildirerek, TIDM’li ¢ocuklarda pubertal gecikmenin ortaya
cikmasinda D vitamini eksikliginin rol oynadigim gostermistir (Redland,
Markestad, Aksnes, & Aarskog, 1985). Savastio ve arkadaglari, Moham-
madian ve arkadaglari, Buhary ve arkadaslari, Wierzbicka ve arkadaslari,
Giri ve arkadaglari, Sharma ve arkadaslari, Dehkordi ve arkadaglari, Feli-
cio ve arkadaslar1, D vitamini diisiik olan ve D vitamini replasman tedavisi
alan hastalari serum D vitamini diizeylerinde anlamli iyilesme ile birlikte
HbA1c% degerlerinde de anlamli diisiis goriilmiistiir (Ahmed et al., 2019).

Yapilan deneysel calismalar sonucunda serum D vitamini diizeyleri
ile hem %HbAlc hem de giinliik insiilin ihtiyac1 arasinda anlamli negatif
korelasyonlar bulunmustur ve D vitamini eksikligi olan diyabetik hastalar
arasinda kotii glisemik kontrollii TIDM hastalarinda serum 25(OH)D ile
HbAlc arasinda ters bir korelasyon oldugunu bildirmislerdir. Ayrica, Sa-
vastio ve arkadaglari, TIDM’li ¢ocuklarda D vitamini serum diizeyleri ile
giinliik insiilin gereksinimleri arasinda anlamli negatif korelasyon oldugu-
nu bildirmistir. Bu durum diyabet, D vitamini ve diyabetik komplikasyon-
lar arasinda mekanik bir baglanti oldugunu diisiindiirmektedir. D vitamini
insiilin salgilanmasini ve duyarliligini etkiler ve eksikligi bozulmus glukoz
toleransi, diyabet yatkinlig1 ve gelisimi ile baglantili olabilir. VDR’lerin
pankreatik B hiicreleri de dahil olmak iizere bircok dokuda ifade edildigi
gosterilmistir, bu da D vitamininin insiilinin yiiksek kan glikozuna tepkisi
icin potansiyel bir dogrudan modiilatér ve kalsiyum homeostazi yoluyla
dolayli etki olarak hareket etmesini saglamaktadir (Ahmed et al., 2019;
Colin et al., 2000; Mathieu & Badenhoop, 2005).

VDR genotipi, TIDM gelisimine bireysel duyarlilikta énemli bir be-
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lirleyici faktdr olarak ortaya ¢ikmustir. Ozellikle, son zamanlarda VDR po-
limorfizmleri ve TIDM arasindaki olast iliskiyi aragtirmak i¢in celigkili
sonuglar veren gesitli ¢aligmalar ortaya ¢ikmistir; bazilart anlamli iligkiler
ortaya koyarken, digerleri istatistiksel anlamliliga ulasamamistir. Mevcut
calismanin sonuglari, Apal ve Bsml polimorfizmlerinin alel ve genotipik
dagilimlar1 ile T1DM riskinde artis arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir iliski oldugunu ortaya koyarken, Taql polimorfizmi agisindan anlam-
1 olmayan bir iligki bulunmugtur. Buna paralel olarak, iki meta-analiz
calismasi Bsml polimorfizminin 6zellikle Dogu Asyalilarda T1DM riski
ile anlaml bir iligkisi oldugunu, ancak diger iki polimorfizm i¢in anlamh
olmayan bir iligki oldugunu bildirmistir (Ahmed et al., 2019; Shahmoradi
et al.,, 2021). Lemos ve arkadaslari, Portekiz popiilasyonunda incelenen
VDR-SNPS’lerden herhangi birinin T1DM duyarliligi ile iliskisinin olma-
digim bildirmistir. (Lemos et al., 2008) Benzer sekilde, Angel ve arkadas-
lar1 da Silili denekler arasinda bu bulgulari rapor etmistir. Mohammadne-
jad ve arkadasglari, Apal ve Bsml SNP’leri ile hastaliga yatkinlik arasinda
anlamli olmayan iligkiler ile Iran niifusu arasinda T1DM gelisimi icin
risk alelinin t aleli oldugunu gdstermistir (Mohammadnejad et al., 2012;
Shahmoradi et al., 2021). Bonakdaran ve arkadaslari, Iran Islam Cumhu-
riyeti’nin Horasan Eyaleti’ndeki ¢ocuklar arasinda TIDM’de hastalar ve
kontroller arasinda Taql polimorfizmi agisindan anlamli olmayan bir farkla
birlikte hasta grubunda hem Apal hem de Bsml genotip frekanslarinin an-
laml1 derecede yiiksek oldugunu bildirmistir (Bonakdaran, Abbaszadegan,
Dadkhah, & Khajeh-Dalouie, 2012). El-Kafoury ve arkadaslari, Misir’da-
ki Iskenderiye Universitesi Cocuk Hastanesi Diyabet Kliniginden alman
60 kontrol grubu ile 60 TIDM hastasini igeren galigmalarinda Bsml i¢in
anlamli olmayan bir fark bildirmislerdir (El-Kafoury, Haroun, Embaby, &
Dawoods, 2014). Abd-Allah ve arkadaslari, Misir’in Zagazig kentinden
Misirh ¢ocuk drnekleminde VDR Apal ve Taql polimorfizmlerinin TIDM
ile iligkisi bulunmazken, Bsml Bb ve bb genotiplerinin T1DM riski ile ilis-
kili oldugunu bildirmistir (Abd-Allah et al., 2014). Cheon ve arkadaslari,
Kore popiilasyonunda T ve b Taql ve BsmI’nin T1DM’ye kars1 koruyucu
rol oynadigini, Apal agisindan ise anlamli bir fark olmadigim bildirmis-
tir (Cheon et al., 2015). Khalid ve arkadaglari, Bsml ve Taql SNP’lerinin
Sudanlilar arasinda T1DM’ye yatkinlik sagladigini ve Apal agisindan an-
lamli bir fark olmadigimi 6ne siirmiistiir (Khalid Eltahir, 2016). Mukhtar
ve arkadaslar1 Apal’nin alelik ve genotipik frekanslarmin T1DM riski ile
anlamli bir iliskisi oldugunu, Tagl’nin ise olmadigim bildirmistir. Pakis-
tanlilar arasinda alelik veya genotipik diizeylerde TIDM ile herhangi bir
iliski gostermemektedir (Mukhtar, Batool, Wajid, & Qayyum, 2017). Ilgili
calismalar arasindaki farkliliklar, VDR polimorfizm dagilimlari, cografi
farkliliklar, TIDM patogenezinde rol oynayan diger ¢evresel ve genetik
faktorlerle ilgili etnik farkliliklara baglanabilir.
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Bonakdaran ve arkadaglari, VDR SNP’lerinin diyabetik komplikas-
yonlar veya D vitamini durumu veya glisemik kontrol veya hastaligin
baslangici veya aile dykiisii veya cinsiyet ile iligkisinin olmadigim rapor
etmistir. Ayrica bu durumu, genotip frekanslar1 ile TIDM’nin baglangic
sekli veya kronik komplikasyonlar1 arasinda anlamli olmayan farkliliklar
bildiren diger ¢aligmalar ile uyumlu oldugunu belirtmislerdir (Bonakdaran
et al., 2012).

5. Sonug

Mevcut ¢alismalardan elde edilen veriler, rs1544410’nin T1DM etiyo-
lojisi igin bir risk faktorii olabilecegini gostermistir. VDR polimorfizmleri
ve T1DM arasindaki iliskinin daha derin ve ayrintili bir sekilde anlasilma-
sin1 saglamak ve bu iligkileri yonlendiren biyolojik mekanizmalar1 belirle-
mek i¢in hem genetik hem de ¢evresel risk faktorlerini dikkate alan daha
bliytik bir 6rneklem biiyiikliigiine sahip gelecekteki arastirmalara ihtiyag
vardir.
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GIRIS

Serviks kanseri diinyada kadinlarda dordiincti, tilkemizde ise onikinci
en sik goriilen kanser tiiriidiir (1). Erken evrelerde tek basina cerrahi ya da
radyoterapi (RT) ile tedavi yapilabilmekte iken, yliksek riskli hastalarda
postoperatif olarak RT gerekebilmektedir. Lokal-bdlgesel ileri evre serviks
karsinomlarinda ise baslica tedavi yontemi RT ve es zamanli kemotera-
pidir (2). ileri evre serviks karsinomu tedavisinde RT nin baslica amaci,
diisiik yan etki ve artmis yasam kalitesi ile birlikte yiiksek tiimor kontrol
orani saglayabilmektir. RT dozlarmin yiikseltilmesi ile tedavi basarisi art-
maktadir. Tek basina eksternal RT ile yliksek dozlara ¢ikilamazken, braki-
terapinin eksternal RT’ ye eklenmesiyle daha az yan etkiyle daha yiiksek
tiimor dozlarina ulagilabilmesi miimkiin olmaktadir (3). Radyoterapi ile
tedavi edilen lokal-bolgesel ileri evre serviks karsinomunun prognozunu
etkileyen pek ¢ok faktor bildirilmektedir. Klinik evre, timdr voliimii, his-
toloji, lenf bezi yayilimi gibi tiimdre ait faktorlerin yaninda, hemoglobin

degeri, komorbid hastaliklar gibi hastaya ait faktorler de prognozda dnem
tagimaktadir (4,5,6).

Bu calismada Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onko-
lojisi Anabilim Dali’nda serviks karsinomu tanisiyla definitif ve adjuvan
RT uygulanmig olan serviks karsinomlu hastalar retrospektif olarak deger-
lendirildi. Tedaviye bagli yan etkiler ile lokal kontrol ve sagkalimda etkili
prognostik faktorler incelendi.

GEREC VE YONTEM

Hasta Ozellikleri

1999-2007 yillar1 arasinda, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Rad-
yasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda, serviks karsinomu tanisiyla definitif
ve adjuvan radyoterapi uygulanan 142 hasta retrospektif olarak degerlen-
dirildi. Hastalarin genel 6zellikleri Tablo 1°de gdsterilmistir.

Hastalarin ortalama yag1 53 olup 29-78 arasinda degismekteydi. Histo-
patolojik degerlendirmede 114’1 (%80) epidermoid karsinom, 25’1 (%18)
adenokarsinom, 3’1 ise (%2) diger histolojilere sahipti. Evrelere gore dagi-
limlarinda; hastalarin 31’inin (%21.8) Evre 1B, 15’inin (%10.6) Evre 1IA,
68’inin (%47.9) Evre 1IB, 9’unun (%6.3) Evre IIIA, 11’inin (%7.7) Evre
IIIB, 8’inin (%5.6) Evre IVA oldugu tespit edildi.

Tedavi Oncesi tiim hastalara; anamnez, fizik muayene (gerekli hasta-
larda genel anestezi altinda), akciger grafisi, list batin ultrasonografi, pel-
vik bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans goriintiileme, rektoskopi ve/
veya sistoskopi (gerekli hastalarda), tam kan sayimi, rutin kan biyokimyas1
ve tam idrar tetkiki yapilarak evreleme tamamlandi.
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Hastalarin 55’1 (%38.7) premenopozal, 87’si (%61.3) postmenopozal
donemdeydi ve 55 (%38.7) hastada komorbidite vardi. Hastalarin %52’sin-
de 5 ve iizerinde gebelik oykiisii mevcuttu.

Radyoterapi, hastalarin 74 (%52.1)’linde adjuvan amagla, 68
(%47.9)’inde ise definitif amacla uygulanda.

Tablo 1. Serviks karsinomu tanistyla adjuvan ve definitif RT uygulanan tiim
hastalarin genel ozellikleri

Hasta Ozellikleri Hasta Sayisi %
Yas Medyan 53 (29-78)
Histoloji Epidermoid karsinom 114 80
Adenokarsinom 25 18
Diger 3 2
Klinik evre 1B 31 21.8
A 15 10.6
1B 68 47.9
A 9 6.3
1B 11 7.7
IVA 8 5.6
Radyoterapi amac1  Postoperatif 74 52.1
Definitif 68 47.9
Eszamanh KT Var 114 80
Yok 25 18
Hemoglobin degeri < 10.6 73 51.4
>10.6 69 48.6
Tiimor ¢ap1 <4cm 92 64.8
>4 cm 50 35.2
Lenfovaskiiler Var 50 35.2
. Yok 92 64.8
invazyon
Menapozal durum Premenapozal 55 38.7
Postmenapozal 87 61.3
Sigara oyKkiisii Var 28 19.7
Yok 114 80.1
Dogum sayisi <5 68 47.9
>5 74 52.1
Komorbid hastahk  Var 55 38.7
Yok 87 61.3
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Tedavi Ozellikleri

Hastalarm 131’ine eksternal pelvik radyoterapi ve intrakaviter braki-
terapi yapilirken 11 hastaya sadece eksternal pelvik radyoterapi uygulandi.
Toplam 95 hastada radyoterapi ile es zamanli kemoterapi kullanildi.

Hastalara Philips SLS—23 Sim-CT cihazi ile simiilasyon yapilarak teda-
vi alanlar1 belirlendi. Simiilasyon sirasinda hastalar supin pozisyonda yatiril-
mig ve immobilizasyon gereci kullanilmamustir. AP, PA, sag ve sol lateral ol-
mak {izere 4 alandan box teknigi ile tedavi planlandi. Alt 1/3 vajinal tutulum
varliginda, sahalar tiim vajinay1 ve inguinal lenf bezlerini i¢erecek sekilde
modifiye edildi. Tiimoér yerlesimine gore gerekli hastalarda lateral alan sinir-
lar1 genisletildi. Paraaortik lenf nodu veya kommon iliak lenf nodu metastazi
olan hastalarda paraaortik bolge de tedavi alanina dahil edildi.

Eksternal radyoterapi giinliik 180-200 cGy’lik fraksiyonlarla, hafta-
da 5 giin uygulandi. Toplam doz evre IB2-11B hastalarda 4600-4680 cGy
(parametriyum invazyon bulgusu devam ediyorsa 5040 cGy), evre Il ve
daha ileri evrelerde ise 5000-5040 cGy idi. RT ile es zamanli kemoterapi
uygulanan hastalarda, haftalik 35-40 mg/m? Sisplatin kullanilda.

Intrakaviter brakiterapi uygulamalar1 Ir'®> MicroSelectron yiiksek doz
oranli HDR brakiterapi cihaz ile yapildi. Fletcher Suit aplikatdrleri kul-
lanilarak ovoid + tandem yerlestirildi. Ayrica rektum lokalizasyonunun
tanimlanmasi i¢in rektal marker kullanildi. Mesane boynunu goriintiile-
mek icin foley sondanin balonu 8 cc radyoopak madde ile dolduruldu. Her
brakiterapi uygulamasinda simiilator cihazinda ortogonal anteroposterior
ve lateral grafiler alindi ve Nucletron Plato Tedavi Planlama Sistemi’nde
her brakiterapi uygulamasinda tedavi plami gerceklestirildi. Intrakaviter
brakiterapi dozu, adjuvan tedavi uygulanan hastalarda 500 cGy fraksiyon
dozuyla toplam 1500 cGy, definitif tedavi uygulanan hastalarda ise 600
cQy fraksiyon dozuyla toplam 3000 cGy idi.

izlem

Tedavinin tamamlanmasini takiben ilk kontrol birinci ay i¢inde, daha
sonraki kontrollar ilk iki y1l boyunca ticer ayda bir, besinci yila kadar alt1
ayda bir, bundan sonra da yillik olarak yapilmistir. Hastalar kontrollerin-
de, ayrintili jinekolojik muayeneyi iceren fizik baki, vajinal smear, tam
kan analizi, kan biyokimyasi, tam idrar tetkiki, akciger grafisi, batin pelvik
ultrasonografi ve gereken hastalarda bilgisayarli tomografi ile degerlendi-
rilmistir. Pelvik muayenede servikal veya vajinal bolgede yineleme, 1srarli
ya da ilerleyen parametrial tutulum saptanmasi ya da tedavi sonrasi gelisen
hidronefroz lokal progresyon olarak kabul edilmistir. Tedavi sonrasi pa-
raaortik lenfadenopati gelisimi de dahil olmak {izere, pelvis dis1 hastalik
gelisimi uzak yayilim olarak kabul edilmistir.
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istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmede SPSS 13.0 (Statistical Package for the
Social Sciences, Version 13.0) kullanildi. Bu ¢aligmada lokal - bdlgesel
kontrol oranlari, sagkalim siireleri incelenmis, lokal kontrol ve sagkalimi
etkileyen prognostik faktorler degerlendirilmistir. Sagkalim siire ve oran-
lar1 Kaplan - Meier yontemi ile hesaplanmis, gruplar aras1 sagkalim siire ve
oran farklar log rank testi ile karsilastirilmistir. Bagimsiz grup oranlarinin
karsilagtirilmasinda y? Testi kullanilmistir. Cok degiskenli analizler Cox
regresyon modeli kullanilarak yapilmus, istatistiksel anlamlilik i¢in p<0.05
olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Serviks karsinomu tanisiyla definitif ve adjuvan amagla tedavi edi-
len tiim hastalarin ortalama 30 ay izlem siiresi sonunda %66,3’{i hayatta,
%.33,8’1 ise kaybedilmisti. Toplam RT siiresi medyan 55 giin olarak hesap-
land1. Eksternal RT ve brakiterapi sonrasi mesane ve rektum i¢in hesapla-
nan medyan RT dozlar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Definitif ve adjuvan RT uygulanan tiim hastalarda uygulanan eksternal

RT dozu ve mesane ve rektum i¢in toplam RT dozlar

Medyan Arahk
Eksternal radyoterapi dozu (cGy) 5040 4000-5040
Toplam mesane dozu (cGy) 5927 4594-7753
Toplam rektum dozu (cGy) 6529 4680-8834

Definitif ve Adjuvan RT Uygulanan Tiim Hastalar i¢in Lokal
Progresyonsuz Sagkalim

Definitif ve adjuvan RT uygulanan 142 hastanin birlikte degerlendir-
mesinde; 2 yillik lokal progresyonsuz sagkalim %20 olarak hesaplanmistir
(Sekil 1). Tedavi sonras1 38 hastada (%27) lokal progresyon saptanmis,
lokal progresyon siiresi ortalama (3 — 60) 13,5 ay olarak bulunmustur.
Lokal progresyonlarin %40’ min ilk 24 ay i¢inde, %67’sinin ise ilk 36 ay
icinde gelistigi saptanmistir.Log rank testi ile yapilan tek degiskenli analiz-
ler sonucu lokal progresyonsuz sagkalima etki eden kotii prognostik faktor
RT sonrasi rezidii timor varligi (p=0.003) olarak tespit edilmigsken, Cox
regresyon modeli uygulanarak yapilan ¢ok degiskenli analizlerde lokal
progresyonsuz sagkalimi etkileyen anlamli prognostik faktor tespit edil-
memistir (Tablo 3).
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Tablo 3. Tiim hastalarda 2 yillik lokal progresyonsuz sagkalim oranlari

Prognostik faktor Hasta 2 Yillik Lokal Tek Cok
Sayisi Progresyonsuz Degiskenli Degiskenli
Sagkalim Analiz Analiz
“p” “p”
Yas <53 73 % 67 0.043 0,070
> 53 69 % 90
Histoloji Epidermoidca 114 % 62 0.098 0.189
Adenokarsinom 25 % 90
Klinik evre IB 31 % 90 0.172 0.380
I 83 % 100
111 20 % 100
v 8 % 50
Hemoglobin < 10.6 gr/dl 73 % 75 0.672 0.404
.. >10.6 gr/dl 69 % 100
degeri
Toplam tedavi <55 giin 65 % 67 0.172 0.187
. > 55 gilin 77 % 100
siiresi
Eszamanh Var 114 % 80 0.147 0.724
. Yok 25 % 90
kemoterapi
Lenfovaskiiler Var 50 % 50 0.965 0.671
. Yok 92 % 100
invazyon
Tiimor ¢ap1 <S5cm 92 % 100
0.844 0.820
>5cm 50 %75
RT sonrasi Maksimum 45 % 0 0.030 0.227
rezidii timér Minimum 13 % 25
Bulgu yok 84 %0

Definitif ve Adjuvan RT Uygulanan Hastalar icin Hastaliksiz
Sagkalim

Definitif ve adjuvan RT uygulanan 142 hastanin birlikte degerlendi-
rilmesinde; 2 yillik hastaliksiz sagkalim %58 olarak hesaplandi (Sekil 2).
Hastalarmn 2 yillik hastaliksiz sagkalim oranlar ve hastaliksiz sagkalimda
etkisi arastirilan prognostik faktorler Tablo 4 de gosterilmistir.
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Tablo 4. Tiim hastalarda 2 yillik hastaliksiz sagkalim oranlart

Yas <53 73 % 51 0.918 0.729
>53 69 % 55
Histoloji Epidermoid ca 114 % 53 0.846 0.812
Adenokarsinom 25 % 56
Klinik evre IB 31 % 61 0.376 0.499
11 83 % 49
111 20 % 56
v 8 % 39
Hemoglobin < 10.6 gr/dl 73 % 58 0.483 0.472
L. >10.6 gr/dl 69 % 48
degeri
Toplam tedavi < [155 giin 65 % 57 0.183 0.446
L. > 55 giin 77 % 46
siiresi
Es zamanh Var 114 % 48 0.385 0.858
. Yok 25 % 65
kemoterapi
Lenfovaskiiler Var 50 % 48 0.091 0.272
. Yok 92 % 56
invazyon
Tiimér Cap1 <S5cm 92 % 39 0.020 0.911
>5cm 50 % 57
RT sonrasi Maksimum 45 % 58 0.276 0.004
rezidii timér Minimum 13 % 89
Bulgu yok 84 % 49

Log rank testi ile yapilan tek degiskenli analizler sonucunda hastalik-
s1z sagkalimi kotli yonde etkileyen prognostik faktoriin tiimdr ¢api oldugu
saptandi (p=0.020).

Timor ¢apinin degerlendirilmesinde operasyon ya da RT 6ncesi MR
goriintiileme ya da genel anestezi altindaki jinekolojik muayene bulgular
esas almmustir (Sekil 3).
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Cox regresyon modeli kullanilarak yapilan ¢ok degiskenli analizde
hastaliksiz sagkalimi kotii yonde etkileyen prognostik faktoriin RT sonrasi
rezidii timdr varligi oldugu gozlendi. (p=0.004).

RT sonras1 tiimor varligina gore hastaliksiz sagkalim degerlendirildi-
ginde RT sonrasi yiiksek tiimor yiikii bulunan hastalarin (maksimum timor
varlig1), timor yaniti izlenmeyen hastalara gore (bulgu yok) hastaliksiz
sagkalim oranm1 negatif yonde 6 kat daha diisiik olarak degerlendirilmistir
(Odds Ratio (OR):6,14) (Sekil 4).
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Definif ve Adjuvan RT Uygulanan Tiim Hastalar i¢in Genel
Sagkalim

Definitif ve adjuvan RT uygulanan 142 hastanin birlikte de-
gerlendirilmesinde; 2 yillik genel sagkalim %88’ dir (Sekil 5). Tek degis-
kenli analizlerde genel sagkalim fiizerine etkisi arastirilan faktorlerden;
klinik evre (p=0.001) (Sekil 6), RT baslangicindaki hemoglobin degeri
(p=0.015) (Sekil 7), toplam tedavi siiresi (p=0.008) (Sekil 8), RT es za-
manl KT uygulanmasi (p=0,023), lenfovaskiiler invazyon (p=0,032), tii-
mor ¢ap1 (p=0.053) ve RT sonrasi rezidii durumunun (p=0,001) genel sag-
kalimda etkili oldugu saptandi. Cok degiskenli analizlerde ise klinik evre
(p=0.001) (OR=13,5), RT baslangicindaki hemoglobin degeri (p=0.002)
(OR=2,68), toplam tedavi siiresi (p=0.027) (OR=1,99), lenfovaskiiler in-
vazyon (p=0,050) (OR=2,73) ve RT sonrasi rezidii tiimoriin (p=0,003)
(OR=12,65) genel sagkalimi etkileyen prognostik faktorler oldugu goriil-
dii. Genel sagkalim iizerine etkisi arastirilan prognostik faktdrler Tablo
5’de gosterilmistir.

+ 25
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Tablo 5. Tiim hastalarda 2 yillik genel sagkalim oranlar

Yas <53 73 % 56 0.013 0.005
>53 69 % 73
Histoloji Epidermoid ca 114 % 87 0.409 0.309
Adenokarsinom 25 % 92
Klinik evre 1B 31 % 93 0.001 0.001
11 83 % 63
11 20 % 37
v 8 % 45
Hemoglobin degeri < 10.6 gr/dl 73 % 54 0.015 0.002
>10.6 gr/dl 69 % 77
Toplam tedavi siiresi < 55 giin 65 % 77 0.008 0.027
> 55 giin 77 % 52
Eszamanh Var 114 %72 0.023 0.065
. Yok 25 % 50
kemoterapi
Lenfovaskiiler Var 50 % 67 0.032 0.050
. Yok 92 % 83
invazyon
Tiimér Cap1 <5cm 92 % 85 0.053 0.837
>5cm 50 % 60
RT sonrasi rezidii Maksimum 45 % 27 0.001 0.003
timor Minimum 13 % 45
umo Bulgu yok 84 %87
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Yan Etki Degerlendirmesi

Hastalarin %97 sinde akut gastrointestinal sistem yan etkisi goriilmiis
olup hastalarin %73.9’unda grade 1, %18,3 linde ise grade 2 derecesindey-
di. grade 3 akut gastrointestinal sistem yan etki hi¢bir hastada goriilmedi.
Genitoliriner sistem yan etkileri ise %83.1 hastada grade 1, %13.4 hastada
grade 2 derecesinde olmak iizere toplam 138 hastada gelisti. RT ile esza-
manli KT alan hastalarda akut toksisite orani1 %68, sadece RT alanlarda
ise %52.4 olarak bulunms ve aralarinda istatistiksel anlamli fark olmadig:
saptanmistir (p=0.144). Grade 3 ve 4 ge¢ komplikasyonlar gézlenmis olup,
intestinal komplikasyon oran1 tiim hastalar arasinda %3.5, iiriner kompli-
kasyon oran1 da %3.5 olarak bulunmustur (Tablo 6). Ge¢ komplikasyon-
lar; 2 hastada vezikovajinal fistiil, 2 hastada mesane kapasitesinde azalma,
ciddi idrar siklig1 ve disiiri, 1 hastada mesane i¢i ciddi telenjiektazi ve he-
morajik sistit, 5 hastada ince barsaklarda operasyon gerektirecek sinesi ve/
veya ileus tablosu olarak gozlenmistir. Yine tedavi sirasinda goriilen akut
toksisite ile ge¢ komplikasyonlar arasinda da bir iligki bulunamamustir.

Adjuvan ve definitif RT uygulanan hastalarin karsilastirmasinda akut
ve kronik yan etkiler agisindan istatistiksel anlamli fark izlenmemistir.

Tablo 6. RTOG akut ve ge¢ yan etkiler
Grade 0 | Grade 1 | Grade 2 | Grade 3| Grade 4

(%) (%) () (%) (%)

Akut gastrointestinal 7.7 73.9 18.3 - -
Kronik gastrointestinal 43.6 42.2 10.6 3.5 -
Akut genitoiiriner sistem 2.8 83.1 13.4 0.7 -
Kronik genitoiiriner sistem 36.6 43.6 16.2 2.1 1.4

Akut hematolojik 27.5 50.7 21.8 - -

© 29
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Uzak Metastaz Degerlendirmesi

Izlem siiresince 43 hastada (%30.3) uzak metastaz gelismis olup, uzak
yayilim yeri en sik akciger (%10.1) ve ikinci siklikta kemik (%6.3) idi.
Uzak yayilim oraninin, lokal progresyon saptanmayan grupta %25.5, lokal
progresyonlu grupta ise %18.8 oldugu saptanmistir. Ayrica klinik evre iler-
ledik¢e uzak yayilim oraninin da arttig1 gézlenmistir (uzak yayilim oran-
lar1 evre 11, III ve IVA igin sirasiyla; %18.9, %25.4 ve %47.3, p=0.021).
Adjuvan RT uygulanan hastalarda uzak metastaz oran1 %19°dur. definitif
RT uygulanan hastalarda ise %41¢dir. ki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamlidir.

TARTISMA

Serviks karsinomu erken evrelerde, radikal cerrahi ya da radikal rad-
yoterapi ile tedavi edilebilmekte ve her iki tedavi yontemi ile de yiiksek
tiimor kontrol ve sagkalim oranlari saglanabilmektedir. Pelvik yineleme
ve uzak yayilim riskinin yiiksek oldugu lokal ileri evrelerde ise cerrahinin
yeri bulunmamakta, radyoterapi standart bir tedavi yontemi olarak kulla-
nilmaktadir (7,8).

Klinik evrenin radikal radyoterapi ile tedavi edilen hastalarda
onemli bir prognostik faktér oldugunu gosteren pek c¢ok calisma vardir.
Perez ve arkadaslar1 (9), radikal radyoterapi ile tedavi ettikleri 1499 has-
tada, lokal yineleme oranlarini evre IB, II, III ve IVA igin sirasiyla %12,
%20, %41 ve %72 olarak bildirirken, Takeshi ve arkadaslarinin (10) intra-
kaviter brakiterapi ile kombine eksternal radyoterapi uyguladiklari evre 111
265 hasta i¢in bildirdikleri lokal yineleme orani ise %19.6’dir. Yine Perez
ve arkadaslar1 (11) basarisizlik sekillerini degerlendirdikleri 849 hastalik
bagka bir ¢aligmada, lokal yineleme oranlarmi evre IB, I1A, I1IB ve III igin
sirastyla %6.4, %12.5, %17.4 ve %35.8 olarak bildirmislerdir. Montana ve
arkadaglarimin (12) evre III epidermoid karsinomlu 203 hastalik retrospek-
tif serisinde ise, lokal/ bolgesel yineleme orani evre IIIA i¢in %65 ve evre
1B i¢in %49 olarak bulunmustur. Kim ve Trotti (13), erken evre hastalikta
(evre IA, IB ve ITA) pelvik basarisizlik oranini %4.6 — 8.2, ileri evre has-
talikta (evre 1IB, 111, IVA) %30.1 — 69.2 araliginda saptamislardir. Eifel ve
arkadaglarinin (14) calismalarinda lokal niikslerin yaklagik %80’inin ilk
iki y1l iginde goriildigi bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda da definitif RT
uygulanan hastalarda lokal yineleme orani evrelere gore incelendiginde,
evre IB, II, III ve IVA igin sirasiyla; %15, %27.6, %42.8 ve %57.8 olarak
bulunmustur. Lokal yinelemelerin %40’ mnin ilk 24 ay, %67’sinin de 36 ay
icinde gelistigi saptanmistir.

Histolojinin serviks karsinomunda 6nemli bir prognostik faktor oldu-
gu ve adenokarsinomlarin epidermoid karsinomlara oranla daha kotii bir
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prognoz gosterdigi birgok ¢alismada bildirilmektedir (15,16,17,18). Berek
ve arkadaglarinin (19) adenokarsinomlu 118 hastay1 degerlendirdikleri ¢a-
ligmalarinda, 5 yillik sagkalim oranlar epidermoid karsinoma oranla dii-
siik bulunmus ancak yineleme icin gecen siirenin epidermoid karsinom-
dan daha uzun oldugu saptanmistiredilen . Klinigimizde tedavi hastalarin
%80’ini olusturan epidermoid karsinom ig¢in 2 yillik lokal progresyonsuz
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim oranlar sirasiyla %62 ve %53 iken, ade-
nokarsinomlu hastalarda bu oranlar %90 ve %56’ idi. Tek ve ¢ok degis-
kenli analizler sonucunda adjuvan veya definitif RT uygulanan hastalarda
histopatolojinin sagkalimda bir etkisi bulunamamistir. Adenokarsinom
histolojinin daha farkh tedavi yaklagimlarina ihtiya¢ gdsterdigi hissedile-
bilse de her histoloji i¢in 6zel onerilerde bulunmak i¢in yeterli veri bulun-
mamaktadir. Adenokarsinom histoloji i¢in optimal tedavi yaklasimlarini
daha iyi tanimlayabilmek i¢in ek arastirmalara ihtiyag¢ vardir (20).

Radyoterapi sirasindaki anemi serviks kanserli hastalarda prognozu
kotiilestiren faktorlerden birisidir. Grinsky ve arkadaslarinin (21) calig-
masinda hemoglobin degerinin 10 gr/dl altinda oldugu hastalarda, lokal/
bolgesel basarisizlik riskinin yiiksek oldugu goriilmiistiir. Giincel pek ¢ok
caligma ile benzer sonugclar ile hemoglobin degerinin 6nemini ifade etmek-
tedir (22,23,24). Hastalarimizin tamaminda radyoterapi oncesi ve RT si-
rasinda hemoglobin diizeyleri incelenmis ve diisitk hemoglobin degerine
sahip hastalarda genel sagkalim oraninin daha diisiik oldugu goriilmiistiir.

Timoér kontrol oramimi etkileyen en 6nemli faktorlerden biri, toplam
tedavi siiresidir. Tedavi aralarinda klonojenik tiimdr hiicrelerinin aksele-
re repopiilasyonunun lokal kontrol oranlarm diistirdiigii diigiiniilmektedir.
Lanciano ve arkadaslari (25), 65,9 Gy ya da {izeri dozlarla tedavi edilen epi-
dermoid serviks karsinomlu 837 hastanin analizi sonucunda, tedavi siiresinin
uzamasi ile sagkalim ve pelvik timdor kontroliinun diistiigiini saptamistir.
Perez ve arkadaslar (26), tedavi siiresinin 9 haftadan uzun olmasinin evre |
ve II’de nedene spesifik sagkalim oranini diigiirdiigiinii saptarlarken, evre 111
i¢in anlamli bir iligki bulamamuislardir. Fyles ve arkadaglari (27) ise tedavi sii-
resinin 36 giinden uzun olmasinin hastaliksiz sagkalimda belirgin azalmaya
neden oldugunu bildirmislerdir. Delaloye ve arkadaglari (28), radikal radyo-
terapi ile tedavi edilmis evre IB — I1IB hasta gruplarinda 60 giiniin altindaki
tedavi siiresinin hastaliksiz sagkalim oranlarini azalttigini tespit etmislerdir.
Bizim degerlendirmemizde 8 haftanin tizerindeki tedavi siirelerinin tek ve
cok degiskenli analizde 2 yillik genel sagkalim oranlarini belirgin derecede
diistirdiigii izlenirken (p<0.008, p<0.027), lokal progresyonsuz ve hastalik-
siz sagkalima etkisi gosterilememistir. Adjuvan ve definitif RT uygulanan
hastalar ayr1 ayr degerlendirildiginde ise toplam tedavi siiresinin sagkalima
etkisi bulunmamigtir. Son donem c¢alismalara ait giincel literatiir de tarihsel
verileri desteklenmektedir (29,30,31).
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Cesitli yayinlarda, uzak yayilim sikliginin evre ile iligkili oldugu, pel-
vik / paraaortik lenfadenopati ve / veya adenokarsinom histolojideki hasta-
larda daha yiiksek oranda uzak yayilim goézlendigi ve en sik uzak yayilimin
akcigere oldugu bildirilmektedir (32,33). Agresif lokal tedavi metodlari ile
saglanan yiiksek lokal kontrol oranlarina ragmen uzak yayilim sikliginin
ozellikle lokal ileri evrelerde %56 gibi yiiksek oranlara ¢ikmasi, radyote-
rapiye ek olarak sistemik tedavi gerekliliginin tartigsilmasina yol agmis-
tir. Caligmamizda, tiim hastalar i¢in uzak yayilim orani1 %30.3 olup, evre
arttikca uzak yayilim sikliginin da arttig1 saptanmstir. Lokal yinelemeli
hastalarin %18.8’inde uzak yayilim goriiliirken, lokal yinelemesi olmayan
hastalarin %25.5’inde uzak yayilim gelismistir. En sik uzak yayilim ye-
rinin, ¢aligmamizda da literatiirle uyumlu olarak akciger (%10.1) oldugu
belirlenmistir.

Serviks karsinomunda eksternal radyoterapi ve intrakaviter brakitera-
pi ile birlikte yiiksek dozlara ¢ikilip lokal kontrol orani arttirilirken, yiiksek
dozlarda akut ve gec yan etkiler de artmaktadir. Takeshi ve arkadaglar
(10) evre 111 265 hastalik serilerinde, ge¢ komplikasyonlar {izerine yalniz-
ca radyoterapi dozunun etkili oldugunu gdstermisler ve radyoterapi dozu-
nun, rektal komplikasyonlu grupta rektal komplikasyonu olmayanlara gore
daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir (65.9 Gy’e kars1 63 Gy, p=0.012).
Lanciano ve arkadaslar1 (34) 1558 hasta i¢in major komplikasyon oranini
%9.8 olarak bildirmisler ve toplam timor dozunun ytiksek olusunun major
komplikasyon oranlarini arttirdigini saptamiglardir. Pollack ve ark.’nin ¢a-
lismasinda (35) 70 Gy alan rektum voliimiiniin %25 ve lizerinde oldugu du-
rumlarda geg rektal komplikasyon riski %46; %25’in altinda ise bu riskin
%16 oldugu izlenmistir . Lee ve ark.’nin ¢calismasinda (36) eksternal RT ve
brakiterapi uygulanan hastalarda 80 Gy altinda ciddi proktit insidans1 %4,
80-95 Gy arasinda %7-8 ve 95 Gy tizerindeki dozlarda %13 olarak deger-
lendirilmistir. Perez ve arkadaslarinin (11) sadece radyoterapi uygulanmis
811 hastay1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda, derece 11 — I1I komplikasyon
orani %18 olarak bildirilmis, ayni1 ¢alismada 80 Gy’in iizerindeki dozlarla
komplikasyon orani daha yiiksek bulunmustur. Caligmamizda, ciddi (grade
3 ve 4) ge¢ komplikasyon hastalarin %7’sinde gelismistir. Rektal komp-
likasyon oram1 %3.5 ve tiriner komplikasyon oran1 %3.5 olup literatiirde
bildirilen oranlara gore kismen daha diistiktiir. Toplam tiimér dozu, radyo-
terapiye kemoterapi ilavesi, brakiterapi uygulamasi ve klinik evre ile geg
komplikasyon oranlari arasinda y testi ile yapilan karsilagtirmada anlamli
bir baglant1 gosterilememistir. Yine tedavi sirasinda goriilen akut toksisite
ile ge¢c komplikasyonlar arasinda da bir iliski bulunamamastir.
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SONUC

RT serviks karsinomunun tedavisinde etkili bir tedavi yontemidir. Ev-
reye gore degigsmekle beraber RT, postoperatif veya kiiratif tedavi secenegi
olarak tek bagina uygulanabilir.

Bu ¢alismada: adjuvan veya definitif RT alan tiim hastalar ele alindi-
ginda evre, tedavi oncesi hemoglobin degeri, toplam RT siiresi, eszamanl
KT uygulanmasi, lenfovaskiiler invazyon durumu, tiimér ¢capt ve RT son-
rast rezidi timor varhiginin sagkalimda etkili prognostik faktorler oldugu
bulunmustur.

Adjuvan RT uygulanan hastalarda klinik evre ve tiimor ¢api1 hastaliksiz
sagkalimi, toplam tedavi siiresi ve cerrahi sinir durumu da genel sagkalimi
etkileyen faktorler olarak tespit edilmistir. Postoperatif RT uygulanan has-
talarda toplam RT siiresinin uzamasi sagkalimi koétii yonde etkilemektedir.

Definitif RT uygulanan hastalarda es zamanli KT uygulanmasi sagka-
limda anlaml katki saglamaktadir. Erken ve ge¢ RT yan etkileri literatiir
ile uyumludur. Adjuvan ve definitif RT uygulanan hastalar arasinda RT yan
etkileri agisindan anlamli fark goériilmemistir. RT serviks karsinomunun te-
davisinde kabul edilebilir komplikasyon oranlart ile etkili bir tedavi yonte-
midir.

Cikar catismasi yoktur

Finansal destek yoktur
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GIRIS

[lk kez fare midesinde kesfedilen ghrelin, biiyiime hormonu salgilatict
reseptor olan, GHS-R’nin endojen ligant1 olarak bilinmektedir. Midenin
oksintik mukozasinda yer alan ve endokrin fonksiyonlara sahip olan X/A
hiicreleri tarafindan tiretilmektedir (Kojima ve ark., 1999). Ghrelin ayrica
hipotalamus, hipofiz, tiikriik bezi, tiroid bezi, ince barsak, bobrekler, kalp,
pankreasin bir takim hiicreleri (alfa, beta ve epsilon hiicreleri), santral si-
nir sistemi, akciger, plasenta, gonadlar, immiin sistem, meme ve disler-
de sentezlenmektedir (Wren ve ark., 2001). Ancak dolagimdaki ghrelinin
%70’ten fazlas1 midede sentezlenmektedir (Kojima ve ark., 1999). Istah1
ve gida alimini uyararak ayrica viicuttaki yag kullanimini azaltarak pozi-
tif enerji dengesi olusturmaktadir (Kojima ve ark., 1999; Kojima ve Kan-
gawa, 2005). Ghrelin ilk zamanlarda, biiyiime hormonu salinimin1 arttirici
bir hormon olarak bilinmekteteydi (Kojima ve ark., 1999). Ancak, sonraki
stirecte beslenme ve viicut agirhigimin diizenlenmesi iizerine olan etkileri
On plana ¢gikmustir.

Hem periferik hem de merkezi olarak uygulanan ghrelin, enerji harca-
masini azaltir ve viicut agirlig1 artisina yol acar (Nakazato ve ark., 2001;
Tschop ve ark., 2000). Ghrelinin, beyaz adipoz dokudaki yag depolama
enzimlerinin ekspresyonunu artirdig1 ve kahverengi yag dokusundaki ter-
mojenez ile iligkili proteinlerin ekspresyonunu azalttigi bildirilmektedir
(Theander-Carrillo ve ark., 2006).

1-KIMYASAL YAPISI, SENTEZLENMESIi VE SALINIMI

1-1-Ghrelinin kimyasal yapisi

Yarilanma omrii 60 dakikadan kisa olan ghrelin viicutta iki formda
(acil ve desagil ghrelin) bulunur. Viicuttaki ghrelin plazma esteraz tara-
findan kolayca yikilarak desag¢il ghreline doniisiir. Desagil formu inaktiftir.
Inaktif olan bu form (desagil ghrelin) toplam ghrelinin % 80-90’1n1 olustur-
maktadir (Kaiya ve ark., 2007). Ruminantlarda 27, tek mideli memelilerde
28 aminoasit iceren ghrelin, N-terminal ucundaki 3. aminoasit olan serine
bagli, oktanil grubu adi verilen sekiz karbonlu bir yag asidi icermektedir
(Dickin ve ark., 2004; Nishi ve ark., 2011). Salinimindan 6nce sitoplaz-
mada enzimatik bir islemden gecen ghrelin, ii¢ilincii pozisyonundaki serin
aminoasidine n-oktanil grubu eklenir. Bu ekleme igslemi ghrelinin biiylime
hormonunu salgilayabilmesi i¢in gereklidir (Gutierrez ve ark., 2008; Ko-
jima ve Kangawa, 2005). Kisacasi oktanil grubunun eklenmesi ghrelinin
aktif olmasin1 saglar. Boylece hidrofobik 6zellik kazanan ghrelin beyin
dokusuna gecerek, hipotalamus ve hipofize ge¢isi gerceklesmis olur. Acil
grubu tasimayan ghrelin formu olan desagil ghrelinin hipotalamik ve hipo-
fizer reseptorlere baglanma sansi bulunmamaktadir. Aktif olan Agile form,
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GHS-R tip 1a’ya baglanarak ¢esitli fonksiyonlar gerceklestirir (Kojima ve
ark., 1999; Korbonits ve ark., 2004).

1-2-Ghrelinin ekspresyonu

Sican testislerinde ileri olgunlagsma asamalarinda Leydig hiicrelerinde
ghrelin ekspresyonu tespit edilmistir (Barreiro ve ark., 2002; Tena-Sempe-
re ve ark., 2002). insan testislerinde de Leydig hiicrelerinde ghrelin eks-
presyonu tespit edilmistir (Gaytan ve ark., 2004). Bunlarin yanisira ghre-
lin reseptorii olan GHS-R1a’nin insan ve sigan testislerinde ekspresyonu
bildirilmistir (Barreiro ve ark., 2003; Gaytan ve ark., 2004; Tena-Sempere
ve ark., 2002). GHS-R1a’nin 6zelikle tiibiiler kisimda tespit edilen eks-
presyonu, ghrelinin seminifer tiibiil fonksiyonlarin1 da dogrudan diizenle-
yebilecegini diislindiirmiistiir (Barreiro ve ark., 2002). Ghrelinin, in vivo
olarak, olgunlasmamis Leydig hiicrelerinin proliferatif hizin1 inhibe etti-
gi bildirilmistir (Barreiro ve ark., 2004). Ghrelinin insan testislerinde ve
ozellikle Leydig ve Sertoli hiicrelerinde mevcut oldugu, ancak germ hiic-
relerinde bulunmadig1 bildirilmistir. Ancak bir diger ¢alismada insanlarda
GHS-R1a’nin, germ hiicrelerinde, esas olarak pakiten spermatositlerde bu-
lundugu aciklanmistir. Ayni ¢aligmada Leydig ve Sertoli hiicrelerinde de
GHS-R1a’nin bulundugu belirtilmistir. Ancak Leydig hiicrelerinde ghrelin
ekspresyonunun agikga hiicre farklilagsmasiin derecesi ile iliskili oldugu-
nu belirtmek gerekir (Gaytan ve ark., 2004).

Yetiskin koyunlarda, GHS-R1a proteini Leydig hiicrelerinin yan1 sira
tiibiiller igindeki Sertoli ve germ hiicrelerinde de lokalize olmustur (Miller
ve ark., 2005). Insan ve kemirgen verilerinin yanisira, yetiskin koyun testi-
sinde, immune boyama sonrasinda ghrelinin sadece Leydig ve Sertoli hiic-
relerinde degil ayn1 zamanda germ hiicrelerinde de belirgin oldugu bilgisi
verilmistir (Miller ve ark., 2005). Tiim bu bilgilere ilave olarak GHS-R1a;
pankreas, karaciger, beyaz yag dokusu, kalp, gonadlar gibi metabolik ola-
rak aktif birkag ilgili dokuda ve merkezi diizeyde hipotalamus ve hipofiz
bezinde yaygin olarak eksprese edildigi rapor edilmistir (Gnanapavan ve
ark., 2002).

1-3-Ac¢hik tokluk durumu ve ghrelin salinimi

Midede sentezlendikten sonra kan dolasimi ile hipotalamik arkuat nuk-
leusa ve beynin diger boliimlerine ulasarak igtahi etkilemektedir (Dzaja ve
ark., 2004). Ghrelin sekresyonunun diizenlenmesindeki en dnemli faktor
beslenmedir (Cummings ve ark., 2001). A¢lik durumunda dolasimdaki gh-
relin seviyesi artarken, tokluk durumunda dolagimdaki seviyesi azalmak-
tadir (Dzaja ve ark., 2004). Ghrelinin istah1 arttirici etkilerinin, leptinin de
dahil oldugu merkezi sinir sistemindeki bazi 6zel néronlar tarafindan dii-
zenlendigi diisiiniilmektedir. Istahin ve viicut agirligmin fizyolojik olarak
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diizenlenmesinin yamn sira, insiilin ve glukoz metabolizmasinda da dnemli
rol oynadigi ileri siiriilmiistiir.

Glukozun intravendz uygulanmasi, insan ve kemiricilerde ghrelin se-
viyelerini baskilarken, insanlarda oral olarak verilen glukozun, insiilinden
bagimsiz olarak ghrelin seviyelerini diisiirdiigii gosterilmistir (Cowley ve
ark., 2003). Streptozotosin ile diyabet olusturulan sicanlarda dolagimda-
ki ghrelin diizeylerinin yiiksek olup, mide ghrelin seviyelerinin ise diisiik
olmasi, mideden dolasima salinan ghrelin diizeyindeki artigsa baglanmistir
(Masaoka ve ark., 2003). Dolasimdaki aktif ghrelin miktar1 iizerinde ge-
netigin etkisinin oldugu diistiniilmektedir. Cilinkii plazmadaki aktif ghrelin
diizeyleri irklar arasinda degisiklik gostermektedir (Foote ve ark., 2014).

Farelere glinliik uygulanan ghrelin sonrasinda farelerde yag kullanimi-
nin azalmasi ve viicut agirhiginda artig goriilmiistiir (Tschop ve ark., 2000).
Insanlarda da ayni1 sekilde parenteral uygulanan ghrelin, istahta ve alman
enerji miktarinda artisa neden olmustur (Wren ve ark., 2001). Obezlerde
ghrelin diizeyi diisiiktiir (Tschop ve ark., 2001). Bu durumda obezitede
oreksijenik uyariy1 baskilamak amaciyla ghrelin diizeyi diigser (Otto ve
ark., 2005; Tschop ve ark., 2000). Anoreksik hastalarda ise ghrelin diizey-
leri yiiksektir (Soriano-Guillén ve ark., 2004). Ozellikle aglik, anoreksia
nervoza, kronik hastaliklar gibi negatif enerji dengesi durumunda ghrelin
seviyeleri ylkselir (Otto ve ark., 2005; Tschop ve ark., 2000).

2-ETKILERI

2-1-Ghrelinin etkilerine kisa bir bakis

Ghrelinin etkileri igerisinde en dikkat ¢ekeni biiylime hormonunun sa-
limimint gergeklestirmek gelmektedir. Ayrica enerji dengesi, yiyecek alimi
ve viicut agirliginin ayarlanmasi {izerinde etkileri bulunmaktadir (Kojima
ve ark., 1999). Bunlarin yanisira gastrointestinal sistem, kardiovaskiiler
sistem, immune sistem ve iireme sistemi gibi birtakim sistemler iizerinde
de etkilerinin oldugu bilinmektedir (Barreiro ve ark., 2004; Dixit ve Taub,
2005; Hattori ve ark., 2001; Edholm ve ark., 2004; Levin ve ark., 2005;
Nagaya ve Kangawa, 2003; Tena-Sempere ve ark., 2004).

Ghrelin, bitylime hormonu saliimimi artirmadaki etkisini doza bagim-
I1 olarak gergeklestirmektedir (Arvat ve ark., 2000; Date ve ark., 2000).
Intravendz olarak verilen ghrelin insanlarda biiyiime hormonu salinimini
uyarmaktadir (Kojima ve Kangawa, 2005). Ghrelin midede sentezlendik-
ten sonra sadece gastrointestinal bolgede kalmayip, gastrik kan damarlar
icine salinarak, biitlin viicutta dolasima katilmaktadir. Ayrica kan beyin ba-
riyerini gegcmektedir (Banks ve ark., 2002; Dass ve ark., 2003; Masuda ve
ark., 2000). intravendz olarak uygulanan ghrelinin siganlarda bazal gastrik
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asit sekresyonunu ve gastrik motiliteyi arttirdig tespit edilirken, subkutan
uygulanan ghrelinin bazal gastrik asit sekresyonuna etki etmedigi bildiril-
mistir (Edholm ve ark., 2004; Levin ve ark., 2005; Masuda ve ark., 2000).
GHS-R’lin immun sisteme ait yapilarda tespit edilmis olmasi, ghrelin ve
reseptoriiniin immunolojik olaylar1 baslatici ve kontrol edici etkilerinin
olabilecegini diislindiirmiistiir (Dixit ve Taub, 2005; Dixit ve ark., 2004;
Hattori ve ark., 2001). Ghrelinin ayrica inflamatuar sitokin ekspresyonu-
nun gii¢lii bir inhibisyonunu tesvik ederek ve farkli organlardaki oksidatif
stresi azaltarak inflamasyon siireglerini azalttigini bildirmistir (Raghay ve
ark., 2019). Ozellikle IL-1B, IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuvar sitokin-
lerin mRNA ve protein ekspresyonlar tizerinde, GHS-R araciligiyla inhibe
edici etki olusturdugu bildirilmistir (Dixit ve ark., 2004).

2-2-Ghrelinin iireme iizerindeki etkileri

Erkek ve disilerde ghrelin ve reseptoriiniin gonadlardaki ekspresyo-
nunun tespiti, gonadal fonksiyonlar iizerinde ghrelinin etkilerinin olabile-
cegini diisiindiirmektedir. Ureme ekseninin biiyiik 6lgiide viicudun enerji
durumuna baglh oldugu dikkate alindiginda, merkezi ve ¢evresel diizeyde
hareket eden ghrelinin, beslenme dengesi ve viicudun enerji dengesini hi-
potalamik-hipofiz-gonadal (HPG) eksenine baglayan sinyal mekanizmala-
rindan biri olabilecegi diisiiniilebilir. Ureme ekseninin uygun olgunlagmasi
ve diizgiin ¢aligmas tiiriin devami icin gereklidir. Ureme islevi oldukga
enerji gerektirir. Enerji yetersizligi soz konusu oldugunda, HPG ekseninin
islevinde sikintilar olusacag bilinen bir gercektir.

Ghrelin, {ireme sisteminde olasi bir enerji eksikligi sinyali olarak is-
lev gormektedir (Barreiro ve Tena-Sempere, 2004). Ureme sisteminde hem
farkli diizeylerdeki sistemik etkilerle (Fernandez-Fernandez ve ark., 2004;
Tanaka ve ark., 2003) hem de yerel olarak dogrudan gonadal etkilerle (Ca-
minos ve ark., 2003; Tena-Sempere ve ark., 2002) iireme fizyolojisinin
diizenlenmesine katilmaktadir. Ghrelinin HPG ekseni tizerindeki etkisinin
karmagsik oldugu bildirilmistir (Fernandez-Fernadndez ve ark., 2004; Fer-
nandez-Fernandez ve ark., 2006; Lebrethon ve ark., 2007). Ghrelinin tes-
tis fizyolojisinde; steroidogenez, Leydig hiicre proliferasyonu ve tiibiiler
fonksiyonlar gibi bir takim temel diizenleyici etkiler olusturdugu ileri sii-
rilmiistiir (Garcia ve ark., 2007; Tena-Sempere ve ark., 2002).

Ghrelinin intraserebroventrikiiler enjeksiyonunun testislerde testoste-
ron salgilanmasinda ve androjen reseptorii mRNA ekspresyonunda oyna-
dig1 fizyolojik rol ghrelinin tireme roliinii agikga gdstermektedir (Wang
ve ark., 2011). Ancak ghrelinin testosteronun plazma seviyeleri iizerindeki
etkileri beslenme durumuna ve diger yasam tarzi faktorlerine baghdir. Or-
negin normal beslenen farelerde, ghrelin uygulamas testis kiitlesinde hafif
bir azalmaya neden olurken, testosteronun plazma seviyelerinde herhangi
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bir 6nemli degisiklik olmuyor. Ancak, gida kisitlamasi olan hayvanlarda,
endojen ghrelin diizeylerinin yiiksek oldugu bilinmektedir. Tekrarlanan gh-
relin uygulamasi, testis agirliginin yan sira plazma Liiteinlestirici Hormon
(LH) ve testosteron konsantrasyonlarinda belirgin bir diisiis olusturmustur
(Sirotkin ve ark., 2008). Ayrica ghrelinin testosteron sekresyonu {izerinde
inhibitor etkisi oldugu bildirilmis olup, bu durum steroid akut diizenleyici
(StAR) protein ve P450 yan zincir boliinmesi enzimleri gibi steroidojenik
rotadaki birkag¢ anahtar faktorii kodlayan mRNA’larin hCG ile uyarilan se-
viyelerindeki azalma ile iliskilendirilmistir (Tena-Sempere ve ark., 2002).
Ghrelin, Leydig hiicreleri tarafindan hem hCG hem de cAMP ile uyari-
lan testosteron salinimini doza bagl bir sekilde 6nemli 6l¢iide inhibe eder
(Tena-Sempere ve ark., 2002). Ayrica yetiskin insanlarda serum prolaktin
seviyeleri iizerinde uyarici etkilerinin oldugu bildirilmistir (van der Lely
ve ark, 2004). Ancak ergenlik dncesi erkek ve disi siganlarda prolaktin
salgilanmasini inhibe ettigi rapor edilmistir (Tena-Sempere ve ark., 2004).

Ghrelinin ergenlik 6ncesi erkek siganlarda, yetiskin erkeklerde ve sik-
lik disilerde LH salgilanmasin1 in vivo olarak inhibe edebilecegi bildiril-
mistir. Ayrica in vitro olarak GnRH’ye karsi LH yanitin1 6nemli 6lgiide
azaltmistir. Bir baska calismada, ghrelinin hipofiz kaynakli iki gonadot-
ropinin bazal salgilanmasinda uyarict etkilerinin olabildigi aciklanmigtir
(Fernandez-Fernandez ve ark., 2004; Fernandez-Fernandez ve ark., 2006).
Erkek siganlara uygulanan ghrelin GnRH nabiz frekansini azalmigtir (Leb-
rethon ve ark., 2007). in vivo intratestikiiler ghrelin uygulamasinmn, hem
puberte gelisimi sirasinda hem de olgunlasmamis Leydig hiicrelerinin pro-
liferatif hizin1 inhibe edebildigi de gosterilmistir (Barreiro ve ark., 2004).
Ghrelinin Japon baliklarinda (Unniappan ve Peter, 2005) ve sazanlarda
(Sokolowska-Mikolajczyk ve ark., 2009) LH salinimin1 uyardig1 gosteril-
mistir.

SONUC

Ghrelinin gida alimini tesvik ederek enerji metabolizmasi bagta olmak
iizere, ¢esitli biyolojik fonksiyonlar1 araciligiyla, enerji durumu ile dogur-
ganligin kontrolii arasinda bir araci olabilecegi yoniinde giiclii hipotezlerin
oldugu sdylenebilir. Ancak enerji dengesi ve liremenin entegrasyonundaki
rolii, kapsamli arastirmalar gerektiren ¢ok faktdrlii mekanizmalar igere-
bilir. Uzerinde yogun ¢alisma yapilan ghrelin ile ilgili elde edilen bilgiler
her gecen giin artmasina karsilik, heniiz aydinlatilmay1 bekleyen bir ¢ok
nokta bulunmaktadir. Ozellikle ghrelinin istah, obezite, sindirim sistemi,
reprodiiktif sistem tizerindeki rolii, daha detayli ve farli molekiiler meka-
nizmalar1 kullanarak ¢alismay1 gerektirmektedir.
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1. GIRIS

Afet ve kiiresel salgin hastaliklarin arttig1 gliniimiiz diinyasinda saghigin
onemi bir kez daha anlasilmistir. Ulkeler acisindan énemli bir sektdr olan
saglik, insanoglu varolusundan bugiine hayatinda 6nemli bir yer tutar. Cesitli
dini kaynaklarda da insanlarin saglikli yasam siirebilmesi i¢in saglikla ilgili
metinlerde dinsel vurgular yapilmistir. Ayn1 zamanda saglik, iilkelerin gelis-
mislik diizeyleri arasinda da bir gdsterge olarak yer almaktadir.

Saglik kavramini sadece fiziksel saglik olarak algilamak dogru de-
gildir. Saghgin tanimi, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan fiziksel, sosyal ve
ruhsal yonden iyilik hali olarak ifade edilmektedir. Dolayisiyla giiniimiizde
insanlar fiziksel, sosyal ve ruhsal yonden sagliklarina kavusabilmek igin
cesitli nedenlerden dolay1 yasadiklar1 bolgeden farkli cografyalara seya-
hatler gergeklestirmektedir. Saglik sebebiyle farkli cografyalara yapilan
seyahatler, saglik terminolojisinde saglik turizmi olarak ifade edilmistir.
Aydin ve Bostan (2021), M.O 4000°1i yillarda Suriye’de gz hastaliklari-
na iyi geldigine inanan insanlarin “Tell Brak Eye Temple'"*” bolgesindeki
tapmaga gittiklerini, ¢alismalarinda belirtmislerdir. Bu durum, saglik tu-
rizminin gegmisten gliniimiize gelen bir tarihi oldugunu gostermektedir.

Saglik turizminin kiiresel anlamdaki ekonomik agidan etkisi Onem-
li bir boyut olusturmaktadir. Bu baglamda ¢aligmanin amaci ve konusunu
olusturan saglik turizmindeki giincel politika ve tesvikler yazar tarafindan
aragtirllmistir. Caligmanin ilk boliimiinde saglik, turizm, saglik turizmi vb.
kavramlar irdelenmistir. Caligmanin diger béliimlerinde ise saglik turizminin
bir boyutunu olusturan Tiirkiye Cumhuriyetinin uyguladig: giincel politika
ve tesviklere yer verilmistir. Caligma, sonug ve Onerilerle tamamlanmuistir.

2. Literatiir Taramasi

Saglik turizmine yonelik farkli aragtirmacilar tarafindan yapilmis bib-
liyometrik analizlerin literatiir taramasinda bulundugu dikkat ¢ekmektedir.
Bibliyometrik analiz olarak yapilan ¢aligsmalar, odaklanilan konu hakkinda
onceki yapilmis caligmalara 151k tutarak ilgili alanda yeni yapilmasi plan-
lanan bilimsel eserlere 6nemli katkilar saglamaktadir. Bu nedenle literatiir
taramasinda bibliyometrik analiz tiirlindeki ¢aligmalar incelenmistir.

Kazak ve Kazak (2023) yapmis olduklar1 saglik turizmi alanindaki li-
teratiir calismasinda Web of Science veri tabaninda 2012-2023 yillar1 arali-
gindaki makaleleri incelemiglerdir. En ¢ok kullanilan anahtar kelimelerin;
Covid-19, turizm, medikal turizm oldugunu bulgularinda belirtmislerdir.
Ayrica saglik turizmi alaninda en ¢ok yayin yapan iilkelerin ABD ve Cin

1 Tlgili kaz1 raporlar1 ve detaylar icin Cambrige University Press kaynagina
(cambridge.org/core/journals/iraq/article/abs/excavations-at-tell-brak 198586/
D61C61600FDEE4F6FBOBF1AA30D1CDC3) bkz.
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kaynakli oldugunu tespit etmislerdir. Saglik turizmi kapsaminda da medi-
kal turizmle ilgili ¢aligmalarin fazla oldugu ¢aligmada belirtilmistir.

Akin (2021), saglik turizmi alaninda 2015-2020 yillar1 araligindaki,
102 makaleyi bibliyometrik analiz yontemiyle incelemistir. Alana katki
saglayanlarin ¢cogunlugu lisansiistii 6grenci ve doktor 6gretim iiyesi un-
vanli arastirmacilarin oldugunu tespit etmistir. Ayrica saglik turizminin
hem saglik alan1 hem de sosyal bilimler alan1 kapsaminda multidisipliner
caligmalarin yapildigi bir alan oldugu ¢alismada ifade edilmistir. Diger bir
bibliyometrik analiz yontemi ile yapilmis ¢alisma, Pirhan ve Eter (2022)
tarafindan 2000-2020 yillar1 araligin1 kapsayan akademik calismalar ince-
lenmistir. 105 lisansiistii tez, 91 makale, 14 bildiri ve 1 kitap boliimii ol-
mak iizere, toplam 221 adet farkl tiirdeki akademik ¢aligma incelenmistir.
Saglik turizmiyle ilgili calismalarin 2000°’1i yillara kadar ¢ok az oldugu ve
ozellikle 2013 yilindan itibaren calisma sayilarindaki artisa gectigi belir-
tilmistir. Ayrica yazarlar en ¢ok Tiirkiye’ nin saglik turizmi ve potansiyeli
konusunda ¢alismanin yapildigini ¢aligma sonucunda belirtmistir.

Temizkan vd. (2015), ISI Web of Knowledge veri tabanindaki 1991-
2014 yillarm kapsayan 155 makale ile birlikte 91 Tiirk¢e makale olmak
tizere toplam 246 makaleyi bibliyometrik analiz yontemiyle incelemisler-
dir. Saglik Turizmi ile ilgili akademik ¢aligmalarin 2000’1i yillardan sonra
arttigi ve en fazla makalenin turizm alanindaki bilim insanlar1 tarafindan
yapildigi belirtilmistir. Caligma konularinin agirlikli olarak saglik turizmi
alaninda genel degerlendirme ve saglik turizmi pazarlamasina yonelik ola-
rak yapildig1 calismanin sonucunda belirtilmistir.

Dogan ve Dogan (2020), Web of Science veri tabanindaki 2000-2019
yillarinda yer alan SSCI (Social Science Citation Index) 494 makaleyi in-
celemislerdir. Analiz sonucunda; en fazla anahtar kelimenin medikal tu-
rizm oldugu ve en fazla atif alan ¢aligmanin J. Connel tarafindan yazilmig
olan “Medical tourism: sea, sun, sand and ... surgery” baslikli makale
oldugu yazarlar tarafindan belirtilmistir.

Orhan (2022), 1997-2021 yillar1 araligindaki Web of Science’ta yer
alan 1209 makaleyi, R tabanli olarak calisan bibliyometrik analize tabii
tutmustur. Caligma bulgularinda en fazla yayin yapan bilim insan1 Crooks
VA ve en fazla alanda bilimsel eser iireten iilkenin Amerika Birlesik Dev-
letleri oldugu tespit edilmistir. En ¢ok kullanilan anahtar kelimelerin ise
sirasiyla; medikal turizm, saglik turizmi, turizm, kiiresellesme ve Hindis-
tan oldugu belirtilmistir. Dogan ve Dogan (2020) ¢alismasinin sonucunda
da belirtildigi {izere yine en ¢ok atifi Connel J. (2006) yazmis oldugu ma-
kale oldugu bu ¢alismada da belirtilmistir.

Gergeklestirilen bibliyometrik analiz c¢aligmalarinin bulgular1 dog-
rultusunda saglik turizmi alaninda giincel politika ve tesvikler konusunun
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diger konu bagliklarina gére daha az calisilmasi, konunun 6zgiin yanini
olusturmaktadir. Ayrica konunun, saglik turizmi alaninda katk1 saglayacagi
goriisli de literatiir taramasi sonucunda sOylenebilir.

3. Saghk Turizmine Yonelik Kavramsal Terimler ve Tiirkiye’de
Turizmin Gelisimi

Saglik turizmindeki giincel politika ve tesviklerin acgiklanmasindan
once kavramsal terimler ve turizm tiirlerine bu baglik altinda yer verilmis-
tir. Giinliik dilde ¢ok fazla duyulan turizm kelimesinin etimolojik olarak
irdelenmesi, yazar tarafindan arastirmanin baslangicini olusturarak okuyu-
culara katki saglayacagi diisiiniilmiistiir.

Eski bir gegmise sahip olan turizm kelimesi, latince olarak donme,
hareket etme gibi anlamlara gelen “tournus” kelimesinde tiiretildigi diisii-
niilmektedir. Seyyah kelimesinin karsilig1 turist, seyahat kelimesinin kar-
silig1 ise turizm olarak kullandigimiz turist ve turizm kelimeleri, ilk olarak
Ingilizler tarafindan kullanilmaya baslanmistir (Aydin, 2012; 91). Saglik
Hizmetleri Genel Midiirliigli saglik turizmini, “bireyleri koruyucu, tedavi
edici, Rehabilite edici, saghigi gelistirici hizmet almak amaci ile yasadik-
lar {ilke disindaki ziyaretleri” olarak tanimlamustir.

Insanlar, saglik turizmi kapsaminda; ekonomik sebepler, saglik hizme-
tinin yetersizligi ve hizmetin gerceklestirilmesinde uzun siirelerin bulun-
masl, sosyal giivenlik sistemi yetersizlikleri, niteliksiz personel ve yetersiz
tedavi hizmet, jeolojik altyapi, vb. farkli sebeplerden dolay1 iilke disina
ziyaretlerini gergeklestirmektedir. Cografi konumu, iklimi, kiiltiirii, ekono-
mik ve siyasi istikrar ile Tiirkiye’nin avantaja sahip oldugu literatiirdeki
caligmalar da belirtilmigtir. Hindistan, Giiney Kore, Macaristan, Tayland
gibi saglik turizmindeki oncii iilkeler rekabet edebilmelidir (Uygun, 2015;
242, Sahin, 2021; 985).

Literatiir taramasinda da dikkat ¢ektigi {izere medikal turizm ve sag-
lik turizmi benzer kavramlar gibi diisiiniilerek kullanildig: cesitli bilimsel
caligmalar bulunmaktadir. Saglik turizmi daha genel bir kavram olup me-
dikal turizmi de kapsamaktadir (Bostan ve Aydin, 2021; 23). Kisaca sag-
lik turizmi ve medikal turizm birbirlerinden farkli kavramlardir. Medikal
turizm, saglik turizminin bir tiiriidiir. Saglik turizmi, Saglik Hizmetleri
Genel Midiirliigii web sitesinde su sekilde siniflandirilmstir:

e Termal Saglik turizmi
e Medikal Turizm
e Yagh Turizmi ( 3. Yas Turizmi)

e Engelli Turizmi
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Tiirkiye’de saglik turizminin gelisiminde kilometre taglar1 niteligin-
de farkli yasal diizenlemeler bulunmaktadir. Saglik turizminin gelisimine
yonelik tilkemizdeki 6nemli kurum ve kuruluslarm tarihleriyle birlikte yer
alan kronolojik liste asagidaki gibidir (Kiraz, 2018, 4-5):

¢ 1923: Tiirk Seyyahine Cemiyeti

e 1934: iktisat Vekaleti Teskilat ve Vazifeleri Ofisi

¢ 1938: Tiirk Ofisi Nesriyat ve Propoganda Servisi — Turizm Masast
¢ 1939: Ticaret Vekaleti — Turizm Sube Midiirliigi

¢ 1940: Matbua Umumi Mudiirligi

¢ 1943: Basin ve Yayin Umumi Miidiirligii- Turizm Dairesi
¢ 1949: Basin Yayin ve Turizm Genel Miidiirliigii

¢ 1957: Basin Yayin ve Turizm Bakanlig

© 1963: Turizm ve Tanitma Bakanlig1

e 1983: Kiiltiir ve Turizm Bakanlig

 1989: Turizm Bakanlig1

¢ 1990: Turizm Saglig1 Dernegi

® 1999: Saglik Bakanlig1 — Turizm Saglig1 Subesi

¢ 2010: Saglik Bakanligi Temel Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii -
Saglik Turizm Birimi

¢2011: Saglik Hizmetleri Genel Miidiirliigii - Saglik Turizmi Daire
Bagkanlig1

Diger 6nemli bir kurulus, Uluslararasi Saglik Hizmetleri Anonim Sir-
keti (USHAS)’dir. 2019 yilinda ise Uluslararas1 Saglik Hizmetleri Ano-
nim Sirketi, Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanlig: tarafindan kurulmus-
tur. Uluslararast saglik hizmetleri ve saglik turizmi alanlarinda faaliyette
bulunmasi amaciyla faaliyetlerini yiiriitmektedir (Uluslararas1 Saglik Hiz-
metleri Anonim Sirketi web sitesi). Tiirkiye’de saglik turizmi kapsaminda
yetkilendirilmis saglik kuruluslar1 da USHAS tarafindan liste halinde ka-
muoyuna sunulmaktadir. USHAS tarafindan yayimlanan liste incelendigin-
de Tiirkiye’de 25.09.2023 tarihi itibariyle yetki belgesi almis 627 hastane,
165 tip merkezi, 1506 muayenehane, 912 gesitli saglik tesisi bulunmakta-
dir. USHAS bu tarz resmi istatistiksel verileri yayinlayarak yurti¢i ve yurt
dis1 saglik turizmi hizmeti satin almak isteyen kisileri, merdiven alt1 diye
tabir edilen gayri resmi olarak hizmet sunan yerlerden hizmet alinmamasi
icin bilin¢lendirmektedir. Boylelikle USHAS, saglik turizminin gelisimi
ve pazarlama faaliyetine dnemli katkilar sunmaktadir.
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4. Saghk Turizminin Gelisimi Cercevesinde Giincel Politika ve
Tesvikler

Ilkel insandan giiniimiize; sanayilesme, bilingsiz tiiketim ve {iretim,
diizensiz kentlesme, go¢ dalgalari, kiiresel salgm hastaliklar vb. degisim-
ler yasanmaktadir ve bu degisimler yasanmaya devam edecektir. Ozbek
(1991) ¢alismasinda da belirttigi iizere kontrolsiiz ve ¢ok yonlii planlanma-
yan degisimler insan ve toplum sagligina iizerinde olumsuz etkileri olmus-
tur. Bu etkiler; stres, beslenme bozukluklari, sindirim ve dolasim bozuk-
luklar vb. gibi ¢esitli hastaliklardir. Gelismis lilkeler de yasayan insanlar
bu durumu dikkate alarak bozuk ve diizensiz kent ortamindan uzaklagarak
insan sagliga iyi gelen dogal cevre bulunan bdlgelere yonelmistir.

Saglik turizminin gelisimi icin ilk olarak giincel strateji politikalar
aciklanmigtir. Saglik turizminde giincel tesvik ve vergi boyutu ise ikinci alt
baslikta incelenmistir.

4.1. Saghk Turizminin Gelisimi Kapsamindaki Giincel Strateji ve
Politikalar

Cumhuriyet déneminin ikinci Saglik Bakani, ‘Birinci On Yillik Sag-
lik Plani’n1 hazirlayan Dr. Behget Uz, saglik hizmetlerini yurdun geneline
yayginlagtirmay1 amaglamistir. Ayrica 1961 yilinda kabul edilen 224 say1li
Saglik hizmetlerinin Sosyallestirilmesi Kanununda da saglik hizmetleri-
nin, halkin ihtiyaglarin1 karsilayacak sekilde yaygin ve biitiinlesik olarak
sunulmasi amaglanmigtir. Saglik hizmetlerinin Sosyallestirilmesi Kanunu
amaci dogrultusunda; saglik evleri, saglik ocaklari, ilge ve il hastaneleri
acilarak saglik hizmetlerinin sunumunda kademeli, il igerisinde biitiinles-
mis bir yapilanma gergeklestirilmistir (Cavmak ve Cavmak, 2017. s.51).
Saglik hizmetlerinin gelistirilmesiyle birlikte yaygilastirilmasi amaci
kalkinma planlarinda ve “Saglikta Doniisiim” programinda da benimsen-
migtir. Saglik Bakanligi’nin saglikta doniisiim programinin bilesenleri su
sekilde aciklanmigtir (T.C. Saglik Bakanligi, 2003, 26-37):

e Planlayici ve denetleyici bakanlik

¢ Genel saglik sigortasi

e Yaygin, Erisimi Kolay, Giiler yiizlii saglik hizmeti
e Giiclendirilmis temel saglik hizmeti

¢ Aile Hekimligi

e Etkili sevk zinciri

e Idari ve mali 6zerklik

e Bilgili, becerili ve yliksek motivasyona sahip saglik personeli
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e Sistemi destekleyecek egitim kurumlari
¢ Kalite ve akreditasyon

¢ Akilct ilag

® Malzeme yonetimi

e Saglik Bilgi Sistemi

Saglik turizmiyle ilgili Tiirkiye’nin kalkinma planlarinda 6nemli ifa-
deler yer almaktadir. Ozellikle Onuncu Kalkinma Plan1 ve On Birinci Kal-
kinma planlar saglik turizmi agisindan dikkat cekmektedir.

2013 yilinda T.C. Kalkinma Bakanlig1 tarafindan yayinlanan Onuncu
Kalkinma Plan1 (2014-2018) oncelikle saglikla ilgili sayisal verileri igeren
durum analizine yer verilmistir. ilgili planda saglikla ilgili amag “Vatan-
daslarimizin yagam kalitesi ve siiresinin yiikseltilmesi ile ekonomik, sos-
yal ve kiiltiirel hayata bilingli, aktif ve saglikli bir sekilde katilimlarinin
saglanmasi temel amactir. Bu amag¢ dogrultusunda veriye ve kanita dayal
politikalarla desteklenen, erisilebilir, nitelikli, maliyet etkin ve siirdiiriile-
bilir bir saglik hizmet sunumu esastir” olarak ifade edilmistir. Bu amag
dogrultusunda 10 adet politika olusturulmustur. Ayrica oncelikli doniistim
programlari arasinda bulunan “Saglik Turizminin Gelistirilmesi Programi”
cercevesinde saglik turizmi faaliyetlerinin kalitesinin artirilarak rekabet
giiclinilin artirilmasi i¢in ¢esitli hedefler gelistirilmistir.

Strateji ve Biitce Baskanlig1 tarafindan yaymlanmis olan on birinci
(2019-2023) kalkinma planinda saglikla ilgili amacin onuncu kalkinma
planindakinin aynisi oldugu dikkat ¢cekmektedir. Bu amaca yonelik politika
ve hedeflerde onuncu kalkinma planindakine gore farkliliklar bulunmakta-
dir. 2023 yilina yonelik olarak saglik hedefleri tahmini sayisal rakamlarla
planda yer almaktadir. Ozkan (2019), ¢alismasinda da belirttigi iizere ilgili
kalkinma planda saglik turizmine yonelik olarak saglik turizmine y6nelik
olarak belirledigi baz1 politika ve tedbirler su sekilde 6zetlenebilir:

e Tiirkiye’nin, saglik turizmi alaninda taninirligi

o Saglik turizminin hukuki yapisinin gelistirilmesi,

e Saglik turizminde kalite ve akreditasyon siireci

e Saglik turizmi tiirleri arasinda entegrasyonun saglanmast

e Saglik turizmi tanitim ve pazarlama faaliyetleri

e Saglik sisteminin gelistirilmesi

e Saglik turizminin tiim seneye yayilacak sekilde planlanmasi

e Konaklama siiresinin artirtlmasini saglamak
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Strateji ve Biitce Baskanlig1 On Ikinci Kalkinma Plan1 (2024-2028)
0zel ihtisas komisyonlar1 ve ¢aligma gruplar el kitab1 incelendiginde sag-
likla ilgili “Saglik Endiistrilerinde Dontisiim” isimli 6zel ihtisas komisyo-
nu olusturuldugu ve “saglik sisteminde ilag” baglikli ¢aligma grubu olustu-

QHHk

ruldugu anlagilmaktadir

Tiirkiye Turizm Stratejisi eylem plani ¢ercevesinde “Turizmin Cesit-
lendirilmesi” baslig1 altinda saglik turizmine yonelik faaliyetlere yonelik
tablo bakanlik web sitesinde ilgililere sunulmustur (T.C Kiiltiir ve Turizm
Bakanligi, 2007, s.65-66).. Tiirkiye Turizm Stratejisi (2023), Tiirkiye’ nin
dogal, kiiltiirel, tarihi ve cografi degerleri kapsami i¢inde kullanmay1 ve
iilkemizin turizmden alacagi geliri arttirmay1 hedef almaktadir. (Uygun,
2015, s. 236).

Saglik turizmine yonelik politika ve stratejiler belirlenmesi siireci
uzun dénemli planlamalarim1 kapsamaktadir. Bu baglamda Sahin (2021),
2003 yilinda yiirirliige giren “Saglikta Doniisiim Programi” ile Tiirkiye
Cumhuriyeti, diinya vatandaglarinin da tercih ettigi bir saglik destinasyonu
oldugu ve bu yolda adimlar attigin1 ifade etmistir.

4.2. Tiirkiye’de Saghk Turizminde Giincel Tesvikler ve Saghk Tu-
rizminin Vergisel Boyutu

Saglik turizminin tesvik edilmesi i¢in girisimcilerin yatirimlarini ger-
ceklestirebilmesi ve saglik hizmetinden faydalananlar agisindan en 6nem-
li husus vergilendirme sistemidir. Farkli iilkelerde farkli rakamlarda ve
isimlerde vergi tiir ve oranlar1 bulunmaktadir. Bu vergi tiirleri: Konaklama
Vergisi (Accomodation Tax), sehir vergisi (City Tax) veya bazi iilkelerde
turizm vergisi olarak isimlendirilmektedir. Baz1 iilkelerde turizm sektoriin-
de uygulanan vergi ¢esitleri Tablo 1°de goriilmektedir (Batman vd., 2018,
s. 306)

Tablo 1. Ulkelerin Uyguladiklart Bazi Turizm Vergi Tiirleri

Ulke Turizm Vergi Tiirii
Belgika i) Sehir Vergisi
Almanya 1) Kiiltiir Vergisi

ii) Yatak Vergisi
Portekiz 1) Turizm Vergisi
Hollanda 1) Turist Konaklama Vergisi
Ispanya i) Turizm Vergisi
Italya i) Konaklama vergisi
Avusturya 1) Turizm vergisi

i) Konaklama vergisi
Hirvatistan i) Konaklama vergisi

2 ™" Ayrmtili bilgi igin 10 Haziran 2022 CUMA tarihli Resmi Gazetedeki 31862 sayili Genelge
bkz.
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Ulke Turizm Vergi Tiirii
Slovakya i) Turizm vergisi
ii)  Sehir vergisi
Ingiltere i) Ulasim ve ulastirma vergisi

ii)  Turizm sektoriinde Kullanilan girdilere yonelik
ithal iriinler vergisi

iii) Kurumlar vergisi

iv) Cevre vergisi

v) Arsa ve arazi vergisi

Bulgaristan 1) Konaklama Vergisi
il)  Sehir vergisi
Amerika Birlesik i) Otel doluluk vergisi
Devletleri ii)  Oda vergisi

Kaynak: (Batman vd., 2018, s. 306)

Tiirkiye’de daha onceden uygulanmayan bir vergi tiirii olan konak-
lama vergisi*****, 7 Aralik 2019 yilinda “Dijital Hizmet Vergisi Ile Bazi
Kanunlarda Ve 375 Sayili Kanun Hiikkmiinde Kararnamede Degisiklik Ya-
pilmast Hakkinda Kanun” bagligi kapsaminda resmi gazetede yayinlan-
mustir. 14 Aralik 2022 tarihli 32043 sayili Resmi Gazetede ise Gelir idaresi
Bagkanlig1 tarafindan Konaklama Vergisi Uygulama Genel Tebligi olarak
bir teblig daha yaymlanmistir. Bu teblig, 6802 sayili Gider Vergileri Ka-
nunu’nun 34. Maddesindeki “Konaklama Vergisi” ile iligkilidir. Tiirkiye
Serbest Muhasebeci Mali Miisavirler ve Yeminli Mali Miisavirler Odalari
Birligi (TURMOB) tarafindan yayilanan 16.12.2022 /176-1 sayili mev-
zuat sirkiilerine gore konaklama vergisinde konaklama vergisinin 1 Ocak
2023 tarihinde yiiriirliige girdigi belirtilmistir. Ilgili mevzuat incelendi-
ginde kisaca 2019 yilinda yayinlanan yeni bir vergi tiirii olan konaklama
vergisinin 2023 yilinda yiiriirliige girdigi anlasilmaktadir.

Gider Vergisi Kanunu, Madde 34 “Otel, motel, tatil kdyii, pansiyon,
apart otel, misafirhane, kamping, dag evi, yayla evi gibi konaklama tesis-
lerinde verilen geceleme hizmeti ile bu hizmetle birlikte satilmak suretiyle
konaklama tesisi biinyesinde sunulan diger tiim hizmetler (yeme, igme,
aktivite, eglence hizmetleri ve havuz, spor, termal ve benzeri alanlarin kul-
lanim1 gibi) konaklama vergisine tabidir” seklinde hiikiim bulunmaktadir.
Konaklama vergisi ilgili kanunda %2 olarak belirtilmis olup bu oran Cum-
hurbagkani tarafindan bir kat1 kadar artirilip ya da indirilebilecegi seklinde
ifade edilmistir. ilgili teblige gore konaklama vergisinin matrahina KDV
dahil edilmemesi gerektigi ifade edilmistir. Konaklama vergisi, saglik tu-
rizmi kapsaminda hizmet veren tesisleri de icermektedir.

3 "Detayli Bilgi i¢in gib.gov.tr/sites/default/files/fileadmin/
beyannamerehberi/2023/Konaklama 2023.pdf bkz.
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7346 Sayili Cumhurbagkani karari ile Tiirkiye’de 7 Temmuz 2023
tarihinde katma deger vergisi (KDV) oranlarinda degisiklik yapilmistir.
Ilgili kararm 1. Maddesine gore; %18 olan KDV oran1 %20, %8 olan
KDV oram %10 olarak degistirilmistir. Gelir idaresi Baskanlig1 sitesinden
29.09.2023 tarihi itibariyle KDV oranlar incelendiginde Gegici Madde 9
da geceleme hizmetleri icin “geceleme hizmetleri i¢in 1 inci maddenin bi-
rinci fikrasinin (b) bendinde belirtilen vergi orani uygulanir.” Hiikmii yer
almaktadur. Tlgili fikra incelendiginde ise KDV orani %1 olarak agiklandig1
anlagilmaktadir. 7104 Sayili Katma Deger Vergisi Kanunu Ve Baz1 Ka-
nunlar Ile 178 Sayili Kanun Hiikmiinde Kararnamede Degisiklik Yapilma-
sma Dair Kanun Kapsaminda 3065 Sayili Katma Deger Vergisi Kanununa
baz1 bentler eklenerek istisnalar getirilmistir.

Tgili istisna durumunu ifade eden metin su sekildedir: “Saglik Bakan-
liginca izin verilen gercek veya tiizel kisiler tarafindan, Tiirkiye’de yerles-
mis olmayan yabanci uyruklu gercek kisilere, miinhasiran saglik kurum ve
kuruluslarinin biinyesinde verilen koruyucu hekimlik, teshis, tedavi ve
rehabilitasyon hizmetleri (Tiirkiye’de yerlesmis olmayan yabanci uyruk-
lu gercek kisilere s6z konusu hizmetlerle birlikte saglanan diger teslim ve
hizmetler istisnanin kapsamina dahil degildir.)”. Dolayisiyla saglik turizmi
kapsaminda yabanc1 uyruklu gercek kisilere taninan bu KDV vergisinden
istisna durumu, saglik turizminde 6nemli bir tesviki ifade etmektedir.

Yabanci uyruklu hastalara saglanan ambulans, hasta nakil araci, vb.
ulagim hizmetlerinin ilgili mevzuata gore istisna kapsaminda olmadigini,
Peksen (2021) KDV konusunu irdeleyen ¢alismasinda belirtmistir. Ulus-
lararas1 saglik Turizmi ve Turistin Sagligi Hakkinda Yonetmelik geregi
Madde 11°e gore saglik hizmeti sunulan hastaya saglik hizmetinin ayrintil
olarak belge diizenlenmesi gerekli oldugu belirtilmistir. Hizmet alan kigi-
lere ise ilgili belgeler talep edildiginde iicretsiz olarak verilmesi zorunlu
olarak ifade edilmistir.

Saglik turizminde 6nceki yillarda yaymlanmis bir tesvik kalemi, Tiir-
kiye Cumhuriyeti Ticaret Bakanlig1 tarafindan yayinlanan doviz kazandi-
ric1 hizmet ticaretinin desteklenmesine yonelik uyguladig: kararlardir. Bu
kararin amaci, Tiirkiye’ye doviz kazandirict hizmet sektorlerin gelismesi
ve rekabet giiciiniin artiritlmasidir. Saglik kuruluslart ve saglik turizm sir-
ketleri, bu karar kapsaminda yer alan sektorler arasindadir. Marka, danis-
manlik, reklam, pazarlama vb. destekler haricinde 6zellikle saglik turizmi
ve egitim alaninda ilave destekler de ilgili kararda agiklanmigtir. Bunlar;
terciimanlik hizmetleriyle birlikte yurt digindan getirilen hastalarm des-
teklenmesi ve yurt digia yonelik olarak yurt i¢indeki tanitim ve egitim
faaliyetleridir.
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Doviz Kazandirici Hizmet Ticaretinin Desteklenmesine yonelik karar
cercevesinde bakanligin sitesinde yer alan uygulama usul ve esaslar1 ince-
lendiginde desteklenecek faaliyetler liste halinde sunulmustur. Destekle-
necek faaliyetler uygulama usul ve esaslarin ikinci boliimiinde su sekilde
siralanmistir:

o Tescil ve koruma

e Rapor ve Yurtdisi sirket alimina yonelik danigmanlik
¢ Belgelendirme

e Reklam, tanirim ve pazarlama

e Yurtdis1 birim destegi

e Danismanlik hizmeti

e Acente komisyon destegi

e Terciimanlik hizmet (saglik turizmi ve egitim sektoriine ilave des-
tek)

¢ Hasta yol destegi (saglik turizmi ve egitim sektoriine ilave destek)

e Miinhasiran yurtdisina yonelik olarak yurtiginde gerceklestirilen ta-
nitim ve egitim faaliyetlerinin desteklenmesi (saglik turizmi ve egitim sek-
tortine ilave destek)

Desteklenen faaliyet unsurlarinin saglik turizmine 6nemli katkilar sag-
ladig: ifade edilebilir. Ancak bakanligin sitesinde giincel destek ve tesvikler
sekmesinde, 2564 Sayil1 Doviz Kazandirict Hizmet Sektdrleri Markalasma
Destekleri Hakkinda Karar metnidir. Kararin uygulama usiil ve esaslari
incelendiginde saglik turizmi alaninda hizmet gosteren igletmelerinde bu
karar kapsamina girdigi agikca belirtilmistir. 2564 sayil1 karar igerigi ince-
lendiginde, Turquality olarak isimlendirilmis bir program vurgusu metinde
dikkat ¢cekmektedir. Turquality programi, Tiirk iirlinlerinin marka ve imaji
olusturmaya yonelik olarak rekabet giiciinii artirmak amaci ile yiiriitiilen
bir program niteligi oldugu anlasilmaktadir.

Diger bir tesvik programi ise T.C. Sanayi ve Teknoloji Bakanlig1 ta-
rafindan uygulanan yatirim tesvikleridir. Bakanlik yatirim tesvik sistemi
uygulamasinda Sekil 1.’de yer alan destekleri sunmaktadir.
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Sekil 1. Yatirim Tesvik Sistemi Destek Unsurlart

KDV
istisnasi

KDV E:l'.irnr-ii!q
; ergisi

\Mua iyeti

ladesi

Sigorta
Primi {isgi DESTEK Vergi

Hissesi) UNSURLARI indirimi
Destegi

Yatirnm Yeri
Tahsisi

Faiz veya
Kar Pay

\Desleﬁi

Kaynak: T.C. Savunma ve Teknoloji Bakanligi Yatirum Tesvik Sistemi Sunumu
2023

Yatirim tesvik sistemi destek unsurlari incelendiginde saglik kurulus-
lar1 ve saglik turizmi agisindan dikkat ¢eken 6ncelikli konular arasinda ilag
ve tibbi aletler konular1 bulunmaktadir. Bakanligin yatirim tesvik sistemi
sunumu incelendiginde turizm konaklama yatirimlari, oncelikli yatirim
alanlar arasinda bulundugu anlasilmaktadir. Yatirimlar icin agiklanan ya-
tirim tesvik sartlar1 ve bolgesel bazda uygulanabilirliginin detaylar1 ince-
lenmesi 6nemlidir.
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SONUC VE ONERILER

Tiirkiye’de saglik turizminin ge¢misi, bugiinkii termal turizm olarak
ifade edilen kaplica turizmine dayanmaktadir. Tarihi siirecte saglik turizmi
acisindan bir bolgeden bagka bir bolgeye gidebilmenin bazi kisitlart bulun-
maktayken giiniimiizde ise bu kisitlar farklilik géstermektedir. Ulasim hiz-
metleri ve teknolojinin gelisimi ile birlikte gecmis tarihi siiregteki kisitlar
giderilmistir. Ancak su an giiniimiizdeki farkl kisitlar s6z konusudur. Bu
kisitlar; uluslararasi salgin hastaliklar, siyasi ve silahli gerilimler sonucu
uluslararas1 diizensiz go¢ dalgasi, ekonomik sebepler, vb. olarak siralana-
bilir. Ongdriilemeyen ve kiiresel anlamda degisen kisitlar, saglik turizmini
olumsuz olarak etkilemektedir. Tiirkiye’deki yetkili kuruluslarin degisen
bu kisitlar1 dikkate alarak mevcut politika ve tegviklerini giincelleyerek
revize etmeleri gerekmektedir. Saglik turizminde dezavantaj olan bu hu-
suslar1, olusturulacak olan giincel politika ve tesviklerle avantaja doniistii-
rebilmek onemlidir.

Saglik turizminde giincel politika ve tesvikler incelendiginde Tiirki-
ye’nin stratejik amaglari ¢ergevesinde saglik turizmine yonelik politikalari
iizerinde 6nem verildigi anlagilmaktadir. Saglik turizminin iilkenin kalkin-
masinda 6nemli bir faktor oldugu i¢in lilkenin kalkinma planlarinda yer al-
maktadir. Ayrica ekonomik agidan 6nemli bir etki yaratan saglik turizmine
yonelik gesitli karar ve uygulamalarda bu béliimde agiklanmistir. Ozellikle
Tiirkiye Cumhuriyeti Turizm ve Kiiltiir Bakanligi, Saglik Bakanligi, Tica-
ret Bakanligi, Savunma Ve Teknoloji Bakanlig1 gibi cesitli bakanliklarin
bu alana gesitli destek ve tesvikler sundugu boliim kapsaminda agiklanmis-
tir. Bu dogrultuda 6nemli bir hizmet sektorii olan saglik turizmi konusunda
farkli bakanliklarin ve ilgili taraflarin birlikte turizmin gelistirilmesine yo-
nelik gerceklestirecegi istisareler onemli oldugu ifade edilebilir.

Aba vd. (2020), 588 iiniversite dgrencisi lizerinde arastirmis olduk-
lar1 ¢aligmanin sonucunda giincel saglik politikalar1 hakkinda bilgisi olan
ogrencilerin daha basarili olduklar ifade edilmistir. Dolayisiyla bu kitap
boliimiiniin bagta 6grenciler olmak iizere diger ilgililere ve alana katki sag-
layacagina inanilmaktadir. B6lim kapsaminda agiklanan bakanliklarin vb.
kuruluslarin destek ve tesvik sistemleri jeolojik, ekonomik, politik kosul-
lara gore giincellenmektedir. Bu agidan gilincel mevzuatin siirekli olarak
saglik turizmi alaninda hizmet yiiriiten ilgililer tarafindan takip edilmesi
onerilmektedir.
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Giris

Demodikozis; demodektik uyuz, follikiiler uyuz, kirmiz1 uyuz isimleri
ile de anilabilen, diinyada yaygin, veteriner hekimlik agisindan olduk¢a
onemli, kopeklerde bolgesel (lokalize) ve yaygin (generalize) klinik form-
lar1 ile geng¢ (juvenil) ve eriskin (adult) bireylerde farkli klinik tablolara

yol agabilen, dermatoz tarzi, iltihapl olabilen bir paraziter deri hastaligidir
(Scott ve ark, 2001; Mueller, 2004; Williams, 2010).

Demodikozis etkeni olan Demodex soyuna bagl tiirler; daimi ve zo-
runlu ektoparaziter akarlar olup, konak tiirline 6zgii olarak, insan da da-
hil olmak tizere ¢esitli vahsi ve evcil hayvanda kil folikiilleri, yag bezleri,
g6z kapagindaki meibom bezleri ve dis kulak yolunda yasarlar. Bu akarlar
normal sartlar altinda patojen etki gostermeden, dolayistyla klinik bir has-
talik tablosuna yol agmadan pek ¢ok saglikli bireyin deri mikrobiatasinin
bir bireyi olarak az sayida bulunurken, konagin bagisiklik sisteminin her
hangi bir sebeple baskilanmasi sonucu hizla ¢cogalip, yayilarak ¢esitli deri
lezyonlarina yani klinik hastalik tablosuna sebep olmaktadirlar. Lezyonlar
cogunlukla ilk olarak bas ve yliz bolgesinde goriiliir, sonrasinda etkenin
viicudun diger bolgelerine yayilmasiyla buralarda da goriilmeye baslanir
(Scott ve ark, 2001; Williams, 2010). Etkenin, derinin derin katmanlarin-
da yerlesim gostermesi sebebiyle, yetiskin bireyler arasinda direkt temas
ile (vertikal) bulagsmanin ¢ok zor oldugu, bulasma ve yayilmanin anneden
yavruya dogum sonrasi ilk birkag¢ giin icerisinde siit emme sirasinda meme
derisi yolu ile oldugu diistiniilmektedir (Scott ve ark, 2001; Wall ve Shea-
rer, 2001; Williams, 2010). Sezaryen operasyonu ile alinan ve annesinden
uzakta yetistirilen yavrularin Demodex spp. yoniinden negatif olusu, int-
rauterin bir bulasmanin olmadigina isaret etmektedir (Scott ve ark, 2001).

Hastalik ¢ogunlukla genetik veya immunolojik bozukluklarla iligkili
olarak sekillenmektedir (Scott ve ark, 2001; Koch, 2017). Geng kopekler-
de endoparaziter bir enfeksiyon veya beslenme bozukluguna, yash kopek-
lerde ise i¢ salgi (endokrin) sistemi hastaliklari, neoplazi ve bazi ilaglarin
kullanimina (glikokortikoidler, kemoterapik ilaglar vb.) bagli olarak bagi-
siklik sisteminin baskilanmasinin demodikozis i¢in hazirlayici (predispo-
ze) faktorler oldugu diisiiniilmekte ve hastaligin en etkili sekilde tedavi
edilebilmesi igin bu hazirlayici faktorlerin ortadan kaldirilmasi gerekmek-
tedir (Lemarie ve ark, 1996; Plant ve ark, 2011; Mueller ve ark, 2012;
Miller ve ark, 2012; Koch, 2017). Yine benzer sekilde; yetersiz beslen-
me, stres, hormonlar, 6strus, dogum, yas, genetik, kisa tily yapis1 gibi
cesitli predispoze faktorlerin de hastalikta etkili oldugu disiiniilmektedir
(Scott ve ark, 2001; Wall ve Shearer, 2001).

Tiim kopek irklarinda goriilebilen demodektik uyuz, kopeklerin en
onemli deri hastaliklarindan biri olarak kabul edilmektedir (Wall ve She-
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arer, 2001; Singh ve ark, 2011; Bowman, 2014). Cogunlukla kisa tiiylii
kopek irklarinda yaygin olarak goriilse de, Afgan tazisi, Alman ¢oban ko-
pegi ve Koli gibi uzun tiiylii bazi irklarin da demodikozise yatkin olduklar
bilinmektedir (Wall ve Shearer, 2001).

Kanin demodikozis; cesitli kaynaklarda (Ihrke, 2005; Medleau ve
Hnilica, 2006; Singh ve ark, 2011; Miller ve ark, 2013) kopegin yasina
gore juvenil (geng) veya adult (yetiskin) seklinde ikiye ayrilabilmekle bir-
likte hastaligin lokalize ve generalize formlar1 hem gen¢ hem de eriskin
kopeklerde goriilebilmektedir (Mueller ve ark, 2012; Miller ve ark, 2012).

Ortalama 18 ayliga kadar olan kdpeklerde karsilasilan juvenil demo-
dikozis; bas, 6n ayaklar ve govdede kasintisiz ve bolgesel tily dokiilmesi
seklinde gozlenmektedir. Yavru kopeklerde ilk lezyonlar ¢ogunlukla goz
ve agiz cevresinde goriilmektedir. Kendi kendini smirlayan ve nadiren
niiks ettigi goriilen bir hastalik olmasina karsin stres faktorleri ve gliko-
kortikosteroidler gibi bagisiklik sistemini baskilayan ilaglarin kullanimi
gibi durumlarda dermatoz ilerleyerek generalize ve piistiiler hale gelebi-
lir (Wall ve Shearer, 2001; Bowman, 2014; Koch, 2017). Juvenil loka-
lize demodikozis ¢ogu zaman tedavi gerektirmeden bir iki ay igerisinde
kendiliginden iyilesebilmekte, bu nedenle generalize hale gelmeye basla-
madiktan sonra etiyolojik sagaltim gerekli goriilmemektedir. Ancak ¢esitli
sebeplerle generalize hastalik sekillenen kopeklerin ise kisirlastirilmasi
veya damizlik olarak kullanilmamasi onerilmektedir (Scott ve ark, 2001;
Singh ve ark, 2011; Taylor ve ark, 2016). Yetiskin demodikozisi ise sik-
likla 18 ayliktan bilyiik kopeklerde goriilmektedir (Mueller ve ark, 2012;
Miller ve ark, 2012; Koch, 2017). Bolgesel (lokalize) veya yaygin (gene-
ralize) formlar1 olabilmekte ve generalize formda klinik olarak kizariklik
(eritem), piistiil, kabuklanma ve kasintinin yan sira, kronik vakalarda de-
rinin siklikla hiperpigmente oldugu goézlenmektedir. Lokalize form bazi
vakalarda ayaklarla siirli da kalabilir. Yaglhi kopeklerde neoplazi gibi has-
taliklar veya bagisiklik sistemini baskilayici tedaviler etkenin hizla ¢ogal-
masina ve hastaligin siddetlenmesine yol agabilmektedirler (Wall ve Shea-
rer, 2001; Williams, 2010; Koch, 2017).

Generalize kanin demodikozis; genellikle stafilokokal piyoderma ile
birlikte seyretmekte ve piistiiler tarzda goriilmektedir. Cogu vakada ¢ok
odakli (multifokal), kizariklikli (eritemat6z), kismi tiily dokiilme alanlar
bulunan (alopesi), kabuklu makiillerin yaygimlagmasi ile karakterizedir.
Daha siddetli vakalarda; 1slak ve kabuklu plaklar, kepeklenme ve ileri de-
rece tlly dokiilmeleri goriilebilmektedir. Kroniklesen vakalarda hiperpig-
mentasyon, deride kalinlasma ve sertlesme ile yara izleri gelisebilir. Yay-
gin derin folikulitis, furunkulozis, nadiren seliilitis ve doku kayipl1 ikincil
bakteriyel enfeksiyonlar da hastaligin siddeti, morbiditesi ve mortalitesine
katkida bulunmaktadir (Thrke, 2005). Daha az ciddi klinige sebep olan pul-
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lu generalize demodikoziste hafif bir eritem ile kuru bir reaksiyon, yaygin
alopesi, deride pul pul dokiilme ve kalinlagma goriilebilir. Daha siddetli
form olan piistiiler veya folikuler generalize demodikoziste ise stafilokokal
bakteri invazyonu sekillenir ve keskin bir koku dikkati ¢eker. Katlanip,
kalinlagan deride olusan ¢ok sayida piistiilden serum ve kanli sivi sizar.
Uzun siireli tedavi gerektiren bu formda bazen hayvan sahipleri tarafindan
Otenazi istenebilmektedir (Taylor ve ark, 2016). Generalize kanin demodi-
kozis kopeklerde goriilen en siddetli deri hastaliklarindan biri olup, 6liimle
sonuglanabilecegi unutulmamalidir (Scott ve ark, 2001).

Smiflandirma

Glnlimiizde hiz kazanmig olan molekiiler diizeydeki ¢aligmalarin bir
sonucu olarak, canlilarin genetik yakinlik ve uzakliklaria gore siniflan-
dirilmalarinda degisiklikler olabilmektedir. Bununla birlikte ¢ogunlukla
morfolojik ve biyolojik 6zellikler goz 6niinde tutulmak suretiyle Demodex
cinsinin siniflandirmadaki yeri asagidaki gibidir (Yukari ve Eren, 2004;
Utiik ve Dumanli, 2015; Taylor ve ark, 2016).

Alem: Animalia (Hayvanlar Alemi)
Sube: Arthropoda (Omurgasiz Eklembacaklilar)
Alt Sube: Chelicerata
Sinif: Arachnida
Alt Simif: Acari (Acarina)
Dizi: Acariformes (Actinotrichina)
Alt Dizi: Prostigmata (Trombidiformes)
Aile: Demodicidae (Demodecidae)
Soy (Cins): Demodex
Etiyoloji

Firsatg1 patojen olarak da degerlendirilebilecek olan Demodex canis,
pek cok saglikli kopegin deri florasinda normal olarak az sayida buluna-
bilen bir akardir. Kopeklerde parazitlendigi kabul edilen ii¢ tiir; D. canis,
D. injai ve D. cornei olmakla birlikte, en yaygin goriilen ve ¢ogunluk-
la bagisiklik sisteminin baskilanmasi nedeniyle firsat¢i bir patojen olarak
hizla ¢ogalan ve klinik vakalarin biiyiilk cogunlugundan sorumlu olan tiir
D. canis’tir (Wall ve Shearer, 2001; Singh ve ark, 2011; Sastre ve ark,
2013; Bowman, 2014). Bunun yaninda, baz1 morfolojik farkliliklara sahip
olan diger iki tiiriin sorumlu oldugu kanin demodikozis vakalar1 da bildiril-
mistir (Chen, 1995; Tamura ve ark, 2001; Hillier ve Desch, 2002; Robson
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ve ark, 2003; Forsythe ve ark, 2009). Demodex injai, D. canis’in yaklagik
olarak iki kati1 uzunlugundadir ve genellikle kil folikiillerini tercih eden
D. canis’den farkli olarak ¢ogunlukla yag bezleri ve kanallarinda bulunur.
Dolayisiyla D. injai’nin patogenezi genellikle dorsal seboreik dermatit ile
iligkilidir. Diger tiir olan D. cornei ise D. canis’ten daha kisa ama daha
kalindir ve ¢ogunlukla derinin daha yiizeysel stratum corneum tabakasinda
yasar (Bowman, 2014; Mueller ve ark, 2020).

Demodex canis’in eriskinleri uzun ve sivri bir viicut yapisina sahip
olup, viicut uzunlugu 100 ila 400 um’ye kadar ulasabilse de, genellikle
erkekler 40 x 250 pm, disiler ise 40 x 300 um boyutlarindadir. Dért ¢ift
kisa bacaklar1 ve bunlarin ucunda kii¢iik ve kérelmis penceleri vardir. Ba-
caklar viicudun 6n kisminda yer alir ve bu nedenle ¢izgili opisthosoma
(abdomene karsilik gelen boliim) en az viicut uzunlugunun yarisini olus-
turur (Miller ve ark, 2012; Taylor ve ark, 2016). Bu son derece kiigiik,
uzunlamasina, halkali akarlar ¢ok kisa, kalin, {ig-bes segmentli bacaklara
sahiptirler. Viicut ylizeyinde seta ad1 verilen killar ve benzeri yapilar bu-
lunmaz. Agiz organelleri kisa olup, bunlar iki segmentten olusan bir ¢ift
palp, bir cift selizer ve hipostom olarak sayilabilir. Selizerler (chelicer)
ileri-geri hareket edebilen, konagin dermal hiicrelerini delmek i¢in kulla-
nilan iki adet minik igne seklinde yapilardir ve akar bunlarin yardimiyla
beslenir (Utiik ve Dumanli, 2015). Bu akarlarin konaklarinin sag folikiilleri
ve bunlarla iliskili kanallar ile yag bezleri gibi dar alanlarda yasayabilme-
lerinde etkili en 6nemli adaptasyonlar arasinda, kii¢iik boyutlarda olmalar1
ve viicutlarinin dis kisimlarina iliskin pek ¢cok 6zelligin biiyiik 6l¢iide kay-
bolmus olmasi sayilabilir (Mullen ve Oconnor, 2002). Benzer morfolojiye
sahip olmalarina karsin, kisa kuyruklu tiir olan D. cornei’nin 90 - 148 pum
ve uzun viicutlu D. injai’nin ise 334 -368 um boyutlarinda olduklar bildi-
rilmistir (Chen, 1995; Hillier ve Desch, 2002). Demodex tiirlerinin erigkin
ve nimfleri dort ¢ift, larvalan ise ti¢ ¢ift bacaklidirlar. Viicudun kutikula
tabakasi ince yapilidir. Genital agiklik erkek akarlarda viicudun dorsalinde
iki ile tigiincli koksalar arasinda bulunurken, disilerde ventralde tigiincii
ve dordiincii koksalarin arasinda veya dordiincii koksanin gerisinde yer
almistir. D6llenmis disilerin biraktig1 yumurtalar ovalimsi veya ig seklinde
goriiliir (Utiik ve Dumanli, 2015).

Cesitli kaynaklarda kdpeklerde parazitlenen ii¢ farkli Demodex tii-
riinden bahsediliyor olmasina karsin; bazi Demodex tiirlerinin genetik
yakinliklar1 tizerine yapilmig bir ¢alismanin sonuglarina gore, kopeklerde
bulundugu kabul edilen bu {i¢ tliriin aslinda ayni tiiriin farkli polimorfik
varyantlar1 oldugu iddia edilmistir (de Rojas ve ark, 2012). Bir diger ¢alis-
ma sonuglarina gore ise; D. cornei’nin D. canis’in morfolojik bir varyanti
oldugu, ancak D. injai ve D. canis’in farkli tiirler oldugu 6ne siiriillmektedir
(Sastre ve ark, 2013). Bunlar1 destekler nitelikteki diger bazi caligmalara
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gore de; D. injai’nin morfolojik ve genetik olarak D. canis’ten farkli bir
tir oldugu (Milosevic ve ark, 2013), D. cornei olarak bilinen tiiriin ise
aslinda ayn bir tiirden ziyade D. canis’in 6lmekte olan veya 6ldiigii i¢in
kisalip kiiciilen morfolojik varyantlar olabilecegi (Fiorucci ve ark, 2015)
ileri stiriilmektedir. Yayinlanan en son ve giincel bir ¢galigmanin sonuglarina
gore ise bunun tam tersi iddia edilmekte; Demodecidae akar familyasinin
sistematiginde 6nemli kriterler olarak kabul edilen taksonomik 6zellikle-
rin analizi sonucunda, D. cornei’nin bu familyadaki diger tiirlerden farkli
ozelliklere sahip farkli bir tiir oldugu bildirilmektedir (Izdebska ve Rolbie-
cki, 2018). Sonug olarak, kdpek demodikozisine sebep olan kag farkli tiir
oldugu, bunlarin genetik yakinlik, morfolojik ve biyolojik 6zelliklerinin
daha iyi anlasilabilmesi i¢in konuyla ilgili daha fazla ¢alisma ihtiyaci ol-
dugu anlasilmaktadir.

Yasam Dongiisii

Daimi zorunlu paraziter yagama adapte olduklar i¢in konak bagimli-
l1ig1 giiglii olan bu akarlar, konak diginda uzun siire hayatta kalamadiklar
gibi (Utiik ve Dumanli, 2015), konak spesifiteleri de olduk¢a gelismistir
(Aydin, 2021). Demodex tiirleri pek ¢gok memelinin derisinde kommensal
olarak yasarlar ve kil folikiilleri ve yag bezleri gibi belirli deri bdlgeleri
icin secici Ozellikte canlilardir. Cogu tiir yagsam dongiisiiniin tamamini bu
bolgelerde gegirirler. Kil folikiilleri ve yag bezleri icerisinde ¢ok sayida
etken karakteristik bas agagi durusta bulunur. Yeni dogmus ve ¢ok geng
hayvanlarda bu bolgeler yap1 olarak basittir, ancak daha sonra asir1 bii-
yiimelerle bilesik hale gelirler. Akarlar daha sonra bu genis yasam alanla-
rina taginirlar. Derinin derin katmanlarinda yerlesim gosteren diger uyuz
etkenlerinden olan sarkoptik tiirlere kiyasla dermis tabakasinin ¢ok daha
derinlerine inerler ve bu nedenle yiizeyde etkili akarisitlerden daha iyi ko-
runabilirler (Urquhart ve ark, 2007). Dollenmis disilerin her kil folikiiliine
20-24 civarinda biraktiklan ig seklinde diye tanimlanabilecek asimetrik
goriiniime sahip yumurtalardan, kiiglik alt1 bacakli larvalar ¢ikar, ardindan
sekiz bacakli protonimf ve tritonimflere ve daha sonra yine sekiz bacakl
erigkinlere doniisiir (Miller ve ark, 2012; Utiik ve Dumanli, 2015). On se-
kiz ile 24 giin arasinda yasam dongiistinii tamamlayan Demodex tiirlerinin
tiim gelisim evrelerine tek bir kil folikiiliinde rastlanabilmektedir (Utiik ve
Dumanli, 2015).

Etken tiim yasam dongiisiinii konagin derisinde gegirmekte olmasina
karsin, lenf yumrusu, bagirsak duvari, dalak, karaciger, bobrek, idrar kese-
si, akciger, tiroid bezi, kan, idrar ve digkida da bulunabilmektedir. Ancak
deri haricindeki bu bolgelerde etkenlere ¢ogunlukla 6lii veya tahrip olmus
sekilde rastlanilmaktadir (Scott ve ark, 2001).
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Bulasma ve Epidemiyoloji

Saglikli kdpegin viicudunun gesitli bolgelerinde patojenite gésterme-
den az sayida bulunabilen bu akar, dogum yapmis anneden yavrularina
dogum sonrasi ilk bir kag¢ giinliik siiregte emzirme esnasinda direkt temas
yolu ile bulagsmaktadir. Lezyonlarin ¢ogunlukla yiizde agiz ve goz gevresi
ile 6n ayaklarda baslamasi bu sekilde bir bulagsmayi isaret etmektedir (Ay-
din, 2021). Sezaryen yoluyla alinip, enfeste anne tarafindan beslenmeyen
yavrular ile 6lii dogan yavrularda etkene rastlanmamis olmasi, intrauterin
bir bulagsma olmadigimin énemli bir kanitidir. Yine normal dogum ile diin-
yaya gelmis ve annesini emen yavrularin 6zellikle agiz bolgesindeki kil
folikiillerinde ilk on alt1 saatlik siiregte etkenlerin goriilmiis olmasi, bu-
lasmanin deri yolu ile direkt temasla sekillendigi gostermesi bakimindan
onemlidir. Generalize demodikozisli bir kdpekle ¢ok yakin temas halinde
bulunulmas1 durumunda da diger bir kopege etken ge¢isi olabilecegi bilin-
se de, bu sekil bir bulagsma sonucu siddetli bir hastalik tablosu olusmaz ve
her hangi bir lezyon sekillenmis olsa bile cogunlukla kendiliginden iyilesir
(Miller ve ark, 2012).

Enfestasyon diinya geleninde yaygin olarak goriiliirken, stres, gebelik,
metabolik hastaliklar ve baska enfeksiyonlar gibi bagisiklik sisteminin bas-
kilandig1 durumlarda klinik tablo ortaya ¢ikar. Hastalik kopeklerde klinik
olarak bolgesel (lokalize), yaygin (generalize) ve pododemodikozis seklin-
de goriilebilir. Hastalik i¢in 6nemli bir faktor de kopegin irkidir. Ozellikle
predispose bazi irklar; pug, bulldog, doberman, Alman kurt, Afgan tazisi,
beagle, Boston terrier, Saint Bernard, rottweiler, boxer ve chihuahua olarak
sayilabilir (Aydin, 2021). Belirli bir irkta belirli bir dizi istenen 6zelligi
elde etmek icin yapilan segici yetistirme, bir irk igindeki genetik cesitlili-
gin azalmasina yol acabilir. Bu, resesif genlerin klinik olarak ekspresyo-
nunu (ifadesini) kolaylastirabilir ve dolayisiyla bazi hastaliklara karsi daha
fazla duyarliliga neden olabilir. Bu durum o6zellikle juvenil demodikozis
icin daha fazla gecerlidir (Mueller ve ark, 2020).

Hastaligin generalize formu kdpegin yasina gore genc-baslangicl (ju-
venile-onset) veya yetiskin-baslangicli (adult-onset) olarak siniflandirila-
bilmektedir. Juvenile generalize demodikozis ¢ogunlukla ii¢ ile 18 aylik
kopeklerde ve en yaygin olarak da orta boyutlu ve biiyiik satkan tiirlerde
goriilmekte olup hastaliktan D. canis ve D. cornei sorumlu tutulmaktadir.
Yetiskin baglangicli formuna ise her li¢ Demodex tiirli de sebep olabilmek-
tedir. Genellikle 18 ayliktan biiyiik ve endojen veya iatrojenik hiperadre-
nokortisizim veya hipotiroidizm goriilen, bagisiklig1 baskilayici ilaglarla
tedavi goren, seker hastalig1 veya neoplastik olusumlari bulunan kdpekler-
de bu form daha sik goriilmektedir (Medleau ve Hnilica, 2006).
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Patogenez ve Klinik Semptomlar

Kopeklerde demodikozisden bahsederken klinik belirtilerin genellik-
le, alopesi ve komedonlar, folikiiler dokiintiiler, papiiller ve piistiiller ile
karakterize oldugu sodylenebilir. Daha ciddi sekilde etkilenen kopeklerde
ikincil bakteriyel enfeksiyonlarla kabuklanma ve sistemik belirtiler de ge-
ligebilir. D. canis’e bagli demodikozlu képeklerde, 6zellikle ikincil enfek-
siyon mevcut oldugunda kasint1 da goriilebilir. Demodex injae ise 6zellikle
terrier k1 kopeklerde daha sik goriiliir ve ayrica asir1 yaglanmaya neden
olur (Mueller ve ark, 2020).

Etkenin patojenitesi ve hastaligin patogenezi, ¢ogunlukla etkenin kil
follikiilleri ve yag bezi epitellerini selizerleri ile delmesi ve boylece doku
hasarina neden olmast ile iligkilidir. Bu hasar alan dokularda bazen hipertrofi
gelisebilir. Kil folikiilii agikliklar1 ve bez kanallarinin tikanmasiyla papiil ve
nodiiller olusabilirken, yine doku hasarina bagl olarak kil dokiilmesi, ka-
buklanma, kepeklenme, kasinti, piistiil olusumu ve ilerleyen vakalarda ikin-
cil bakteriyel enfeksiyonlar sekillenebilir (Utiik ve Dumanli, 2015).

Kanin demodikozis patogenezinde predispoze denilen hazirlayici fak-
torlerin rolii olduk¢a fazladir. Hastaligin etkeni olan Demodex tiirii akar-
larin firsatg1 patojen olarak kabul edilmelerinde bu faktorler dnemlidir.
Etkenin normalden fazla sayida ¢ogalmasi ve patojenite gostermesinde,
genetik hastaliklar, irk, yas, cinsiyet, tily ve deri yapis1 gibi dogustan gelen
ozellikler, genel saglik durumu, beslenme aligkanliklari, 6zellikle sahibi
ve diger insanlarla ve diger hayvanlarla olan iligkisi, bagisiklik sistemi-
nin baskilanmasina sebep olabilecek gebelik veya laktasyon gibi hormonal
degisiklikler oldukca dnemlidir. Yine gesitli tiimdrler, leishmaniasis gibi
deri hastalikari, babesiosis ve ehrlichiosis gibi kan hastaliklari, hiperad-
renokortikotizm, hipotiroidizm, diabet gibi ¢esitli hastaliklar da hastaligin
sekillenmesi ve seyri agisindan goz ardi edilmemesi gereken faktdrlerden-
dir (Utiik ve Dumanli, 2015; Miieller ve ark, 2020). Ozellikle képegin ba-
rindirildigi, yasadigi ortamin sicaklik, nem, havalandirma 6zellikleri, bes-
lenmesinde kullanilan mamanin niteligi ve miktar1 ve hayvanin sahibi ile
olan pozitif iliskisi, yani giinliik rutinleri, hayvanin kendini giivende ve iyi
hissetmesi sonucu bagisiklik sistemini dnemli 6lgiide etkileyerek hastaliga
kars1 hazirlayici ya da koruyucu nitelik tagimaktadir.

Klinik olarak genellikle taninan ve prognozu birbirinden oldukga farkli
olan, lokalize ve generalize olmak iizere baslica iki tiir demodikozis vardir.
Hastaligin daha hafif seyirli ve sinirli formu olan lokalize demodikoziste,
genellikle ylizde goz ve agiz cevresi ve 6n bacaklar gibi, birkag¢ kiigiik,
sinirli, eritemli, pullu ve kasintisiz veya kasintili killarin dokiildiigii alan-
lar meydana gelir. Seyir iyi huylu olup, ¢ogu vaka tedavi gerektirmeden
kendiliginden iyilesir. Alt1 ayliga kadar olan kopeklerde lokalize demodi-
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kozisin ¢ogunlukla 1,5-2 ay civarinda kendiliginden iyilesebildigi bildiril-
mektedir. Baz1 durumlarda sadece kulak kanallarinda parazitlerin lokalize
olarak ¢ogalmasi sonucu akintili ve tedavi gerektiren bir otitis externa go-
rlilebilir. Niiksler nadirdir ¢ilinkii cilt, akarlarin hizli cogalmasi i¢in daha
az elverisli bir yagsam alani haline gelmis veya konagin bagisiklik yetenegi
normale donmiistiir. Nadiren, kopeklerde sadece demodektik otitis ekster-
na goriilebilir. Iyi yasam sartlarina sahip bir kopekte gergek bir lokalize
demodikozisin generalize hale ilerlemesi de nadir goriilen bir durumdur.
Hastalik kontrol altina alindiginda yaklasik bir aylik siiregte killar yeniden
cikmaya baslar. Lezyonlar birkag aylik bir siire boyunca gelip gidebilirler
(Miller ve ark, 2012; Aydin, 2021).

Lokalize demodikoz hafif bir klinik hastalik olmasina ragmen hasta-
ligin generalize formu kopeklerin en siddetli ve inat¢1 dermatolojik has-
taliklarindan biridir ve 6liimle bile sonuglanabilir. Hastaligin 6nce lokali-
ze baslayip, iyiye gitmeyen ve generalize hale gelen formunda lezyonlar
genellikle viicudun biiyiik alanlarini kaplar. Hastalik baglangictan itibaren
generalize de baslamis olabilir ancak genellikle zamanla iyilesmek yerine
kotiilesen birden fazla hastalik alaniyla baslar. Basta, bacaklarda ve gov-
dede cok sayida lezyon goriiliir. D1s kulak yolu bulgular1 genellikle diger
yiiz lezyonlarina eslik eder. Lezyonlar biiyiir ve bazilar1 birleserek yamalar
olusturur. Bir kdpegin ¢ok sayida (en az bes-alt1) lokalize lezyonlari, tim
bir viicut bolgesinin (6rnegin yiiz bolgesi) etkilenmesi veya iki veya daha
fazla ayagin tamamen etkilenmesi durumunda yaygin (generalize) demo-
dikozis oldugu kabul edilir. Generalize demodikozis tanis1 koyabilmek i¢in
kac lokalize lezyonun gerektigi konusunda kabul edilmis bir standart yok-
tur. Alt1 veya daha az1 genellikle lokalize hastalig1 gdsterirken, 12 veya
daha fazla yaygin hastaligin bir gostergesidir. Hastalik kapsaminda sinirl
kalabilir veya daha yaygin hale gelebilir (Miller ve ark, 2012). Lezyonlar
genellikle bolgesel, coklu odakli veya yaygin alopesi (kil dokiilmesi), de-
gisken eritem, glimiis gri pul pul, papiiller veya kasint1 ile birlikte gozlenir.
Etkilenen derinin yapisi, sekonder olarak gelisen yiizeysel veya derin piyo-
derma nedeniyle likenlesmis, hiperpigmente olmustur. Piistiiller asinabilir,
kabuklanabilir veya sekonder yiizeysel veya derin piyoderma nedeniyle
iilsere olabilir. Bunlar ve benzer lezyonlar ayaklar dahil viicudun herhangi
bir yerinde goriilebilir (Medleau ve Hnilica, 2006). Generalize vakalarda
folikiiler hiperkeratoz genellikle belirgindir. Lezyonlu alanlar yakindan in-
celendiginde siklikla konik hiperkeratoz ve tikanmis folikiiler agikliklar
goriilebilir. Baz1 kopeklerde sadece yag bezlerine iligkin degisiklikler olsa
da, kil folikiiliinde gelisen akarlar genellikle folikiilite neden olur. Periferik
lenfadenopati belirgindir. Sekonder piyoderma bu lezyonlar1 daha karma-
sik hale getirdiginde, 6dem ve kabuklanma yama benzeri lezyonlarin plak-
lara doniismesine yol agar. Derin folikiilit gelisir, eksudat iiretilir ve kalin
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kabuklar olusur. Bakteriler bu kabuklarin altinda ve folikiillerde gelisir.
Stafilokok tiirleri generalize demodikozisi karmasiklastiran en yaygin bak-
teriyel organizmadir. Pseudomonas aeruginosa da ciddi piyojenik kompli-
kasyonlara neden olur ve 6zellikle demodektik pododermatit ile ortaya ¢ik-
tiginda direnglidir. Proteus mirabilis bir diger ciddi sekonder enfeksyion
etkenidir. Birkag ay sonra kronik olarak enfekte olmus cilt kabuklanmis,
piyojenik, hemorajik ve folikiiler-fronkiiler lezyonlarla kaplanir. Muhte-
melen daha az kil folikdilii bulundugundan karin bolgesi en az etkilenir
(Miller ve ark, 2012). Sekonder bakteriyel sepsis gelismesi durumunda;
ates, depresyon, anoreksi gibi sistemik bulgularla da kargilasmak olasidir
(Medleau ve Hnilica, 2006).

Hastaligin, generalize lezyonlarla birlikte veya hi¢ bagka lezyon ol-
maksizin ayak ve bacaklarda goriilen klinik formu ise baz1 kaynaklarda
pododemodikozis olarak anilmaktadir (Miller ve ark, 2012). Pododemodi-
cosis, interdigital kasinti, agr1, eritem, alopesi, hiperpigmentasyon, likeni-
fikasyon, kabuklanma, sisme, kabuklanma, piistiil, biil ve drenaj yollarinin
herhangi bir kombinasyonu ile karakterize edilir. Periferik lenfadenomega-
li yaygindir (Medleau ve Hnilica, 2006).

Tam

Hastaligin kesin teshisi; klinik tablonun da degerlendirilmesinin ya-
ninda lezyonlu bolgelerden kapillar kanama olana kadar yapilacak derin
deri kazint1 6rneginin mikroskobik incelemesinde etkenin eriskin veya ge-
lisim formlarinin gériilmesi yolu ile hizli ve giivenilir bir sekilde yapilabil-
mektedir (Mueller ve Bettenay, 2010).

Yiiz bolgesi, patiler ve kanamal1 bolgeler gibi kazinti almanin zor ola-
bilecegi durumlarda; lezyonlu bolge sikilarak etkenlerin kil koklerinden
yukari dogru ilerlemesi saglanarak killarin kokleri ile birlikte g¢ekilerek
cikarilmasi ve bunlarin incelenmesi yontemi de kullanilabilir. Ancak bu
yontemin deri kazint1 incelemesine gére daha az duyarli oldugu unutul-
mamalidir. Trikogram denilen bu yontem ile negatif sonug¢ alinmas1 duru-
munda hemen hastaligin demodikozis olmadigi sonucuna varmadan 6nce
mutlaka derin deri kazintilar1 alinarak incelenmelidir. Saglikli kopeklerde
pozitif trikogramlar olduk¢a nadir goriilmektedir. Derin piyoderma gorii-
len vakalarda fistiil veya piistiil igeriginin, otitis externa goriilen vakalarda
da kulak s1vap &rneklerinin incelenmesi faydali olabilir (Utiik ve Dumanls,
2015; Mueller ve ark, 2020).

Dogru sekilde ve yeterli miktarda alinan derin deri kazinti 6rneginin
incelenmesi ve yorumlanmasi demodikoz tanis1 i¢in 6nemlidir. Deri kazin-
tis1 alinacak lezyonlu bdlge, parazitin kil folikiillerinden digar1 ¢gikmasi i¢in
sikica sikilmali ve kazinti derin ve genis olmalidir. Asir1 deri hassasiyeti
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olusmus alanlarda ortaya ¢ikan kanamalar sonuglarin dogru yorumlanma-
simi zorlagtirabilir. Alinan deri kazint1 6rnegi veya diger materyaller petri
kab1 igerisinde mineral yag ve potasyum hidroksit (% 10-30 KOH) veya
sodyum hidroksit (% 10 NaOH) ile muamele edilerek mikroskop altin-
da etkenler yoniinden incelenir. Tan1 ¢cok sayida bulgunun gosterilmesiyle
konulur. Hastaligin dogru teshisi; klinik belirtilere ilaveten, ya ¢ok sayida
erigkin akarin goriilmesi veya yumurta, larva ve nimf formlarm yetiskin-
lere gore fazla sayida arttiginin gozlenmesiyle konur. Cilinkii normal go-
riinimlii bir derisi olan saglikli kopeklerde de deri kazintilarinda bazen
yetiskin bir akar goriilebilir. Bu durum her ne kadar nadir olsa da, tek bir
akarin bile bulunmasi1 géz ardi edilmemeli, hayvanin 6zellikle yasam sart-
lar1 ve olas1 predispoze faktorleri de kapsayacak sekilde genis bir yaklagim
sergilenmelidir. Tam tersine, klinik olarak demodikozisten siiphelenilen
hayvandan aliman deri kazint1 6rneginin incelenmesinde etken goriilmeme-
si durumunda hemen negatif teshis konulmayip, farkli bolgelerden alinan
ornekler ile islem birkag kez tekrar edilmelidir ve hatta biyopsi 6rnegi ali-
narak incelenmelidir (Miller ve ark, 2012; Utiik ve Dumanli, 2015). Lez-
yonlu bolgeler siklikla kagindigi ve kopekler kasinan bolgelerini disleri ile
wsirarak kagtyabildikleri igin, digki muayenesinde de etkenin eriskin veya
diger gelisim asamalari ile karsilasmak miimkiin olabilmektedir (Utiik ve
Dumanli, 2015).

Eskiden daha siklikla kullanilmakla birlikte, teshiste yararlanilabilecek
bir diger yontem de selofan bant yontemidir. Lezyonlu bdlge bastirilarak
sikilir ve etkenlerin ylizeye ¢ikmalar1 saglanarak, selofan bantin yapiskan
ylizeyi bu bolgeye giiclii bir sekilde yapistirilir ve hizlica tek hamlede ¢eki-
lir. Lam iizerine alinan selofan bant mikroskop altinda etkenler yoniinden
incelenir. Baglangicta bu teknigin derin deri kazimalarina gore daha hassas
oldugu bildirilse de, sonradan yapilan ¢alismalarin bunun tersi yonde so-
nuglar ortaya koydugu bildirilmistir (Mueller ve ark, 2020).

Siklikla kullanilan bu pratik yonteme ilaveten SCAB (Superficial Cya-
noacrylate Biopsy) ve BIT (Burrow Ink Test-Miirekkep Testi) gibi yontem-
ler de bulunmaktadir. SCAB y0Ontemi selofan bant yontemi ile ayn1 prensi-
be dayanmaktadir. Bir lamin japon yapistiricist siiriilmils yiizeyi lezyonlu
bolgeye yapistirilip, az bir deri pargasi da gelecek sekilde hizlica gekilip,
mikroskop altinda incelenmesi prensibine dayanir. Miirekkep testinde ise;
temizlenmis lezyonlu bolgenin iizerine bir-iki damla % 5-10’luk miirekkep
damlatilip, birkag dakika beklendikten sonra alkollil bir pamuk veya gazli
bez ile bolgedeki fazla miirekkep temizlenir ve akarlarin agtiklar tiineller
yiiziinden bolgede olugmus kilcallanma goriilebilir. Bu yontem daha ¢ok
sarkoptik uyuz enfestasyonlarinda kullanilmaktadir (Aydin, 2021).

Baz1 nadir durumlarda, deri kazintilari, trikogramlar ve bant preparat-
lar1 negatif olabilir ve furunkiiloz sonucu gézlenen sag folikiillerinde veya
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yabanci cisim graniilomlarinda Demodex akarlarinin tespiti i¢in histopato-
lojik inceleme i¢in deri biyopsileri gerekebilir. Bu durum daha ziyade, hay-
vanin ayaklar ve pengeler gibi belirli viicut bolgelerinde ve shar-pei gibi
belirli cinsler agisindan daha uygun olabilmektedir (Mueller ve ark, 2020).

Ayiricl tan1 gogunlukla klinik goriiniimle ilgilidir. Demodikozis vaka-
larinin biiyiik cogunlugunda deri kazinti muayenesi akarlari kolayca ortaya
cikardigindan, hastaligin diger hastaliklarla karigtirllmamasi gerekir. Deri
iizerinde yalnizca kepeklenme varsa; i¢ salgi bezi bozukluklar1 veya lipit
metabolizmasi bozukluklarina bagli normal dis1 deri yag: tiretimiyle belir-
gin kalitsal deri bozuklugu olan sebore, yetersiz beslenme, sindirim sistemi
paraziter enfeksiyonlari, demodektik ve otodektik uyuz, pire enfestasyonu
ve pediculosis akla gelebilir. Yogun pruritis vakalarinda uyuz, besin veya
pire 1sirigma karsi sekillenmis olabilecek asir1 duyarlilik diistiniilmelidir
(Scott ve ark, 2001). Geng kdopeklerde karsilasilan demodikozis genellikle
diizenli anormallikler gostermez. Kronik hastalik anemisi, beyaz kan hiic-
resi sayisinin yiikselmesi, hiperglobulinemi ve diisiik bazal tiroid hormon
seviyeleri birgok kopekte bulunur. Diisiik tiroid hormon degerleri genellik-
le demodikozisin sonucu (eutiroit hasta sendromu) olup, nedeni degildir.
Yetiskin kopeklerde demodikozis vakalarinda, bu rutin testler demodiko-
zis nedenini belirlemede daha anlamli hale gelir. Eger bazal tiroid hormon
seviyeleri diisiikse, ek tiroid testleri yapilmalidir, ¢linkii hipotiroidizm her
ne kadar demodikozisin bir sonucu olsa da, yetiskin kdpeklerde demodi-
kozise yol acabilir. Karaciger enzim aktivitesinde agiklanamayan yiiksel-
meler, yetiskin kopeklerde demodikozisin yaygin nedenlerinden biri olan
hiperkortizolizm (asir1 kortizol {iretimi) i¢in adrenal fonksiyon testlerini
diisiindiirmelidir (Miller ve ark, 2012).

Yine ayirici tanida, generalize piyoderma demodikozise benzeyebilir
ve her folikiilit vakasinda mutlaka demodikozisten siiphelenilmelidir. Der-
matofitoz ise lokalize demodikozis lezyonlarina benzerlik gosterir. Geng
kopeklerde yiizeysel siyriklar da bazen lokalize demodikozisin eritematoz
lezyonlarina benzemektedir. Tersine, demodikoz siyriklarla karistirilabilir.
Geng kopeklerin yiiziindeki agizlik folikiiliti veya furunkiiloz (akne) veya
juvenil seliilitin erken lezyonlar1 bazen piistiiler demodikozise benzer ve
karin ve uyluklarin i¢ yiizeyindeki bazi demodektik piistiiller kanin im-
petigosuna benzer. Eksiidatif sitoloji ve deri kazmtilarinin incelenmesiyle
ayrim yapilabilir. Kontakt dermatitte bazen skuaméz demodikozise benze-
yen eritematdz papiiller goriiliir. Pemfigus kompleksi, lupus eritematozus
ve dermatomiyozitiste de yiiz lezyonlar1 demodikozisi andirabilir (Miller
ve ark, 2012). Bu nedenle mutlaka etkenler goriilerek etiyolojik teshis koy-
makta, dogru tedavi ve prognoz agisindan énemli fayda vardir.
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Tedavi, Korunma ve Kontrol

Tedavinin kag¢inilmaz oldugu vakalarda, etkenlerin dermis igerisine
derin yerlesiminden dolay1 tedavide uygulanan akarisitlerin etkinligi si-
nirli olabilmekte, dolayisiyla tedavi uzun siireli tekrarlanmali ve hayvan
sahipleri hizli sonu¢ beklememeleri ve programa sadik kalmalar1 ko-
nusunda uyarilmalidirlar (Scott ve ark, 2001; Taylor ve ark, 2016; Sin-
gh ve ark, 2011). Ayrica ozellikle generalize demodikozis vakalarinda
miimkiinse tiim viicudun tiras edilerek, 1lik banyo yardimiyla yara kabuk-
larinin yumusatilmasi ve kaldirilmasi, deri yoluyla uygulanacak ilaglarin
etkene temas edebilmesi agisindan olduk¢a dnemlidir. Yogun bir tedavi
programu ile vakalarin biiyiik cogunlugu tedavi edilebilirken bu siireg aylar
boyunca siirebilmekte hatta bir seneye kadar uzayabilmekte, oldukca emek
ve maliyet gerektirmektedir (Scott ve ark, 2001). Etiyolojik amach secilen
akarisitten ve tedavi programindan bagimsiz olarak, tedaviye, deri kazinti
orneklerinin etken yoniinden negatif ¢ikmasi sonrasinda en az bir ay kadar
devam etmek, niiksleri onlemek agisindan oldukga énemlidir (Medleau ve
Hnilica, 2006; Mueller ve ark, 2020).

Demodikozis i¢in ¢esitli tedavi secenekleri bulunmakta, etiyolojik
amaclh kullanildig1 bilinen ilaglar; amitraz, benzoyl peroxide, ivermectin,
milbemycin oxime, moxidectin, imidacloprid, doramectin seklinde sayi-
labilmektedir. Amitraz ve benzoyl peroxide banyo veya sprey seklinde
uygulanabilirken, makrosiklik laktonlar olarak bilinen diger ilaglar enjek-
siyon veya oral sekilde uygulanabilmektedir (Medleau ve ark, 1996; Mu-
eller, 2004; Thrke, 2005; Murayama ve ark, 2010; Mueller ve ark, 2012;
Huang ve Lien, 2013). Ayrica izoksazolinler (isoxsasolines) olarak bili-
nen diger segenekler de bulunmakta olup (Leinart, 2017), bunlarin son
yillarda yapilan pek ¢ok calisma sonucunda demodikozis tedavisinde di-
ger seceneklere gore cok daha etkili oldugu ortaya konmustur. Ornegin;
Fourie ve ark. (2015), oral fluralaner uygulamasinin, Chavez (2016) ile
Beugnet ve ark. (2016) ise oral afoxolaner uygulamasinin generalize de-
modikozis tedavisinde basari sagladigini bildirmislerdir. Yine ayni gruptan
sarolaner (Koch, 2017) ve lotilaner (Snyder ve ark, 2017) de diger etkili ve
giincel etiyolojik tedavi segenekleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Etiyolo-
jik tedavinin yani sira etkili bir sagaltim i¢in; ikincil bakteriyel enfeksiyon-
lara kars1 antibiyotik kullanimi, endoparaziter tedavi, predispozisyon sebe-
bi sistemik hastaliklarin tedavisi ve destek tedavisi de onerilmektedir (Scott
ve ark, 2001; Singh ve ark, 2011; Mueller, 2004; Mueller ve ark, 2012;
Koch, 2017).

Kanin demodikozis vakalarinda; hastaligin siddetine, lokalize veya
generalize olusuna, gozlenen klinik tabloya, sekonder bakteriyel en-
feksiyonlara, kopegin yasina, genel saglik durumuna, yagsam sartlarina,
predispoze faktorlerin bulunup bulunmayisina gore kullanilan ilaglar ve
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uygulanan tedavi protokolleri gesitlilik gosterebilmekte olup etkili bir
generalize kanin demodikozis tedavisi i¢in kapsamli bir yaklasim gerek-
mektedir. (Scott ve ark, 2001; Singh ve ark, 2011; Mueller ve ark, 2012;
Arsenovic ve ark, 2015). Amitrazin demodikozis i¢in tavsiye edilen kul-
lanim1 ¢esitli kaynaklarda (Scott ve ark, 2001; Singh ve ark, 2011; Muel-
ler ve ark, 2012; Koch, 2017) haftada veya iki haftada bir kere %0,025-
%0,06 konsantrasyonla banyo veya daldirma tarzinda etken tamamen
elimine edilene kadar seklinde verilmekle birlikte farkli kullanim sege-
nekleri sunan yaymlar (Fourie ve ark, 2007; Tarallo ve ark, 2009; Fou-
rie ve ark, 2013) da bulunmaktadir. Cevap alinamayan siddetli vakalarda
%0,125 konsantrasyon ile haftada iki kez uygulanabilmektedir (Scott ve
ark, 2001). Bir diger kaynakta; %2,3-3 konsantrasyondaki benzoyl pe-
roxide iceren sampuanla haftada bir kez banyo uygulamasini takiben tiim
viicuda %0,03-0,05 amitraz soliisyonu uygulamanin %50 ile 86 oraninda
etkili oldugu goriilmektedir (Medleau ve Hnilica, 2006). Amitrazin banyo
uygulamasina alternatif olarak, 20 kg’dan hafif kdpeklerde amitraz emdi-
rilmis tasma kullanim1 karsimiza ¢ikmakta, bunun tedavi siireci boyunca
her iki haftada bir degistirilmesi 6nerilmektedir. Ilacin deriye etkili sekilde
niifuz edebilmesi i¢in, boyun bdlgesinin iyice tiras edilmesi ve temizlen-
mesi gerekmektedir. Pododemodikozis vakalarinda ise haftalik amitraz
banyolarina ilaveten ayaklar %0,125°1ik amitraz soliisyonu icerisinde her
bir ile li¢ giin arasinda bekletilmelidir (Medleau ve Hnilica, 2006).

Ivermektin’in kullanimi ise; haftada bir kez 0,4 mg/kg dozunda deri
alt1 enjeksiyon seklinde olmasina karsin generalize kanin demodikozis
icin enjeksiyon seklinde kullanimi tavsiye edilmemektedir (Mueller, 2012;
Koch, 2017). Pek ¢ok yayinda ivermektinin dnerilen kullanimi giinliik bir
kez 0,3-0,6 mg/kg dozunda oral uygulama seklindedir (Ristic ve ark, 1995;
Fondati, 1996; Scott ve ark, 2001; Chansiripornchai ve Chansiripornc-
hai, 2008; Mueller, 2004; 2012; Mueller ve ark, 2012). Bir diger kayna-
ga gore ise; baslangicta, 1. giin 0,1 mg/kg PO (agiz yoluyla) uygulanir,
ardindan 2. giin 0,2 mg/kg PO uygulanir, toksisite belirtileri gelismedigi
varsayilarak giinde 0,1 mg/kg’lik agiz yoluyla artislarla 0,2-0,6 mg/kg/giin
uygulanana kadar devam edilir. Bu sekilde uygulanan ivermektinin tedavi
etkinligi %85-90 dolaylarindadir (Medleau ve Hnilica, 2006).

Mueller (2012), tek bir terapotik ajana yanit vermeyen vakalarda oral
makrosiklik laktonlarin topikal amitraz ile kombine kullaniminin tedavide
basarili olabilecegini belirtmektedir. Benzer sekilde oral ivermektin ve %9
amitraz igeren boyun tasmasinin birlikte kullaniminin, her iki uygulamanin
da tek basina kullanimina gore daha etkili sonug verecegi bildirilmektedir
(Medleau ve Hnilica, 2006). Buradan yola ¢ikilarak hizli ve etkili bir so-
nug¢ alinmak istenen bir generalize kanin demodikozis vakasinda (Kdse
ve Okur, 2020); %0,2’lik amitraz soliisyonu haftada {i¢ giin banyo, diger
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giinler sprey seklinde ve ivermektin tablet (0,4 mg/kg) haftada ii¢ giin bir-
likte kullanilmistir. Sekonder bakteriyel enfeksiyonlara karsi ilk 10 giin
oral amoksisilin ve genel saglig1 destekleyici olarak vitamin/mineral tak-
viyesi ile karaciger koruyucu da kullanilan vakada 45 giin gibi kisa bir sii-
rede hem klinik hem de etiyolojik olarak tam bir iyilesme saglanmistir. Bu
vakada tercih edilen tedavi protokoliiniin yan1 sira dikkat ¢ekici bir diger
konu da, predispoze faktorlerin tespit edilerek, elimine edilmis olmalaridir.
Ornegin besin degeri diisiik oldugu goriilen mama yerine kaliteli mama ve-
rilmeye baglanmis, kdpek 1sinma ve havalandirma agisindan daha saglikli
ve hijyenik bir barinaga nakledilmis, ayrica her giin birkag saatligine gii-
neslenmek ve sosyallesmek i¢in barinaktan disar1 ¢ikarilarak keyifli vakit
gecirmesi saglanmistir. Bu vaka (Kose ve Okur, 2020), demodikozis sagal-
tim1 i¢in uygun tedavi protokolil se¢imi ve predispoze faktorlerin ortadan
kaldirilmasi tavsiyelerini destekler nitelikte olmas1 bakimindan 6nemli bir
ornek teskil etmektedir.

Tedavi etkinligi yiiksek bir diger ila¢ olan milbemycin oxime; giin-
lik 0,5-2 mg/kg dozunda oral yolla kullanildiginda %90’lara varan bir
basariya ulastigi, bunun yaninda hastaligin gidisatinin geng¢ kopeklerde
yaslilara gore daha olumlu seyrettigi bildirilmektedir. Yine haftada bir kez
deri alt1 0,6 mg/kg dozda uygulanan doramektinin %85 basar1 sagladigi,
buna karsin ¢ok sik olmasa da gézbebegi genislemesi, uyusukluk, korliik
ve koma gibi yan etkileri olabilecegi dikkate alinmalidir (Medleau ve Hni-
lica, 20006).

Uzun yillardir kullanilan bu geleneksel ilaglarin yan1 sira son yillar-
da siklikla tedavi etkinligi {izerine arastirmalar yapilan ve pratikte de kul-
lanilmakta olan yukarida bahsi ge¢mis diger se¢enekler de bulunmaktadir.
[zoksazolin grubunda yer alan bu ilaglardan biri olan fluralanerin, ¢cigneme
tableti seklinde 25 mg/kg tek doz oral yolla kullanildigi bir ¢alismada gene-
ralize demodikozisli kopeklerin deri kazintilarindaki akar miktarlarinin 28.
giinde %98 ve 56 ve 84. giinlerde ise %100 oraninda azaldigi, klinik belir-
tilerde de belirgin bir iyilesme oldugu bildirilmistir (Fourie ve ark, 2015).
iki ve ii¢ aylik iki yavru kopekte (juvenile) goriilen bir diger generalize
demodikozis vakasinda; yine tek doz oral fluralaner bu defa benzoyl pe-
roxide igeren sampuan ile birlikte kullanilmistir (Bezerra ve ark, 2017).
Basarili bir tedavi ile birlikte 30. giinde tiiylerin tamamen yenilendigi ve
75. giinde deri kazint1 6rneklerinin etken yoniinden negatif oldugu belirtil-
migtir. Bir diger ¢calismada (Djuric ve ark, 2019), yine tek doz (25-56 mg/
kg) oral fluralaner kullaniminin Demodex spp. popiilasyonunu azaltmada
ve klinik belirtilerin ortadan kalmasinda oldukga etkili oldugu tespit edil-
mis, bununla birlikte gercek zamanli PCR (qPCR) yontemi ile 112. giinde
akar DNA’s1 tespit edilmistir. Sonug olarak tek doz fluralaner uygulamasi-
nin tedavi etkinliginin oldukca yiiksek oldugu ancak tiim akarlar1 elimine
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edemeyebilecegi bildirilmistir (Djuric ve ark, 2019). Diger calismalardan
farkli olarak burada etken DNA’s1 ¢ok hassas bir yontem olan qPCR yon-
temi ile arastirildig igin bu sonuca ulasildig1 goriilmektedir. Benzer sekil-
de diger calismalarda da etken DNA’s1 bulunma ihtimali oldugu goz ardi
edilmemeli, dolayistyla hastaligin niiks edebilme riskine karsi, hayvanin
yasam standartlar1 olabildigince yiiksek tutularak, predispoze faktorlerden
kacinilmalidir. Benzer sekilde diger bazi ¢esitli giincel ¢aligmalarda da
(Lopes ve ark, 2019; Hoshino ve ark, 2021; Nam ve ark, 2021; Krishna
Nath ve ark, 2022; Sai ve ark, 2022) cogunlukla tek olmak {izere bazilarin-
da tekrarli sekilde ortalama 25-56 mg/kg dozda oral fluralaner uygulama-
smin oldukga etkili bulundugu bildirilmektedir. Farkl1 doz uygulamasinin
denendigi bir diger caligmada ise Rohdich ve ark. (2021); ii¢ ay boyunca
ayda bir kez 10-14,4 mg/kg dozda oral fluralaner uygulamasinin generalize
kanin demodikozis tedavisindeki bagarisini ortaya koymuslardir. Petersen
ve ark. (2020) ise hem oral hem de dokme (spot-on) tarzindaki fluralaner
uygulamasimin hem gen¢ hem de erigkin generalize kanin demodikozis va-
kalarindaki etkinligini bildirmislerdir. Bir diger izoksazolin bilesigi olan
afoxolaner de gesitli calismalarda demodikozise karsi kullanilmig ve pra-
tikte de kullanim1 bulunmaktadir. Yapilan bir ¢aligmada (Beugnet ve ark,
2016) generalize demodikozis tanist konmus sekiz kopekte 0, 14, 28 ve
56. glinlerde olmak tizere dort defa 2,5 mg/kg dozda oral ¢igneme tableti
seklinde afoxolaner kullanilmugtir. ilacin akar sayilarmdaki azalma yiizde-
sine etkisi 28, 56 ve 84. giinlerde sirasiyla %99,2, %99,9 ve %100 olarak
bildirilmistir (Beugnet ve ark, 2016). Aynm1 y1l yayinlanan bir diger maka-
lede (Chavez, 2016); 0, 4 ve 8. haftalarda olmak iizere ii¢ doz afoxolaner
(2,5 mg/kg) cigneme tabletinin generalize demodikozisli dort kopekte can-
I1 akar sayisin1 azaltma ve klinik iyilesmede etkili oldugu gosterilmistir.
Benzer sekilde diger bazi ¢alismalarda da (Christian ve ark, 2013; Iijima
ve ark, 2018; Lebon ve ark, 2018; Rehbein ve ark, 2018) ii¢ defa 2,5-5,6
mg/kg dozda oral uygulanan afoxolanerin generalize demodikozis lizerin-
deki etkinligi bildirilmistir. Bunun yaninda afoxolanerin milbemycin oxi-
me ile birlikte kullaniminin etkili bulundugu ¢alismalar da (Lebon ve ark,
2018; Rehbein ve ark, 2018; Romero-Nunez ve ark, 2019) bulunmaktadir.
Ayni grupta yer alan sarolanerin kanin demodikozis tizerine etkinliginin
arastirildigi calismalarda da benzer sonuglarin elde edildigi goriilmektedir.
Six ve ark. (2016); birer ay arayla ii¢ defa oral olarak uyguladiklar1 2 mg/
kg sarolanerin generalize demodikozisli kopeklerdeki akar miktarnin ilk
dozdan 14 giin sonra %97,1 ve 29 giin sonra %99,8 oraninda azaldigini,
daha sonra hicbir canli akar tespit edilmedigini bildirmislerdir. Bir bagka
calismada; ayda bir kez 2-4 mg/kg dozda oral olarak uygulanan sarola-
ner ile i ve en fazla bes aylik tedaviden sonra generalize demodikozisli
kdpeklerin sirasiyla %92,9°’unda ve %100’iinde parazitolojik iyilesmenin
elde edildigi bildirilmistir (Becskei ve ark, 2018). Benzer sekilde Goulart
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Carvalho ve ark. (2019); ayda bir kez olmak lizere dort defa 2 mg/kg dozda
oral olarak kullandiklar1 sarolanerin, 30. giinde kopeklerin %77,7’sinde,
60. giinde ise tamaminda parazitolojik olarak iyilesme sagladigini ortaya
koymuslardir. Bir diger ¢alismada ise, 2 mg/kg tek doz sarolanerin genera-
lize demodikozisli alt1 kdpekte bir ay sonunda tam iyilesme sagladig bil-
dirilmistir (Prins ve ark, 2022). Sarolanerin generalize kanin demodikozis
tizerindeki etkinligi iizerine yapilmis bagka caligmalar (Prosyanyi ve ark,
2022; Tanwar ve ark, 2022) da bulmak miimkiindiir. Izoksazolin grubunun
diger bir iiyesi de lotilanerdir. ilacin etkinligini arastiran Snyder ve ark.
(2017); dogal enfeste generalize demodikozsli 10 kopekte ayda bir olmak
tizere {li¢ kez 20 mg/kg dozda oral uyguladiklar lotilaner sayesinde, akar
miktarlarindaki azalmanin tedavi 6ncesine gore birinci ve ikinci dozlardan
sonra 56. giine kadar %99’un tizerinde oldugunu bildirmislerdir. Ayrica,
klinik skorlama degerlendirilmesinde, lotilaner ile tedavi edilen tiim ko-
peklerin klinik durumunda baslangigtan 84. giine kadar 6nemli iyilesmeler
oldugu kaydedilmis, sonug olarak, lotilanerin generalize kanin demodiko-
zis tedavisinde oldukea etkili oldugu vurgulanmistir (Snyder ve ark, 2017).

Cesitli yayimnlarda (Garfield ve Lloyd, 1992; Miller ve ark, 1993;
Duclos ve ark, 1994; Lemarie ve ark, 1996) hastaligin juvenil (geng) ve
adult (eriskin) formlarinin birbirinden ayrildig1 goriilmektedir. Ancak Mu-
eller ve ark. (2012; 2020), bireysel vakalar bazinda bu ayrimi yapmanin
cok da kolay olmayabilecegini ve yastan bagimsiz olarak etkili bir sonug
icin predispoze faktdrlerin tanimlanip, ortadan kaldirilmasinin ¢ok daha
onemli oldugunu belirtmektedirler. Benzer sekilde Scott ve ark. (2001) da
lokalize demodikoziste hayvanin genel saglik durumunun kontrol edilerek,
beslenme, endoparazitizm ve asilamalarin 6zellikle dikkate alinmasi ge-
rektigini vurgulamaktadirlar.

Generalize demodikozis, bazi yazarlar tarafindan (Scott ve ark, 2001;
Singh ve ark, 2011) bir veteriner hekimin tedavi edebilecegi en ciddi, sabir
gerektiren ve sinir bozucu deri hastaligi olarak kabul edilmektedir. Tedavi
basarisizligindaki en 6nemli sebeplerden biri; klinik iyilesme siklikla, et-
kenlerin tamamen elimine edilmesinden dnce gézlenmeye baslandigi i¢in
hayvan sahipleri tarafindan uzun ve sabirlt bir siire¢ olan tedavinin erken
sonlandirilmak istenmesidir. Etkili bir sagaltim basarisi igin tedavi proto-
koliinii sonuna kadar siirdiirme gerekliliginin 6nemi anlasilmali ve agik¢a
anlatilmalidir (Singh ve ark, 2011). Tedavi basarisi i¢in ¢ok dnemli olan
bir diger konu da, hastaligin ortaya ¢ikisi1 ve siddetlenmesinde etkili olan,
bagisiklik sistemini baskilayict gesitli etkenler ve stres faktorlerinin or-
tadan kaldirilmasidir. Bu konuda pek ¢ok yazarin (Lemarie ve ark, 1996;
Scott ve ark, 2001; Wall ve Shearer, 2001; Medleau ve Hnilica, 2006;
Plant ve ark, 2011; Mueller ve ark, 2012; Koch, 2017) goriis birligi igeri-
sinde oldugu goriilmektedir. Hayvanin dncelikle bakim ve beslenme sart-
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larinin iyilestirilmesi ve yasam standartlarinin yiikseltilmesi tedavi siireci-
ni ve hizim oldukga olumlu etkilemektedir. Yine Scott ve ark. (2011); bir
yasin altindaki generalize demodikozisli kopeklerin her zaman antimitidi-
siyal (etiyolojik) tedaviye ihtiya¢ duymayabilecegini, bu vakalarm %30-
50’nin lizerindeki bir kisminin kendiliginden iyilesebildigini ancak bunun
cogunlukla aile ortaminda yasayan kopekler icin gegerli oldugunu soyle-
mektedirler. Pododemodikozis tablosunda ise hastaligin tekrar edebilme
ihtimalinin ytliksek oldugu unutulmamali (Aydin, 2021), tedavi protokolii
buna gore hazirlanarak, prognoz iyi takip edilmelidir. Bu amagla, kanin
demodikozis vakalarinda tedavi basarisini objektif olarak 6l¢mek i¢in aka-
rin farkli yasam evreleri (yumurtalar, larvalar, periler ve yetiskinler) ve
bunlarin sayilar kopegin klinigi her ziyaretinde ayn1 bolgelerden alinan
kazintilar incelenerek kaydedilmeli ve karsilagtirilmalidir (Miieller ve ark,
2020).

Kanin demodikozisten korunmak i¢in Onerilen en etkili yontemler-
den biri de damizliktan ¢ikarma yontemidir. Demodikozis vakasi goriil-
mii§ yavrularin ve annelerinin tamaminin kisirlastirilarak, damizlik olarak
kullanimindan ¢ikarilmasinin, hastaliktan etkilenen yavrularin sayisinda
belirgin bir azalmaya yol agacagi one siiriilmektedir. Amerikan Veteriner
Dermatoloji Akademisi, 1981 yilinda, hastaligin goriilme sikligimin azal-
tilmas1 ve devam etmemesi icin generalize demodikozis goriilen tiim ko-
peklerin kisirlagtirilmasini 6neren bir karari kabul etmis ve pek ¢ok yazar
da bu konuda goriis birligi iginde olduklarini ifade etmislerdir (Meueller ve
ark, 2020).

Ozetle;

- Kanin demodikozis kdpek sagligini 6nemli derecede tehdit eden, pa-
raziter kaynakli bir deri hastaligidir.

- Hastalik tablosu; klinik olarak lokalize, generalize ve pododemodi-
kozis seklinde, yas gruplarina gore ise juvenil ve adult olarak siniflandiri-
labilmektedir.

- Hastaligin etkeni olan Demodex tiirleri Demodicidae ailesinde bulu-
nan prostigmatik akarlar olup, en 6nemli tiir D. canis’tir. Etken ¢cogunlukla
kil folikiilii, yag bezi ve kanallarinda yerlesim gostermektedir.

- Cogunlukla dogum sonrasi anneden siit emme esnasinda uzun siireli
yakin temas ile anneden yavruya bulagsan Demodex tiirleri, pek ¢ok saglikli
kopegin deri florasinin dogal bir {iyesi gibi kommensal olarak yasayabilir-
ler.

- Geng kopeklerde endoparaziter bir enfeksiyon veya beslenme bo-
zukluguna, yash kopeklerde ise endokrin sistem bozukluklari, neoplazi ve
glikokortikoidler, kemoterapikler gibi bazi ilaglarin kullanimina bagl ola-
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rak bagisiklik sisteminin baskilanmasi demodikozis i¢in hazirlayict (pre-
dispoze) faktorlerdir. Boyle durumlarda etken hizla gogalarak hastalik tab-
losu meydana getirmektedir. Hastaligin etkili sekilde tedavi edilebilmesi
ve niikslerin 6nlenebilmesi i¢in bu hazirlayici faktorlerin mutlaka ortadan
kaldirilmas1 gerekmektedir.

- Lokalize demodikoziste lezyonlar cogunlukla yiizde goz ve agiz ¢cev-
resinde baglar ve bazen de 6n bacaklar gibi, birkag kiigiik, sinirli, eritemli,
pullu ve kasintisiz veya kasintili killarin dokiildiigli alanlar meydana gelir.
Seyir iyi huylu olup, ¢ogu vaka tedavi gerektirmeden kendiliginden iyile-
sir. Predispoze faktorlerin de degerlendirilmesi sonucu tedavi gerektiren
durumlar da ortaya ¢ikabilir.

- Hastaligin generalize formu ise; genellikle stafilokokal piyoderma
ile birlikte seyretmekte ve piistiiler tarzda goriilmektedir. Cogu vakada mul-
tifokal eritemat6z, kismi tily dokiilme alanlar1 bulunan (alopesi), kabuklu
makiillerin yayginlagsmasi ile karakterizedir. Daha siddetli vakalarda; 1slak
ve kabuklu plaklar, kepeklenme ve ileri derece tiiy dokiilmeleri goriilebil-
mektedir. Kroniklesen vakalarda hiperpigmentasyon, deride kalinlagsma ve
sertlesme ile yara izleri geligebilir. Yaygin derin folikulitis, furunkulozis,
nadiren seliilitis ve doku kayipl ikincil bakteriyel enfeksiyonlar da hasta-
ligin siddeti, morbiditesi ve mortalitesine katkida bulunmaktadir.

- Kesin ve ayiric1 tant i¢in, klinik belirtilerin gozlenmesine ilaveten,
lezyonlu bolgeden alinacak derin (kapillar kanama olacak sekilde) deri ka-
zint1 drneklerinin mikroskobik incelemesinde etkenin eriskin veya diger
gelisim formlarinin mutlaka goriilmesi 6nemlidir.

- Tedavide kullanilan geleneksel ilaglar amitraz, benzoyl peroxide,
ivermectin, milbemycin oxime, moxidectin, imidacloprid, doramectin
iken, son yillarda izoksazolin grubu ilaglar (fluralaner, afoxolaner, saro-
laner, lotilaner) daha etkili ve giivenli tedavi se¢enekleri olarak karsimiza
¢ikmaktadir.

- Kanin demodikozis veteriner hekimlik agisindan son derece dnem-
li bir hastalik olup, kdpegin durumu detaylica degerlendirilerek o vakaya
0zel bir tedavi protokolii olugturmak ve hem klinik hem de parazitolojik
iyilesme saglanmadan tedaviye son verilmemeli, hasta sahibi sabirli olma-
st konusunda bilgilendirilmelidir.

- Hastalik goriilen anne ve yavrular mutlaka kisirlastiriimali ve damiz-
lik olarak kullanilmamalidirlar.



82 - Onur KOSE

KAYNAKLAR

1. Arsenovic, M., Pezo, L., Vasic, N., Ciric, R., Stefanovic, M. (2015). The main
factors influencing canine demodicosis treatment outcome and determina-
tion of optimal therapy. Parasitology Research, 114(7), 2415-2426.

2. Aydm, L. (2021). Uyuz Enfestasyonlari. In: Aydin, L., Girisgin, A.O. (eds).
Artropodoloji (Veteriner Hekimler I¢in). Dora Basim-Yayin Dagitim Ltd.
Sti., Bursa.

3. Becskei, C., Cuppens, O., Mahabir, S.P. (2018). Efficacy and safety of saro-
laner against generalized demodicosis in dogs in European countries: a
non-inferiority study. Veterinary Dermatology, 29(3), 203—¢72.

4. Beugnet, F., Halos, L., Larsen, D., de Vos, C. (2016). Efficacy of oral afoxola-
ner for the treatment of canine generalised demodicosis. Parasite, 23(14),
1-8.

5. Bezerra, J.A.B., Cardoso, I.R.S., Rodrigues, R.T.G.A., Filgueira, K.D. (2017).
Use of fluralaner on canine generalized juvenile demodicosis treatment:
case report. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterindria e Zootecnia, 69(6),
1491-1495.

6. Bowman, D.D. (2014). Georgis’ Parasitology for Veterinarians, 10th edt, Else-
vier Saunders.

7. Chansiripornchai, P., Chansiripornchai, N. (2008). Treatment of generalized
demodicosis in a dog using oral ivermectin. The Indian Veterinary Journal,
85, 315-316.

8. Chavez, F. (2016). Case Report of Afoxolaner Treatment for Canine Demo-
dicosis in Four Dogs Naturally Infected with Demodex canis. Journal of
Applied Research in Veterinary Medicine, 14, 123-127.

9. Chen, C. (1995). A Short-tailed Demodectic Mite and Demodex canis Infesta-
tion in a Chihuahua Dog. Veterinary Dermatology, 6(4), 227-229.

10.Christian, J., Jayanti, P.D., Widyastuti, S.K. (2023). Afoxolaner efficacy aga-
inst general demodecosis in dogs based on skin histopathology. Buletin
Veteriner Udayana, 1, 747-756.

11.de Rojas, M., Riazzo, C., Callejon, R., Guevara, D., Cutillas, C. (2012). Mole-
cular study on three morphotypes of Demodex mites (Acarina: Demodici-
dae) from dogs. Parasitology Research, 111(5), 2165-2172.

12.Djuric, M., Milcic Matic, N., Davitkov, D., Glavinic, U., Davitkov, D., Vejno-
vic, B., Stanimirovic, Z. (2019). Efficacy of oral fluralaner for the treatment
of canine generalized demodicosis: a molecular-level confirmation. Para-
sites and Vectors, 12(1), 270.

13.Duclos, D.D., Jeffers, J.G., Shanley, K.J. (1994). Prognosis for treatment of
adult-onset demodicosis in dogs: 34 cases (1979-1990). Journal of the
American Veterinary Medical Association, 204, 616-619.

14.Fiorucci, G., Fogel, F., Paradis, M. (2015). Demodex cornei: could these be



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 83

transformed, dying or dead Demodex canis mites? Revista Veterinaria Ar-
gentina, 32(322), 1-14.

15.Fondati, A. (1996). Efficacy of daily oral ivermectin in the treatment of 10
cases of generalized demodicosis. Veterinary Dermatology, 7, 99-104.

16.Forsythe, P.J., Auxilia, S.T., Jackson, H.A. (2009). Intense facial pruritus as-
sociated with Demodex injai infestation: a report of ten cases. Proc 24th N
American Veterinary Dermatology Forum, 20, 248.

17.Fourie, J., Dumont, P., Halos, L., Beugnet, F., Pollmeier, M. (2013). Efficacy
of a topical application of Certifect® (fipronil 6.26% w/v, amitraz 7.48%
w/v, (S)-methoprene 5.63% w/v) for the treatment of canine generalized
demodicosis. Parasite, 20, 46.

18.Fourie, L.J., Kok, D.J., Du Plessis, A., Rugg, D. (2007). Efficacy of a novel
formulation of metaflumizone plus amitraz for the treatment of demodectic
mange in dogs. Veterinary Parasitology, 150, 268-274.

19.Fourie, J.J., Liebenberg, J.E., Horak, I.G., Taenzler, J., Heckeroth, A.R., Fréna-
is, R. (2015). Efficacy of orally administered fluralaner (Bravecto™) or to-
pically applied imidacloprid/moxidectin (Advocate®) against generalized
demodicosis in dogs. Parasites and Vectors, 8, 187.

20.Garfield, R.A., Lloyd, R. (1992). The use of oral milbemycin oxime (Intercep-
tor) in the treatment of chronic generalized canine demodicosis. Veterinary
Dermatology, 3, 231-235.

21.Goulart Carvalho, F.C., Lopes, N.L., Machado, M.A., Merlo, A., Fernandes, J.I.
(2019). Efficacy of oral sarolaner for the treatment of generalized demodi-
cosis in dogs. Brazilian Journal of Veterinary Medicine, 41(1), e102219.

22 Hillier, A., Desch, C.E. (2002). Large-bodied Demodex mite infestation in 4
dogs. Journal of the American Veterinary Medical Association, 220(5),
623-613.

23.Hoshino, T., Akita, T., Sugeno, A., Okamura, T., Machida, Y., Nagata, M.
(2021). Long-term follow-up of a single dose of fluralaner in nine dogs
with demodicosis. Veterinary Dermatology, 32(4), 368—e102.

24.Huang, H.P., Lien, Y.H. (2013). Treatment of canine generalized demodicosis
associated with hyperadrenocorticism with spot-on moxidectin and imi-
dacloprid. Acta Veterinaria Scandinavica, 55(40), 2-6.

25.Ihrke, P.J. (2005). Canine and Feline Demodicosis. Proceeding of the NAVC
North American Veterinary Conference Jan. 8-12, 2005, Orlando, Florida,
279-280.

26.Iijima, Y., Itoh, N., Kimura, Y. (2018). Efficacy of Afoxolaner in Six Cases of
Canine Demodicosis. The Japanese Journal of Veterinary Dermatology,
24(2), 83-87.

27.1zdebska, J.N., Rolbiecki, L. (2018). The status of Demodex cornei: description
of the species and developmental stages, and data on demodecid mites in



84 - Onur KOSE

the domestic dog Canis lupus familiaris. Medical and Veterinary Entomo-
logy, 32(3), 346-357.

28.Koch, S.N. (2017). Dermatology Details, Updates on the Management of Ca-
nine Demodicosis. Todays Veterinary Practice Journal, January/February
2017, 77-85.

29.Kose, O., Okur, O. (2020). Rapid and successful treatment of a dog with se-
vere generalized demodicosis. Journal of the Turkish Veterinary Medical
Society, 91(2), 176-181.

30.Krishna Nath, M.R., Madhavan Unny, N., Pillai, U.N. (2022). Successful ma-
nagement of demodicosis in a doberman pup using fluralaner. The Pharma
Innovation Journal, 11(7S): 785-787.

31.Lebon, W., Beccati, M., Bourdeau, P., Brement, T., Bruet, V., Cekiera, A., Cro-
saz, O., Darmon, C., Guillot, J., Mosca, M., Pin, D., Popiel, J., Pomorska
Handwerker, D., Larsen, D., Tielemans, E., Beugnet, F., Halos, L. (2018).
Efficacy of two formulations of afoxolaner (NexGard® and NexGard Spe-
ctra®) for the treatment of generalised demodicosis in dogs, in veterinary
dermatology referral centers in Europe. Parasites and Vectors, 11(1), 506.

32.Leinart, L.B. (2017). Comparison of Efficacy, Side Effects, and Cost of Isoxa-
solines and Ivermectin Against Generalized Canine Demodicosis (Bache-
lor’s thesis, University of Arizona, Tucson, USA.

33.Lemarie, S., Hosgood, G., Foil, C.S. (1996). A retrospective study of juvenile-
and adult-onset generalized demodicosis in dogs (1986-1991). Veterinary
Dermatology, 7, 3-10.

34.Lopes, N.L., Carvalho, F.C.G., Berman, R., Machado, M.A., Trivisol-Me-
deiros, C.M.B., Fernandes, J.I. (2019). Efficacy of fluralaner against
canine generalized demodicosis. Brazilian Journal of Veterinary Medicine,
41,el101719.

35.Medleau, L., Hnilica, K.A. (2006). Small Animal Dermatology, A Colour Atlas
and Therapeutic Guide, 2nd edition. Saunders Elsevier, Missouri.

36.Medleau, L., Ristic, Z., McElveen, D.R. (1996). Daily ivermectin for the treat-
ment of generalized demodicosis in dogs. Veterinary Dermatology, 7, 209-
212.

37.Miller, W.H. Jr., Scott, D.W., Wellington, J.R., Panic, R. (1993). Clinical effi-
cacy of milbemycin oxime in the treatment of generalized demodicosis in

adult dogs. Journal of the American Veterinary Medical Association, 203,
1426-1429.

38.Miller, W.H., Griffin, C.E., Campbell, K.L. (2012). Parasitic skin diseases.
Muller & Kirk’s Small Animal Dermatology, 7th ed. Elsevier Health Scien-
ces.

39.Milosevic, M.A., Frank, L.A., Brahmbhatt, R.A., Kania, S.A. (2013). PCR
amplification and DNA sequencing of Demodex injai from otic secretions



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 85

of a dog. Veterinary Dermatology, 24(2), 286-¢66.

40.Mueller, R.S. (2012). An update on the therapy of canine demodicosis. Applied
Dermatology, April, 34, E1-4.

41.Mueller, R.S. (2004). Treatment protocols for demodicosis: An evidence based
review. Veterinary Dermatology, 15(2), 75-89.

42 Mueller, R.S., Bensignor, E., Ferrer, L., Holm, B., Lemarie, S., Paradis, M.,
Shipstone, M.A. (2012). Treatment of demodicosis in dogs: 2011 clinical
practice guidelines. Veterinary Dermatology, 23, 86-e21.

43.Mueller, R.S., Bettenay, S.V. (2010). Skin scrapings and skin biopsies. In: Et-
tinger, S.J., Feldman, E.C. (eds). Textbook of Veterinary Internal Medicine.
Philadelphia, PA:WB Saunders.

44 Mueller, R.S., Rosenkrantz, W., Bensignor, E., Karas-T¢cza, J., Paterson, T.,
Shipstone, M.A. (2020). Diagnosis and treatment of demodicosis in dogs
and cats: Clinical consensus guidelines of the World Association for Vete-
rinary Dermatology. Veterinary Dermatology, 31(1), 5-27.

45.Mullen, G.R., Oconnor, B.M. (2002). Mites (4Acari). In: Medical and Vete-
rinary Entomology. Mullen, G.R., Durden, L.A. (eds.), Academic Press,
Amsterdam.

46.Murayama, N., Shibata, K., Nagata, M. (2010). Efficacy of weekly oral dora-
mectin treatment in canine demodicosis. Veterinary Record, 167, 63-64.

47 Nam, H., Yun, T., Koo, Y., Chae, Y., Lee, D., Park, J., Choi, Y., Kim, H., Yang,
M., Kang, B. (2021). Oral Fluralaner Treatment in a Dog with Desperate
Demodicosis: A Case Report. Journal of Veterinary Clinics, 38, 169-173.

48.Petersen, I., Chiummo, R., Zschiesche, E., Karas-Tecza, J., Rapti, D., Roepke,
R., Thomas, E. (2020). A European field assessment of the efficacy of flu-
ralaner (Bravecto®) chewable and spot-on formulations for treatment of
dogs with generalized demodicosis. Parasites and Vectors, 13(1), 304.

49.Plant, J.D., Lund, E.M., Yang, M. (2011). A case-control study of the risk fac-
tors for canine juvenile-onset generalized demodicosis in the USA. Veteri-
nary Dermatology, 22, 95-99.

50.Prins, C., Devadevi, N., Vijayalakshmi, P., Rajkumar, K., Abiramy Prabavathy,
A. (2022). Efficacy of Sarolaner in the treatment of generalised demodico-
sis in dogs. Journal of Research in Chemistry, 3(1), 17-19.

51.Prosyanyi, S., Borshuliak, A., Horiuk, Y. (2022). Therapeutic efficacy of the
drug Simparica® for demodicosis in dogs in the Kamianets-Podilskyi, Uk-
raine. World Journal of Advanced Research and Reviews, 13(01), 012-018.

52.Rehbein, S., de Vos, C., Beugnet, F., Carithers, D., Fourie, J. (2018). Efficacy
of Once-Monthly Doses of Oral Afoxolaner and Afoxolaner/Milbemycin
Oxime in a Well-Controlled Study for the Treatment of Canine Generalized
Demodicosis. Open Journal of Veterinary Medicine, 8, 250-265.

53.Ristic, Z., Medleau, L., Paradis, M., White-Weithers, N.E. (1995). Ivermectin



86 - Onur KOSE

for treatment of generalized demodicosis in dogs. Journal of the American
Veterinary Medical Association, 207, 1308-1310.

54.Robson, D.C., Burton, G.G., Bassett, R., Shipstone, M., Mueller, R. (2003). Ei-
ght cases of demodicosis caused by a long-bodied Demodex species (1997-
2002). Australian Veterinary Practitioner, 33(2), 64-74.

55.Rohdich, N., Meyer, L. Guerino, F. (2022). Fluralaner 5.46% (w/w) flavored
chewable tablet (Bravecto® 1-Month) is effective for treatment of canine
generalized demodicosis. Parasites and Vectors, 15, 83.

56.Romero-Nuieza, C., Bautista-Gomeza, L.G., Sheinbergb, G., Martinc, A.,
Romerod, A., Floresa, A., Herediaa, R., Mirandaa, L. (2019). Efficacy of
Afoxolaner Plus Milbemycin Oxime in the Treatment of Canine Demodi-

cosis. International Journal of Applied Research in Veterinary Medicine,
17(1), 35-41.

57.Sai, P.S.K., Devadevi, N., Rajkumar, K., Abiramy Prabavathy, A., Vijayalaksh-
mi, P., Vijayalakshmi, V. (2022). Efficacy of oral fluralaner in the treatment
of canine generalized demodicosis. Journal of Research in Chemistry, 3(1),
24-26.

58.Sastre, N., Ravera, 1., Ferreira, D., Altet, L., Sanchez, A., Bardagi, M., Fran-
cino, O., Ferrer, L. (2013). Development of a PCR technique specific for
Demodex injai in biological specimens. Parasitology Research, 112(9),
3369-3372.

59.Scott, D.W., Miller, W.H., Griffin, C.E. (2001). Muller & Kirk’s Small Animal
Dermatology, 6th edn, W.B. Saunders, Philadelphia.

60.Singh, S.K., Kumar, M., Jadhav, R.K., Saxena, S.K. (2011). An Update on
Therapeutic Management of Canine Demodicosis. Veterinary World, 4(1),
41-44.

61.Six, R.H., Becskei, C., Mazaleski, M.M., Fourie, J.J., Mahabir, S.P., Myers,
M.R., Slootmans, N. (2016). Efficacy of sarolaner, a novel oral isoxazoline,
against two common mite infestations in dogs: Demodex spp. and Otodec-
tes cynotis. Veterinary Parasitology, 222, 62-66.

62.Snyder, D.E., Wiseman, S., Liebenberg, J.E. (2017). Efficacy of lotilaner (Cre-
delio™), a novel oral isoxazoline against naturally occurring mange mite
infestations in dogs caused by Demodex spp. Parasites and Vectors, 10(1),
532.

63.Tamura, Y., Kawamura, Y., Inoue, I., Ishino, S. (2001). Scanning electron mic-
roscopy description of a new species of Demodex canis spp. Veterinary
Dermatology, 12(5), 275-278.

64.Tanwar, J., Solanki, P., Marwaha, S., Choudhary, S. (2022). Sarolaner a drug
use for therapeutic treatment of canine demodicosis. The Pharma Innova-
tion Journal, 11(7), 1304-1307.

65.Tarallo, V.D., Lia, R.P., Sasanelli, M., Cafarchia, C., Otranto, D. (2009). Effica-



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 87

cy of amitraz plus metaflumizone for the treatment of canine demodicosis
associated with malassezia pachydermatis. Parasites and Vectors, 2, 13.

66.Taylor, M.A., Coop, R.L., Wall, R.L. (2016). Veterinary Parasitology, 4th edt.
Wiley Blackwell.

67.Urquhart, G.M., Armour, J., Duncan, J.L., Dunn, A.M., Jennings, F.W. (2007).
Veterinary Parasitology 2nd edition. Blackwell Publishing.

68.Utiik, A.E., Dumanli, N. (2015). Prostigmata. In: Karaer, K.Z, Dumanli, N.
(eds). Arthropodoloji. Medisan Yayin Serisi: 81, Ankara.

69.Wall, R., Shearer, D. (2001). Veterinary Ectoparasites: Biology, Pathology and
Control. Second Edition, Blackwell Science Ltd., USA, Canada, Australia.

70.Williams, R.E. (2010). Veterinary Entomology, Livestock and Companion
Animals. CRC Press.

71.Yukar, B.A., Eren, H. (2004). Entomoloji. Akdeniz Universitesi Burdur Vete-
riner Fakdiltesi Yayini, Ders Notu No: §, Burdur.






BOLUM 6

HASTA KAYITLARINDA KULLANILAN
MINIMUM SAGLIK VERI SETLERININ
INCELENMESI

Semra SINIK BERKTAS", Deniz TANIR?

1 Bilim Uzmani; Kafkas Universitesi Sosyal Bilimler Enstitiisii, Saglik
Yonetimi Tezsiz Yilksek Lisans Anabilim Dali, semra89 11@hotmail.com

2 Dr. Ogr. Uyesi.; Kafkas Universitesi iktisadi ve Idari Bilimler Fakiiltesi,
Yonetim Bilisim Sistemleri Béliimii. tanirdeniz35@gmail.com, ORCID ID: 0000-

0001-6593-6625



90 - Semra SINIK BERKTAS, Deniz TANIR

GIRIS

Yasadigimiz ¢agda gelisme gosteren saglik sistemi igerisindeki en
onemli Ozelliklerden biri de saglik hizmetlerinde erisilen siirekliligin sag-
lanmasidir. Hasta malumatlarinin tiim paydaslarla giivenli, dogru ve stan-
dart bicimde paylasilmasi bu siirekliligin olmazsa olmazidir. Bu nedenle
saglik sisteminde sunulan hizmetlere dair kayitlar tutmak, arsivlemek ve
belge olusturmak nitelikli bir saglik hizmeti sunmaya vesile oldugu gibi

gerek hasta gerekse saglik personeline de 6nemli derecede katkilar sun-
maktadir (Yalgin, 2014: 4).

T1bbi kayit; hastanin hayati, saglik mazisi ve en son oldugu tedavi bil-
gilerinin tam, dogru ve yeterli olarak kaydedildigi kayitlardir. Tanimda da
belirtildigi lizere hasta kayit sistemi yani tibbi kayit sistemi ayni1 zamanda
saglik kurumlarina hastanin saglik ve tedavi bilgilerinin kaydedilmesi, bel-
gelenmesi, elektronik sistemlere islenmesi ve arsivlenmesi gibi birtakim
sorumluluklar da yiiklemektedir (Kaplan vd., 2006: 3).

Kime, nigin, nerede, ne zaman ve nasil bir saglik hizmeti sunuldu-
gunun tespit edilmesini saglamak hasta kayit sisteminin en 6nemli amag-
larindan biridir. Zira ¢agimizdaki saglik miiesseselerindeki ¢agdas tibbi
ve operasyonel yontemlerin oldukga girift hale gelmesi hastalara sunulan
hizmetlerin biitiin detaylariyla belgelenmesi mecburiyetini meydana ¢ikar-
mistir (Ozbabalik, 2012: 2-10).

Hasta kayit isleminin aslinda hastaya verilen ilaclar kadar 6nemli ve
degerli oldugunu Kabirzadeh ve Saravi “Tip Tarihi ve Tibbi Kaytlarla 1l-
gisi” adli derlemede dile getirmistir. Hasta kayit isleminin saglik kurum-
lar1 ve hastalar i¢in ehemmiyetli olmasinin yaninda saglik personeli, adli
tip, halk sagligi, sagliksal incelemeler agisindan da ¢ok biiyiik 6nem arz
etmektedir. Hasta kayitlarinda kullanilan ¢ok sayida belgeler ve evraklar
mevcuttur. Her saglik kurulusunun kayit altina aldig1 belgeler de sekil agi-
sindan farklilik gostersede icerik olarak benzer bilgiler igerir (Kabirzadeh
ve Saravi, 2005: 199-202).

Dogruluk, kisa ve 6z olma, dikkatlilik, aktiiellik, faaliyet, mahremiyet
ve giivenilirlik hasta kayitlarmin niteligini etkileyen faktorlerdendir. Has-
tanelerde yapilan hasta kayitlar1 zamaninda ve dogru bir bi¢imde yapilirsa
hem saglik hizmetinin hem de kayitlarin kalitesi de artacaktir. Bunun ya-
ninda saglik miiesseselerinde tibbi kayitlar yapilirken bazi zorluklar da ya-
sanmaktadir. Yasanan bu zorluklara saglik personelinin egitim durumlari,
demografik yapilari, internet ve bilgisayar kullanim donanimi 6rnek olarak
verilebilir. Hasta kayitlarmin hasta hukuku perspektifinden bakildiginda,
sahsi kayitlarin muhafaza edilmesini teminati, hasta kayitlarin ehemmiyet
sunmasi sebebiyle bu meselelerde anket uygulanarak degerlendirme ya-
pilmasi bilim diinyasina katki saglayacagi da asikéardir (Yalgin, 2014: 5).
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Bu caligmada da hasta kayitlarinda kullanilan minimum saglik veri
setlerinin incelenmesi amaglanmistir.

1.1. Arastirmanin Amaci ve Onemi

Saglik kurumlarinda veya hastanelerde farkli tlirlerde tutulan hasta
kayitlar1 esnasinda bazi problemler de ortaya ¢ikmaktadir. Saglik kurum-
larinda tutulan hasta kayitlar1 hem hastalar1 hem de saglik personellerini
hukuki agidan da korumaktadir. Bu sebeple artik giinlimiizde teknolojiyle
de birlesen hasta kayit sistemi saglik hizmetlerine yardimei olan 6nem-
li bir faktor haline gelmistir. Saglik calisanlari i¢in hasta kayitlarinin so-
rumluluguyla saglanan malumatlar sade, anlasilir, nitelik ve akreditasyon
oOlciilerine uygun olarak bilingli bir bicimde arz edilmelidir. Hastaneler ve
saglik ¢alisanlar perspektifinden degerli bir etkiye sahip olan belge hazir-
lama vetiresinin agik, hatasiz, emin, sistematik, idrak edilebilir olmasi ve
itinayla gizlenmesi ve gizlenirken de gizlilik kaidelerine uygun bir bigimde
arsivlenmelidir (Yalcin, 2014: 5-6).

Hasta kayitlarinda kullanilan minimum saglik veri setlerinin incelen-
mesi arastirmamizin amacini olugtururken bu alanda daha énceden boylesi
bir 6zgiin calisma yapilmamis olmas1 arastirmamizi daha énemli hale ge-
tirmistir.

1.2. Arastirmanin Kapsam ve Simirhiliklar

Her bilimsel arastirma vetire isteyen bir olgudur. Bir varlik ancak bel-
li bir zaman vetiresinde yapisallasir. Bu sebeple arastirma; arastirmadaki
konunun, amacin ve yontemin tespit edilmesinden baslayip, aragtirma ile
ilgili her tiirli problem ve ¢6ziim yollarinin belirlenmesi, sonug olarak bir
karara baglanmas1 veya degerlendirme yapilmasina kadar gegen siirecteki
faaliyetlerin biitiinidiir. Her aragtirmaci, arastirma siiresince faaliyetleri
yerine getirirken birtakim zorluklarla karsilasabilir. Iste arastirmacinin bu
zorluklar1 asma durumu, arastirmanin belli sinirlar igerisine ¢ekilmesine ve
sinirlandirilmasina sebep olacaktir (Oztiirk, 2017: 21). Bu nedenle Hasta
Kayitlarinda Kullanilan Minimum Saglik Veri Setleri” ¢ok genis oldugu
icin bu ¢aligmada en ¢ok kullanilan formlar {izerinde degerlendirme yapi-
larak bir sinirliliga gidilmistir.

1.3. Arastirmanin Metodolojisi

[lmi bir ¢alisma ve inceleme yapabilmek igin dncelikle “Nasil Arasti-
racagim” sualine verilecek yanittan yola ¢ikarak elde edilen bilgi sayesin-
de aragtirmanin yontemi belirlenmelidir. Beseri (sosyal) ilimlerde umumi
olarak “Genel Metotlar” ve “Ozel Metotlar” olmak iizere iki ¢esit metot
s0z konusudur. Arastirmada kullandigimiz yontem, ele alinan konunun ni-
teliginden ve kapsamindan 6tiirii bir 6zel metot tiirii olan Dokiimantasyon
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(Belge Tarama) metodudur (Berktas, 2022: 5). Oncelikle secilen konu ile
ilgili basil1 kitaplar taranmis olup sonrasinda bu konuyla alakali daha 6nce-
den yazilmis yiiksek lisans ve doktora tezleri aragtirilmistir. Ayrica yapilan
bu ¢aligmada konu hakkinda farkli dergilerde ve internet sitelerinde ele
alimmis makalelerden de yararlanmistir.

2. HASTA KAYIT SISTEMi
2.1. Hasta Kayit Tanim

Kesif bir enformasyon vetiresi kapsaminda vuku bulan saglik hiz-
metleri sunumu ayni zamanda yliksek nitelikli hasta hizmeti, her hastanin
saglik arsivinin, verilen saglik hizmetinin ve hastanin sagligina kavusma
durumunun 6zenli bir bi¢imde belgelendirilmesini zorunlu hale getirmek-
tedir (Isik ve Akbolat, 2010: 365-389).

Ileri seviyede hasta tedavisine yardimci olan ve hasta kisilere uygulanan
saglik hizmetlerinin bulunmasinda biiylik kolaylik saglayan belgelerden biri
de hasta kayit belgeleridir. Tibbi kayitlarn tutulma baglangic1 ayni1 zaman-
da hekimlik tarihinin de baslangic1 kabul edilmektedir. ila¢ veya tedaviler
hasta olan bireyler tarafindan ne kadar énemliyse hasta kayitlar1 da bir o
kadar 6nem arz etmektedir. Bununla birlikte hasta kayit sistemi salt hastalar
icin degil saglik personelleri iginde ¢ok 6nemlidir. Bu baglamda doktorlar,
aragtirmalarinin neticelerini kayit altina alarak salt ilmi ugragisini ortaya
koymakla kalmayarak hekimlik tarihini de inkisaf ettirebilir. Nitelikli saglik
faaliyetinin uygulanmasi igin vazgecilmez bir yasal zorunluluk olan hasta
kayit sistemi hem hastalar1 hem de saglik faaliyeti sunan ¢alisanlari yakindan
ilgilendirmektedir (Kabirzadeh ve Saravi, 2005: 199-202).

Hasta kayit sistemiyle alakali yapilan incelemeler ve literatiir kaynak-
lar1 arastirildiginda hasta kayit sisteminde bir¢ok kavramin yer aldig1 go-
rilmektedir. Yer alan bu kavramlardan bazilar saglik hizmetlerindeki en
temel kavramlar olusturur. Soyle ki; veri, saglik, hizmet, sistem, kayit,
belge vb. kavramlar. Her ne kadar terimler degisik yonlerden ele alinip
izah edilse de mana perspektifinden ayni agilardan arastirildigr goriilmek-
tedir (Yalgin, 2014: 33).

Hastaliklarin teshisi ve iyilestirilmesiyle alakali degerlendirmelerin
yapilmasina yardimci olan 6nemli bir vasita olarak tanimlanan hasta kayit,
teshis ve iyilestirme hizmetlerini destekleyen, doktorlarin klinik degerlen-
dirme kararlarin1 daha tesirli sekilde almalarini saglayan malumatlari ire-
ten bilgi sistemleridir (Kavuncubasgi ve Yildirim, 2010: 29-39).

Hasta kayitlarinin olusturulmasi, islevsel hale getirilmesi, kaydedil-
mesi, arsivlenmesi ve istenildigi zaman tekrar geri getirilme faaliyetini
yerine getiren bilesenler grubu olan hasta kayit sistemi diger adiyla tibbi
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kayit sistemi, cogunlukla saglik hizmeti uygulayan saglik kuruluslarmin
islemleri arasinda yer alir ve bireyler, kaideler, yorumlama, doneyi isle-
me, argivleme ve etkilesim gibi bilesenler bu sistemin 6nemli bilegenleridir
(Yalgin, 2014: 33).

Tiirk Standartlar1 Enstitiisii (TSE) niin 1996 yilinda yaymladig: “Has-
tane Akreditasyon Tasarisi”nda T1bbi Kayit; “Hastanin hastaliginin gidisa-
tin1 tanimlayan devresel ilerleme kayitlar1 dahil olmak {izere hastanin teda-
visiyle alakali tiim saglik kuruluglari tarafindan yapilan tan1 ve iyilestirme
etkinliklerinin diizenlenmis raporudur.” seklinde tanimlanmistir.”” (Yalgin,
2014: 33).

Hasta kayit bagka bir tanimdaysa; “Hastanin hayati, saglik tarihi ve en
son uygulanan iyilestirmeyle alakali malumatlart dogru ve ehliyetli olarak
iceren kayitlardir.” bigimde ifade edilmektedir. Bagka bir ifadeyle, hasta-
nin sagliksal ve yonetimsel tim muamelelerini i¢eren kayitlara hasta kaydi
denir. Dolayisiyla hasta kaydi, bir hastayla alakali hayati siiresince elde
edilen esas malumatlarin tutuldugu bir depo gibidir. Bu esas bilgiler ya di-
rekt hastanin kendisinden ya da dolayli olarak hasta yakinlarindan sadece
saglik calisanlarindan alinabilir. Ananevi manada hasta kayitlar1 kagit lize-
rinde yapilir, gizlenir, arsivlenir ve hasta olan kisilere ait doneleri kapsar
(Yalgin, 2014: 33-34).

Hasta kaydi ifadesi genellikle tibbi kayit sistemiyle ayn1 anlama gele-
cek sekilde kullanilsa da esasen hasta kaydi tibbi kayit kavramindan daha
genis bir anlamu ifade eder. Hasta kayitlari, birincil hasta kaydi ve ikincil
hasta kayd1 olarak iki gruba ayrilir;

» Birincil Hasta Kaydi: Profesyonel saglik ¢alisanlar tarafindan
hastaya hasta bakimi faaliyeti uygulanirken hasta doneleri ya da dokiiman-
larin1 ¢alisanin kendi miisahedesi, davranislar1 ve tahsilini arastirmak icin
kullanilan kayitlardir.

> Ikincil Hasta Kaydr: Birincil hasta kaydindan zuhur eder ve muaye-
nehane harici islemcilere hasta bakimi hakkinda hiikiim verilmesi, yardimei
olunmasi ya da tedavi arastirmalarinda uygulanmak {izere belirlenmis done
unsurlarim kapsamaktadir. Ucret tahsilatlari, nitelik teminati, islemci aras-
tirilmasi, sagliksal ve hukuki kontroller i¢in meydana getirilen kayitlara bu
gruba 6rnek olarak verilebilir. Adi gecen bu kayit cogunlukla tali done tabani
olarak isimlendirilen bir sistemde insa edilir (Yal¢in, 2014: 34).

Kisilerin sahsi saglik ge¢misini, fizik yoklama semptomlarini, uygu-
lanan testleri, iyilestirme ve bunun neticelerini de kapsayan belgeler hasta
(tibbi) kayitlarin icerigini olusturmaktadir. Saglik kurulusu gerek 6zel ge-
rekse kamu olsun kendisine saglik ve tedavi i¢in bagvuran herkesin tibbi
kaydini tutmas1 gerekmektedir. Diger bir ifadeyle, saglik kurulusuna bas-
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vuru yapan kisinin iicretli veya iicretsiz saglik hizmetinden yararlanmasin-
da bile o kurulus hasta i¢in hasta kaydi tutmak zorundadir. Kuruluslarin
veya bireylerin bu sorumluluklari ilgili mevzuatlarda ayrintili bir bigimde
belirtilmis ve rehber mahiyetinde ifadeler bu mevzuatlarda yer almistir
(Somer, 2010: 527-540).

2.2. Hasta Kayitlarinin Tarihcesi

Hasta kayitlarmin ge¢cmisi, hekimlik tarihiyle alakali malumat be do-
kiimanlarmn elde edildigi ilk ¢aglara kadar gider. Yazinin bulunmasindan
onceki donemlerde tipla ilgili az ama onemli bilgilere ulasilmaktadir. Eski
donemlere ait hastaliklara ise daha ¢ok ilk insanlarin ve hayvanlarin iskelet
fosillerinden ulasilmaktadir. Ayrica saglik ve hastalikla ilgili alinan bilgi-
lere o donemlere ait efsanelerden, ¢izimlerden ve inang sistemlerinden de
ulasiimaktadir. Ornegin; kimi magara gorselleri uzuv ya da farkli beden ki-
simlarmin yerlerinden ¢ikarilmasi konusunda malumat vermektedir. Elde
edilen bu malumatlar ilerleyen siiregte ilk yazili malzemelere gevrilmistir
(Ozbabalik, 2012: 2-12).

Saglikla alakali ilk tarihsel kayitlardan biri olarak kabul edilen Siimer
donemindeki kil tabletler giiniimiize kadar gelebilmistir. Unlii Babil krali
Hammurabi Kanunlari’'nda hekimlik tatbikiyle alakali cezalara yer veril-
digi de goriilmektedir. Daha sonra ortaya ¢ikan Asur Kralligi doneminde
rastlanilan saglikla alakali kil tabletlerdeki malumatlarin kendilerinden
onceki devirlere ait malumatlarin bire bir aynisi oldugu diistiniilmektedir.
Siiryanice kaleme alinmis olan Asur dokiimanlarinda Asurlu doktorlarin,
Stimer formiillerinden ve regetelerinden faydalandiklari goriilmektedir
(Esatoglu ve Artukoglu, 2000: 13-19). Bununla birlikte Misirlilar dénemi-
nin papiriislerinin de giiniimiizde hasta kayit gecmisi icin ¢ok degerli do-
kiimanlar oldugu kabul edilmektedir (Martyn Shuttleworth, Erigsim Tarihi:
15.05.2023; https://explorable.com/ancient-medicine).

Eski Yunan uygarliginda hastalara iyilestirme uygulamasi yapildig:
Aesculapia isimli tapinaklarin kolonlari, bu yerlerde ikamet eden hasta-
lara tatbik edilen tani1 ve iyilestirme ¢abalar1 konusunda malumat alinan
mekanlar oldugu farz edilmektedir. Giiniimiizde doktorlara ettiren yeminin
de adi olan ve tibbin babasi kabul edilen Hipokrat’in saglik ve hastalik
konusunda gozlemledigi sonuglari yazili metinlere doktiigii ortadadir. Bu
baglamda gozlemler neticesinde hastalara ve hastaliklara iliskin tutulan ilk
yazili belgeler ayn1 zamanda ilk hasta kayitlar1 olarak kabul edilmektedir.
Islam diinyasinda Razi, tan1 esnasinda bilhassa ten rengi, sicaklik dolayi-
styla terleme, nabiz gibi belirtkeleri dikkate alirken, saglikla ilgili goriigle-
rini yazdig1 ve biitiin diinyada tipla ilgili baseser kabul edilen Kanun isimli
kitabinda yazari olan Ibn-i Sina da hastaliklari tasniflemis ve hastalik sis-
temlerinin sebeplerini sorgulamistir. Hint medeniyetinde ¢cagimiza gelen
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ve ¢ok sayida saglik malumatlar1 ve hastaliklarla alakali himaye edici ted-
birler kapsayan dokiimanlar vardir (Yalgin, 2014: 35-36).

Pennsylvania Hastanesi, Amerika kitasinda tibbi kayitlar1 tutan ilk
hastanedir. Bu hastane kendisine saglik tedavi i¢in bagvuru yapan insan-
lara numara vermekle kalmamis bu hastalara ait bircok kisisel bilgileri
kaydetmistir (Isik, 2013: 2-24). Ancak Amerika’da ilk defa hastane kay1t-
larinin sistemi ve tekdiizeligiyle alakali bir toplant1 1920 yilinda Amerika
Hastaneler Birligi (American Hospital Association-AHA) tarafindan yap1-
labilmistir. Bu toplantinin gayesi, hasta bakimiin gelistirilmesi ve niteli-
gin yiikseltilmesi olarak agiklanmistir. Bundan sonraki siirecte artik cogu
hastanede her hasta i¢in 6zel dosya tutma devri baglamistir Esatoglu ve
Artukoglu, 2000: 13-19).

2.3. Hasta Kayitlarimin Temel Ozellikleri

Yogun bir enformasyon vetiresi kapsaminda vuku bulan saglik hiz-
metleri sunumu ayn1 zamanda yiiksek nitelikli hasta hizmeti, her hastanin
saglik arsivinin, verilen saglik hizmetinin ve hastanin saghgna kavusma
durumunun 6zenli bir bigimde belgelendirilmesini zorunlu hale getirmek-
tedir (Ceylan, 2012: 4).

Temel amaci hasta tedavisi, saglik incelemeleri, ilmi arastirmalar, sag-
lik kuruluslarinin yonetimi, maliyet idaresi, toplum sagiligi perspektifin-
den faydali malumatlara ulasmak olan hasta kayitlarinin saglik ¢alisanla-
rin birbiri arasindaki iletisimi ve etkilesimin de biiylik 6nem tagimaktadir.
Zira bir saglik ¢aligan1 bir hastaya miidahale yapmadan 6nce hasta kaydina
bakarak daha 6nceden bu hastaya hangi tedaviler uygulanmis, hangi mii-
dahaleler yapilmis gibi sorulara rahatlikla cevap bulur. Hatta kendisinden
sonra gelen calisana da hangi yontemlerin uygulanacagi konusunda bilgi
ve tavsiyede bulunabilir. Sonug olarak saglik hizmetlerindeki her alanda
hasta kayitlarinin hedefleri cok genis olabilir (Yalgin, 2014: 36).

Bilhassa hastaya sunulan saglik bakim ve iyilestirme hizmetlerinin na-
sil oldugu konusunda 6nemli ipuglar1 veren ve bu konuda énemli bir kay-
nag1 teskil eden hasta kayitlariin ve dosyalarinin bilimsel ¢alismalardaki,
saglik kurumlar1 yonetimindeki, adli tip, finansal yonetim ve halk sagligi
perspektifinden 6nemi ve degeri tartisilmaz bir realitedir.

Hasta (tibbi) kayitlarinin esas 6zellikleri su sekilde 6zetlenebilir;
» Hasta (tibbi) kayit belgeleri eksiksiz bir bigimde hazirlanmali
»  Gergek malumatlart kapsamali

» Zamaninda diizenlenmis olmali
>

Kullanilabilir 6zelligi tasimali
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> Inceleme ve ilmi arastirmalara kaynak teskil edebilmeli
» Kanuni zorunluluklara yanit verecek bi¢imde hazirlanmali

» Hususi malumatlar icerdiginden gizlilik ve giivenlik hususlarina
dikkat edilmelidir (Yal¢in, 2014: 37).

2.4. Hasta Kayitlarimin Hasta A¢isindan Onemi

Kiginin saglik kurulusuna bagvuru yaptig1 andan itibaren siireci bag-
lamis olan hasta kaydi o kisinin tedavisinin veya aldig1 saglik hizmetinin
tamamlanmasima kadar gegen siiredeki tiim bilgileri kapsar. Dolayisiy-
la hasta bagvuru yaptigi andan itibaren saglik kurulusu ister kagida ister
elektronik sisteme bilgileri islemeye baslar. Hasta kayitlarinda bilgilerin
ilk kaynagi yine hastanin kendisidir fakat bazi hususi durumlarda hasta
yerine yakinlarindan bilgi almak mecburi olabilir (Yalgin, 2014: 37).

Hasta kayitlariin hastanin vaziyetinin biitiin hakikatleriyle degerlen-
dirilebilmesine yardimci olmasinin yaninda bazi durumlarda diger saglik
personellerinin de faydalanabilecegi belgeleri sunmasi ve kanuni belgeler
olusturmasi agisindan da biiyiik 6nem tasimaktadir. Ayrica hasta kayitlar
hasta haklar1 yoniiyle de ehemmiyetlidir (Somer, 2010: 527-540).

Hasta (tibbi) kayitlart;
» Hastanin hastaligiyla alakali saglik siirecini gosterir.

» Hastanin su anki durumu ile gegmisteki durumu hakkinda net ve
dogru bilgiler verdigi i¢in hastaya gelecekte uygulanacak islemler iginde
fikirler verir.

» Hastaya daha Onceden yapilan iglemlerin aynisinin yapilmasini
onlediginden hem gereksiz hem de yeni harcamalarin dniine ge¢ilmis olur.

» Hastaya kisa siire iceresinde net ve dogru teshis konabilmesine
yardimet olur.

» Hastaya etkili ve dogru olabilecek en iyi tedavinin uygulanabil-
mesini saglar (Ozbabalik, 2012: 2-12).

2.5. Hasta Kayitlarinin Hastane Acisindan Onemi

Bilgi teminatinin temin edilmesi saglik kuruluslarinin en temel unsu-
rudur. Bu baglamda ¢agimizda saglik idaresinde yaraticilik, nitelik, belli
kaliplarin ileri seviyelere ulasimi i¢in yontem, bilimsel klasik, bilimsel
gbzlem ve iletisim, uyum ve esleme odakli izah daha da 6n siralara yerles-
mistir. Bu baglamda saglik kuruluglarinda malumat teminati maarif diize-
nekleriyle inkisafi, saglik insa edicisinin emin bilgi yonetim sistemlerine
yonelik aragtirmalarinda 6nem arz etmektedir. insan kaynaklari, bilgi te-
minati, egitim ve danigmalik neticelerinin yorumlanmasi saglik yonetim ve
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faaliyetlerinde 5nemli olan siireglerdir. Ileri nitelik, katilmcilik ve etkililik
cagdas saglik modellerinin esasinda yer almaktadir (Marsap vd., 2010: 31-
40).

Saglik kuruluslari, saglik faaliyetlerinin esas mahiyeti sebebiyle tani,
tetkik ve iyilestirme ilk 6nce olmak sartiyla fonksiyonel vetirelerin her
aninda ileri bir gliven unsurunun énemli oldugu yerlerdir. Saglik kurulus-
larinda verilen saglik hizmeti sonucunda elde edilen tiim veriler hastaya
ait dosyada arsivlenmektedir. Bir manada tutulan bu dosyalar tedavinin
gidisat1 hakkinda tam ve dogru bilgi veren evraklardir. Bu kayitlar o saglik
kurulusunun kalitesi hakkinda da insanlara ipucu sunar. Belli olan kural-
lara gore olusturulmus hasta kayitlar1 saglik kuruluslarinin isleyisi, hastaya
verdigi onemi ve daha sonra yapilacak olan calismalar icinde saglik ku-
ruluslarina yardimci olmaktadir. Yani hasta kayitlar1 saglik kuruluslarinin
izleyecegi yolu gosteren bir pusula gorevi goriir (Sunay, 2006: 7-20).

Hasta kayitlarinin hastane ve saglik kuruluslar i¢in 6nemi su sekilde
Ozetlenebilir;

» Bu kayit sistemiyle hasta i¢in yararsiz tani ve iyilestirme uygu-
lamalar1 6nlendiginden hastaya vakit kazandirilmis olur. Bu vakit siireci
hastane i¢in degerli olup bir baska hasta icin gereken bir zamana doniistii-
riilebilir.

» Hastaneler ve saglik kuruluslar vefat eden bireylerin vefat nede-
nini bu kayitlardan arastirabilir.

> lyilestirme siireclerindeki iistiin basarilarin ¢ogu kayit altia ali-
nan bu bilgilerden 6tiirii saglanmaktadir.

» Hasta kayit sistemiyle kaynaklar etkili kullandigindan iktisadi
planlama ve dogru iicretlendirme yontemleri belirlenebilir (Haux, 2006:
270).

2.6. Hasta Kayit Cesitleri

Saglik kuruluslarinda yer alan kayit sistemleri kapsaminda birgok sa-
yida degisik bilgi sistemleri mevcuttur. Bu bilgi sistemlerinin miisterek ga-
yesi, teshis ve iyilestirme kararlarinin alinmasi ve uygulamaya konulmasi
etkinliklerinde doktor ve diger saglik calisanlarini desteklemek; boylelikle
verimli ve nitelikli saglik hizmetinin verilmesini kolaylagtirmaktir (Yalgin,
2014: 54).
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Kaynak: (Kavuncubagst ve Yildirum, 2010: 238)

Literatiirde degisik sekillerde ve sayida kabul edilen hasta kayit sis-
temleri bulunmaktadir. Bilhassa metoduna ve kullanilan malzemeye gore
olmak {izere iki yaklasim daha ¢ok benimsenmistir. Her iki yaklasimda
kendi igerisinde iki gruba ayrilmaktadir; metoda gore tutulan kayitlar
“kaynaga dayali” ve “probleme dayali” kayitlar; kullanilan malzemeye
gore kayitlar “kagida dayali” veya “elektronik ortam kayitlar1” olarak si-
niflandirilmaktadir (Aktiirk, 2002).

Hasta kayitlarinin saglik hizmeti veren alanlara gore diizenlemesine
ve islenmesine kaynaga yonelik tibbi kayit denir. Hastanin iyilestirme sii-
recini yoneten doktor hakkinda hiikiim vermeyi saglayacak, akli diigiin-
meyi aktaran diizenli bir belge yontemiyse probleme yonelik tibbi kayit
yontemidir. Probleme yonelik tibbi kayit yonteminde doktor her meseleyi
ayr1 ayri ele alarak teshis edip, gdzlemleyerek ¢6ziim yollar1 bulmaktadir.
Sistem doktor, ebe, hemsire, saglik memuru vb. gibi biitiin saglik personel-
lerinin hastayla alakali eylemlerinde hakikatlere dayanan saglam bir akil,
tahlil ve idrak tarzi kullanmalarimi 6ngérmektedir (Isik, 2013: 2-24).

Hasta kayitlar yapilirken ister kdgida yazilirken ister elektronik orta-
ma islenirken olsun uyulmasi gereken kaidelere dikkat ederek yapilmasi
gerekir. Bu baglamda her iki sistemde saglik hizmetinin verimliliginde ve
arsivlenmesinde biiyiik 6nem tagimaktadir.

2.6.1. Form Olarak Hasta Kayitlar:

Hastanin hayati, saglik gegmisiyle alakali olan malumatlar, en son ge-
cirdigi hastalig1 ve iyilestirme bigimiyle alakali donelerin bir biitiin halinde
ve dogru olarak tutularak kaydedilmesi islemi olan tibbi kayit bagka bir
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ifadeyle hastanin sagliksal ve yonetimsel tiim islemlerinin kayi1t altina alin-
masi ve arsivlenmesidir. Saglik galiganlari tarafindan yazilan veya doldu-
rulan hasta kartlar1 ve bilgi notlar1 da saglik kurumlarindaki tibbi kayitlarin
olusmasinda 6nemli bir yere sahiptir. Bununla birlikte form olarak tibbi
kayit tlirlerinin adlar1 veya form bigimleri kullanildigi kurulusa, birime,
hastaligin tiirline, yapilan miidahale ¢esidine ve saglikla ilgili mevzuatlara
gore degiskenlik gostermektedir (Yalgin, 2014: 56).

Saglik kuruluslarinda hastalar i¢in tutulan ve yapti§imiz bu ¢alisma
geregi ele alip degerlendirdigimiz bazi formlar sunlardir;

» Yenidogan kayit MSVS

Hasta kabul MSVS

Yatan hasta kabul MSVS

Recete MSVS

15-49 yas kadin izlem MSVS

Gebe izlem MSVS

As1 MSVS

Kuduz siipheli temas bildirim MSVS
Kanser MSVS

Oliim MSVS (Yalgin, 2014: 56).

vV V. V V V V V V V

2.6.2. Elektronik Hasta Kayit Sistemi

Teknolojinin inkisafina bagli olarak saglik hizmetleri ve bu hizmetler-
deki bilgi gereksinimi artarak devam etmektedir. Giiniimiizde ihtiya¢ du-
yulan bilgiyi en hizli ve yaygin bi¢cimde saglayan mekanizma bir teknolo-
jik iiriin olan bilgisayarlar ve internetlerdir. Saglik faaliyetlerinde maliyetli
teknolojilerin kullanilmasi hem iicretleri ylikseltmekte hem de artan iicrete
paralel olarak saglik hizmeti idarecilerini en uygun bir sekilde ¢alismalari
gerektigi konusuna itmektedir (Tekin, 2003: 11-15).

Saglik hizmeti aslinda bir saglik kurulusuna yapilan ilk bagvurudan
itibaren baglar ve birgok asamadan gecerek bu siirecin sonlanmasina kadar
devam eder. Bu siireglerin verimli idare edilebilmesi igin gereksinim hisse-
dilen malumatin uygun vakitte, uygun yerde, uygun insanin kullanabilmesi
icin rahatlikla ulasabilir olmasi gerekir. Saglik miiesseselerinin etkili bir
bigimde hizmet verebilmesi igin kaliteli sagliksal, ekonomik, yonetimsel
manada personele ihtiya¢ duymasinin yaninda gerekli teknolojik saglik
malzemelerine ve cihazlarina da ihtiya¢ duymaktadir. Bu tiir uygulamalara
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yonelik planlamalarin yapilmasi ve gidisatlarinin denetimi sadece bilgi dii-
zeneklerinin destegiyle kabil olabilmektedir (Odacioglu, 2013: 140).

Cagimizda sunulan saglik hizmetlerinde artik bilgisayar temelli sis-
temler biiyilk 6nem kazanmistir. Bilhassa muayenehane malumat diizen-
lerinin, haberlesme ve internet irtibatinin inkisaf edilmesi saglik alaninda
bu teknolojilerin genis bir bicimde yer almasina zemin hazirlamistir. Hasta
kayitlarinin tesis edilmesi, ilerletilmesi veya niteliginin yiikseltilmesi sag-
lik faaliyetlerinin yeniden insa edilmesi siirecinde dikkatle iizerinde du-
rulmasi gereken konularm basinda gelmektedir (Omiirbek ve Altin, 2009:
211-232).

Saglik hizmetlerinde 6nemli bir potansiyel uygulama sekli olan elekt-
ronik tibbi kayitlar hastanin giivenligi, hastanin memnuniyeti ve orgiitsel
etkililigi gelistirmede olduk¢a onemlidir. Son yillarda Tiirkiye’de saglik
hizmetlerinde ve kuruluglarinda yogun bir sekilde elektronik tibbi kayit-
larin kullaniminin biiyiik 6lgiide arttigr goriilmektedir. Saglik bakiminda
nitelik ve etkililigi inkisaf ettirmek i¢in elektronik tibbi kayitlar 6nemli bir
yonetimsel vasitadir (Yalgin, 2014: 64).

Miiessese dahilinde istihsal edilen tiim malumatlarin biitiinsel olarak
kullanildig, faaliyeti gergeklestirenlerin internet ve teknolojiyle etkilesim-
li olarak baglantinin var oldugu ve miiessese dahilindeki biitlin saglik ¢ali-
sanlarinin done girisine imkan veren bir kayit sistemi olan elektronik kayit
sisteminde ulagim denetimi, yetkilendirme diizenegi ve done biitiinselligi
onemli olan hususlardir (Isik, 2013: 2-24).

Hasta (tibbi) kayit sistemi saglik kurumunda ne kadar iyi derecede be-
nimsenir ve dnemsenirse elektronik kayit sistemi de o kurumda ayn1 dere-
cede ilgi gorecektir. Yeniden kullanilabilir done liretmek entegre bir hasta
kayit sisteminin en 6nemli amacidir (Yalgin, 2014: 64).

3. HASTA KAYITLARINDA KULLANILAN MINiMUM
SAGLIK VERIi SETLERIi

3.1. Yenidogan Kayit Minimum Saghk Veri Seti Degerlendirmesi

Yenidogan kayit saglik veri sistemi; T.C. vatandasi olarak veya yaban-
c1 iilkelerden yasal yollarla gelen ve kimlik numarast almis olan kisilerin
yaptiklar: dogumda diinyaya gelen canli bebekleri kapsayan sistemdir. Bu
veri setinde anne T.C. no, dogum tarihi, dogum siras1 (kaginci bebek oldu-
gu) ve cinsiyet zorunlu olarak bulunmasi gereken bilgilerdir. Ulusal Saglik
Bilgi Sistemine “Yenidogan Gdnderim Paketi” olarak tanimlanip bilgiler
gonderilir.



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023
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Evde Ehliyetsiz Kigilerin yardmm ile ( }

MNOT : Ol dodumlar igin sadece dofum figi doldurulacak.Ollim figl
doldurulmayacaktr.Ikiz dogumlar icin ayn ayn dodum fisi doldurulacaktir.

Fisin Dolduruldugu Tarih Figi dolduramim Adi Soyad:
imzasi

Sekil 3.1: Yenidogan kayit MSVS

Kaynak: (Saglik Bakanligi-Kars Selim 5 Nolu Aile Hekimligi Birimi, Erigim
Tarihi: 15.05.2023)

3.2. Hasta Kabul Minimum Saghk Veri Seti Degerlendirmesi

Hasta Kabul; Hastanin basvurdugu saglik kurum ve kuruluslarinda
saglik personeli tarafindan uygulanan tedavi ve bakim sorumlulugunu ifa-
de eder. Kabul isleminden sonra hastanin ihtiya¢ duydugu saglik hizmetleri
hastane ya da aile hekimligi tarafindan verilir. Bu veri setinde hastanin saglik
hizmeti almaya baglamasi sirasinda alinan bilgiler, verilen saglik hizmetinin,
kurumlar aras1 ve kurum igi sevklerin analizinde ve hizmet planlamasinda
kullanilan 6nemli veriler icermektedir. Hastanin kabul zamani, kabul sekli
ve vaka tiirli zorunlu olarak bulunmasi gereken bilgilerdir.

- 101
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Sekil 3.2: Hasta kabul (muayene) MSVS

= Diokurnan Mo POL.FR.O1
grezeey ¥ayin Tarhi: 20.10.2040
CEVRE HASTA MUAYENE [l by
HASTANES] FORMU Feev.Tarihi:
Sayfa No 11
| A H:.::'. ALK i = T -1-:\.-“"-\-:--
ADRES
KARKE MO
NE TARIHI VE GONO i | PrOTORGL MO
| YENE SAA -
HASTANIN SIKAYE] — —
[ VAPILAN ISLEMLER =
115 =
N - ——— .
STEN] TH S o
L
AW ENE EDEN DR, KASE | BA | KASE VE In S

e ILGILI ODEMENIN CEVRE HASTANESINE
YAPILMASINI RICA EDERIM.

% P

Kaynak: (Erisim Tarihi: 15.05.2023; https://www.cevrehastanesi.com.tr/
dokumanlar)

3.3. Yatan Hasta Kabul Minimum Saghk Veri Seti Degerlendir-
mesi

Bu veri seti, hastanin saglik kurumuna yatis iglemlerine ait kayit veri-
lerini icerir. Hastanin saglik hizmeti almaya baglamasi sirasinda alinan bil-
giler, verilen saglik hizmetinin kurumlar arasi ve kurum i¢i sevklerin ana-
lizinde ve hizmet planlamasinda kullanilan 6nemli bilgiler igermektedir.
2. ve 3. basamak yatakli tedavi kurumlari tarafindan bildirilir. Yatan hasta
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gonderim paketi ile birlikte gonderilir. Yatis talebinde bulunan hekim, gel-
digi poliklinik, kabul zamani, ana tani, yatigin ivediligi, 6deme sekli, vaka
tiiri zorunlu olarak bulunmasi gereken bilgilerdendir.

Dioksiran Kodu KL FRCI
Yawin Tardn [T
HASTA YATIS FORMU g e '

Hevirpon Tards OLOE2008
Sy Mo 1]

Adi Sovadi Bay O Haysn O

T G .- e oo e i R Fo FE O KR R o P it Doy

Baha Ads Yatag Tarih

Daogmm Yeri ve Tanhi

Meslek

Medeni Dunsm

Epitimn Drsnimu

Telefon Nemarsa -
{Em Az iki THMNumare aline Dokinrum Adi Sayads {maa ve Kagesl:
Audres {15 we Ev)

Scmumba Yakinn Adi-Soyud

T1f. Nemmaras:

Yakmhk Derscesi

Tans U Tam

FCD- 1 ern

Yaiwan Amngtrma Georey lismin Adi-Soyads ve bmrass

Yatwan Dodsonen Ade-Sovadi ve lomes-Koepesi

Y aiacagy Balim, (ida Mo

Lieredlic: O Refokaici Var O
Resmic O Refakaice Yok O

Avlli Vaka O =+ O Acil
O Trafik Kazas

O s Kazsu

O Diger Adil Vakalar
O “ieshek Hasmbikian

Adli Rapors Hastanemiz Digmda Tutulds ise Hastanenin Adive Adresi

KAHRAMANMARAS SUTCT IMAM UNIVERSITES]
SAGLIK UVGULAMA VE ARASTIRMA HASTANES BASHERIMLBCINE

I-Husanmial: lalddim (vewa beome beasseainde Rabhfih slre igende Sdemem (veya Beassin Sdemesi) geseken
Tdbidn dosetlen deyerilimi beyan edesim

gl duknorus gerekli porecedi Bilim cemahi ve nbhi ijleslerle semerl uvgulimesing ve shm vy gEigimlee
miksaale alérim

3 Kigisel ey alarm korums kel kesds perebls bilglendinme: mrufim yegld.

Haswnin |veys Sonamlu Yakeinin
Al Soyadi
Tanik | bnea

Sekil 3.3: Yatan hasta kabul MSVS

Kaynak: (Erigim Tarihi: 15.05.2023; https://hastane.ksu.edu.tr/Default.
aspx?SId=19183)
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3.4. Recete Minimum Saghk Veri Seti Degerlendirmesi

Tiim saglik kurum, kurulus ve aile hekimi tarafindan hastaya verilen
recete bilgilerini kapsayan veri setidir. Bu veri seti, ilag ile ilgili kullanim
analizlerinin yapilabilmesi ve 6zellikle tani-ilag iliskilerinin tespit edilmesi
amaciyla kullanilir. Regete MSVS, tiim saglik kurum, kurulus ve aile heki-
mi tarafindan bildirilir. Hekimin diploma tescil numarasi, ana tani, regete
tiirii, recete tarihi, hastanin sosyal giivencesi, ilag, ilacin kullanim periyodu
zorunlu olarak bulunmasi gereken bilgilerdir.

L o]
=-Regete No 1 SUZLEMDG / 1S03HDS &E

RECETE (KARS SELIM ASM)
Tesis Kodu : 11369504 ﬁ

T.C. Kimlik Numaras: 137432717442 g;‘. Tarih $29.12.2022
Ad\ Soyad: * SEMRA SINIK BERKTAS Protokol Ho %
Cinsiyet / Dogum Tarihi :Kadin/ 11.11.1569 TMMVNSGEOPIEMIVSNAT2
Sosyal Guvenlik Kurumu :55K
Tamlar : Uzm.Dr. ONUR ESMERAY
4 L08.8 - Deri ve subkiitan dokunun dijer ammlanmis lokal enfeksiyonlan KARS SELIM ASM
Dip. Tes. No: 194250 E
QKYS Koowi432263
ilaclar : Alle Hekimldi Uzman
L. MONODOKS 100 MG 14 KAPSUL 1(Bir) Adet
S : Giinde 2X1 (Oral)
5070 sayihi Elekronik imza K 5. Maddesi geregince elektronik imza ile imzalanmistir.
Uzm.Dr. ONUR ESMERAY
KARS SELIM ASM
Dip.Tes. No: 194250 | OKYS Kodu:432263
Aile Hekimbdi Uzman:

Sekil 3.4: Recete MSVS

Kaynak: (Saglik Bakanligi-Kars Selim 5 Nolu Aile Hekimligi Birimi, Erisim
Tarihi: 15.05.2023)

3.5. 15-49 Yas Kadin izlem Minimum Saghk Veri Seti Degerlen-
dirmesi

Bu veri seti 15 ile 49 yas arasinda olan tiim kadinlarin izlemini kapsar.
Ulkemizde kadin saghgi, énem verilen konulardan biridir. Yilda iki kez
(alt1 ayda bir) yapilan 15-49 Yas Kadin izlem MSVS ile toplanan bilgiler,
verilen saglik hizmetinin analiz edilmesi ve hizmetin planlanmasinda kul-
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lanilmaktadir. 1. 2. ve 3. basamak saglik kurumlarindan 15-49 Yas Kadin
Izlem MSVS toplanip bilgiler Ulusal Saglik Bilgi Sistemine (USS) gon-
derilir. Kisinin evli mi bekar mi1 oldugu, kullandig1 AP (Aile planlamasi
yontemi) ve bir 6nceki en son kullandigi AP yontemi sistemde yer alan
zorunlu bilgilerdir.

Sekil 3.5: 15-49 yas kadn izlem MSVS

e i
Saghk Bakanigs 15-49 YAS KADIN IZLEM
Form No:
TC Kirik No. | | — T— [
Soyat T | SRS S RS AR T R [igenanate
Ad: ‘Solead:
Dogum Tarini EvMa
Ggrenimi Tel Mo
=
Sosyal Ginerce r=
Kan Gt [
[Hosiogi
| Riratitk Derece:
Ginsel Sagiik Bitgileri Ka Gruby
B ! S
| Adat Dizeci S5 sirosi | ] :‘:’Slﬂaszﬂilag n{,gw‘pgﬁe HE s i el Vil
Agetten Kesime Yag: it E :
e i 1 | Serebrovaskiier ve Noroicjk Hast Aneviizma, Fsti, Epleps! vb.
Tk Dodum Vog: T | Suunum Sstom Host: A Brangialn, KOAH vb.
LT T (et i it ek e, el
| Polagair Hasil tiar
Dogurganlk Bigileri ) e [Gagrimis Ametyatar -
n Isgmz Kerg::mea | Qen [ Kongen Malaboik Genatix Geigh Hastaliar
ead sk i i
Sy Siys | 2_2’,’75‘ | Gebelik Oykisii

[ Doymnvme T cogumieivers | o | ootn
Gebelideri | DsDYln Gergeklesidl | wwn\f::;gfwn DoAumSEH | ooty Ver
T 7] e Rt o 1Gebelic I | 1
| s 2.Gebelic
. - 3 Getalik
4.Gebelik
Totanoz Agt Taribleri 5 Gebelik
| 5+ Gobalk
G Halinde Bliim Halinde
ST | ] Otim Tarn
G Enger Gam Heeny

Kaynak: (Erisim Tarihi: 15.05.2023; https.//kahramanmarasism.saglik.gov.tr »
Eklenti)

3.6. Gebe Izlem Minimum Saglik Veri Seti Degerlendirmesi

Gebe izlem; gebelik siiresince gebelerin aldiklar1 saglik hizmetle-
ri, gebe sagligina yonelik koruyucu 6nlemlerin alinmasi ve hizmetlerin
planlanmasinda kullanilacak 6nemli bilgiler icerir. Gebe izlem MSVS, 1.
2. ve 3. basamak saglik kurumlar tarafindan bildirilir. Gebeligin tespiti
yapildiktan sonra, gebelik bildirim veriseti ile bildirilir ve yapilan ilk iz-
lemden baslayarak gebe izlem veriseti gonderilir. Gebelik ile ilgili veri-
leri gonderirken su siralara dikkat edilir: gebelik bildirimi, gebe izlemi,
gebelik sonucu ve lohusa izlemi. Kendilerine kesin kayitli olan kisilerin
saglik kurumlarinda yapmadiklari/bildirilmeyen dogumlar1 ya da gebelik
sonuclarini kayit altina almak aile hekiminin sorumlulugundadir. Kaginci
gebe izlem oldugu, idrarda protein, hemoglobin, gebelikte risk faktorleri,
gebelik seyrinde tehlike isaretleri, demir ve D vitamini ila¢ destegi zorunlu
bulunmasi gereken bilgilerdir.
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Sekil 3.6: Gebe izlem MSVS

= T.C. GEBE - LOHUSA |ZLEME Figl
SAGLIK BAKANLIGI o 6 Kimik o
FORM MO: D05
Kurumu
Sajlk Bul

Dizenkandy Tash
)

By £m i Galsal Yas:
i Gk |60 Dojum] Yagayas | Digik G |GababGecast Annarin| s | Han G| Eyis Kan| Sy Biroak
o RN el - | i K| Gabakpin | B Orcabi gl
i | Sl P | S| ek PesmalbassiVi conma | AR |G- R Sitarm | Sanic, Yor e ot
Uy O3 o0 O] sawwed O
e [ connay|  CAODoum ]| st O]
s tphei ] S Dogi ]| Mastenedo ]

Mﬁh&:nvgu:np - Dogum ve Dojan Cesubia fgill Dliglar
‘Gebielk Senucy vo Tarsl Dzfjem Nessl Yapied? | Dogama Yardim Edon Dogan Babek Dagjulen Gesi Bozubbsgs
Ala m ) Dagie ] Sgonian [ Hastara ] Cinsiyetl [ i
Hap (] 4 Biogum [ vaum [ =
Kordem ] Ganh Dogum [ Sazyen [
Yok [ m] Forseps [

Telancz agisnn 1. g
BAg

5,

Soin Adet Tarii =. -
Tarkl, iZLEME VE OG0TLER

Tarit | Gebelk | Afrlic | ¥os | Ogom | Vads | Mabee | lesa | Hemo Gk ot Sanrabi|
Faban | [Kg.) [Banc cabia | Protain | giain | g e | e ST < cie fd
remitgl LR i [Gu'ty Siginl, Hakima S Tariel

LOHUSALIK DONEM] iZLEMES

Tanh K basinci / mmbg | Nabe fdm‘ ﬂ Apadamadider Incalome ve 850fer Imza

Kaynak:(ErisimTarihi:15.05.2023; https.//kahramanmarasism.saglik.gov.tr/
Eklenti/130959/0/gebe-lohusa-izleme-formupdf.pdf)
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3.7. As1 Minimum Saghik Veri Seti Degerlendirmesi

Bu veri seti bebek, ¢ocuk ve yetiskinlere uygulanan tiim asilar kapsar.
Bulasici ve salgin hastaliklarin kontroli, bagisiklik sisteminin giiclenmesi
ve toplum sagligimin korunmasi i¢in kullanilir. 1. 2. ve 3. basamak saglik
kuruluglar tarafindan bildirilir. As1 adi, dozu, uygulama yeri, uygulama
sekli, asinin saglandig1 kaynak, as1 karekodu, aginin son kullanma tarihi
bulunmasi gereken zorunlu bilgiler arasindadir.

17.01.2020
05.02.

06.02.2020 g 07.08.2020

Sekil 3.7: As: MSVS

Kaynak: (Saglik Bakanligi-Kars Selim 5 Nolu Aile Hekimligi Birimi, Evisim
Tarihi: 15.05.2023)

3.8. Kuduz Siipheli Temas Bildirim Minimum Saghk Veri Seti De-
gerlendirmesi

Ulkemiz smurlari igerisinde kuduz siipheli temas vakalaria (ICD10
720.3 tan1 kodu) iligskin bilgileri ve planlanan profilaksi uygulamalarimni
kapsar. Kuduz siipheli temas vakalarinin epidemiyolojik Ozelliklerinin
degerlendirilmesi, lojistik ve diger hizmet planlamalarinin yapilmasinda,
vaka takiplerinde ve miidahalesinde kullanilir. 1. 2. ve 3. basamak saglik
kurumlar tarafindan muayene ya da yatan hasta paketi ile birlikte bildi-
rilir. Once “Kuduz Siipheli Temas Bildirim MSVS” ile bildirim yapilr,
sonrasinda yapilan islemler “Kuduz Profilaksi izlem MSVS” ile génderilir.
Kisinin adres tipi, adres kodu, telefon numarasi, kuduz siipheli temas de-
gerlendirme durumu bilgileri zorunlu olarak bulunmasi gereken bilgilerdir.
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Sekil 3.8: Kuduz siipheli temas bildirim MSVS

EK-4
KUDUZ RISKLi TEMAS VAKA iNCELEME FORMU
Tarih: .../ ... Saat: Protokel No:
HASTA KIMLIK BILCGILERT
Ad Soyad: Dogum Tarihi: ...
TC Kimlik No: Cinsiyet: o Erkek o Eadm
Kilosm: Meslegi:
Tkamet (Ev) Adresiz Tel (Ev):
Tel {Cep):
Il ve Ilce:
Hasta Yabana Uyraldu Ise Pasaport No:
ke

KUDUZ RISKLI TEA[4SA ATT BILGILER

Riskdi Temas Tarihi: .../ .

Hayvana dokunma veya beslema

Saglam denmin valanmas:

Ciplak deninm hafifee stynlmas {den altma pepmeyen yaralanmalar)
Eanama olmadan kigik tormalama veya zedeleme

Provakasyon ile gergeklesen kiigik kanamasiz kedi turmalamas:

ERIER]

uponfnn

Denyi zedeleyen tek veya ¢ok sayida 15wma ve tumalamalar
Mukozalarm zpk cilt yaralanmn hayvamm salyas ils temss etmesi
Lezyomm kafz, boyun, pamek uglan gt smir uglanmn yogun oldugu bélgelerde olmas:

» Kudura yakalanma thtineli olan yabani hayvan tinden ile rizkli tenas
Riskli Temasa neden olan hayvan tiri O EKed 0 Kopek o YebamiHayvan o Diger ...

O Kacts, tapmnmiyor o Sahipli, asisiz. gdzlem altnda
o Oldi veya dldiariildii o Sahipsiz, ash gdzlem altinda
O Sahipli. asih, gdzlem altinda o Sahipsiz, asisiz, gozlem altinda

Eisive daha dnce tam doz kuduz proflaksisi
uyguland: m?

o Hayw

o Ewet o Temas Oncesi
o Temas sonrasy
Daha énce uwygulanan profilaksivi resmi olarak belgeleyebilivor nm? o Evet o Hayir

Kizinin devamb kullandif ilag veya kronik hastah var m? O Exet O Hayr
Devamh Kullandig ilacin adh:

Yukanda verdigim bilgilerin dogrulugumu kabul ediyorum
HASTANIN VEYA SORUMLU VAKINDY
Ads Soyada: Tarih: cooveels e e

I.Inl‘.'l
TC Kimlik No:

Kaynak: (Saglik Bakanligi-Halk Sagligi Genel Miidiirliigii, Evisim Tarihi:
15.05.2023; https://hsgmdestek.saglik.gov.tr/depo/birimler/zoonotik-vektorel-
hastaliklar-db/zoonotik-hastaliklar/2-Kuduz/2-Formlar/Kuduz_Riskli Temas

Vaka Inceleme Formu-15.04.2019.pdf)
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3.9. Kanser Minimum Saghk Veri Seti Degerlendirmesi

Bu veri seti, tiim kanser hastalarina yapilan tespit ve izlem islemlerini
kapsar. Kanser, lilkemizde 6zel olarak takibi yapilan hastaliklar arasinda-
dir. Bu veri seti ile verilerin nitelik ve nicelik olarak en kaliteli bigimde
toplanmasi saglanarak insidans, prevelans ve sag kalimlar hesaplanabile-
cek ve hizmet planlamasi yapilabilecektir. 1. basamak (KETEM), 2. ve
3 basamak saglik kurumlar tarafindan bildirimi yapilabilir. Muayene ve
yatan hasta génderim paketi ile bildirilir. Muayenede gonderim paketinde
ana tan1 olarak kanser tanis1 konuldugunda, ya da yatan hastada ¢ikis tanisi
olarak kanser konuldu ise, kanser MSVS’nin gonderilmesi gerekmektedir.
[lk tan tarihi, tiimériin yeri, histolojik tip, palyatif bakim (bir kisinin ken-
disi ve ailesi i¢in yasam kalitesine odaklanarak mevcut bakimini iyilestir-
meyi amaglama) olmasi gereken zorunlu bilgilerdir.

Sekil 3.9: Kanser MSVS

TC
$.B. HALK SAGLIGI GENEL MUDURLUGU
KANSER DAIRESI BASHKANLIGI
KANSER KAYIT BILGI FORMU

BIRIM Kanszer Kayitgili§ ve Epidemiyoloji Birimi
Hastans aai Koau e Mk
[T-C. Kimik Mo TANI VONT El TAN TARIHI ©
Soyad Aal L= : Mikcrosk oph Topograt
B33 A 0] Mikios, BET c :
Dogum verl Tosgum T Hist. Primer =
iy i TSy aT Blen NG HEL metas
S uraan Ot Shetoi
|adres Mk opk cimayan Hizola)
Teicton 55 ] Spestt Tm hisric
pamied Pl " )
&3] Tansa camanr |
[Tl AgaELARI Hastkaytne - (58] ki avagr
Fizik Ba ve bk i Fd Kiink Protng Kirkc. Wuayene
Gty Tahl 5] Cium anarmi Tataraiits
g Tain (=] ennmiver ] cerase [E] Tek tarar w3z o
- &ks apamom |, []s= [ sa0+ sal
Endsicopk ytintem w. sal [E] Biinmiyor
[=adyaio]l Bulguian i, * Radyolo)l, USC, BT, MR ol Frimer
SEER Dzet Bvre
58] In stu [ =t Bl Han
1] Lokalze T $ra o
(T2 eemoogvay TEDA
[05] Boig Len woau [ rmimm ams [T]eni wassin 3] anavee o E] s
Endosicap ] Bulguian i [54] peig, 23 ke Tz Tpr:
(5] Beigesc BB T 18 e eanny
(O7] uzak s vayan Genant [ N | =]
=1 emnmiver Radyaterapl [ EE ] =
— E e Kemeterapl M & EE
G enan Gingim Buguan T TN W Hormomterapl (0] (1] [E] =
@ Inem immuneterp (@[] [7] =
([ Loeaize m Oiger Teaa =
Fatolo]l 7 Sole]l 7T [E  Lokavaym (Kot : Vopdad PO, op H 11, Red T Grerd S Bl o2y
E  eegva.m
[a]  leremk Kanser Durumu - vag ot [EREC .
[ metamac 5 on fziem Tarin
] nonrezect
b aratinar Buigulan hod (B swomyor i e -
TumG T raK e pancer v ][] [] [ [Eieyen aocon
Kayt Elamani KKE Notkod) Kzt Tarhl

Kaynak: (Saglik Bakanligi-Halk Saglhigi Genel Miidiirliigii, Evisim Tarihi:
15.05.2023; https.://hsgmdestek.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser-db/yayinlar/
Formlar/kanser kayit formlari/F15 KDB Kanser Kayit Bilgi Formu 2019.

doc)
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3.10. Oliim Belgesi Minimum Saghk Veri Seti Degerlendirmesi

Bu veri sistemi, meydana gelen tiim 6liim olaylarini kapsar. Oliim bil-
dirimi basta Bagbakanlik Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK), Saglik Ba-
kanlig1, Calisma ve Sosyal Giivenlik Bakanlig1 ve Igisleri Bakanlig1 olmak
tizere pek ¢ok kurumu ilgilendiren bir bildirimdir. Oliim bildirimi, meyda-
na gelen tiim Sliimler i¢in s6z konusu oldugundan, vatandas olup olmadi-
gina bakmaksizin tiim 6liim vakalarim kapsar. 1. 2. ve 3. basamak saglik
kurumlari tarafindan bildirilir. Oliim bildirim gonderim paketi vatandas,
vatansiz, yabanci ya da yenidogan MSVS ile bildirilebilmektedir. Defin
iznini veren kisinin kimlik numarasi, adres tipi, adres kodu seviyesi, adres
kodu, 6liim tarihi, 6liim nedeni tiirli, 6liim nedeni tan1 kodu, 6liim yeri,
oliim sekli bilinmesi gereken zorunlu bilgilerdir.
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Sekil 3.10: Oliim belgesi MSVS
ik OLUM BELGESI 2> Ei

(Sadece Defin ve Nakil Igin)*
(Ol Meydana Geli YerTl: ... ... Chge EiyMah: .o
|0l Tespit Edem BIRIUI 811 ..ottt ettt

Oléima Tarth :
Ol Yeri: ..
Dlimiin Seldi
Eulagic: Olmayan Hastahik (Dogal Qi)
Bulagcy Qlmayan Hastahk ( Adi Olay)
Eulssic: Hastalik (Thogal —
lazicy Hastalik |

fufusa Kayith Oldugu Ige :
fufusa Kayith Oldugu Mb/

O yaralanma somacu nm gerpeklset 72
I yerinde yaralmma

Soom daha fazla bilsi elede edilebilir md?: ...

TESCIL EDEN NUFUS MUDURL BET
[Ecaryat Tarihi

(Tescil Tardhi - .. Tescil Eden Memnr Omnaylayan Yedhili

[Vurtge(UTke/Sehir’
[Babvar/Cad./Sok: ........__......

Bebek Olimsi : ...
Amme Tag
Gebelik Simesi: ...

|0l Dogum - ...

Kadim ise? Anne Oliim Zamam

Balim I Olim Nedeni
(Dogrudm Glitwe nadan ol hastaltk vaya dirum, Onceld Nodaner, Egar yukami: Hamaisn Saglmeremdan olime
madene Yo aparn &l e sonuglama duremiar varsa, it yanan dure an son Selirtilece®) g geqen yakiagk sire

Bdlim IT (Oliimitn gergekiosmesinde erisi piam fakar diiime neden ojan hactailk veva durmwia igili oimdyan ve diger dnemii durmicar yezilacar )
1

)

[T € Kimiik o

Taih 2
Imza:... lmza

* Bu belge, zaruri hallerde defm ve nakil iglemlerinde kullamlmak fizere diizenlenir. Oliim tescilinde knllamlamaz;
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4. SONUC

Yapilan bu ¢alismada Yenidogan kayit MSVS, Hasta kabul MSVS,
Yatan hasta kabul MSVS, Recete MSVS, 15-49 yas kadin izlem MSVS,
Gebe izlem MSVS, Ast MSVS, Kuduz siipheli temas bildirim MSVS,
Kanser MSVS ve Oliim MSVS gibi hasta kayitlarinda en ¢ok tutulan ve
kullanilan Minimum saglik veri setlerine iizerine genel bir degerlendir-
me yapilmistir. Saglik kuruluslarinda kullanilan bu veri setleri form olarak
kullanilmakla birlikte elektronik ortamlarda daha ¢ok kullanilmaya bas-
lanmistir. Bu formlar Tiirkiye’deki siniflandirma olarak en alt diizeyde yer
alan saglik kurulusundan en iist diizeyde yer alan saglik kurulusuna kadar
etkili ve yogun bir bicimde kullanilmaktadir. Bu formlarda sekil farklili-
g1 olsa da igerik genellikle ayn1 olmaktadir. Diger bir ifadeyle, bu setler
saglik hizmetlerinde 6nemli islevleri yerine getirmektedir. Bu veri setleri
sayesinde hasta ile ilgili bilgilere daha hizli ulasilirken ayn1 zamanda has-
taya yapilacak dogru miidahalenin ne olacagi/olmasi konusunda da saglik
personellerine yol gostermektedir. Saglik alaninin gerek kisilerin gerekse
toplumlarin yasamlarinda bu kadar 6nemli derece var olmaya devam ede-
cek olmasi bu setlerinde saglik hizmetlerinde aynm1 derecede ve her gecen
giin ilerleme kaydederek var olmaya devam edecegi anlamina gelmektedir.



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 113

KAYNAKCA

Aktiirk, Zekeriya (2002). “Aile Hekimliginde Kayitlar”. V. Ulusal Aile Hekimligi
Kongre Kitapgigi, Adana.

Berktas, Mehmet (2022). Erol Giingor 'iin Toplum ve Din Gériisleri. Ankara: Son-
cag Yayinlar1.

Ceylan, Fikret (2012). Hastane Bilgi Yéonetim Sitemleri. Bursa: Uludag Universi-
tesi Saglik Meslek Yiiksekokulu Ders Notlari.

Esatoglu, Afsun Ezel ve Artukoglu, Adil (2000). “T1bbi Dokiimantasyon Tarihi ve
Tibbi Dokiimantasyon ile ilgili Mesleklesmenin Gelisimi”. Ankara Saglik
Hizmetleri Dergisi, 1 (1): 13—-19.

Haux, Reinhold (2006). “Health Information Systems; Past, Present, Future”. In-
ternational Journal of Medical Informatics, 3-4: 268-281.

Isik, Oguz ve Akbolat, Mahmut (2010). “Bilgi Teknolojileri ve Hastane Bilgi Sis-
temleri Kullanimi: Saglik Calisanlar1 Uzerine Bir Arastirma”. Bilgi Diinya-
st Dergisi, 11 (2): 365-389.

Isik, Oguz (2013). “Saglik Bilgi Sistemlerinin Gelisimi”. Ali Yilmaz (Ed.). Saglik
Kurumlarinda Bilgi Sistemleri (s.2-24). Eskisehir: Anadolu Universitesi
Acik Ogretim Fakiiltesi Yaynlari.

Kabirzadeh, Azar ve Saravi, Benjamin Mohseni (2005). “The History Of Medici-
ne And Its Relationship With Medical Records”. Tiirkiye Klinikler J Med
Ethics, 13: 199-202.

Kaplan, Aslan-Yilmaz, Ali ve Demir, Ozlem (2006). “Saglik Bakanhgina Bagl
Pilot Hastanelerdeki Tibbi Kayit ve Hasta Dosyalar: Arsiv Sistemlerinin
ICD 10 AM Kodlamalar: Agisindan Degerlendirme” Raporu. Ankara: Ha-
cettepe Universitesi Yaymlari.

Kavuncubagi, Sahin ve Yildirim, Selami (2010). Hastane ve Saglik Kurumlari Y-
netimi. Ankara: Siyasal Kitabevi.

Kisa, Adnan (2002). Saglik Kurumlar: Yénetimi. Nuray Uzkesici (Ed.). Eskisehir:
Anadolu Universitesi A¢tk Ogretim Fakiiltesi Yayinlart.

Kisa, Adnan ve Kavuncubasi, Sahin (2011). “Saglik Kurumlarinda Kalite Yo6neti-
mi”. Nuray Tokgoz (Ed.). Sagltk Kurumlar: Yonetimi (s.211-232). Eskise-
hir: Anadolu Universitesi A¢ik Ogretim Fakiiltesi Yaynlari.

Marsap, Akin-Akalp, Gizem ve Yeniman, Ebru (2010). “Saglik Isletmelerinde in-
san Kaynagimin Kurumsal Bilgi Giivenligi Kiiltiirii Gelisimi”. Bilgi Tekno-
lojileri Dergisi, 1: 31-40.

Odacioglu, Yasar (2013). “Hastane Bilgi Sistemleri Kurulum Siireci”. Ali Yilmaz
(Ed.). Saglik Kurumlarinda Bilgi Sistemleri (s.136-158). Eskisehir: Anado-
lu Universitesi Agik Ogretim Fakiiltesi Yayinlari.

Omiirbek, Nuri ve Altin, Fatma Giil (2009). “Saglik Bilisim Sistemlerinin Uygu-
lanmasina iliskin Bir Arastirma: izmir Ornegi”. SDU Fen-Edebiyat Fakiil-



114 - Semra SINIK BERKTAS, Deniz TANIR

tesi Sosyal Bilimler Dergisi, 19: 211-232.

Ozbabalik, Demet (2012). “T1bbi Dékiiman ve Dokiimantasyon Tanimi ve Tarih-
cesi”. Demet Ozbabalik (Ed.). Tibbi Dékiimantasyon (s.2-10). Eskisehir:
Anadolu Universitesi Atk dgretim Fakiiltesi Yayinlari.

Oztiirk, Emine (2017). Tiirkiye de Aile I¢i Siddet. Ankara: Gece Kitaplig1 Yayi-
nevi.

Saglik Bakanligi-Halk Sagligi Genel Miidiirliigii, Erisim Tarihi: 15.05.2023; htt-
ps://obs.saglik.gov.tr/Content/OlumBelgesi.pdf

Saglik Bakanligi-Halk Sagligi Genel Miidiirliigii, Erisim Tarihi: 15.05.2023; ht-
tps://hsgmdestek.saglik.gov.tr/depo/birimler/kanser-db/yayinlar/Formlar/
kanser kayit formlari/F15_KDB Kanser Kayit Bilgi Formu 2019.doc

Saglik Bakanligi-Halk Sagligi Genel Mudiirliigii, Erisim Tarihi: 15.05.2023; ht-
tps://hsgmdestek.saglik.gov.tr/depo/birimler/zoonotik-vektorel-hastalik-
lar-db/zoonotik-hastaliklar/2-Kuduz/2-Formlar/Kuduz_Riskli Temas
Vaka Inceleme Formu-15.04.2019.pdf

Saglik Bakanligi-Kars Selim 5 Nolu Aile Hekimligi Birimi, Erisim Tarihi:
15.05.2023.

Shuttleworth, Martyn Erisim Tarihi: 15.05.2023; https://explorable.com/an-
cient-medicine

Somer, Pervin (2010) “T1ibbi Kayitlar”. III. Saglik Hukuku Kurultay1 (s.526-554).
Ankara: Ankara Barosu Yayinlari.

Sunay, Yavuz M. (2006). “Tibbi Kayitlarin Diizenlenmesi ve Saklanmasinda G6-
riilen Eksiklikler ve Hukuki Sonuglar1”. Tiirkiye Klinikleri Cerrahi Tip Bi-
limleri Dergisi, 2 (50): 20-7.

Tekin, Perihan Senel (2003). “Zonguldak ilindeki Baz1 Hastanelerde Calisan Dok-
torlarin Elektronik T1bbi Kayitlara Hazirlik Durumunun Degerlendirilme-
si”. Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Bilim Uzmanlig
Tezi, Ankara.

Yal¢in, Nurcan Dogan (2014). Saglik Kuruluslarinda Kalite ve Akreditasyon Ag¢i-
sindan Tibbi Kayit Sistemine Yaklasimlar. Dokuz Eyliil Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitiisii, Yayimlanmamis Yiiksek Lisans Tezi, izmir.

Internet Kaynaklar:
Erisim Tarihi: 15.05.2023; http://www.merih.net/m1/wosmhay12.htm
Erisim Tarihi: 15.05.2023; https://hastane.ksu.edu.tr/Default.aspx?SId=19183

ErisimTarihi:15.05.2023; https://kahramanmarasism.saglik.gov.tr/Eklen-
ti/130959/0/gebe-lohusa-izleme-formupdf.pdf

Erigim Tarihi: 15.05.2023; https://kahramanmarasism.saglik.gov.tr » Eklenti

Erisim Tarihi: 15.05.2023; https://www.cevrehastanesi.com.tr/dokumanlar



BOLUM 7

IMPLANT DESTEKLI HAREKETLI
PROTEZLERDE KULLANILAN TUTUCU
SISTEMLER

Mehmet Fatih GUVEN!

1 Dr. Dt., Kurumu: Karamanoglu Mehmetbey Universitesi, Saglik Hizmet-
leri Meslek Yiiksekokulu, Discilik Hizmetleri Boliimii, Agiz ve Dis Saghigt
Programi, ORCID: 0000-0001-6777-2572

GUVEN MF, AKMAN 8§, 2023. implant Destekli Bar Tutucularda Bar Ka-
Iinliginin Optimizasyonu. Doktora Tezi, Selguk Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii, Konya.



116 - Mehmet Fatih GUVEN

Implant destekli hareketli protez uygulamalarinda, farkli tutucu tiple-
rinin basari ile kullanilmakta oldugu bildirilmistir. Bu tedavi uygulamalar1
icin tutuculuk ve stabilite saglanabilmesi i¢in, biyomekanik 6zellikleri ve
sag kalim oranlan farklilik gosteren tutucu sistemler gelistirilmistir (Taka-
hashi ve ark 2018). Mandibular implant destekli hareketli protezlerde hasta
memnuniyeti bire bir tutuculuk ile iliskili oldugundan, tutucu se¢iminde
klinisyenler sistemin tutuculuk kapasitesini dikkate almasi gerektigi soy-
lenmistir. (Sadig 2009, Rutkunas ve ark 2011).

Tutucu sistemlerin kendine 6zgii avantaj ve dezavantajlar1 vardir, an-
cak bazi genel 6zellikleri bulundurmasi gerekmektedir. Bunlar:

1-  Yeterli tutuculuga sahip olmall,
2- Korozyona direngli olmali,

3- Hasta tarafindan protezin rahat takip ¢ikarilabilmesine izin ver-

4- Klinik uygulamasi ve tamir edilmesi kolay olmali,
5- Maliyeti diisiik olmals,
6- Kolay temizlenebilir olmalidir (Misch 2005).

1.Implant Destekli Hareketli Protezlerde Kullanilan Tutucular Igin Si-
niflandirmalar

Implant destekli hareketli protezlerde kullanilan tutucular icin farkl
siniflandirmalar mevcuttur. Bunlar:

1- Matriks ve patriks arasindaki hareketlilige bagl siniflama (Vere
ve ark 2012a).

2- Proteze destek olacak implantlarin birbirlerine baglanip baglan-
mamalarina gore siniflama (Trakas ve ark 2006).

1. 1. Matriks ve Patriks Arasindaki Hareketlilige Bagh Siniflama

Implant destekli hareketli protezlerde kullanilan sistemler matriks
ve patriks arasinda hareketlilige bagli olarak esnek baglanti (resilient tutu-
cu) ve rijit baglant1 (rijit tutucu) olarak simflandirilabilir. implant destekli
hareketli protez baglantilarinda, implantlara daha siirl yiik gelmesi sag-
lanmas1 adina esnek baglant: tipleri 6nerilmektedir (Vere ve ark 2012a).

1. 1. 1. Rijit tutuculu sistemler

Implant ve tutucu sistem arasinda herhangi bir hareketin bulunmadigy, es-
nek olmayan tutucu sistemlerdir. Gelen biitiin ¢igneme kuvvetleri implantlara
iletileceginden ancak yeterli sayida implant uygulandigi zaman tercih edile-
bilir. Vida tutuculu hibrit protez uygulamalari buna 6rnektirler (Shafie 2013).
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1. 1. 2. Kisith dikey esneklige sahip tutucu sistemler

Protezin sadece asagi-yukar1 yonlii hareket edebildigi sistemlerdir.
Uzerlerine gelen kuvvetlerin %5-10 kadar1 destek dokular tarafindan kar-
silanir. Tutucu sistem lateral yondeki kuvvetlerin olusturdugu devrilme ve
donme gibi kuvvetlerine karsi koyar (Shafie 2013).

1. 1. 3. Mentese esnekligine sahip tutucu sistemler

Uzerlerine gelen kuvvetlerin %30-35"i kadar1 destek dokular tarafin-
dan karsilanir, kalan kismi ise destek implantlar tarafindan karsilanir. Ha-

der bar ve yuvarlak kesitli bar tutucular bunlara 6rnek olarak verilebilir
(Shafie 2013).

1. 1. 4. Kombinasyon esneklige sahip tutucu sistemler

Bu tip tutucular sinirsiz mentese ve dikey harekete izin verdiklerinden
tizerlerine gelen kuvvetin %40-45’1 destek dokulardan, kalan kuvvet ise
implantlar tarafindan karsilanir. Yumurta kesitli Dolder bar tutucu bu sis-
temlere ornektir (Shafie 2013).

1. 1. 5. Rotasyon esneklige sahip tutucu sistemler

Bu tip tutucular okliizal kuvvet uygulandiginda rotasyon hareketlerine
izin verirler. Rotasyon hareketinin siddetine gére implantlara iletilen kuv-
vetler %75-85 oraninda azalir (Shafie 2013).

1. 1. 6. Universal esneklige sahip tutucu sistemler

Bu tip tutucularda sistem sadece protezin dokudan uzaklasmasina
kars1 direng gosterir, bunlarin haricinde her yonde hareket gosterebilirler.
Magnet tutucular bu tip tutuculara 6rnek gosterilebilir (Shafie 2013).

1. 2. Proteze Destek Olacak implantlarin Birbirlerine Baglanip
Baglanmamalarina Gore Siniflama

Trakas ve arkadaslarma gore; tutucu sistemlerde, kemige yerlestiril-
mis olan implantlarin birbirlerine splintlenmeleri ya da splintlenmemeleri-
ne gore siiflandirma yapilir (Trakas ve ark 2006).

1. 2. 1.Splintlenen tutucu sistemler

Bir bar yardimiyla birbirine baglanan en az iki implanttan olusan
splintlenen tutucu sistemler, yaygin olarak kullanilan bir tiir tutucudur. Bu
sistem, implantlar1 birbirine baglayan bir bar ve protezin i¢ine yerlestirilen
klipslerden olusur (Anas El-Wegoud ve ark 2017). Bu klipsler esnek ya
da rijit olabilirler. Dolder bar ve altin klips rijit tutuculara 6rnek verile-
bilirken, Hader bar ve plastik klips ise esnek tutuculara 6rnek verilebilir
(Warreth ve ark 2015). Bar tutucular farkli tiretim tekniklerine sahiptir.
Onceden hazirlanmis (premilled) plastik kaliplardan iiretilebilir, prefabrik
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olarak iiretilmis olabilir ya da bilgisayar destekli tasarim ve {iretim yon-
temleri kullanilarak iiretilebilirler (Warreth ve ark 2015).

1. 2. 2. Splintlenmeyen tutucu sistemler

Splintlenmeyen tutucu sistemlerde implantlar birbirlerine baglan-
maz. Tutucu dayanaklar (abutment) implantlara vidalanarak uygulanirlar.
Splintlenen tutucu sistemlere karsi bazi avantajlar1 bulunmaktadir:

* Maliyetlerinin uygun olmasi

* Hijyen saglanmasinin nispeten kolay olmasi

* Yiiksek teknik hassasiyet gerektirmemeleri

» Komplikasyon goriilme sikliginin, bar tutuculu sistemlerden daha

diisiik olmasi

* Kretler arasindaki mesafenin yetersiz oldugu durumlarda bile rahat-

likla kullanilabilmeleri bu sistemlerin avantajlarindandir (Koba-
yashi ve ark 2014, Choi ve ark 2017, Sultana ve ark 2017).

Gilinlimiizde piyasada hekimlerin kullanimlaria sunulmus ¢ok sayida
tutucu sistem mevcuttur. Bunlar:

1.

D A T o

_.
e

11.
12.

Topuz tutucu sistem (Ball Attachment)

O-ring tutucu sistem

Miknatis tutucu sistem

Extracoronal Resilient Attachment (ERA) tutucu sistem
Zest Anchor Advanced Genaration (ZAAG) tutucu sistem
Teleskop tutucu sistem

Silindirik tutucu sistemler

Locator tutucu sistem

Locator R-Tx tutucu sistem

Equator tutucu sistem

CM-LOC/CM-LOC FLEX tutucu sistem

Novaloc tutucu sistem

1. 2. 2. 1. Topuz tutuculu sistem (Ball attachment)

Topuz tutuculu sistemler 1960’11 yillardan beri kullanilan, splintlen-
meyen, en basit tip tutuculardir (Shastry ve ark 2016, Salehi ve ark 2019).
Bu tip tutucu sistemler farkli ¢aplardaki genellikle metalden tiretilmis kiire
seklindeki dayanaklardan ve hareketli protezlerdeki matrikslerden olusur.
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Matriksler sadece metal yuvalardan ya da metal yuva igerisinde yer alan
plastiklerden olusur (Warreth ve ark 2015). Firmalar arasinda degiskenlik
gosteren dayanak ¢aplari ve diseti yiikseklikleri ile {iretilirler.

Yeterli miktarda tutuculuk ve stabilizasyon saglayabilirler, bunun yani
sira paralel olmayan implantlarda kullanilabilirler (Zou ve ark 2013). Bir
diger avantajlar1 ise ucuz olmalari, laboratuvar asamalarinin kolay olma-
sidir. Kullanima bagli olarak disi parcada olusan asinmalar sonucunda, bu
parcalarin belirli araliklarla degistirilmesi gerekliligi dezavantajlarindan
birisidir (Awad ve ark 2003).

1. 2. 2. 2. O-ring tutucu sistem

O-ring tutucu sistemler, lastik halkalar ve lastigin i¢ine oturdugu metal
ylizeylerden olusan tutucular olarak tanimlanabilir. O-ring dayanaklari bas,
boyun ve gévde olmak {izere ii¢ kisimdan olusur. Bag kismi, boyun kismin-
dan daha genistir ve altinda boyun kisminin olusturdugu andirkat alan1 bu-
lunur. O-ring’in i¢ yiizeyi bu boyun bolgesine oturur. (Misch, 2005).

O-ring tutucu sistemler basit, ucuz, kullanimi ve bakimi kolay sistem-
lerdir. Farkli tutuculuga sahip, farkli renklerle kodlanmis polimer matriks-
ler sayesinde istenen diizeyde tutuculuk saglanabilir (Choi ve ark 2017).
Esnek tutucu tiirlerinden oldugu i¢in gelen stresler azaltilarak implantlara
aktarilir (Barao ve ark 2013). Ancak polimer matriksler kullanima bagh
asmdigindan 6 ile 9 aylik siire zarfinda tutuculuk kayiplart meydana gelir
(Choi ve ark 2017).

1. 2. 2. 3. Miknatis tutucu sistem

Miknatis tutucu sistemler, protez igerisinde miknatis bulunduran bir
parca ile implant lizerine yerlestirilen ve miknatis tarafindan cekilen bir
parca olmak iizere iki par¢adan olusur (Trakas ve ark 2006). Miknatislar,
bulundurduklari manyetik kutuplar sayesinde demir, nikel, kobalt gibi fer-
romanyetik metallere etki ederler (Preiskel 2004).

Topuz ve bar tutuculu sistemler ile karsilastirildig1 ¢aligmalarda tutu-
culugun ve hasta memnuniyetinin miknatis tutuculu sistemlerde daha az
oldugu goriilmiistiir (Chung ve ark 2004, Naert ve ark 2004b, Cune ve
ark 2005). El manipiilasyonun daha diisiik oldugu hasta gruplarinda takilip
cikarilmasi kolay oldugu i¢in tercih edilir.

1. 2. 2. 4. ERA tutucu sistem

ERA tutucular, 1986 yilinda kullanima sunulmus ve ekstraradikiiler,
esnek (dikey ve mentese esnekligi) tutucu sistemlerdir. Kullanilmalarinin
en Onemli sebeplerinden biri, ekonomik olmalaridir (Landa ve ark 2001).
Bu tutucu sistemin sabit bilesenleri titanyumdan firetilir ve disi pargasi
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daha dayanikli titanyum nitriir ile kaplanir. Bu sayede asinmaya kars1 daha
direnclidir (Shafie 2013). Onceleri tutuculuklarina gore beyaz, turuncu,
mavi ve gri renkler kodlarina sahip lastik tutucular varken sonrasinda sar1
ve kirmiz1 olarak iki renk kodu daha eklenmistir. Renk kodlarma gore fark-
11 miktarlarda tutuculuk 6zelligi gosterirler (Petropoulos ve Mante 2011).

Birbirlerine paralel olmayan implantlarin a¢1 farkliliklarinin tolere
edilebilmesi igin 5, 11 ve 17 derecelik a¢ili dayanaklar ile diiz dayanaklara
sahiptir. Yapilan 2 yillik bir klinik ¢aligmada bu sistemin hasta memnu-
niyetini arttirdig1 ve periimplant dokularin saglhig: agisindan diger tutucu
sistemler ile benzer oldugu bildirilmistir (Landa ve ark 2001).

1.2.2.5. ZAAG tutucu sistem

ZAAG tutucu sistemler, Zest tutucusunun benzeri bir tutucu tiirtidiir ve
kisaca ZAAG olarak adlandirilir. Bu tutucu sistem intraradikiiler olarak ta-
nimlanir ve kuvvetlere kars1 daha dayaniklidir. ZAAG tutucularin benzer-
lerine gore daha direncli oldugu sdylenebilir (Petropoulos ve Mante 2011).

ERA, topuz tutucu ve ZAAG sistemlerin karsilastirildigi bir ¢alismada
en fazla tutuculuk ZAAG sisteminde goriilmistiir. Bu durum sistem tasari-
minin diger tutuculardan farkli olmasindan kaynaklanmaktadir. Protez tize-
rinde bulunan patriks kismin, dayanak i¢inde bulunan matriks kisma yerles-
tigi intraradikiiler tipte bir tasarima sahiptir (Petropoulos ve Mante 2011).

1. 2. 2. 6. Teleskop tutucu sistem

Teleskopik tutucu sistemler, destek dis ya da implanta vidalanan alt
yap1 (primer koping) ve hareketli proteze rijit sekilde baglanan bir iist ya-
pidan olusan ¢ift kron sistemini temel alan tutucu sistemlerdir. Teleskopik
sistemin implant destekli hareketli protezlerde kullanilmasi 1989 yilina da-
yanir, giinlimiizde ise kullanim1 énem kazanmuis bir sistemdir (Heckmann
ve ark 2004). Implanta vidalanan patriks ve protezin 8lgii yiizeyinde bulu-
nan matriks yapidan olusan sistemde tutuculuk, matriks ve patriks arasin-
daki siirtiinme kuvvetiyle saglanir (Warreth ve ark 2015).

Kisiye 0zel iiretim ya da prefabrik olarak {iretilmis olanlar1 vardir. Pre-
fabrik olan sistemler sayesinde hemen yiikleme yapilmasina olanak sag-
lanmaktadir (Romanos ve ark 2011).

Protezin tutuculugu; sistemdeki dayanak sayisi, dayanaklarin agilan-
mas1 ve dayanaklarin arktaki dagilimlarindan etkilenir. Titanyum, altin,
krom-kobalt (Cr-Co) gibi farkli metal alasimlardan {iretilebilirler. Diger
tutucu sistemlerden farkl olarak tutuculuk miktar1 kullanimla beraber art-
maktadir. Bu durum matriks ve patriks arasindaki mekanik uyumun artma-
s1 ile agiklanir. Uretimde kullanilan farkli alasimlara bagh olarak tutucu
kuvvette farkliliklar gézlenebilir (Daou 2015).
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1. 2. 2. 7. Silindirik tutucu sistemler

a. Locator tutucu sistem

Locator tutucu sistemi, 2000 yilinda Zest Anchors tarafindan gelis-
tirilen (Liu ve ark 2020), 2001 yilinda tanitilan ve implant destekli over-
denture uygulamalarinda genis kullanim alani bulunan splintlenmeyen bir
silindirik tutucu sistemidir (Shastry ve ark 2016). 20 yili agkin siiredir imp-
lant destekli hareketli protez uygulamalarinda yaygin olarak tercih edilen
esnek bir tutucu sistemidir (Daou 2015). Locator tutucu sistemi, boyut,
retansiyon kapasitesi ve paralel olmayan implantlar arasindaki ag1 farkinin
toleransi agisindan in vivo ve in vitro diger tutucu sistemleriyle karsilag-
tirtlan, genis ¢apta arastirilmig bir tutucu sistemidir (Chung ve ark 2004,
Rutkunas ve ark 2011, Minguez-Thomas ve ark 2018).

Naylon tutucular aginmalar sonrasinda degistirilebilir. Farkli tutuculuk
seviyeleri farkli renklerle ifade edilmektedir. Farkli renklerdeki renk kod-
larindaki lastikler yardimiyla implantlar arasindaki a¢1 farkliliklariin dii-
zeltilebilmesi miimkiindiir. 40 dereceye kadar olan ac1 farklari bu sistemde
tolere edilebilir. Arklar aras1 mesafenin olmasi gerekenden az oldugu va-
kalarda rahatlikla kullanilabilir. Mavi, pembe ve seffaf lastikler diiz daya-
naklarda; kirmizi, gri, yesil ve turuncu olan lastikler ise agil1 dayanaklarda
kullanilmaktadir (Zest Anchors LLC 2022a)

1-6 mm diseti yiiksekligi ile Locator Tutucu Sistemi diger tutucu sis-
temlerine kiyasla daha algak bir profile sahiptir ve tutucu sistemine ait er-
kek parga, kep ve akrilik arasinda 3 mm dikey bosluk gerektirir (Laverty
ve ark 2017). Locator tutucu sistemin kullaniminin ¢ok kolay oldugu ve
protezle ilgili herhangi bir sorunun genellikle pratik bir sekilde ¢oziildigi
bildirilmektedir (Vere ve ark 2012b). Locator tutucu sistemlerinde naylon
tutucu bilesenleriyle ilgili en yaygin sorunlar asinma ve tutuculuk kaybidir.
Locator tutucu sisteminin tutuculuk kuvveti degeri, metal kep ve igerisine
yerlestirilmis bir naylon tutucudan olusan patriks yapiya ve ¢ift tutuculuk
ozelliklerine (internal ve eksternal) baglidir. Internal tutuculuk, naylon er-
kek bilesenin disi internal bosluktan biraz daha biiyiik olmasiyla saglanir-
ken, eksternal tutuculuk naylon erkek bilesenin dayanagin dis kenarinin
diiz alanina tamamen oturmasi ile saglanir (Miler ve ark 2017).

b. Locator R-Tx tutucu sistem

Locator R-Tx tutucu sistemi, tasarimi farkli yeni bir Locator tutucu
formudur. Locator tutucu sisteminden farkli olarak, R-Tx locator sistemi
titanyum nitriir ile kaplanmis, konik bir tasarima sahiptir. Internal tutucu-
luk saglamayip, sadece external tutuculuk saglamaktadirlar (Zest Dental
2022). Bu sistemde dayanaklar, 1 ile 6 mm arasinda farkli dis eti yiiksek-
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liklerine sahiptir. Uretici firma, dayanagin daralan konik tasarimi sayesin-
de hastanin protezini daha dogru bir sekilde konumlandirmasi ve yerine
oturtmasinin miimkiin oldugunu savunmaktadir. (Laverty ve ark 2017).

Internal bosluklarinin daha dar olmasi sebebiyle standart Locator tutu-
cu sistemine oranla gida artig1 ve plak birikimi daha azdir. Titanyum basg-
lik, izerindeki yatay ve dikey oluklar sayesinde dikey yondeki ve rotasyon
hareketlerine daha dayaniklidirlar. Tutucu parcalar, tutuculuk kuvvetlerine
gore dort farkli sinifa ayrilir: sifir, diisiik, orta ve yiiksek. Bu parcalar tutu-
culuk kuvvetlerinin artisina gore gri, mavi, pembe ve seffaf olarak siralan-
mustir (Zest Anchors LLC 2022b).

c. Equator tutucu sistem

Rhein’83 firmasinin 2007 yilinda gelistirdigi bir tutucu sistemdir.
Topuz tutucu sistemdekine benzer yarim kiire seklindeki bir dayanak ve
paslanmaz c¢elikten iiretilmis bir kep igerisine yerlestirilen naylon tutucu
parcalardan olugmaktadir. Locator tutucu sisteme benzer sekilde 4 farkl
renk kodunda 5 ile 27 N arasinda degisen tutuculuk kuvvetleri gdsteren
naylon tutucular1 bulunmaktadir. Nispeten diisiik boyutu nedeniyle ark-
lar aras1 mesafesi yetersiz hastalarda kolaylikla kullanilabilmektedir. 0.5
mm’den 7 mm’ye kadar farkli dis eti yiiksekliklerine sahip dayanaklar1
bulunmaktadir (Rhein’83 2022).

d. CM-LOC/CM-LOC FLEX tutucu sistem

CM-LOC tutucu sistem ile CM-LOC FLEX tutucu sistem arasindaki
fark, paralel olmayan implantlar arasindaki agilari farkli derecelerde tolere
edebilmeleridir. CM-LOC tutucu sistemde 40 dereceye kadar olan farkli-
liklar tolere edilebilirken, CM-LOC FLEX tutucu sistemde 60 dereceye
kadar tolere edebilmek miimkiindiir (Maniewicz ve ark 2020). Her iki sis-
tem de 1 mm ile 5 mm arasinda degisen farkli boyutlarda dayanaklar ve
tutucu keplerden olusmaktadir. Internal bosluk i¢ermediklerinden daha ko-
lay temizlenebilirler ve plak birikimini dnleyebilirler. Polieter keton keton
(PEKK) veya titanyumdan yapilan kepler ile farkli tutuculuk kuvvetlerin-
de ve dort farkli renk kodunda, “ekstra diigiik” (600 g, sar1),”diisiik” (1200
g, kirmizi), “orta” (1800 g, yesil) veya “giicli” (2400 g, mavi) PEKKTON
olarak isimlendirilen tutucu pargalara sahiptir (CendrestMetaux Medtech
2022).

e. Novaloc tutucu sistem

Dental implantoloji alanindaki arastirmalarin artmasiyla birlikte yeni
tutucu sistemleri gelistirilmektedir. Tutucu sistemlerinin patriks ve matriks
kisminda kullanilan malzemelerin daha da gelistirilmesi ve giiclendirilme-
si, onceki sistemlerin eksikliklerinin 6niine gegilmesi amaglanmalidir. No-
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valoc Tutucu Sistemde, amorf elmas benzeri karbonla (ADLC) kaplanmus,
asinmaya karsi yliksek direngli diiz ve agili dayanaklar mevcuttur (Strau-
mann 2022).

Novaloc tutucu sistemi, implantlar arasinda 60°’ye kadar agisal sap-
malara izin verir. Cok ¢esitli klinik durumlar1 kapsayacak sekilde cesitli
diseti yiiksekliklerinde hem diiz hem de 15° a¢ili dayanaklar mevcuttur
(Straumann 2022).

Diiz dayanaklar 1 mm’den 6 mm’ye kadar 6 farkli dis eti yiiksekligin-
de, acil1 dayanaklar 2 mm’den 6 mm’ye kadar 5 farkli dis eti yiiksekliginde
mevcuttur. Diiz dayanaklar, implantlar arasinda 40 dereceye kadar olan
ac1 farkliliklarinin, 15 derece agili dayanaklar implantlar arasi 60 dereceye
kadar olan ac1 farkliliklarinin diizenlenebilmesini saglar. Tutucu pargalar
PEEK materyalden iiretilmistir. Tutucu pargalar, uyguladiklari tutucu kuv-
vet miktarina gore renk kodlariyla kodlanmistir. PEEK tutucular, protez
igerisinde titanyum veya PEEK malzemeden iiretilmis kepin igerisine otu-
rabilecek sekilde tasarlanmigtir. Protez igerisinde PEEK kep kullanilmasi
metal goriinlimiinii engeller ve estetigin 6nemli oldugu durumlarda alter-
natif bir tedavi secenegi sunar. PEEK ve ADLC yiizeyin beraber kulla-
nimlari; yiiksek aginma direnci, dayanak ve matriks arasinda daha diisiik
stirtlinme kuvveti, 60 dereceye kadar olan agilarin tolere edilebilmesi gibi
avantajlar saglamaktadir (Straumann 2022).

2. implant Destekli Hareketli Protez Uygulamalarinda Tutucu
Sistem Secimini Etkileyen Faktorler

Implant destekli hareketli protez uygulamalarmin basarisi, tercih edi-
len tutucu sistemin tutuculuk kapasitesine ve bu kapasitenin uzun vadeli
olarak korunabilmesine baglidir (Rutkunas ve ark 2011). Klinik uygula-
malarda en 1iyi tutucu sisteminin hangisi oldugu konusunda heniiz bir kon-
sensiis yoktur ve farkl tasarimlarda farkli tutucu tiirlerinin farkli faydalar
gosterilmektedir. Bu nedenle implant destekli hareketli protez uygulama-
larinda tutucu sistem sec¢imi olduk¢a onemlidir. Trakas ve arkadaslarina
(2006) gore tutucu sistem secimi yapilirken degerlendirilmesi gereken kri-
terler sunlardir:

1. Rezidiiel kemik miktari,

Yerlestirilen implantlar arasindaki ac1 farkliliklari,
Yerlestirilen implantlar arasindaki mesafe,

Cene arklarinin sekli,

Kretler aras1 mesafe,

A A i

Saglanmak istenen tutuculuk kuvveti miktari,
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7. Agz hijyeni,

8. Hastanin protezden beklentileri, sosyal statiisii ve tedaviye ayira-
bilecegi maddi kaynak degerlendirilerek tutucu se¢imi yapilmalidir (Tra-
kas ve ark 2006).

3. Implant Destekli Hareketli Protez Uygulamalarinda Kullanilan Tu-
tucu Sistemlerin Karsilagtiriimasi

Kullanilan tutucu sistemlerin karsilastirildig1 yayinlar incelendiginde,
karsilagtirmanin yapildig1 kategoriler sunlardir:

» Implant ve destekledigi protezlerdeki sag kalim oran,

« Implantlar cevreleyen kemik dokusunda meydana gelen degisimler
(marjinal kemik kaybi),

* Yumusak doku degisiklikleri,

* Protezin bakim gereksinimleri, gelisebilecek komplikasyonlar,
* Tutuculuk miktari,

* Stres emilimi,

* Cigneme etkinligi,

» Hasta memnuniyeti,

* Maliyet (Goodacre ve Goodacre 2017)

3. 1. implant Sag Kahm Oram

Arastirmacilar splintlenen tutucu tiplerinden olan bar tutuculu sis-
temlerde implantlarin sag kalim oranlarinin daha yiiksek olup olmadigini
degerlendirmislerdir. Trakas ve arkadaslar1 (2006), implant destekli hare-
ketli protez uygulanan 89 hastay1 iceren retrospektif bir ¢aligmada, implant
basarisizliginda tutucu tipinin belirleyici rol oynadigi sonucuna ulagama-
miglardir. Ayni derlemeye dahil edilen prospektif bir calismada 13 hastada
implant destekli maksiller protezlerde 4 yillik basar1 oran1 %88,6’dir. 49
hastaya splintli ve splintsiz tutucu sistemlerinin uygulandig1 bir bagka ¢a-
lismada, tutucu sistem ile implant sag kalimi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadig1 bildirilmistir. Bu ¢alismada, maksiller ve mandi-
bular implant destekli hareketli protez uygulamalarinda minimum sayida
implant (2-5) dahil edilmis ve sagkalim orani sirasiyla %100 ve %75,4 “tiir
(Trakas ve ark 2006).

Gotfredsen ve Holm (2000) tarafindan yapilmis olan 5 yillik prospek-
tif bir calismada, iki implant tarafindan desteklenen hareketli protezlerde
kullanilan tutucu sistemin splintlenmis ya da splintlenmemis olmasindan
bagimsiz olarak basar1 oran1 %100 olarak bulunmustur.
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Yapilan 7 ¢aligmada toplamda 460 splintlenen implant degerlendiril-
mis ve 2 adet implantta basarisizlik (%0.43) gozlenmistir. 289 adet splint-
lenmemis implantin oldugu grupta ise 7 adet implantta basarisizlik (%1,7)
bildirilmistir. Yakin zamanda yapilan bir meta-analizin sonuglarma gore,
splintlenen ve splintlenmeyen tutucu sistemler arasinda implantin hayatta
kalmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadig: bildiril-
migstir (Leao ve ark 2018).

Calismalar, tutucu sisteminin implantlarin klinik basarisini etkileme-
digini, kemik miktar1 ve kalitesi, ark morfolojisi ve implant uzunlugu gibi
diger faktorlerin implantin hayatta kalmasinda daha 6nemli faktorler oldu-
gunu gostermistir (Trakas ve ark 2006).

3. 2. Marjinal Kemik Kaybi

Leao ve arkadaglarinin 2018 yilinda yaptig1 sistematik derlemeye gore
splintlenen ve splintlenmeyen tutucularin kullanildig1 vakalarda marjinal
kemik kaybinin degerlendirildigi 9 farkli calismada, splintlenmeyen tutu-
cular kullanildiginda marjinal kemik kaybinda az miktarda da olsa bir artis
gozlenmistir. Fakat iki grup arasinda marjinal kemik kaybinda istatistik-
sel olarak anlamli bir fark bulunmamustir. Yine bu derlemede incelenen
2 ¢alismaya gore ise splintlenen tutucular kullanildiklarinda 5 aylik takip
periyodu sonucunda marjinal kemik kaybinin istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde daha az oldugu bildirilmistir (Jofre ve ark 2010, Krennmair
ve ark 2012b).

Marjinal kemik kaybinin incelendigi 6 g¢alismanin incelendigi bir
meta-analizde splintlenen ve splintlenmeyen tutucu sistemlerin kullanimi-
nin marjinal kemik kaybi1 miktarinda anlamli bir fark olusturmadig: goriil-
miistiir (Gotfredsen ve Holm 2000, Jofre ve ark 2010, Krennmair ve ark
2012b, Stoker ve ark 2012, Elsyad ve Khirallah 2016).

3. 3. Yumusak Doku Degisiklikleri

Birgok arastirmaci, farkli tutucu sistemlerine karsi yumusak doku re-
aksiyonlarii da degerlendirmistir. Hastalarda genellikle maksiller bolge-
de mukozit bulundugu ve implantlarin ¢evresinde hiperplaziler gézlendigi
bildirilmistir (Trakas ve ark 2006, Buttel ve ark 2009).

Bu komplikasyonlar, implant destekli protezlerin yiiksek miktarda tu-
tuculuk saglamasi ve bu sebeple protezin altina yeterince tiikiiriik sivisinin
girememesi ile iliskilendirilebilir. Tiikiiriik sivisinin girememesi bolgedeki
protez stomatitine neden olan mikroorganizmalarin artisina sebep olmak-
tadir. Bu durum ayni zamanda hastalara protezlerini geceleri ¢ikarmalari
acik ve net bir sekilde dnerilmesine ragmen yarist kadarinin bu tavsiyeye
uymamalart ile de iliskilendirilebilir (Trakas ve ark 2006).
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Implant destekli hareketli protezlerde periimplant doku saghgi, plak
indeksinin, kanama indeksinin, digeti indeksinin ve periodontal sond ile
sulkus derinliginin 6l¢iilmesiyle incelenir (Keshk ve ark 2017). Manyetik
tutucularda plak birikimi topuz tutuculara gére 6nemli Sl¢lide daha yiik-
sektir (Trakas ve ark 2006). Fakat topuz tutucunun bar ile beraber kullanil-
dig1 ve magnet tutucunun bar ile beraber kullanildig1 durumlarda herhangi
bir farklilik gozlenmemistir. Bu durum olusturulan manyetik alan ile ilig-
kilendirilebilir.

Topuz tutucu ve bar tutucu her iki tasarimin da periimplant durumun-
da herhangi bir etkisi olmadig1 gosterilmistir. Ancak bagka bir ¢aligma;
topuz tutucu sistemlerde, iki implantin destekledigi tek bar tutucu ve dort
implantin destekledigi ii¢ bar tutucuya goére implant ¢evresinde daha az
kanama oldugunu gostermistir (Wismeijer ve ark 1999).

2011°de yayinlanan bir derleme, plak birikimi, yumusak doku kanama
egilimi ve sulkus derinligi agisindan topuz tutucu sistemi ile bar tutucu sis-
temi arasinda 6nemli bir fark olmadigimn bildirmistir (Stoumpis ve Kohal
2011).

Implant destekli hareketli protez kullanan hastalarda splintlenen ve
splintlenmeyen tutucu sistemleri karsilastirarak, hastalarin 4, 12, 60 ve
120. ay sonunda periimplant dokular1 degerlendirildigi; plak birikim in-
deksi, kanama egilimi indeksi, sulkus derinligi ve vertikal kemik kayipla-
rinin kaydedildigi ¢aligmada, siire¢ boyunca gruplar arasinda anlamli bir
farklilik goriilmedigi bildirilmistir (Naert ve ark 2004a).

Yapilan bir diger ¢alisma, topuz tutucu sistemlerin uygulandig1 du-
rumlarda periimplant kemik kaybi1 daha fazla ve sondlama derinligi daha
fazla goriilmiistiir. Bu calismada, bar tutucu sistemlerin uygulandig1 imp-
lant destekli hareketli protezlerde inflamatuvar reaksiyonlarin siklikla go-
rildiigii bildirilmistir. Bu sonuglar istatistiksel olarak anlamli bulunmadigi
icin implant1 ¢evreleyen dokularda plak olusumu ve kanamanin tutucu ti-
piyle ilgili olmadig1 belirtilmistir (Narhi ve ark 2008).

Bar tutucu sistemler ve topuz tutucu sistemlerin karsilagtirildigi bir
bagka calismaya gore bar tutucu sistemlerin kullanildigi durumlarda prote-
zi destekleyen mukozada problem goriilme siklig1 artmaktadir. Bar tutucu
sistemlerde, implant1 ¢evreleyen yumusak dokularin temizlenebilirliginin
daha zor olmasi nedeniyle ¢evre dokularda perimukozit ve hiperplaziler
gelisebildigi bildirilmistir (Karabuda ve ark 2008).

3. 4. Protezin Bakim Gereksinimleri (idame) ve Komplikasyonlar

Protezin bakim sikliklar1 ve bakim gereksinimleri tutucu sistemin tiirt,
tutucu sistemin baglant tiirii, implantlarin sayis1 ve implantlari pozisyonu
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gibi birgok faktorden etkilenir (Assaf ve ark 2018). Kim ve arkadaglarinin
2012 yilinda yayinladiklar bir derlemeye gore implant destekli hareketli
protezlerde bakim gereksinimi siklikla matriks ya da klips yapilarinin ye-
niden aktive edilmesi ile ilgilidir.

Implant destekli hareketli protezlerde komplikasyon olusma olasilig
implant destekli diger protez tiplerine gore daha yiiksektir (Goodacre ve
ark 2003). Implant destekli hareketli protezlerde goriilen komplikasyon-
lar mekanik, protetik, biyolojik olmak iizere ii¢ farkli grupta incelenebilir
(Goodacre ve ark 2018). Mekanik komplikasyonlar; tutucu parcalarda tu-
tuculuk kaybi (tutucunun aktiflenmesi ya da yenilenmesi), protez kaidesi-
nin yenilenmesi ya da besleme yapilmasi, yapay dislerde meydana gelen
kiriklar, vida kiriklar ya da gevsemeleri olabilir.

2003 yilinda yayinlanan bir ¢calismaya gore implant destekli hareketli
protezlerde goriilen komplikasyonlarin, diger protez tiplerine gore daha
yiiksek oranlarda oldugu tespit edilmistir. Yine bu ¢alismaya gore %30’ luk
bir insidansla tutuculuk kaybi, %19°luk bir insidansla besleme ihtiyaci,
%17°1ik insidansla tutucu parga hatt1 kirigi, %12°lik bir insidansla protez
kirig1 oldugu bildirilmistir (Goodacre ve ark 2003).

2018 yilinda Leao ve arkadaslar tarafindan yayimlanan bir derleme-
de, taranan literatlirde belirlenen 39 komplikasyonun 21’i yani %54’
splinetlenen tutucu sistemlerde, 18’1 yani %46°s1 splintlenmeyen tutucu
sistemlerde oldugu bildirilmistir. implantlarin splintlendigi grupta en sik
karsilagilan komplikasyon tutucu klipsin kirllmas1 ve astarlama yapilma-
sina ihtiyag duyulmast oldugu bildirilmistir. Implantlarin splintlenmedigi
durumda en sik karsilasilan komplikasyon yapay dislerde kiriklarin olus-
mast oldugu bildirilmistir. Bu meta-analizin sonuglarina gore, splintli ve
splintsiz gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig bil-
dirilmistir (Leao ve ark 2018).

3. 4. 1. Tutuculuk/Retansiyon

Implant destekli hareketli protez uygulamalarinda segilen tutucu sis-
tem, proteze yeterli stabiliteyi kazandirabilecek kadar tutucu olmali, ayrica
protezin hasta tarafindan rahatga takip ¢ikarilmasina imkan verebilmelidir.
Implant destekli hareketli protez uygulamalarinda protezin idame gereksi-
nimleri ve gelisebilecek komplikasyon oranlari, tutucu sistemde meydana
gelen tutuculuk kaybiyla orantili sekilde artmaktadir (Goncalves ve ark
2020).

Implant destekli hareketli protezlerde tutuculuk, tedavinin basarili sa-
yilabilmesi i¢in en énemli faktdrlerden biridir. Implant destekli hareketli
protezlerde en fazla karsilagilan komplikasyon tutuculuk kaybidir. Bu ne-
denle protezin uzun dénemde basarisi, tutucu sistemin uzun siire tutuculuk
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gosterebilmesine baglidir (Choi ve ark 2017, Choi ve ark 2018). Trakas’a
gore alt cene implant destekli hareketli protezlerde 20 N tutucu kuvvet
yeterli retansiyonu saglamaktadir (Trakas ve ark 2006). Fakat yapilan ¢a-
lismalarda tutucu kuvvetlerin, 3 N ile 85 N arasinda ¢ok genis bir aralikta
degistigi gosterilmistir. Fonksiyon esnasinda, protezin stabil kalabilmesi
icin tutucu kuvvetin en az 5-7 N degerlerinde olmasi gerektigi bildirilmis-
tir (Salehi ve ark 2019).

Tutucu sistemlerdeki tutuculuk kaybi ve asinmalar sadece fonksiyon
esnasinda degil, protezin hasta tarafindan takilip ¢ikarilmasi esnasinda da
goriilebilir (Alsabeeha ve ark 2009, Branchi ve ark 2010). Protezin hastaya
tesliminden sonraki ilk y1l bakim ihtiyaci fazladir (Trakas ve ark 2006) ve
ilk yilin sonunda tutucu sistemin tutuculuk miktarinin degerlendirilmesi
biiylik 6nem tagir (Choi ve ark 2017).

Goncalves ve arkadaglarn tarafindan 2020 yilinda yayinlanan; bar,
o-ring ve topuz tutucu sistemlerin tutuculuk, marjinal kemik kaybi, ¢ig-
neme etkinligi ve hasta memnuniyeti acisindan karsilagtirdigi derlemede
taranan 3 c¢alismada tutucu sistemlerin retansiyon kuvvetleri karsilagtiril-
muistir. Bu ¢aligsmalarin birisinde bar tutucularin digerlerinden daha yiiksek
tutuculuk gosterdigi, diger bir ¢alismada topuz ve o-ring sistemin daha
yiiksek tutuculuk gosterdigi, diger caligmada iste bu ii¢ sistemin benzer
tutuculuk kuvvetleri gosterdigi bildirilmistir (Goncalves ve ark 2020).

Tutuculuk miktarindaki kaybin etiyolojisine bakildiginda birincil fak-
toriin tutucu sistemlerdeki asinmaya bagl degisiklikler oldugu bildirilmis-
tir (Doukas ve ark 2008). Tutucu sistemlerin aginmasi birgok faktérden
etkilenir. Implantlarin agilanmalari, implantlar arasi mesafe ve uygulanan
yer degistirme kuvvetleri bu faktorlerdendir. Bunlarin yani sira tutucu sis-
temin tasarimi, tutucu sistemin boyutu ve iiretildigi materyal de aginma
miktarini etkileyen énemli faktorlerdendir (Alsabeeha ve ark 2009).

3. 4. 2. implantlar arasi mesafe

Implantlar arasindaki mesafenin tutucu sistemlerin tutuculuguna etkisi-
ni degerlendiren sinirli sayida ¢alismada, tutucu sistemin bilesenlerinin agin-
ma miktarmi ve sistemin tutuculuk kaybi miktarmi etkiledigi bildirilmistir
(Michelinakis ve ark 2006, Doukas ve ark 2008, Shayegh ve ark 2017).

Doukas ve arkadaslarinin 2008 yilinda yayimladigi ¢alismada; imp-
lantlar arasinda ti¢ farkli mesafede (19 mm, 23 mm, 29 mm) bar tutucu sis-
tem, topuz tutucu ve miknatis tutucu sistem degerlendirilmistir. Bu ¢alig-
maya gore Hader bar/kirmizi klips ve Hader bar/sar1 klips tutucu sistemler
arasinda, implantlar arasindaki mesafenin tutuculuga olan etkisi anlaml
bulunmustur (Doukas ve ark 2008). Michelinakis ve arkadaglarinin 2006
yilinda yaymladig1 benzer bir ¢calismada yine implantlar arasinda 19 mm,
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23 mm ve 29 mm mesafe oldugu durumlarda degerlendirme yapilmistir ve
calismanin sonuglari, Doukas ve arkadaslarinin 2008 yilinda yayinladig:
caligma ile benzer bulunmustur (Michelinakis ve ark 2006).

Salehi ve arkadaslar1 (2019) ise 19 mm, 23 mm ve 29 mm gibi farkli
mesafelerde yerlestirilen Locator ve topuz tutucu sistemlerin in vitro sart-
larda 1 yillik kullanimini simiile ettigi bir ¢aligma yapmislardir. Calisma-
dan elde edilen bulgulara gore implantlar arasindaki mesafenin tutuculuga
etkisinin anlamli oldugu, her iki sistemdeki ortalama tutuculuk kuvvetle-
rinin bir yillik simiilasyon sonucunda her ii¢ farkli mesafe i¢in de yeterli
oldugu goriilmiistiir (Salehi ve ark 2019).

Implantlar aras1 mesafenin tutuculuk kuvvetleri {izerine potansiyel etki-
leri nadiren degerlendirilmistir. Bu nedenle implantlar arasindaki mesafenin
degerlendirildigi calismalara daha ¢ok ihtiyag¢ vardir (Salehi ve ark 2019).

3. 4. 3. Tutucu sistemin iiretildigi malzemenin tiirii

Tutucu sistem bilesenlerinin {iiretildigi malzemeler, uzun siireli fonk-
siyon altinda yeterli tutuculuk saglanmasina izin veren yapida olmalidir.
Literatiire gore, ideal malzeme konusunda fikir birligi heniiz yoktur. Tu-
tucu sistemlerin aginmalarinin iiretildikleri malzemeye gore karsilastirildi-
&1 bir galigmada metal tutucu bilesenlerinin; plastik, lastik ve naylon gibi
polimerik malzemelerden {iretilenlere gore asinmaya karsi daha direngli
olduklari ortaya konmustur (Alsabecha ve ark 2009).

Tutucu sistemlerin bilesenlerinin birlestirilip ayrilmasi esnasinda me-
kanik stresler olusur. Mekanik streslerin yani sira sicaklik degisimleri ve
kimyasal reaksiyonlar sonucu polimer malzemelerin yiizeylerinde degisik-
likler meydana gelebilir (Passia ve ark 2016).

Splintlenmeyen tutucu sistemlerden olan CM-LOC sistemin tutucu
bilesenlerinde, poli aril eter keton (PAEK) grubundan olan PEKK kulla-
nilmaktadir (Passia ve ark 2016). PAEK grubundan olan materyaller kim-
yasal ve mekanik aginmaya karsi yiiksek direng gosterirler. Bu 6zelliklerin
yani sira gerilme, yorgunluk ve egilme dayanimlarmin yiiksek oldugu bi-
linmektedir (Fuhrmann ve ark 2014). PEKK ve naylon tutucular arasinda
o6nemli derecede esneklik farki bulunmaktadir. PEKK malzemesi sertligini
arttiran keto grubundan daha yiiksek oranda igerdiginden, daha az esneme
ozelligi gosterirler (Naguib ve ark 2019).

Naylon gibi poliamidler, PAEK grubu malzemelerle benzer fiziksel ve
kimyasal 6zellikler gostermektedir (McKeen 2012, Fuhrmann ve ark 2014,
Maniewicz ve ark 2020). Biitiin bu benzerliklerine ragmen boyutsal sta-
bilitelerini ve esnekliklerini etkileyebilen su absorbsiyonlarinda farklilik
vardir (Maniewicz ve ark 2020). PAEK grubu malzemeler, naylonlardan
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daha az su absorbe ederler (McKeen 2012, Fuhrmann ve ark 2014).

Novaloc sistemlerde PEEK matriksler kullanilmaktadir. Novaloc sis-
temlerde dayanaklar, ADLC yiizeylerle kaplidir. Bu kaplamadaki amag
ylizey piiriizliiligiiniin azaltilmasi ve tutucu bilesenlerin dayanimlarini art-
tirmaktir (de Souza ve ark 2018).

PEEK biyolojik uyumluluk, diigiik plak afinitesi, dis yapilarina ben-
zer Ozellikler ve gorece estetik olmalar1 nedeniyle kullanilmaya baglanmig
yeni malzemelerdendir. Fiziksel, kimyasal ve biyolojik 6zelliklerinin uy-
gun olmasi nedeniyle implant destekli sabit ve hareketli protezlerde kulla-
nilmaktadir (Bathala ve ark 2019).

Tutucu sistemlerin {iretildigi malzemelerle ilgili ¢alisma sayist heniiz
sinirlidir. Novaloc sistemin sahip oldugu diisiiniilen avantajlarina ragmen,
sistemin performansini degerlendiren daha fazla klinik ¢alisma yapilmasi
gerekmektedir (de Souza ve ark 2018).

3. 4. 4. Tutucu sistem tasarimi

Gulizio ve arkadaslarin 2005 yilinda yayinladig1 ¢caligmalarina gore;
implant destekli hareketli protez uygulamalarinda tutuculugun devaml
saglanabilmesi ve karsilasilan komplikasyonlarin daha az sayida tutula-
bilmesi i¢in, tutucu sistem tasarimi daha basit ve daha az sayida parcadan
olusmalidir.

Topuz tutuculu sistemlerde matriksin patriks iizerinde yapabildigi ro-
tasyon hareketi, paralel olmayan implantlarin agilarinin tolere edilebilme-
sine olanak saglar. Paralel duvarli patriks yapisina sahip tutucular ve derin
andirkat yapilaria sahip tutucular ise daha kisitli bir esneklik saglar (Wie-
meyer ve ark 2001, Alsabeeha ve ark 2009).

Locator tutucu sisteminde tutuculuk, hem dayanagin dis yiiziinde-
ki ¢ikintidan eksternal olarak hem de dayanagin okliizalindeki girintiden
internal olarak saglanmaktadir (Laverty ve ark 2017). Ancak okliizaldeki
girintili yapinin iyi temizlenemedigi durumlarda bu bolgede biriken gida
artiklar1 ve plak, tutucu matriksin patrikse tam olarak oturamamasina ne-
den olur ve tutuculuk kaybina yol acar. Bu sebeple gelistirilen alternatif
sistemlerden Locator-Rtx sisteminde okliizaldeki internal bosluk ¢ok daha
kiigiikken, CM-LOC tutucu sistemde bu bosluk hi¢ bulunmamaktadir (Zest
Dental 2022).

3. 4. 5. Tutucu sistemin boyutu

Literatiire gore patriks yapinin daha biiyiik oldugu tutucu sistemlerde
tutuculuk kuvvetlerinin daha fazla oldugu bildirilmistir. Bu durum biiyiik
patriksli tutucularda, patriks ve matriksin siirtiinme kuvveti olusturduklar
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yiizey alaninin daha genis olmasindan kaynaklanmaktadir (Botega ve ark
2004). ERA ve Locator tutucu sistemlerde artan boyutlarda patriksler bu-
lunmaktadir. Sistemde kullanilan naylon patriksler boyutlarindaki degisik-
lige bagl olarak farkli tutuculuk sergilemektedir ve farkli renk kodlariyla
kodlanirlar.

Bar tutuculu sistemlerde artan yiizey temasi hem tutuculuk kuvvetle-
rini arttirir hem de splintlenmeyen tutucu sistemlere gore komplikasyon
riskini azaltir (Nedir ve ark 2005).
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Kronik Obstriiktif Akciger Hastahig

Kronik obstriiktif akciger hastaliginin (KOAH) kronik bronsit ve am-
fizeme bagh olarak hava yollarinda ortaya ¢ikan hava akimi kisitlanmasi
oldugu ilk defa 1995 yilinda rehberlerde bildirilmistir (Siafakas ve ark.,
1995, ss. 1398-1420). Akciger alveollerinde meydana gelen bu hava aki-
mi1 kisitlanmasi geri doniissiiz oldugundan hastalik ilerleyicidir. Ayrica
KOAH zararl pargacik ve gazlara kars1 akcigerde meydana gelen anormal
inflamatuar cevapla da iliskilidir (Tatlicioglu, 2007, ss. 303-318). Ozetle,
KOAH geri doniisii olmayan havayolu obstriiksiyonu ile karakterize olan
hava akimi kisitlanmasidir (Celli ve ark., 2015, ss. 159-169).

KOAH, diinya genelinde 6nemli bir mortalite nedeni olarak kabul edi-
lir. Goriilme siklig1 her gegen giin tiim diinyada artmaktadir. Tiirkiye’de
kesin veriler bulunmasa da 2012°de yayinlanan tahminlere gore Tiirki-
ye’de yasayan 2,5-3 milyon KOAH olan bireyin bulundugu ve yilda 26
binden fazla KOAH olan bireyin yasamini yitirdigi bilinmektedir (Demir-
kol ve ark., 2012, ss. 87-92). KOAH bu sebeple 6nemli bir halk saglig1 so-
runu haline gelmistir (Aldag ve ark., 2014, ss. 3-11). Epidemiyolojik ¢alis-
malar, KOAH’1n goriilme sikliginin bireylerin gelir diizeyine bagli olarak
yasanilan bolgelere gore farklilik yarattigini gostermektedir ve genellikle
KOAH sosyo-ekonomik diizeyin diisiik oldugu iilkelerde daha yaygindir
(Tiirk Toraks Dernegi, 2017, ss. 34-42). KOAH’1n giderek artan bir saglik
sorunu olmasinin temel nedenleri arasinda bireyler arasinda sigara icme
aligkanliginin yayginlagmasi ve yash niifusun artmasi yer almaktadir. Geg-
miste erkeklerin kadinlara gore sigara igme oranlarinin daha yiiksek olma-
s1 nedeniyle KOAH, o6zellikle erkeklerde daha sik goriilmekteydi. Ancak
gilinlimiizde kadinlarin sigara igme oranlarinin da artmasi ve sosyal hayatta
daha aktif olarak yer almalar1 sebebiyle KOAH olan kadinlarin sayisi1 da
artmistir (Kocabas ve ark., 2014, ss. 15). Bu nedenle, KOAH’1n yayilmasi-
n1 6nlemek ve bu 6nemli saglik sorunuyla miicadele etmek icin sigara igme
aligkanliginin azaltilmasi 6nemli bir basamaktir.

KOAH’1n Patofizyolojisi

KOAH’ta, biiyiik ve kii¢iik hava yollarindaki hava akiminin azalmasi,
parankimal degisiklikler, gaz degisim sorunlari, artan mukus iiretimi, vas-
kiiler degisiklikler ve tiim bu olaylarin sonucunda geligen pulmoner hiper-
tansiyon gibi patofizyolojik siirecler temel rol oynar (Yildirim, 2002, ss.
55-65). Santral hava yollarinda; mukus bezlerinde hipertrofi, brons duva-
rinda kalinlasma, inflamasyona bagl olarak kartilaj ve epitel hiicrelerinde
atrofi, goblet hiicre sayisinda artig, silyali hiicrelerde azalma ve skuaméz
metaplazi gibi degisiklikler gozlenir. Periferik hava yollarinda ise mukus
plaklari, goblet hiicre metaplazisi, fibrozis, bronsiollerin daralmasi ve
bronsioalveoler baglantilarda hasar meydana gelir. Gaz degisim anormal-
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likleri, oksijen eksikligi ve karbondioksit seviyelerinin yilikselmesine yol
acar. Solunum mekanizmasinda meydana gelen bu degisiklikler, pulmoner
hiperinflasyon, hizli ve yiizeyel solunum, gaz aligverisinin bozulmasi ve
solunum yetmezIligi gibi etkilere neden olabilir (Bagyigit, 2010, ss. 113-
118; Kocabasg ve ark., 2014, ss. 15). KOAHta goriilen mukus sekresyonun-
daki artis, goblet hiicrelerinin sayisinin ve fonksiyonlarinin artmasina bagh
olarak ortaya ¢ikar. Bu durum hava yolu obstriiksiyonuna kismen katkida
bulunur. Ayrica artan mukus tiretimi, mukosiliyer aktiviteyi de etkileyebi-
lir. Bu degisiklikler, hastalarda dksiiriik ve balgam gibi semptomlarin or-
taya cikmasina neden olabilir (Kotz ve ark., 2011, ss. 243-249). KOAH’1n
ileri evrelerinde, vaskiiler yapilarin etkilenmesi ve pulmoner vaskiiler ya-
takta kayba neden olan diger degisikliklere baglh olarak kiigiik pulmoner
arterlerde hipoksik vazokonstriiksiyon ve diiz kas kitlesi artar. Sonugta bu
durum KOAH olan bireylerde pulmoner hipertansiyonun gelisimine yol
acar. Ozellikle arter kan gazi analizinde PaO, diizeyi 60 mmHg nin al-
tinda olan bireylerde pulmoner hipertansiyon daha sik goriiliir ve bu bi-
reylerde pulmoner hipertansiyonun varligi hastaligin daha ciddi bir seyir
gosterdigini ve bireyin daha kotii bir prognoza sahip oldugunu gosterir.
Ayrica KOAH olan bireylerde pulmoner hipertansiyon gelismeden once,
artan yiike bagh olarak sag ventrikiil islevleri bozulabilmektedir. KOAH
olan bireylerde sistemik inflamasyon da goriiliir; bu inflamasyon periferik
kaslara, sistemik damarlara ve periferik kan dolagimina etki eder. Sonugta
bireylerde zamanla egzersiz kapasitesi azalir, kageksi, anemi, depresyon
ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi ¢esitli bozukluklar goriiliir (Skjerten ve
ark., 2017, ss. 91-100). Tiim bu bozukluklar g6z 6niine alindiginda KOAH
olan bireylerde sadece solunum sistemine odaklanmak yerine tiim sistem-
lere yonelik biitlinciil yaklasimlara yonelinmelidir

KOAH’1n Klinik Belirtileri

KOAH olan bireylerde ilk ve yaygim olarak oksiiriik goriilir. Bunu
siklikla koyu ve mukoid 6zellikteki balgam ve nefes darligi takip eder.
Bu bireylerde zamanla semptomlar kotiilesir ve ilerleyici obstriiksiyon,
dispne, kas zayiflig1, egzersiz kapasitesinde azalma, psiko-sosyal sorunlar,
giinliik yagam aktivitelerinde kisitlilik ve yagam kalitesinde kétiilesme gibi
problemler goriiliir (Casaburi ve ark., 2009, ss. 1329-1335).

KOAH’ta Tedavi

KOAH olan bireylerin tedavisinde temel amac; semptomlarin sidde-
tini azaltmak, alevlenmeleri 6nlemek ve hastaligin seyrini iyilestirmektir.
Bu amaglara yonelik olarak KOAH olan bireylerin tedavisi genel olarak
temelde farmakolojik yontemleri, sigara birakma programlarini, solunum
terapilerini ve oksijen destegini icerir (Casaburi ve ark., 2009, ss. 1329-
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1335). Ayrica bu bireylerde sigara, mesleki toz, duman, gazlar ve i¢/dis
hava kirliligi gibi ¢cevresel etkenlere maruziyet gibi risk faktorlerinin en er-
ken donemde belirlenerek azaltilmasi 6nemlidir. Farmakolojik yontemler
arasinda f2-agonistler, antikolinerjikler, fosfodiesteraz inhibitorleri, inhale
steroidler ve bunlarin kombinasyonlar1 yer alir. Non-farmakolojik KOAH
tedavisi, hastalik hakkinda bireylerin bilgilendirmesini ve pulmoner reha-
bilitasyon uygulamalarini igerir (Tiirk Toraks Dernegi, 2017, ss. 34-42).
KOAH’1n cerrahi tedavi segenekleri arasinda da biillektomi, akciger vo-
liimiinii azaltma cerrahisi ve akciger transplantasyonu bulunur (Erding ve
ark., 2008, ss. 701-717).

KOAH Olan Bireylerde Pulmoner Rehabilitasyon

Pulmoner rehabilitasyon, KOAH gibi solunum hastaliklarinin tedavi-
sinin ayrilmaz bir pargasidir (Bolton ve ark., 2013, ss. 1-30). Pulmoner re-
habilitasyon detayli bir hasta degerlendirmesi, gesitli egzersiz programlari,
egitim seanslar1 ve psikososyal destek programlarimi icerir (Ries ve ark.,
2007, ss. 4-42). Multidisipliner bir ekip tarafindan uygulanan pulmoner re-
habilitasyon hem hastalar hem de hastalarin aileleri i¢in ¢ok yonlii bir hiz-
met siirecini kapsar (Fishman, 1994, ss. 825-833). Pulmoner rehabilitasyo-
nun temel hedefleri, hastaligin fizyo- ve psiko-patolojik etkilerini kontrol
altina almak veya tersine c¢evirmek, hastalarin maksimum fonksiyonel
kapasitesine ulagmalarini saglamaktir. Pulmoner rehabilitasyon programu,
hasta uyumunu ve katilimini artirmak, maliyetleri diistirmek amaciyla ge-
nellikle hastanede, hastane disindaki merkezlerde ve/veya evde uygula-
nabilir Pulmoner rehabilitasyonun ana unsuru basit ve anlasilir bir hasta
egitimidir (Kokmaz ve ark., 2013, ss. 125-135). Pulmoner rehabilitasyon
uygulamalarini takiben bireylerde nefes darlig1 ve yorgunluk azalir, egzer-
siz ve fiziksel kapasite artar, yagam kalitesi iyilesir (Gloeckl ve ark., 2018,
ss. 117-123). Pulmoner rehabilitasyon kapsaminda yaygin olarak asagidaki
uygulamalar kullanilmaktadir:

1) Aerobik egzersizler: Akciger hastaliklarinda alt ekstremitelerde
goriilen kas zayifligi, bu bireylerde egzersiz kapasitesi ve yiiriime mesa-
fesinin azalmasina neden olan 6nemli bir faktordiir (Gosker ve ark., 2008,
ss. 693-694). Bu nedenle alt ekstremite egzersizleri, pulmoner rehabilitas-
yon programlarinin temel parcasidir. Alt ekstremitelere yonelik egzersiz-
ler, 6zellikle kosu band1 ve/veya bisiklet ergometresi iizerinde veya agik
alanda yiirliyiis seklinde gergeklestirilir. Yani genis kas gruplarini igerecek
sekilde tasarlanir. Bu egitim programlari, periferik kas zayifligina sahip
olan hastalarda kas kuvvetini ve dayanikliligin artirir, kardiyovaskiiler da-
yaniklilig1 ve yagam kalitesini iyilestirir, dispne algisini azaltir (Porto ve
ark., 2009, ss. 21-26). Orta, agir ve ¢cok agir KOAH olan bireylerde {ist ve
alt ekstremite egzersiz testlerinde dinamik hiperinflasyonun benzer oldu-



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 143

gu gosterilmistir. Ancak, {ist ekstremite egzersiz testlerinde solunum sayisi
artarken tidal voliim azalmaktadir. Bu sebeple KOAH olan bireylerde {ist
ekstremiteleri igeren egzersizlerin yapilmasi da onerilmektedir. KOAH
olan bireylerde uygulanan iist ekstremite egzersizleri kol kas kuvvetini,
egzersiz kapasitesini ve fonksiyonel islevleri diizeltir, giinliikk yagsam akti-
vitelerini kolaylastirir (Hannink ve ark., 2011, ss. 996-1001).

2) Kuvvetlendirme egzersizleri: Bu egzersizler, pulmoner rehabili-
tasyon programlarinda genellikle aerobik egzersiz egitimiyle birlestirilir.
Ozellikle kas zayiflig1 belirgin olan KOAH olan bireylerde, aerobik ve
kuvvetlendirme egzersizlerinin bir arada uygulanmasiyla, kas kuvveti, eg-
zersiz performansi ve yasam kalitesi belirgin sekilde iyilesir. Bu egzersiz-
ler, el ve ayak bilegi agirliklari, serbest agirliklar, makineler, viicut agirlig
ve tekrarli direng uygulamalar1 gibi cesitli yontemlerle gerceklestirilebilir.
Program olusturulurken, egzersiz se¢imi ve giivenlik dnlemleri géz oniin-
de bulundurulmalidir. Ayrica, kullanilan direng tipi, set sayisi ve egzer-
sizler arasindaki dinlenme siiresi de dikkatli planlanmalidir. KOAH olan
bireylerde kuvvetlendirme egzersizleri i¢in iki-li¢ dakikalik kisa dinlenme
araliklarina sahip uzun setler onerilmektedir (Kraemer ve ark., 2009, ss.
687-708). En uygun egitim siklig1 4-5 defa/hafta seklindedir ancak 1-2
defa/hafta seklinde yapilan uygulamalar bile bu bireylerde kas kuvvetini
korumak i¢in yeterli olabilmektedir. Kas dayanikliligini artirmak icin dii-
siik yogunluklu egzersizler tercih edilir; bunlar 20-30 tekrar/set ve 10-15
saniye dinlenme araligi ile gergeklestirilir. Haftada 2-3 giin uygulanan, bir
maksimum tekrarin %50-85’indeki yogunlukta, 2-3 setlik ve 10 tekrarl
egzersizlerle kas kuvvetinde iyilesme saglanabilmektedir (Casaburi ve
ark., 1997, ss. 1541-1551).

3) Solunum egzersizleri: Solunum egzersizleri, solunum kontrolii-
nii saglamak, akcigerlerin havalanmasini artirmak, atelektazileri agmak,
sekresyonlarin atilimini kolaylastirmak, solunum kaslarinin kuvvetini ve
dayanikliligini artirmak, solunum kaslarmin uzunluk-gerilim iligkisini dii-
zeltmek ve/veya solunum kapasitesini artirmay1 amaglar. Sonugta, KOAH
olan bireylerde dispne azalir, solunum kaslarimin kuvveti ve dayaniklilig:
artar, egzersiz kapasitesi artar ve yasam kalitesi iyilesir. Ozellikle inspira-
tuar kas zayiflig1 bulunan KOAH olan bireylere hem genel egzersiz egitim
programi hem de inspiratuar kas egitimi uygulanmasi onerilir (Gosselink
ve ark., 2011, ss. 413-425).

4) Bronsiyal Hijyen Teknikleri: Bu teknikler arasinda yaygin olarak
postiiral drenaj, manuel teknikler, huffing, 6ksiirme ve yardimei cihazla-
rin kullanimi yer almaktadir. Bu yontemlerin genel olarak amaci kiigiik ve
biiylik hava yollarinda artmis olan bronsiyal sekresyonlarin daha merkezi
hava yollarina tasinmasini saglayarak akcigerlerden uzaklagtirmaktir (Ka-
raduman A., 2017, ss. 343-356).
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5) Sanal Gergeklik: Son yillarda yeni teknolojilerin ortaya ¢ikmasiyla
birlikte, aragtirmacilar hem klinik hem de ekonomik agidan rehabilitasyon
stireglerini gelistirmeye yonelik farkli ¢oziimler iizerinde ¢caligmaktadirlar.
Bu ¢oziimler arasinda KOAH’1n kendi kendini yonetmesine yardimci ol-
mak amaciyla gelistirilen mobil uygulamalar, birden fazla sensoriin kul-
lanildig1 tele-izleme sistemleri ve egzersiz egitimi icin dijital platformlar
bulunmaktadir. Bu platformlarin yayginlagsmasiyla birlikte, sanal gergek-
lik uygulamalar1 da rehabilitasyon siireglerine klinik ve ekonomik agidan
olumlu bir katkida bulunmustur (Ozyi1lmaz ve ark., 2007, ss. 162-188).

Sanal Gergeklik, teknoloji kullanilarak olusturulan senaryolar ile ger-
cek diinyanin ve hayalin birlestirilmesi olarak tanimlanabilir (Mihelj ve
ark., 2014, ss. 1-16). Kisisellestirilmis tedavilerin, performans izleme isle-
vinin ve nicel 6l¢iimiin saglanmasi amaciyla kullanilan egzersiz egitimini
giiclendiren ve umut vaat eden bir aractir (Rizzo ve ark., 2005, ss. 119-
146). Jacobson, dort farkli sanal gergeklik tiiriinii tanimlamistir (Jacobson,
1993):

5.1. Siiriikleyici sanal gerceklik: Kullanicty1 tamamen farkli bir sa-
nal ortama tasiyan ve gercek diinyay1 tamamen diglayan bir deneyim sunar.
Siirtikleyici sanal gerceklik, genellikle basa takilan ekranlar, fiber optik
kablolardan yararlanan eldivenler, konum izleme cihazlar1 ve ii¢ boyutlu
ses sistemleri gibi ekipmanlar kullanarak kullanicinin gergeklik hissini ar-
tirmay1 amaglayan bir teknolojidir (Tao ve ark., 2021, ss. 1-21).

5.2. Masaiistii sanal gerceklik: Daha diisiik maliyetli oyun konsollar
gibi cihazlar araciligiyla kullanilan ve kullaniciy1 sanal bir diinyaya tastyan
bir deneyimdir. Genellikle kullanici tarafindan takilan bir kulaklik aracili-
g1yla saglanir ve sorunsuz bir kullanici deneyimi yaratmak i¢in 6zellikle
grafik isleme yetenegi gibi 6nemli bir islem giicli gerektirir. Mobil siiriim-
leri bulunmasina ragmen, genellikle tasmabilirlikleri sinirlidir (Landscape
Institute, 2019, ss. 5-10).

5.3. Artirilms sanal gerceklik: Bilgisayar tarafindan olusturulan veri-
lerin gercek diinyadaki bir goriintii ile birlestirildigi bir deneyimi ifade eder.
Artirllmig gergeklik alaninda birgok ¢alisma bulunmasina ragmen, artirilmis
gercekligi tanimlayan kavramlar degiskenlik gostermektedir. Genel bir ta-
nimiyla, artirilmig gergeklik dijital materyalleri ger¢ek diinyadaki nesnelere
yansitarak kullaniciya etkilesimli bir deneyim sunan bir teknoloji biitiiniinii
ifade eder (Sumardani ve ark., 2020, ss. 13-14 ). Gergek ve sanal nesnelerin
bir araya getirilmesiyle olusturulan artirilmis gergeklik, kullanicilar i¢in etki-
lesimli bir deneyim saglar (Stapleton ve ark., 2006, ss. 329-351).

5.4. Simiilasyon (karma) sanal gerceklik: Ger¢ek nesnelerin ve or-
tamlarin sanal insanlar veya yerlerle birlestigi, insanlar veya yapay zeka
tarafindan kontrol edilen karma bir deneyimi temsil eder. Karma gerceklik,
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gercek diinyadan baslayarak sanal gerceklik ve artirilmis gerceklik gibi
diger gerceklik tiirlerini igeren ve bu farkl gergeklik deneyimlerini bir-
lestiren bir siireci ifade etmektedir. Ozetle karma gergeklik, video tabanli
grafiklerden olusturulmus goriintiiler ile grafiklere dayali video goriintiiler
arasindaki tiim stirekliligi i¢erir. Sanal gerceklik sistemlerinin de kullanil-
dig1 karma gergeklik sistemleri, eglenceden oyunlara kadar birgok farkli
uygulama alanina sahiptir (Avci ve ark., 2019, ss. 68-83).

KOAH veya benzer solunum hastaliklar1 i¢in sanal gerceklik taban-
11 rehabilitasyon sistemlerinin gii¢lii yonleri Amerikan Toraks Dernegi ve
Avrupa Solunum Dernegi tarafindan saglanan standart pulmoner rehabili-
tasyon protokollerine dayanarak agiklanabilir (Colombo ve ark., 2022, ss.
119-133).

v Farkh egzersiz secenekleri: Sanal gergeklik sistemi, farkli hasta-
larin ihtiyaglarini karsilayacak sekilde gesitli egzersiz segcenekleri sunabi-
lir. Ornegin, sabit bir bisiklette bisiklete binmek yerine, bisiklet egzersizini
yapmak istemeyen hastalar i¢in alternatif aktiviteler sunabilir.

v Nefes egzersizleri: Sanal gerceklik, hastalara nefes egzersizlerini
ogretmek ve uygulatmak igin etkili bir arag olabilir. Ozellikle pursed-lip
solunumu, huffing ve 6ksiirme gibi 6zel nefes tekniklerini 6gretmek igin
interaktif gorsel ve isitsel geri bildirimler sunabilir (Colombo ve ark.,
2022, ss. 119-133).

v' Kisisellestirilmis tedavi: Sanal gerceklik sistemleri, hastalarin
bireysel ihtiyaclarina ve seviyelerine uyacak sekilde ayarlanabilir. Bu, te-
daviyi daha etkili kilar ve her hastanin rehabilitasyonunu kisisellestirilmis
bir sekilde yonlendirir (Koenig ve ark., 2019, 521-539.).

v' Motivasyon artirma: Sanal gergeklik, hastalarm daha fazla mo-
tivasyonla egzersiz yapmalarina yardimci olabilir. Gorsel ve isitsel ¢ekici-
lik, egzersizleri daha ilgi ¢ekici hale getirebilir ve bu da hastalarin diizenli
olarak katilmalarini tegvik edebilir.

v" Evde rehabilitasyon imkani: Sanal gerceklik tabanli pulmoner
rehabilitasyon sistemleri, hastalarin evlerinde rehabilitasyon yapmalarina
olanak tanir. Bu, hastalarin daha fazla 6zgiirliik ve konforla tedavi almala-
rin1 saglar (Palazzo ve ark., 2016, ss. 107-113).

v' Tlerleme takibi: Sanal gerceklik sistemleri, hastalarin ilerlemesi-
ni izlemek igin veri toplama ve analiz 6zellikleri sunabilir. Bu, saglik pro-
fesyonellerine hastanin tedaviye yanitini daha yakindan takip etme firsati
sunar.

v' Interaktif egitim: Sanal gerceklik, hastalara pulmoner rehabili-
tasyon programlarini daha iyi anlamalaria yardimci olabilir. Gorsel ve
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isitsel materyaller kullanarak karmasik konular1 daha anlagilir hale getire-
bilir (Cerdan ve ark., 2017, ss. 2283-2289).

Bu giiclii yonler, sanal gerceklik tabanli pulmoner rehabilitasyon sis-
temlerinin geleneksel pulmoner rehabilitasyon yontemlerine gére avan-
tajlarin1 ve etkinliklerini artirabilecegini gostermektedir. Ancak her hasta
farklidir, bu nedenle herhangi bir tedavi veya rehabilitasyon programinin
kisisellestirilmis olmasi 6nemlidir. Ancak, bu avantajlarin yani sira sanal
gerceklik kullaniminin bazi olumsuz yan etkilere yol agabilecegi de belir-
tilmektedir. Bu yan etkiler arasinda bas agrisi, goz yorgunlugu, yonelim
bozuklugu, bulant1 ve nadiren kusma gibi semptomlar bulunmaktadir. Ay-
rica, sanal gerceklik kullaniminin vestibiiler sistem ve gorsel sistem arasin-
daki ¢elisgkili duyusal uyaranlar1 entegre etme girisiminden kaynaklandigi-
na dair duyusal ¢atisma teorisi gibi bir teori de one siiriillmektedir (LaViola
ve ark., 2000, ss. 47-56).

KOAH Olan Bireylerde Sanal Gerg¢eklik

KOAH baglaminda, sanal gerceklik 6zellikle fiziksel egitim ve solu-
num egitimi i¢in uygun bir arag¢ olarak kabul edilmektedir. Fiziksel egi-
tim, temel olarak ambulasyon kaslarini c¢alistirmayi, kardiyorespiratuar
dayaniklilig1 ve kas kuvvetini artirmay1 amaclayan kuvvet ve dayaniklilik
antrenmanlarini igerir. Solunum egitimi ise diyafragmatik solunum, pur-
sed-lip solunumu gibi solunum kaslarinin islevini iyilestirmeyi hedefleyen
farkli tekniklerden olusur (Holland ve ark., 2012, ss. 1-27). Rehabilitasyon
amacl egzersiz rejimine dair ¢alismalarin ¢ogunda, Nintendo Wii, Wii Fit
veya Xbox KinectTM gibi ticari iiriinler kullanilmistir (Simmich ve ark.,
2019, ss. 329-351).

KOAH olan bireyleri ¢aligmaya dahil eden Mazzoleni ve ark., bu bi-
reyleri pulmoner rehabilitasyon grubu (kuvvetlendirme, aerobik egzersiz-
ler, solunum egzersizlerini igerir) ve ¢alisma grubu (pulmoner rehabilitas-
yona ek olarak kalistenik egzersizleri iceren aktif video oyunlari, nefes
egzersizleri ile kombine Yoga simiilasyonunu igerir) olarak ikiye ayirmis-
tir. Yedi haftanin sonunda sanal ger¢eklik kullanilan grupta dispnenin bazi
parametrelerinde ve egzersiz toleransinda daha fazla iyilesme oldugu bil-
dirilmistir (Mazzoleni ve ark., 2014, ss. 1516-1524). Makhabah ve ark. da
KOAH olan bireyleri iki gruba ayirmiglardir. Bir gruba yoga, kuvvet ant-
renmani, aerobik egzersizlerden olusan sanal gergeklik uygulamasi diger
gruba bisiklet ergometresinde egzersiz seansi uygulanmistir. Tiim seanslar
toplam 6 hafta boyunca 2 defa/hafta seklinde yapilmistir. Calismanin sonu-
cunda her iki grupta da dispne siddeti azalmis, yasam kalitesi ve egzersiz
toleransi artmistir (Makhabah ve ark., 2015). Sanal ger¢eklik uygulamalar
LeGear ve ark. tarafindan yiiriiyiis, dans ve iki air punching egzersizi gibi
farkli egzersizleri igeren tek bir seans olarak 10 hasta ile yapilan bir ¢apraz
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denemede de kullanilmistir. Bu seans 15 dakikadan olusan 2 set seklinde
uygulanmigtir. Caligma sonucunda algilanan efor derecesi ve dispne sidde-
tinde herhangi bir degisiklik gézlenmemistir (Legear ve ark., 2016, ss. 303-
310). Parent ve ark, bir pilot ¢alismada KOAH olan bireyleri tek seanslik
pulmoner rehabilitasyon uygulamasina ek olarak kosma, air punching ve
oturmayi igeren 1,5 dakikalik dort oyundan olusan sanal gerceklik uygula-
masina almistir. Caligmanin sonunda fiziksel kapasite sabit kalmigtir. An-
cak bireyler pulmoner rehabilitasyon programina kiyasla sanal gergeklik
uygulamasia daha uyumlu ve istekli olduklarini belirtmislerdir (Parent
ve ark.,2018, ss.1927-36). Baska bir calismada toplam 2 hafta boyunca
KOAH olan bireylerin bazilarina pulmoner rehabilitasyona ek olarak raf-
ting, kros kosusu gibi oyunlardan olusan bir sanal ger¢eklik uygulanirken
digerlerine yalnizca pulmoner rehabilitasyon uygulanmistir. Sonugta her
iki grupta da fiziksel uygunluk iyilesmistir (Rutkowski ve ark., 2019, ss.
149-157). Rutkowski ve ark. bir diger randomize kontrollii ¢aligmasinda
ise KOAH olan bireylerde yine sanal ger¢eklik uygulamasmin etkilerini
incelemistir. Pulmoner rehabilitasyon grubu kuvvetlendirme egzersizleri,
inspiratuar kas egitimi ve gevseme egitimleri alirken ¢aligma grubu pul-
moner rehabilitasyona ek olarak Kinect Adventures'in bir pargasi olarak,
alt ve iist ekstremite kuvveti, endurans, govde kontrolii ve dinamik dengeyi
gelistirmeyi amaglayan rafting, kros kosusu, topa vurma ve roller coas-
ter yolculugu gibi mini oyunlar oynamistir. Caligmanin sonuglarina gore,
her iki grup arasinda belirgin bir ustiinliik tespit edilememis olsa da sanal
gerceklik uygulamasinin pulmoner rehabilitasyon programina ek olarak
kullanildiginda fiziksel uygunlugu artirdig1 gézlenmistir. Ayrica, ¢alisma
boyunca herhangi bir olumsuz olay meydana gelmediginden sanal gergek-
lik uygulamasimin giivenli bir segenek oldugu kabul edilmistir (Rutkowski
ve ark., 2020, ss. 117-124). Jung ve ark., KOAH olan bireylere toplam 8
hafta boyunca 20 dakika/giin seklinde sanal ger¢eklik uygulamiglardir ve
bireyler egzersizlerini sanal gerceklik gozliikleri kullanarak yapmislardir.
Aragtirmanin sonuglarina gore, bireylerin yasam kalitesinde belirgin bir
artis gézlenmistir. Ayrica, bireyler programa yiiksek bir uyum gostermis-
lerdir ve fiziksel kapasiteleri artmistir (Jung ve ark., 2020, ss. 277-290).

Diger calismalardan farkli olarak, stres, depresyon ve anksiyete semp-
tomlaria sahip KOAH olan bireylerde bir ¢alisma yapilmigtir (Rutkowski
ve ark., 2021, ss. 1-12). Sanal gerceklikle beraber geleneksel pulmoner
rehabilitasyon programina katilan KOAH olan bireylerin geleneksel pul-
moner rehabilitasyon programina katilanlara gore stres ve depresyon sevi-
yelerindeki azalma daha anlamli bulunmustur. Xie ve ark. ise klinik olarak
stabil durumda olan KOAH olan bireylerde yaptiklar1 bir ¢calismada bir
gruba geleneksel pulmoner rehabilitasyon diger calisma grubuna gelenek-
sel pulmoner rehabilitasyona ek olarak 20 dakikalik bir bisiklet simiilas-
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yonu uygulamiglardir. Sonugta her iki gruptaki katilimcilarmn 6z yeterliligi
ve fiziksel uygunlugu artmistir (Xie ve ark., 2021, ss. 1-9). Hastane i¢inde
KOAH olan bireylerin 10 hafta boyunca pulmoner rehabilitasyona ek ola-
rak sanal parkta 20 dakikalik bir bisiklet simiilasyonu programina alin-
diklar1 bagka bir caligmanin sonunda sanal gercekligin bireylerin giivenini
artirabildigi gosterilmistir. Ayrica sanal gerceklik uygulamasi sirasinda
herhangi bir olumsuz olay yasanmamistir. Sonugta sanal gerceklik kendi
kendini yOneten egzersiz programlarina ve egzersize daha fazla baglilig
tesvik edebilir (Colombo ve ark., 2023, ss. 1-10).

KOAH rehabilitasyonu i¢in sanal gergekligin teknolojik perspektifini
analiz etmek amaciyla gerceklestirilen bir derleme ¢alismasinda arastirma-
cilar o giine kadar yayimlanan 21 makaleyi incelemislerdir. Bu ¢alismalarin
biiyiik bir kisminda (%68) fiziksel egzersizler ve nefes egzersizleri icin
aktif video oyunlarimin kullanildigi, alt1 sistemin sanal gergeklik sistemle-
ri olarak siniflandirildigi ve iki ¢aligmanin mobil uygulamalar araciligiyla
miidahale sagladig: belirtilmistir. Ayrica, bu tiir sistemlerin etkinligi fark-
I1 rehabilitasyon programlarinin siiresine (2-8 hafta) ve incelenen sonug
Olciim parametrelerine bagli olarak degisebilmektedir (Colombo ve ark.,
2022, ss. 119-133). Son sistematik derlemede ise Ocak 2014°ten Mart 2022
tarihine kadar pulmoner rehabilitasyona ek olarak uygulanan aktif video
oyunlarini igeren sanal gerceklik uygulamalarini i¢ceren 6 randomize kont-
rollii calisma incelenmistir. Elde edilen sonuglara gore sanal gerceklik uy-
gulamalari, pulmoner rehabilitasyona ek olarak uygulandiginda yararli ve
uygulanabilir bulunmustur. Ayrica KOAH olan bireylerin motivasyonunu
artirir, anksiyete ve depresyon seviyelerini diisiiriir ve bu bireylere aktif bir
yasam saglar (Patsaki ve ark., 2023, ss. 324-336).

Sonu¢

Geleneksel tedavilerin yani sira, dijital platformlarin kullaniminin art-
masiyla, KOAH tedavisinde yeni ¢oziimler gelistirilmistir. Bu yeni yon-
temlerden biri sanal gergeklik teknolojisi olarak 6ne ¢ikmaktadir. Sanal
gergeklik uygulamalari, KOAH olan bireylerin ruh halinin iyilestirilmesi,
anksiyete ve stres diizeylerinin azaltilmasi a¢isindan 6nemlidir. Sanal ger-
ceklik tabanli egitimler KOAH olan bireylerde uygulanabilir ve faydalidir.
Bu tiir teknolojik yaklasimlar, KOAH olan bireylerin pulmoner rehabili-
tasyonunu daha ilgi ¢ekici hale getirir ve bireylerin tedavi programlarina
daha fazla baglilik gostermelerine yardimer olur. Mevcut arastirmalarda,
pulmoner rehabilitasyona ek olarak sanal gerceklik uygulamalariin top-
lam 2-12 hafta, 2-5 defa/hafta ve 20-30 dakika/seans seklinde uygulandig:
goriilmektedir. Bu uygulamalar, kalistenik egzersizleri igeren aktif video
oyunlari, solunum egzersizleri ile kombine Yoga simiilasyonu, kuvvet
antrenmani, aerobik egzersizler ve dayanikliligi iceren oyunlardan olus-
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maktadir. Elde edilen sonuglar, KOAH'l1 bireylerin hem fiziksel hem de
ruhsal durumlarini iyilestirebildigini gostermektedir. Ayrica, bu program-
lar, bireylerin pulmoner rehabilitasyona daha kolay erisimini saglayabilir.
Sonug olarak, KOAH gibi karmagik bir hastalikla basa ¢ikmak igin farkli
tedavi yontemleri kullanilmalidir. Bu tedavi yontemleri arasinda motivas-
yonu artirict sanal gergeklik gibi yenilik¢i yaklasimlar da bulunmaktadir.
Bu tiir teknolojiler, hastalarin tedaviye daha fazla katilimini tegvik edebilir
ve yagam kalitesini iyilestirebilir.
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Klinik dis hekimliginde fiberle giiclendirmeye yonelik ilk girisimler
1960 ve 1970’lerde arastirmacilarin standart polimetil metakrilat protezle-
rinin cam veya karbon fiberlerle giigclendirmeye caligmasi ile baglamistir.
1980’lerde benzer girisimler tekrarlanmis ve sabit protez restorasyonlart,
ortodontik tutucular gibi fiber takviyeli protez yapilarn iiretmek icin ilk
cabalar gosterilmistir. Ancak, bu materyal ve tekniklerin laboratuvar test-
lerinde gosterdigi mekanik 6zellikler, klinik kullanimda yetersiz kalmis ve
uygulama zorluklar1 yasanmustir. Onerilen ydntemler genellikle fiberleri
el ile dental recine icine yerlestirmeyi igeriyordu. Ancak bu yaklasimlar
sirasinda fiberlerin sekillendirilmesi ve kontaminasyon riski gibi zorluklar
yasanmistir. Bu nedenle, fiberlerin eklenmesiyle mekanik 6zellikler artsa
da regine igindeki fiber miktarinin hacim olarak diisiik olmasi ve fiberlerin
uygun sekilde regine ile 1slatitlamamasi sonucu aralarindaki bagin zayif ol-
mast nedeni ile ticari tiriinlerde beklenen basar1 saglanamamaistir. 1980°1e-
rin sonlarina dogru arastirmacilar, fiberlerin re¢ine ile daha iyi etkilegimi
icin teknikler gelistirmeye baglamislardir ve dis hekimliginde kullanilma-
ya baslanmistir (Eskimez & Izgi, 2008).

Fiber materyallerin dis hekimligindeki kullanim alanlari; hareketli
protezlerde protez kaidesinin gii¢lendirilmesi, sabit protetik restorasyon-
lar, periodontal splintlemeler, ortodontik aparey giiclendirmeleri, adeziv
koprii uygulamalari, direkt/indirekt inley destekli kopriiler ve direkt/indi-
rekt post kor sistemleri olarak siniflandirilabilir.

Fiberle Giiclendirilmis Kompozit Materyaller

Fiberle giiglendirilmis kompozitler (FGK), 40 y1il1 askin siiredir biyo-
medikal uygulamalarda ¢alisilmig olup (Miyairi, Nagai, & Muramatsu,
1975), 25 yildan uzun bir siiredir de dis hekimligi alanina 6zel olarak gelis-
tirilmigtir (Vallittu & Lassila, 1992). Kompozitlerde fiberlerin malzemeye
sertlik saglayarak giliclendirme yapma 6zelligi yillarca test edilmis, ancak
fiberlerin gii¢lendirme etkisi yakin zamanda kanitlanmistir (Butterworth,
Ellakwa, & Shortall, 2003; Frese, Decker, et al., 2014; S. Garoushi, Gar-
goum, Vallittu, & Lassila, 2018; S. K. Garoushi, Lassila, Tezvergil, & Val-
littu, 2006; S. K. Garoushi, Lassila, & Vallittu, 2007). Onceki FGK dolgu
malzemelerinin zayif basarisinin nedenleri, kompozit re¢inenin dayanikli-
ligin1 arttiramayan ¢ok kisa, siirekli olmayan fiberlerin se¢ilmesiydi (Val-
littu, 2018).

Dolgu materyali olarak kullanilan FGK kullanmanin mevcut konsepti
ise, dimetakrilat polimer matriksindeki kritik fiber uzunlugunu asan siirekli
olmayan fiberler ile ¢ift katmanli olarak uygulanan biyomimetik kompozit
sistemine dayanmaktadir (Vallittu, 2018). FGK’deki fiberler, geleneksel
dolgu kompozitlerine kiyasla malzemenin sertligini ve diger fiziksel 6zel-
liklerini artirir (S. Garoushi, Lassila, Tezvergil, & Vallittu, 2007; S. Garous-
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hi, Vallittu, & Lassila, 2007a, 2007b; S. Garoushi, Vallittu, Watts, & Lassila,
2008a, 2008b; S. K. Garoushi et al., 2006; S. K. Garoushi et al., 2007).

FGKler stirekli faz olan matriks yapisi, dagilmis faz olan fiber lifleri
ve bu iki yapiy1 baglayan fazlar arasi bolge olmak iizere ii¢ farkli bilesene
sahip malzemelerdir (Scribante et al., 2018). Polimer matriks, gii¢lendirici
fiber lifler i¢cin yapisal bir destektir, fiberleri okluzal travmaya kars1 korur
ve dis gerilimin fiberlere aktarilmasini saglar ve fiberleri nem etkisinden
korur (Eskimez & izgi, 2008). Yumusak ve istenilen sekli malzemeye ver-
meyi saglayan bir matrikse yiiksek elastik modiillii fiberlerin eklenmesi,
malzemenin mukavemetini ve sertligini gelistirir ve kompozite istenen
yonlerde miitkemmel mekanik 6zellikleri saglar (Alavi & Mamavi, 2014).
Kompozitteki fiber lifler, kompozite yiik uygulandiginda takviye fazi ola-
rak gorev yapar (Scribante et al., 2018). Yiik fiberlere aktarilir ve malzeme
saglam ve sert hale gelir. Bununla birlikte, fiberler ayn1 zamanda catlak
durdurucu olarak da islev goriir. Fiber takviyesi kullanimindaki mantik,
kismen yapisal olarak hasar gormiis disi icten giiclendirmek ve kismen de
kirik olusumunu 6nlemektir (Butterworth et al., 2003).

Fiber takviyesinin etkinligi; kullanilan re¢ineler, fiberlerin uzunlugu,
fiberlerin oryantasyonu, fiberlerin konumu, fiberlerin polimer matriksine
adezyonu ve fiberlere regine emdirilmesi islemi gibi cesitli faktorlere bag-
lidir (Butterworth et al., 2003; Ellakwa, Shortall, & Marquis, 2002).

Dental malzemelerin gii¢lendirilmesinde; karbon fiberler, cam fiberler,
polietilen fiberler ve aramid fiberler gibi fiber tiirleri kullanilmaktadir ve
bu fiberler; siirekli tek yonld, stirekli ¢ift yonlii, siirekli rastgele yonlen-
dirilmis veya siirekli olmayan rastgele yonlendirilmis fiber lifleri olarak
farkl dizilimlerde de bulunabilir (Vallittu, 2018).

FGK izotropik, ortotropik veya anizotropik olabilir; bu, malzeme 6zel-
liklerinin fiberlerin yoniine bagli oldugu anlamina gelir. FGK’nin mekanik,
optik, polimerizasyon biiziilmesi ve termal 6zellikleri, fiber miktarina ve
yoniine baglidir (Tezvergil, Lassila, & Vallittu, 2003a, 2003b, 2006; Vallit-
tu, 1995, 2000, 2002, 2015).

Kompozit malzemede, fiberler tek yonlil bir demet, ¢ift yonli bantlar
veya rastgele yonlendirilmig ¢ok yonlii liflerin ti¢ boyutlu bir ag1 olarak
diizenlenebilir. Siirekli tek yonlii lif demetleri anizotropiktir, yani kuvvet
yOniine bagh olarak farkli 6zellikler gosterirler; ¢ift yonlii lifler ortotropik
ozellikler saglar, yani iki yonde ayni ve ii¢ilincii yonde farkli olup diger
ikisine diktir. Rastgele yonlendirilmis fiberler ise; malzemeye, kuvvet yo-
niine bagli olarak degisen, izotropik 6zellikler saglar. Ayni tip liflerin kom-
pozit yapisi iginde farkli diizenlenmesi, malzemenin mekanik 6zelliklerini
etkiler (Brozek, Koczorowski, & Dorocka-Bobkowska, 2019).
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Kuvvetler tek yonlii liflerin uzun eksenine dik olarak yonlendirildigin-
de, yiiklerin aktarilmasinda regine katilim1 artar ve okluzal kuvvetlere dik
bir fiber lif demeti diizenlemesi, uygun ve istenen egilme, egilme mukave-
meti degerlerini saglarken bu yonde bir matriks kirigi riski en yiiksek se-
viyededir (Ghanizadeh, 2013). Bu sebeple, FGK’den yapilmis sabit protez
durumunda tek yonde uzanan fiber yapilar onerilir (Rezvani, Atai, Hamze,
& Hajrezai, 2016). Farkli yonden gelen kuvvetlere karsi bir direng saglan-
masi gereken durumlar i¢in ise; fiberlerin farkli agilar ile diizenlenmesi ge-
rekir veya kisa fiberlerin dagimik olarak bulundugu kompozit yapilar tercih
edilir (Dyer, Lassila, Jokinen, & Vallittu, 2004). Matriksten fibere etkili
bir gerilim transferi saglanmasi i¢in, fiber giicii, capmin yan1 sira fiber ile
matriks arasindaki arayiiz bag giicii ve tahmin edilen minimum uzunlukta
yani kritik uzunluga sahip fiberler gerekmektedir (R. C. Petersen, 2005).

Fiber Boyutlari

Bir fiberin dayanim 6zellikleri ¢apina baghdr. Istatistiksel ¢aligmalar,
kiiclik ¢apli fiber liflerin dayaniminin, ¢ap belirli bir sinir degeri asan lif-
lerden daha biiyilik oldugunu gostermektedir. Dayanimda gozle goriiliir bir
artis olmasi genellikle 15 pm’den daha kiiciik bir lif ¢capina karsilik gelir.
Bu degerin iizerinde kirik gibi ylizey kusurlarinin ortaya ¢ikma olasilig
daha fazladir (Brozek et al., 2019). Cap1 10° m veya daha kiigiik olan lifle-
rin kullanilmasi, ¢ap1 mikrometrik 6lgekte (10 m) Slgiilen liflerden daha
fazla dayanim saglar. Dis hekimliginde su anda kullanilan lifler 6-16 pm
cap ile karakterize edilmektedir (Vallittu, 2015).

Fiber uzunlugu da kompozit mekanik 6zelliklerini 6nemli dlgiide etki-
leyen bir bagka durumdur. Siireksiz fiberlerin uzunlugu yeterliyse yani fi-
ber uzunlugu kritik uzunluktan biiyiikse, elde edilen malzeme siirekli lifle-
rinkine benzer sertlik ve dayanim gosterebilmektedir (Brozek et al., 2019).
Fiber kritik uzunlugu, fiber ve ana malzeme yapisi arasindaki sinirda kiril-
ma yoluyla degil, gerilmis fiberin kirilmasinin bir sonucu olarak kompozit
tahribatinin meydana geldigi minimum uzunluk (belirli bir ¢ap i¢in) olarak
tanimlanan, malzemeye takviye edici 6zellikler saglayan minimum fiber
uzunlugudur. Calismalara gore; fiber uzunlugunun, ¢apindan 50 kat daha
biiyiik olmasi gerektigi varsayilmaktadir. Dis hekimliginde kullanilan cam
fiberlerin ¢ap1 15-18 um’dir; bu nedenle boyle bir fiberin kritik uzunlugu
0,75 — 0,9 mm olmalidir (Lassila, Tanner, Le Bell, Narva, & Vallittu, 2004).

Fiber boyunun uzamasi ile birlikte olusan etkinlik ilk asamada dogru-
sal olarak artarken, sonraki boliimde anlamli bir degisme goriilmemekte ve
sonug olarak fiberin daha fazla uzamasi, dayanim o6zelliklerinde bir gelis-
me olmasi anlamina gelmemektedir. Bir FGK malzemesinin dayanimi ve
elastik modiilii; organik matris miktarina bagl olarak kullanilan fiberlerin
sayisina, dolayisiyla ayri ana yapi ve giiclendirme yapisi arasindaki go-
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receli igerige baglidir. Dayanim anlaminda bir gelistirme, birim hacimde
daha kiiciik ¢apta ve daha fazla sayida fiber uygulanmasiyla elde edilebilir
(Brozek et al., 2019).

Lassila ve arkadaslarinin ¢aligmalarindan elde edilen sonuglara daya-
narak, fiber hacmi girdisi ile dayanim ve elastisite modiilii arasinda bir
korelasyon bulunmustur. Dayanim ve elastik modiiliin fiber hacminin artis1
ile arttig1 ve %68’lik fiber hacmine erisildiginde maksimum degerlerine
ulagtig1 gézlemlenmistir. %68’den fazla bir fiber hacminde, dayanim ve
young modiilii fiberler kirilana kadar azalmaya baslar (Lassila et al., 2004).

Ana Kompozit Yapi ve Fiber Arasindaki Bag Tiirleri

Fiber ve matriks arasindaki bagin giicii, fiberin kimyasal yapisina,
matriks kimyasal bilesimine ve fiberlerin kimyasal ve fiziksel sartlarina
baglidir (Debnath et al., 2005).

Fiber demetleri arasindaki boslugun regine ile doyurulmasi islemi-
ne re¢ine emdirme islemi denir. Bu islem; yiizey 1slanabilirligine, her bir
lif arasindaki mesafeye ve mekanik 6zelliklere baglidir. Fiberlerin yakin
adezyonu, onlar1 daha az nemlendirme ve regine ile doldurulma saglar.
Fiber lifler arasindaki mesafe uzun oldugundan, birim hacimdeki sayilar
yetersiz kalabilir (S. Garoushi et al., 2018; Vallittu, 1999). Fiberin sagladi-
&1 Ozellikler, silanizasyon iglemi ile gelistirilir. Silanlar, fiberlerin hidrok-
sil gruplartyla ve ayrica reginelerin reaksiyona girmemis vinil gruplariyla
(-CH=CH,) kolayca reaksiyona girer. Silanizasyon isleminde sadece cam
fiber yapisi organik matriks ile kimyasal olarak bag kurabilir (Bell-Rénn-
16£, 2007 ).

Cam fiberlerin ylizeyinde hidroksil gruplari (~<OH) bulundugundan,
recine malzemelerine iyi bir adezyon saglanir. Dis hekimliginde kullanilan
diger fiberler kimyasal olarak nétr oldugundan; suya, neme, cogu kimyasal
maddeye, UV radyasyonuna ve mikroorganizmalara kars1 direngli mater-
yallerdir (Brozek et al., 2019).

Yiiksek molekiiler agirlikli polietilen fiberler; degisken agiz ortaminda
milkemmel stabilite saglayan, diisiik yiizey enerji degerleri ile karakterize
nonpolar malzemelerdir. inert 6zellikli materyaller olmasi, polimer matriks
ile adezyonunu zorlastirir (Oosterom, Ahmed, Poulis, & Bersee, 2006). Fi-
ber lifler ve organik matriks arasindaki bagin giiciinii artirmak i¢in ise,
oksidasyon iglemi ile yiizey enerjisi degistirilerek, enerji ve yiizey afinite-
sinde ve ayrica bazi hidrofilik polimer sistemleriyle baglantinin giiciinde
artis olmasi saglanir (Debnath et al., 2005).

Bazi FGK’ler, hasta basinda fiberlere eklenen polimer bir matriks ile
manuel olarak iiretilir. Bu yaklasim, fiber ve matriks arasindaki yetersiz
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baglant1 ve bosluklar birakabildiginden etkili bir kompozit liretemeyebilir.
Diger yandan, kismen veya tamamen dnceden regine emdirilmis FGK’ler,
hem polimeri hem de fiber lifleri bir araya getirdikleri i¢in {istiin 6zellikler
sunan kismen veya tam polimerize siirekli fiber lifler olarak kullanilmakta-
dir (Freilich, Karmaker, Burstone, & Goldberg, 1998).

Fiberle gii¢lendirilmis kompozit materyallerin konservatif dis hekim-
liginde uygulamalar1 esas olarak dogrudan kompozit restorasyonlardan
olusur. FGK’lerin geleneksel dolgu malzemelerine gore avantajlari, biyo-
mimetik 6zellikleri ile ilgilidir (S. Garoushi et al., 2018). Minimal invaziv
ve biyomimetik 6zellikleri takip ederek, dental restorasyonlarda, kaybedi-
len dentinin yerini kisa FGK’ler ve mine yerine dolduruculu kompozit re-
cine ile olusturulan iki katmanli bir yaklasim 6nerilmistir. Caligmalar FGK
alt yapisimin kompozit restorasyonu destekledigini ve bir ¢atlak dnleyici
katman olarak hizmet ettigini gostermistir (S. K. Garoushi et al., 2007).
Ayrica, FGK’lerin gliglendirilmemis kompozitlere kiyasla iistiin fiziksel
ozelliklere (S. Garoushi, Sailynoja, Vallittu, & Lassila, 2013) ve kirilma
sertligine sahip oldugu ve polimerizasyon biiziilmesi ve polimerizasyon
derinliginin geleneksel recine kompozitlerine gére daha {istiin oldugu da
bildirilmistir (S. Garoushi et al., 2018).

FGK’nin dentin ile bag dayanmikliligimi diger kompozit regineler ile
karsilastiran ¢ok az calisma olsa bile, FGK’lerin iistiin mekanik 6zellik-
lerinin universal adezivlerle baglanma dayanikliligini artirabilecegi belir-
tilmistir (Tsujimoto, Barkmeier, Takamizawa, Latta, & Miyazaki, 2016).
Ayrica, yiiksek stresli bolgelerde biiyiik kaviteli dislerin dogrudan kuronal
restorasyonlari i¢in ¢ift katmanli biyomimetik teknik dnerilmektedir (Fen-
nis et al., 2011; S. K. Garoushi et al., 2006; Omran, Garoushi, Abdulmaje-
ed, Lassila, & Vallittu, 2017).

FGK yapilarinin; kolay manipiilasyon, yiiksek mekanik &zelliklere
sahip olma (Ballo & Vallittu, 2011), metal takviyeli olanlara gore yiiksek
estetik saglamasi (Strassler & Serio, 2007), metal alerjisi olan hastalarda
uygulanabilmesi, niikkleer manyetik rezonans muayenelerine girmesi gere-
ken hastalarda (Zenthofer, Rammelsberg, Schmitt, & Ohlmann, 2013) endike
olmasi ve dogrudan hasta basinda uygulanabilme ve laboratuvarda calig-
maya ihtiya¢ duyulmasinin minimum ya da hi¢ olmamasi (Ballo & Vallit-
tu, 2011) gibi avantajlar1 bulunmaktadir. Bunun yani sira uzun vadeli klinik
performans ¢aligmalarinin az olmasi, fiber ve organik matriks ara yiiziiniin
zay1fligi, kirilma ve delaminasyon olaylarimin goriilebilmesi (Frese, Dec-
ker, et al., 2014) ve takviye edilmemis veya metalik malzemelerle takviye
edilmis maddelerden daha ytiksek maliyete sahip olmasi ise bu materyalle-
rin kullanimin1 kisitlamaktadir.

Daher ve arkadaslarinin, non-invaziv fiber giiclendirme halkalarinin
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MOD kaviteli endodontik tedavi gérmiis mandibular molar dislerdeki ki-
rilma davranigini inceledigi in vitro ¢alismada; ¢aligmanin sinirlamalari
dahilinde, takviye edici fiber halkalarin inleyler ve onleylerle karsilasti-
rilabilir kirllma direnci sergiledikleri ve onarilabilir kiriklarin yiizdesini
artirdiklart sonucuna ulagilmistir (Daher et al., 2021).

Patnana ve arkadaglarinin; geleneksel dolduruculu kompozitler ve
kisa cam fiberle giiclendirilmis kompozitler, dolduruculu kompozit yiizey
tabakasina sahip kisa cam fiberle giiclendirilmis kompozitler, taban kis-
minda akiskan kompozit tabaka bulunan kisa cam fiberle gii¢clendirilmis
kompozitler gibi dort farkli kompozit restorasyon tekniginin marjinal bii-
tiinliigiinii degerlendirmek icin yaptig1 calismada ise, kisa cam fiberle giic-
lendirilmis kompozitlerin, geleneksel dolduruculu kompozitlerden daha
iyl marjinal biitiinliik gosterdigi gozlemlenmistir. Geleneksel doldurucu-
lu kompozitlerin yiizey tabakasi olarak yerlestirilmesi ve tabana akiskan
kompozit uygulanmasi, kisa cam elyaf takviyeli kompozitlerin marjinal
biitiinligiinii iyilestirememistir. Bu nedenle, kisa cam fiberle gii¢clendiril-
mis kompozitlerin, iyilestirilmis marjinal biitiinliigii garanti eden yiiksek
stres tagiyan alanlarda endike oldugu sonucuna varilabilmektedir (Patnana,
Vanga, & Chandrabhatla, 2017).

Restorasyon estetigi i¢in énemli bir kriter olan renk konusu ile ilgili
Karatag ve arkadaslarinin yaptigi calismada ise; fiber takviyesinin iki farkli
kompozit reginenin renk degisimleri lizerindeki etkisi ve kompozit regine-
lerin renk degisimini degerlendirilmistir. Cam fiber grubundaki ortalama
renk degisimi degeri polietilen fiber grubuna gore daha diisiik bulunmusg
ve bu sonuglarin kullanilan fiberlerin kimyasal yapisi ile ilgili olabilecegi
diistiniilmiistiir. Sonu¢ olarak; ¢alismanin sinirlamalar1 dahilinde, fiber ila-
vesinin zamana bagli olarak kompozit recinelerde renk degisimine neden
olabilecegi ve degisim miktarinin kompozit regine ve fiberin yapisal 6zel-
liklerine bagli olarak farklilik gdsterebilecegi gozlenmistir (Karatas, Ilday,
Bayindir, Celik, & Seven, 2020).

Fiberle gii¢lendirilmis kompozitler iizerine gelecekteki arastirmalarin
ise; FGK yapis1 tasariminin optimizasyonu (Bonfante et al., 2015), giic-
lendirilme yapilmis olan regine kompozitlere biyoaktif minerallerin dahil
edilmesi gibi ¢aligmalar1 (Posti et al., 2015), nanoteknoloji alaninda na-
nodolduruculu partikiillerin regine yapisina eklenmesi (Gogna, Jagadis, &
Shashikal, 2011) , FGK materyallerinin CAD/CAM sistemleriyle birlikte
kullanimiyla ilgili daha fazla ¢alisma yapilmasi (R. Petersen & Liu, 2016),
implantoloji alaninda FGK yapisinin belirli biyomekanik 6zelliklerinden
yararlanilmas1 (Vallittu, Narhi, & Hupa, 2015), biyouyumluluk sonuglar
umut verici oldugundan kraniofasiyal kemik defektlerinin rekonstriiksiyo-
nu icin alternatif olusturabilecegi (Lazar et al., 2016) ile ilgili konular iize-
rine olacag diisiiniilmektedir. FGK materyalleri ile arastirma segenekleri
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genis olup, konuyla ilgili gelecek raporlarin hem dis hekimligi hem de tip
alanlarinda FGK kullanimin1 genisletmesi beklenmektedir (Scribante et
al., 2018).

Fiber Post Sistemleri

Fiber postlar, dentine yakin elastikiyet 6zellikleri ve estetik resto-
rasyonlarin altinda kullanilabilmesi nedeniyle giliniimiizde siklikla tercih
edilen post sistemleri arasindadir. Adeziv dis hekimligindeki olumlu ge-
lismeler ile yeni jenerasyon dentin bonding ajanlar, re¢ine simanlar ve res-
toratif materyallerin ortaya ¢ikarilmasi, endodontik tedavili diglerin resto-
rasyonunda fiber postlarin kullanimim yaygimlastirmistir (Singh, Logani,
& Shah, 2012). Giinlimiizde mevcut fiber postlar aslinda kompozit mater-
yaller olup; bir polimer recine matriks tarafindan ¢evrelenmis karbon, ku-
artz, cam/silika fiberlerden ve fiber lifleri ve matriks baglantisini saglayan
silan baglayici ajanindan olusur (Drummond & Bapna, 2003).

Fiberler, post yapisinda boylamasina eksene paralel olarak yonlendiri-
lir ve gaplari 6211a 15 um arasinda degisir. Fiber yogunlugu, yani post kesit
ylizeyinin mm ‘si basina diigen fiber sayisi, ise post tipine bagli olarak 25
ile 35 arasinda degismektedir. Bu nedenle, postun enine kesitinde alanin
%30-50" si fiberlerle kaplidir (Vichi, Ferrari, & Davidson, 2000). Kuartz
veya cam fiberler ile re¢ine matrisi arasindaki adezyon, fiber liflerini mat-
rikse gdbmmeden once fiber silanizasyonu ile arttirilir (Goracci & Ferrari,
2011). Giiglii bir ara yiizey bag1, matriksten liflere yiik transferini miimkiin
kilar ve giliclendirme 6zelliklerinin etkin kullanimi igin esastir (Grandini,
Goracci, Monticelli, Tay, & Ferrari, 2005).

Fiber postlar 6zel bir kompozit materyal igine gomiilmiis fiber de-
metleri icerir. Farkli akslarda 6rgii formunda diizenlenmis fiberler paralel
olarak diizenlenmis olanlara oranla daha iyi egilme ve burkulma direnci
gosterirler (Goracci & Ferrari, 2011).

Karbon Fiber Postlar

1990 yilinda tanitilan ve gelistirilen ilk metal olmayan post sistemi
olan karbon fiber postlar (Duret, Reynaud, & Duret, 1990); kolay manipii-
lasyonu, iyi mekanik 6zellikleri, diisiik toksisite ve dentine benzer diisiik
elastisite modiilii gibi 6zelliklere (Torbjorner, Karlsson, Syverud, & Hens-
ten-Pettersen, 1996) sahip olmasina ragmen renkleri sebebiyle kompozit
ve tam seramik restorasyonlar altinda gizlenme zorlugu gibi dezavantajla-
ra da sahiptir. Bu post sisteminin estetik olmayan 6zellikleri sebebiyle cam
ve kuartz fiberler ile giiglendirilmis postlar tiretilmistir (Boschian Pest, Ca-
valli, Bertani, & Gagliani, 2002).
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Polietilen Fiber Postlar

Dayanikli, translusent (Belli & Eskitascioglu, 2006), biyolojik ola-
rak uyumlu, diisiik yogunluga sahip olmasi, inert ve kirllgan olmamasi
en onemli 6zellikleridir. Translusent olma 6zelligi sayesinde eklendikleri
recinenin rengini yansitirlar (Sadek et al., 2006). Recine malzemelerine
eklenirken iyi bir kimyasal bag saglamak i¢in soguk gaz plazma 6n islemi
ile fiberin yiizey gerilimi azaltilir (Chaoting, Gao, & Mu, 1993).

Polietilen fiber postlar, estetik olup, elastik modiilii dentine yakindir.
Tekrarlayan mekanik yiiklemelerde ve nem ile temasta yapis1 bozulmak-
ta, elastik modiilii azalmakta ve buna bagli olarak baglant1 basarisizligi
meydana gelebilmektedir (Sadek et al., 2006). Diger fiberle giiglendirilmis
postlarla (bireysel cam fiberle gliclendirilmis post dahil) karsilastirildigin-
da, ayr1 ayr sekillendirilmis ve dual-cure regine siman ile simante edilmis
polietilen post, asir1 genislemis kok kanallarinda en az miktarda mikrosi-
zint1 gosterir (Erkut et al., 2008).

Kompozit i¢in sadece fiber oryantasyonu yoniinde en yiiksek mukave-
meti ve sertligi veren siirekli tek yonlii fiberlerin aksine, polietilen fiberler
polimeri her yonde gii¢clendirerek mekanik 6zelliklerin izotropik olmasini
saglar (Vallittu, 1999). Dokuma fiber yapisi, yiik tarafindan indiiklenen
catlaklar durumunda da belirgin olan kirilma direncini arttirir. Ayrica, gat-
lagin dikis Orgilisiiniin diigiim noktasinda durmasini saglayarak restoras-
yondan dige catlak yayilmasini 6nler ve fiber takviyesinin biitiinliigiiniin
korunmasina yardimci olur (Karbhari & Strassler, 2007).

Polietilenle giiclendirilmis recinenin, post ve kor sisteminin klinik ba-
saris1 i¢in gereken yeterli retansiyonu (Singh et al., 2012) ve yapisal ola-
rak bozulmus kanallarda artan onarilabilir kirik insidansi ve yeterli kirilma
direncini sagladig1 gosterilmistir (Aggarwal, Singla, Miglani, & Kohli,
2012). Bununla birlikte, polietilen fiberin yiiksek fiyati; belirtilen miikem-
mel 6zelliklerine ragmen, giinliik pratikte kullanimlarimi sinirlandirmakta-
dir (Parcina, Amizic, & Baraba, 2016).

Cam Fiber Postlar

Cam fiber postlarin, elastik modiilii dentine benzer olup 151k gegisine
izin veren estetik materyallerdir, kompozit ve tam seramik restorasyonlar
ile birlikte kullanilabilirler (Parcina et al., 2016). Dentine benzer biikiilme
dayanimina sahiptir ve stresleri genis yiizey alanlarma dagitirlar. Ayrica
renksizligi ve doku uyumu gibi avantajlar1 sayesinde tercih edilen mater-
yallerdir (Parcina et al., 2016).

Dis hekimliginde E- ve S-cam lifleri en sik kullanilan takviye lifleri ha-
line gelmistir. Cam fiberler, gerilme altinda kirilma noktalarina kadar esit
oranda gerilirler, kirilma noktasinin altindaki ¢ekme yiikii kaldirildiginda
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ise, fiber orijinal uzunluguna geri doner. E (elektrik uygulamasi)-cam, iyi
bir gerilme ve basing dayaniminin yam sira elektrik yalittimina ve olduk-
ca diisiik maliyete sahip olmakla beraber nispeten zayif yorulma direnci
gosterirken, S (sert, giiglii)-cam, daha yiiksek gerilme dayanimi saglayan
farkli bir kimyasal bilesime sahip olup oldukc¢a pahali bir materyaldir
(Bell-Ronnlof, 2007 ).

Klinik ¢alismalar, metal ve cam fiber post arasinda kok kirilma insi-
dans1 i¢in 6nemli bir fark gostermemis olsa da (Figueiredo, Martins-Fil-
ho, & Faria, 2015); cam fiber post, sadece yeterli estetik, biyouyumluluk,
egilme ve yorulma dayanimi, uygun elastik modiilii ve baglanma dayanimi
sayesinde degil, ayn1 zamanda ucuz ve tek seansta kolay uygulanabilmesi
sayesinde de genellikle klinisyenlerin ilk tercihi olmaktadir (Parcina et al.,
2016).

Ramesh ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada, iki farkli kirtk modelinde
cam fiber post (Reforpost, Angelus, Londrina, PR, Brazil) ve 6rgii yapidaki
polietilen fiber post sisteminin (Ribbond, Ribbond Inc., Seattle, WA, USA)
reatagman uygulanan maksiller santral dislerin kirtlma direnci iizerine etki-
si kargilastirilmigtir. Cam fiber igeren post ile restore edilen dislerin kirilma
direncinin hem labio-palatal hem de palato-labial yondeki kiriklarda Rib-
bond ile restore edilen dislere kiyasla 6nemli 61¢iide daha yiiksek oldugunu
gozlemlerken; Ribbond’un da cam fiber post sistemi ile karsilastirildiginda
onemli dl¢lide daha yiiksek sayida onarilabilir basarisizlik (%100) goster-
digini tespit etmislerdir. Mevcut bulgular1 dogrulamak ve iligkilendirmek
icin daha uzun siireli klinik ¢aligmalara ihtiya¢ duyuldugu da belirtilmistir
(Ramesh et al., 2016).

Kuartz Fiber Postlar

Restoratif ve protetik dis hekimliginde estetige yonelik artan talep,
metal veya opak restorasyonlarin kullanimini sinirlamig; metal postlarin
yerini kompozit regine ve seramik malzemelerle daha iyi uyum saglayan
seffaf ve beyaz renkli fiber postlar almistir (Parisi, Valandro, Ciocca, Gat-
to, & Baldissara, 2015).

Kuartz veya saf silika fiber postlar seffaf, estetik materyallerdir ve
yiiksek egilme dayanimina sahiptirler (Galhano, Valandro, de Melo, Scotti,
& Bottino, 2005; Zicari, Coutinho, Scotti, Van Meerbeek, & Naert, 2013).
Ayrica kuartz fiber postlarin elastik modiilii karbon, metal veya seramik
olanlarla karsilastirildiginda diistiktiir (Stewardson, Shortall, Marquis, &
Lumley, 2010) ve daha diisiik olan elastik modiil, kok dentinindeki stres
konsantrasyonunu ve kok kirilmasindan kaynaklanan kurtarilamayan basa-
risizliklarin yilizdesini azaltir (Newman, Yaman, Dennison, Rafter, & Billy,
2003; Torres-Sanchez et al., 2013).
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Kuartz fiber postlarin daha radyoopak oldugu (Goracci & Ferrari,
2011), cam fiber postlardan daha yiiksek bir egilme dayanimina sahip ol-
dugu (Galhano et al., 2005) ve kuartz fiber postlarla restore edilen dislerin
cam fiber postlara gore daha yiiksek kirilma direncine sahip oldugu (Akka-
yan & Gulmez, 2002) da bulunmustur.

Parisi ve arkadaglarinin yaptig1 calismada, kuartz fiber postlarla resto-
re edilmis endodontik tedavili dislerin basar1 orani degerlendirilmis ve elde
edilen klinik verilere dayanarak, endodontik tedavi gormiis dislerde ku-
artz fiber postlar ve sabit protetik restorasyonlarin 5.8841.37 yillik bir siire
icinde %85 gibi yliksek bir basar1 orani ile uygulanabilecegi gozlenmistir.
Kok kirig1 olmayan restorasyon ayrilmalart gibi olumlu basarisizliklarda,
basarisiz restorasyonlara sahip 14 disten 12’sinin iyilesmesine izin veril-
mesi de dislerin nihai hayatta kalma oranin1 %98’in {izerine ¢ikarmigtir
(Parisi et al., 2015).

Fiber Destekli Adeziv Koprii Uygulamalari

Adeziv baglanma tekniklerinin ve kompozit malzemelerinin gelisme-
sine bagl olarak invaziv secenekler yerine (Kumbuloglu & Ozcan, 2015)
fiberle giiclendirilmis kompozit kopriiler, dayanak dislere baglanma ye-
tenekleri sayesinde tatmin edici estetik saglayan (S. Garoushi & Vallittu,
2006) minimal invaziv tedavilerdir.

Regine tutuculu adeziv kopriiler uzun yillardir digsiz bosluklari res-
tore etmek igin kullanilmis ve geleneksel sabit kismi protezlere gore daha
diisiik maliyet (Burke, 2008), yiiksek hasta memnuniyeti (Creugers & De
Kanter, 2000) ve minimal invaziv 6zelligi sebebiyle minimum dis yapisi
kayb1 olugturmasi gibi bir¢ok avantaj sunmaktadir. Regine bagl kopriilerin
basarisizlik oranlar1 geleneksel kopriilerden daha yiiksek olmasina ragmen
(Barber & Preston, 2008; Wyatt, 2007), genellikle geleneksel bir kopriiniin
basarisizligindan daha az yikici 6zellikte olmakta (Dunne & Millar, 1993)
ve kararsiz estetik, aginma, kirilma ve delaminasyon gibi durumlar iger-
mektedir (Miettinen & Millar, 2013).

Fiber destekli adeziv kopriiler, travma veya basarisiz endodontik teda-
viye bagl tek dis kayiplar1 veya kisa araliklarda, dis veya implant destek-
li sabit parsiyel protezlerin uygulanamadigi hastalarda kesin restorasyon
olarak, implant tedavisi Oncesi gecici restorasyon olarak, lokal anesteziyi
tolere edemeyen veya medikal nedenlerle uzun siireli tedavi uygulanama-
yan hastalarda, eksik disin yaninda yer alan komsu dislerin periodontal
prognozunun siipheli oldugu durumlarda, ortodontik tedavi sonrasi sabit
yer tutucu uygulanmasi gereken durumlarda endike iken (Eskimez & Izgi,
2008); uzun araliklarda, derin kapanisi olan hastalarda, destek dislerde bii-
yiik restorasyonlarin oldugu durumlarda ve diastema varliginda kontraen-
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dikedir (Kumbuloglu, Saracoglu, & Ozcan, 2011).

Fiber destekli adeziv kopriiler, tek bir ziyarette direkt (Mutlu, 2017),
yar1 direkt (Wolff et al., 2011) veya indirekt (Aktas, Burduroglu, Guncu,
Keyf, & Ozcan, 2019) olarak hazirlanabilir. Indirekt teknik kullanilarak,
hazirlik, 6l¢ii alma ve laboratuvar caligmalar1 dahil olmak iizere geleneksel
is akis1 izlenebilir. Ancak, fiber destekli adeziv kopriiyii yerlestirmek igin
iki ziyaret ve paralel yiizeylere sahip kavitelerin hazirlanmasi gereklidir.
Ek olarak, kompozitin ardisik polimerizasyonu, iki adeziv arayiliz (Kum-
buloglu & Ozcan, 2015; Mutlu, 2017) ve dentin kontaminasyonu (Mutlu,
2017) ile adezyon bozulabilir. Yari-direkt fiber adeziv kopri, bir silikon
Ol¢ii tizerinde hasta basinda yapilir ve ayni1 ziyarette yerlestirilir. Polimeri-
ze kopriiyii yerlestirmek icin komsu dislerde kesin bir konumlandirmaya
izin vermek i¢in genellikle proksimal kutu preparasyonlarina ihtiyag vardir
(van Heumen et al., 2010). Diger yandan, direkt fiber adeziv koprii her-
hangi bir hazirlik gerektirmez ve sonraki konumlandirma i¢in agindirma
(mikro-invaziv yaklasim) ile mineyi sadece hafifce etkiler. Tek seansta bi-
tirilmelerine ragmen; fiberlerin sert materyaller olmasi, agiz boslugunda
gérme ve calisma alanimin sinirh olmasi, estetik ve fonksiyonel tasarimin
ve restorasyonun cilalanmasinin/bitirilmesinin zor olmas1 gibi uygulama
giicliikleri nedeniyle bu teknik tehlikeye girebilir (Mutlu, 2017). Direkt
teknikle karsilastirildiginda indirekt teknik; calisma kolayligi, daha yiiksek
derecede kompozit polimerizasyonu ve daha iyi bir ylizey bitimi sagla-
makla birlikte, daha fazla maliyet ve birden fazla ziyaret nedeniyle olusan
zaman kaybina da neden olur. Mevcut fiber iiriinlerinden bazilar1 hem di-
rekt hem de indirekt kullanim i¢in tasarlanmis, digerleri ise sadece dental
laboratuvarlar igin iiretilmistir (Miettinen & Millar, 2013).

Fiber giiclendirme i¢in kullanilan malzemeler cam, ultra yiiksek mo-
lekiiler agirlikli polietilen ve Kevlar fiberlerdir (Butterworth et al., 2003).
Caligmalarda cam fiberlerin diger fiberlere kiyasla daha fazla dayanim
gosterdigi gozlenmistir (Ellakwa et al., 2002; Tirapelli, Ravagnani, Panzeri
Fde, & Panzeric, 2005).

Fiber liflerinin ylizeyleri, dnceden re¢ine emdirilmesi veya kompozi-
te baglanmadan once hasta baginda regine emdirilmesi gerekebilir (But-
terworth et al., 2003) ve liflerin iyi bir sekilde regine ile 1slatilmasi ve bag-
lanmas1 6nemli olan asamadir (van Noort, 2007). Matriks ve fiber lifleri
arasindaki adezyonu iyilestirmek i¢in liflerin silanlanmasi kirilma direnci-
ni arttirir (Ellakwa et al., 2002; Vallittu, 1993). Ayrica, fiber icerigi ne kadar
yiiksek olursa yapisal dayanim ve darbe direnci o kadar iyi olmaktadir (van
Noort, 2007). Fiber yapidan maksimum verim elde etmek i¢in, yiiksek ge-
rilme konsantrasyonundan kaginirken maksimum gii¢lendirme etkilerini
elde etmek amaciyla tasarlamak 6nemlidir (Perea, Matinlinna, Tolvanen,
Lassila, & Vallittu, 2014; Yokoyama et al., 2009). Bir dis restorasyonu-
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nun yapiminda kullanilan materyaller, restorasyonun basar1 orani ve uzun
Oomirliliigl tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir (Aida et al., 2011).

Bir FGK yapisinin giiglendirme yetenegi ayni1 zamanda genel konu-
muna da baglidir (Aida et al., 2011). Ideal bir tasarimda; fiberler, fiberle
giiclendirilmis kopriiniin kirilma dayanimini iyilestirmesine ve kirilmalari
Onlemesine izin vermek i¢in maksimum ana gerilim ile ayn1 yonde yon-
lendirilmelidir (Shi & Fok, 2009). Anterior ve posterior alandaki fiberle
giiclendirilmis restorasyonlarin yap1 tasariminda, pontiklerin yapidan ay-
rilma riskini ortadan kaldirmak icin ek fiber demetleri ile giiclendirilmesi
gerekmektedir. Ana yapiya dik olarak bir fiber demeti daha eklemek, yiik
tagima kapasitesini arttirdig1 i¢in pontik yapisina en etkili sekilde destek
saglamasinda yardimeci olur (Xie, Lassila, & Vallittu, 2007).

Ahmed ve arkadaslarinin hazirladigi sistematik bir derlemede; fiber
destekli adeziv kopriiler igin genis hasta grubu odakli net ve ayrintili deger-
lendirme ve sonug i¢eren uzun vadeli klinik performansi gésteren randomi-
ze kontrolli yayinlarin az oldugu belirtilmis ve bu derlemenin bulgularina
gore, fiber destekli adeziv kopriilerin eksik olan tek 6n ve arka dislerin
rehabilitasyonu i¢in orta vadeli bir tedavi alternatifi sundugu da gosteril-
mistir (Ahmed, Li, & Murray, 2017).

Bu tiir restorasyonlar, dngoriilebilir klinik performans ve hasta odakli
sonuclar ile eksik tek disleri restore etmek icin giivenilir, minimal inva-
ziv, estetik, uygun maliyetli bir secenek olup artik deneysel, gecici veya
kisa siireli tedavi tercihleri olarak diisliniilmemelidir. Direkt veya indirekt
gibi iiretim tekniklerinin ¢ok yonliiliigii, cesitli retansiyon secenekleri ve
hasta basinda kolayca tamir edilebilmeleri fiber destekli adeziv kopriilerin
kullanimini1 destekleyen onemli avantajlar olarak kabul edilir (Ahmed et
al., 2017). Bu tip restorasyonlarin uzun vadeli bir tedavi secenegi olarak
belirlenebilmesi i¢in ise bu alanda daha fazla arastirma yapilmas1 gerek-
mektedir.

Frese ve arkadaslarinin fiber adeziv kopriilerin anterior bolgedeki sag-
kalimini ve sagkalim sonuglarinin kalitesini degerlendirmek icin yaptigi
caligmada da; agiz hijyeni iyi olan hastalarda, direkt ve yar1 direkt olarak
iretilmis fiber destekli adeziv kopriiler, anterior bolgedeki tek dis kayip-
larinin rehabilitasyonuna bagarili bir tedavi alternatifi sagladigi ve resto-
rasyonlarin 4.5 y1l sonra %72.6’lik bir genel sag kalim orani ve %85.6’11k
bir fonksiyonel sag kalim oran1 gosterdigi gézlenmistir. Calismada, 4,5 yil
sonunda fiber destekli anterior kopriilerin estetik, fonksiyonel, biyolojik
sonuglarmin kalitesinin degerlendirilmesi klinik olarak miitkemmel veya
iyi olarak bulunmustur (Frese, Schiller, Stachle, & Wolff, 2014).
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Fiberle Gii¢lendirilmis Cam Iyonomer Simanlar

Cam iyonomer simanlara fiber takviye edilmesi diisiincesi, 1980 yilin-
da Sced ve Wilson tarafindan belirtilmistir (Nicholson, Sidhu, & Czarnec-
ka, 2020; Simmons, 1990; Wilson & Robert, 1980). Chembond (Dentsply
deTrey,Konstanz,Almanya) adi verilen ve artik kullanilmayan ticari bir
cam iyonomerde hem karbon hem de aliiminyum oksit fiberler kullanil-
mis ve fiberlerin egilme dayanimi ilizerindeki etkisi incelemistir. Kontrol
simaninin egilme dayanimi 10 MPa olarak belirtilmistir, ancak aliiminyum
oksit lifleri bu degeri 44 MPa’ya ve karbon lifleri 53 MPa’ya yiikseltmis-
tir (Nakajima, Watkins, Arita, Hanaoka, & Okabe, 1996). Farkli cam iyo-
nomer formiilasyonlarinda bu tip lifler i¢in diger yazarlar tarafindan da
egilme dayanimi agisindan benzer gelismeler rapor etmislerdir (Nakajima
et al., 1996), ancak bu sistemde karbon fiberler aliiminyum oksit liflerine
gore kirilganlik acisindan daha yiiksek dayanim gostermesine ragmen (Ol-
dfield & Bryan, 1991) estetik agidan olumsuz yonde bir sonuca varilmistir
(Nicholson et al., 2020).

Cam iyonomer simanlar1 giiclendirmek i¢in reaktif cam fiberler de
kullanilmigtir. Bu camlarin kullaniminin arkasindaki konsept, fiberlerin
bir materyali uygun sekilde giliclendirmesi i¢in, matriksin fiberle iyi bir
arayiiz baglantisina sahip olmasi gerektigidir (Wasson, 1993). Geleneksel
cam iyonomerler ile ayni bilesime sahip reaktif cam fiberlerin dahil edil-
mesinin, kirtlma dayanimi ve sertliginin artmasi ile baglantili oldugu gos-
terilmistir. Bu durum, kisa fiberlerin seklinden ve karistirma sivisi ile kisa
fiberler arasindaki reaktiviteden kaynaklanabilir (Kobayashi, Kon, Miyai,
& Asaoka, 2000).

Recine modifiye cam iyonomerlere de cam fiberler eklenerek fiber ile
giiclendirme yapilmistir. Agirlikca %5 ve %10 olmak iizere hem ici bos
hem de kat1 kisa uzunlukta reaktif olmayan camlardan hazirlanan liflerin
recine modifiye cam iyonomer ve geleneksel cam iyonomer simanlara ek-
lenmesi ile yapilan ¢aligmanin sonucunda igi bos olan fiber modifikasyon-
larinin dahil edilmesinin basing dayanimini genellikle etkilemedigi, ancak
egilme dayanimi ve kirilma sertligini 6nemli 6l¢lide arttig1 goriilmektedir
(S. Garoushi, Vallittu, & Lassila, 2017).

Hem geleneksel hem de regine ile modifiye edilmis cam iyonomer
malzemelerin dayanimi, fiberlerin eklenmesiyle biiylik olciide artirilmig
ve klinik olarak hastalarda kullanildiklarinda {istiin aginma ve dayaniklilik
gostermeleri beklenmektedir (Nicholson et al., 2020). Bagka fiberler de
cam iyonomerleri giiclendirmek i¢in kullanilmis ve bazi basarili sonuglar
elde edilmistir. Kullanilan malzemelerden biri olan fiber formundaki ba-
zalt, bir calismada geleneksel cam iyonomer Fuji IX (GC, Tokyo, Japonya)
‘a %7 seviyelerinde dahil edilmistir (Bao et al., 2020). Erken dayaniklili-
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g1n 6nemli Slciide arttig1 bulunmus, ancak fiber ve matriks arasindaki etki-
lesimin zayif olduguna dair kanitlar bu 6zelliklerin uzun vadede zayiflama
ihtimalinin yiiksek oldugunu gostermistir. Deneysel caligmalar bu kanitlari
dogrulamis ve fiberle gii¢lendirilmis simanlarim hem egilme dayanikliligi-
nin hem de egilme modiiliiniin bir ay i¢inde azaldigini ve kontrol grubu ile
ayni hale geldigini gostermistir (Nicholson et al., 2020). Cam iyonomerler-
de takviye edici bu malzeme hakkinda daha fazla rapor yaymlanmamaustir.

Biyouyumluluk ile ilgili endiseyi gidermek ve biyomedikal alanda
dogal iirinlerin degerlendirilmesi agisindan, g¢esitli dogal materyallerin
caligmasina olan ilgi de artmistir (Ching, Luddin, Kannan, Ab Rahman, &
Abdul Ghani, 2018). Tibbi uygulamalar i¢in biyomalzemelerin tasariminda
seliiloz (Gatenholm & Klemm, 2010; N. Petersen & Gatenholm, 2011),
ipek lifi (John, Lin, & Thomas, 2008; Vepari & Kaplan, 2007) ve keten lifi
(Czemplik, Kulma, Bazela, & Szopa, 2012; Hu, Yuan, & Kitts, 2007) gibi
dogal materyaller kullanilmigtir. Seliiloz lifleri, Silva ve arkadaslar1 tara-
findan mekanik dayanimi gelistirmeyi amaclayarak cam iyonomer simana
katilmis ve seliiloz lifi katilmamis CiS’lere kiyasla seliiloz lifi igerenlerde
(liflerin agirlik¢ca % 7.24°1) sikistirma ve g¢apsal gerilme dayanimlarinda
bir artis bildirilmistir (Silva et al., 2013). Son yillarda CiS materyalleri
yapisina eklenen seliiloz mikrofiberleri ve seliiloz nanokristalleri hakkinda
yapilan arastirmalarda; seliilloz nanokristallerinin basing dayanimi, elastik
modiil ve ¢apsal gerilme dayanimi {izerine 6énemli bir etkisi oldugu gozle-
nirken seliiloz mikrofiberlerinin mekanik 6zellikler tizerine 6nemli bir et-
kisi gézlenmemistir (Silva, Carvalho, Dumont, Santos, & Carvalho, 2015;
Silva et al., 2016). ipekbdceginden elde edilen ipek liflerinin, olaganiistii
giicleri ve biyouyumluluklar1 ve diisiik immiinojeniteleri gibi iyi mekanik
ozellikleri degerlendirilerek, dogal ipek lifinin farkli agirlik yiizdelerine
sahip CiS’lere eklenmesi denenmistir. Agirlikga % 3 ipek lifi ile modi-
fiye edilen CIS’lerin, ticari CiS’lere kiyasla mekanik dayanimda &nemli
bir artis sergiledigi bildirilmistir (Bahrami-Abadi, Khaghani, Monshi, Do-
ostmohammadi, & Alizadeh, 2016). Bunun disinda keten liflerinin de son
yillarda CiS’lere eklenmesi rapor edilmis; keten lifi igeren CIiS’lerin de
onemli 6l¢iide daha yiiksek sertlik, basing ve egilme dayanimu iirettigi gos-
terilmistir (Abou Neel & Chrzanowski, 2015; Ali Abou Neel & A, 2017).
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1. GIRIS

Alerji terimi 1906 yilinda, Avusturyali pediatrist “Clemens von Pirqu-
et” tarafindan ilk kez kullanilmistir. Alerji, viicudun normalde zararsiz olan
maddelere kars1 gosterdigi asir1 duyarlilik olarak ifade edilmistir (Neyzi ve
Bundak 2002). Alerjen; solunum, yutma, enjeksiyon veya dogrudan temas-
la viicuda almabilir (Kirsaglioglu ve Ozden 2007). Semptomlar hafif bir
reaksiyondan, anafilaktik sok nedeni ile 6liime kadar degisebilir (Kalkan
2020).

Gidaya bagli alerjiler; bireylerin yagam kalitesini diisiiren, morbidite-
ye neden olabilen 6nemli bir saglik sorunu olarak kabul edilir. Gida aler-
jisi, genellikle protein yapisindaki maddelerin viicuda alinmasiyla beraber
bazi bireylerde asir1 duyarlilik reaksiyonlari ile ortaya c¢ikar. Normalde
zararsiz olan bu proteinler viicutta yabanci madde olarak goriiliir ve buna
kars1 immun yanit olusur.

Kodeks Alimentarius Komisyonu tarafindan 1995 yilinda diizenlenen
teknik bir danigsma ile diinyadaki gida alerjilerinin %90’1n1 olusturan gluten
iceren tahillar, kabuklu deniz Uriinleri, yumurta, balik, soya fasulyesi-fis-
tik, siit ve siit iirlinleri, kabuklu kuruyemisler, 10 mg/kg veya daha yiiksek
konsantrasyondaki siilfiir dioksit sekiz ana alerjen olarak belirlendi. 2021
yilinda Amerika’da Gida Alerji Giivenligi, Tedavisi, Egitimi ve Arastir-
ma Yasast’nin yiiriirliige girmesiyle susam dokuzuncu ana alerjen olarak
kabul edildi. Tiirkiye’de 2017 yilinda Resmi Gazetede yayimlanan Tiirk
Gida Kodeksi Gida Etiketleme ve Tiiketicileri Bilgilendirme Y 6netmeligi-
ne gore gluten iceren tahillar, kabuklu deniz iirlinleri, yumurta, balik, yer
fist1g1, soya fasulyesi, siit, kabuklu kuruyemisler, kereviz, hardal, susam,
kiikiirt dioksit ve siilfitler, bakla ve yumusakgalar alerjiye veya intoleransa
neden olabilen iiriinler olarak bildirilip paketli {iriinlerin etiketlerinde be-
lirtilmesi zorunlu hale getirildi.

Su firiinleri; protein, vitamin, alfa-linolenikasit gibi ¢oklu doymamis
yag asitleri icin mitkemmel bir kaynaktir. Eikosapentaenoik asit (EPA) ve
dokosaheksaenoik asit (DHA), alfa-linolenik asitlerin i¢cinde en faydalilar
olarak bilinir. EPA ve DHA’nin kardiyovaskiiler hastaliklarin ve kanserin
onlenmesi, glisemik yanitin iyilestirilmesi gibi bir¢ok yarar1 vardir. Bah-
sedilen saglik yararlar1 nedeniyle, diinya ¢apinda balik ve kabuklu deniz
hayvanlarinin tiiketimi siirekli artmaktadir. Son veriler; tilketimdeki artig
ile birlikte, bildirilen alerji vakalarinda da artis oldugunu gostermistir (Kir-
saclioglu ve Ozden 2007, Fernandes ve ark 2015).

2. GIDA ALERJILERI

Gida alerjisi; normalde zararsiz olan gida katki maddelerinin veya gi-
danin viicuda alinmasi ile bagisiklik sisteminin gosterdigi anormal yanit
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olarak tamimlanabilir. Genellikle glikoprotein yapisindaki bu maddeler
viicutta istenmeyen immun bazli reaksiyonlara neden olur. Immun bazli
reaksiyonlar Sekil 2.1.’de gosterildigi gibi IgE, IgE aracili olmayan, hiic-
resel ve kombine olmak {izere dorde ayrilir (Anvari ve ark 2019). Besin
alerjilerinin olusum mekanizmasi ve ortaya ¢ikan hastalik belirtileri Tablo
2.1’de gosterilmistir.

Gida Kaynakh
Olumsuz
Reaksiyonlar

Toksik Olmayan Toksik
Reaksiyonlar Reaksiyonlar

immun Bazh [mmun Bazh
(Gida Alerjisi Olmayan (Gida
Intoleransi)

IgE Aracih
Olmayan

[gE Aracilh Karma Tip Hiicresel Aracih

Sekil 2.1. Gida Kaynakli Olumsuz Reaksiyonlarin Suniflandirilmasi (Anvari ve
ark 2019)

2.1. IgE aracihi besin alerjileri:

Bu reaksiyonlar, viicudun IgE antikoru iiretmesi ile meydana gelir.
Alerjene 0zgii antikorlar mast hiicreleri ve bazofillerin yiizeyinde bulunan
0zel reseptorlere baglanir. Alerjenin viicuda tekrar alimmasi ile bu baglan-
ma mast hiicrelerinin ve bazofillerin alerjeni hatirlamasini saglar, immun
reaksiyon baslar (Sampson 2004). IgE aracili besin alerjileri; anaflaktik
tip duyarlilik olarak bilinir, ani gelisir ve yasamu tehdit eder. Semptomlar;
alerjen viicuda girdigi andan itibaren, genellikle bir iki dakika igerisinde
ortaya cikar. Bu semptomlar; kasinti, dokiintii, sigskinlik, oksiiriik, nefes
darlig1 ve anaflaksi gibi siddetli reaksiyonlar olabilir (Demir ve Ulusoy
2017).
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2.2. IgE Aracili Olmayan Besin Alerjileri:

IgE aracili olmayan alerjik reaksiyonlar, viicudun bagisiklik sistemi
tarafindan tetiklenir. T lenfositleri aracilig1 ile gelistigi dustiniilmektedir
(Cianferoni 2020). Bu reaksiyonlar gecikmeli reaksiyonlar olarak ad-
landirilir. Semptomlar genellikle alerjen ile temasin ardindan birkag¢ saat
veya birkag giin sonra ortaya ¢ikabilir (Karaman 2021). Enterokolit, kolit,
malabsorbsiyon gibi semptomlar goriilebilir (Arican ve Hacimustafaoglu
2002).

2.3. Hiicresel Aracili Besin Alerjileri:

Hiicresel aracili besin alerjilerinde alerjik kisinin bagisiklik sistemi,
gida proteini ile temas ettiginde hiicresel bagisiklik yanitini uyarir. T hiic-
releri, alerjene baglanarak bagisiklik yanitini tetikler. Bu hiicrelerin sal-
giladigi sitokinler, diger immiin hiicreleri aktive eder ve inflamatuar bir
yanit baglatir. Hiicresel hasar, doku iltihab1 gibi semptomlar goriilebilir.
Genellikle gecikmis tip reaksiyonlar olarak adlandirilir.

2.4. Karma Tip Besin Alerjileri:

Karma tip alerjiler IgE aracili ve IgE aracili olmayan mekanizmala-
rin birlestigi bir alerji tiiriidiir. Bu durumda kiside hem IgE antikorlarinin
neden oldugu hizli ve belirgin semptomlar hem de IgE aracili olmayan
antikorlara bagli yavas gelisen semptomlar gézlenebilir. (Demir ve Ulusoy
2017).
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Tablo 2.1. Besin Alerjilerinin Olusum Mekanizmasi ve Ortaya Cikan Hastalik
Belirtileri (EAACI Food Allergy and Anaphylaxis Guidelines 2014).

Olusum Hastalik Klinik Bulgu Etkiledigi Yas Hastahgin
Mekanizmasi Grubu Seyri
IgE aracili Polen-gida alerji Kasinti, ag1z Polen alerjisi Kalic1 veya

sendromu boslugunda 6dem olustuktan sonra | gegici olabilir
yetiskinler > kiiciik
cocuklar
Urtiker/ Yutma veya dogrudan Cocuklar > Yiyecege
anjiyoodem temas ile tetiklenir. yetiskinler bagl
Rinokonjonktivit/ Gidaya bagh Bebekler/ Yiyecege
astim alerjiye esilik eder. ¢ocuklar > bagl
Aerosol halindeki yetiskinler(meslek
gida proteinleri de hastaliklart harig)
tetikleyebilir.

Gastrointestinal | Bulanti, kusma, karin Her yas grubu Yiyecege
sendrom agrisi ve ishal bagl
Anaflaksi Tiim viicut sistemini Her yas grubu Yiyecege

etkileyen hizli baglh
reaksiyonlar.

Besin-egzersize Alerjenin tiiketimini Geg ¢ocukluk / | Kalict oldugu

bagli anaflaksi takiben yapilan yetiskinlikte baglar | diistiniiliyor

egzersiz
Hiicre aracili Diyet protein Bebeklerde mukuslu, Bebeklik Genellikle
kaynakli proktit/ kanlt digki. gecici
proktokolit

Gida proteinine | Kronik maruz kalma: Bebeklik Genellikle

bagli enterokolit | kusma, ishal, bitylime gegici
sendromu geriligi, uyusukluk

Kisitlamadan sonra
maruz kalma:
yuttuktan bir kag saat
sonra kusma, ishal,
hipertansiyon
Karma ve/veya | Atopik egzama/ | Orta/siddetli egzamast Bebekler> Genellikle
hiicre aracili dermatit olan ¢ocuklarin %30- cocuklar> gegici
40’1inda gida ile alakall yetiskinler

Gida proteinine Semptomlar, ilgili Her yag grubu Muhtemelen

bagli enterokolit bagirsak yolunun kalict
sendromu bulundugu bolgeye

ve eozinofilik
inflamasyonun
derecesine bagl olarak
degisir

3. SU URUNLERIi ALERJiSi

Su iirtinleri, insan beslenmesinde ve sagliginda 6nemli rol oynar. An-
cak duyarl bireylerde IgE aracili alerjilere neden olabilir. B-parvalbumin,
aldolaz, B-enolaz, tropomiyozin ve vitellogenin Diinya Saghk Orgiitii
(WHO) / Uluslararas1 immiinolojik Dernekler Birligi (IUIS) Alerjen isim-
lendirme Alt Komitesi tarafindan 6nemli balik alerjenleri olarak belirlen-



186 - Biisra AY, Gamze TURKAL, Yusuf DOGRUER

mistir. Parvalbiiminler balik kaynakli gida alerjilerinin %95’inden sorum-
ludur. Kabuklularda en sik alerjiye neden olan protein ise tropomiyozindir.
Genel olarak semptomlar, gida ile temastan sonra ilk 30 dk i¢inde ortaya
cikar. Cilt, solunum, gastrointestinal sistem semptomlar1 veya anaflaksi ile
sonuclanabilir (Fernandes ve ark 2015).

Su {irtinlerinin neden oldugu alerjik reaksiyonlar genellikle alerjenin
tilketilmesi ile ortaya ¢ikar. Ancak bazi duyarl bireylerde {iriin isleme s1-
rasinda dokunma ve solumaya bagli olarak alerjik reaksiyonlar goriilebilir
(Lopata ve Lehrer 2010). Gida islenmesiyle olusan ugucu proteinler alerjik
kisilerde nefes darlig1, hirilti, bogazda sikigma, iirtiker, 6dem ve sersemli-
ge neden olabilir (Sharp ve Lopata 2014).

Bagisiklik sisteminde belli bir antijene kars1 gdsterilen tepkinin, benzer
antijenlere de gosterilmesine ¢apraz aktivite denir. Kabuklu deniz tiriinleri
hem ¢ocuklar hem de yetiskinlerde gozlenen IgE aracili gida alerji reaksi-
yonlarinin en yaygin nedenlerindendir (Kocatepe ve Turan 2012). Baliklar
ve kabuklu deniz tirlinleri farkli antijenlere sahip oldugu i¢in, birine alerjisi
olanin digerine de alerjisi olmak zorunda degildir (Demir ve Ulusoy 2017).

3.1. BALIK ALERJILERI

Balik alerjisi, balik tiikketimi sonrasinda ortaya ¢ikan IgE kaynakli cid-
di bir alerjik reaksiyondur (Kalic ve ark 2019). Balik tiirleri kemikli balik-
lar ve kikirdakli baliklar olmak iizere iki ana gruba ayrilabilir. Yenilebilir
baliklarin ¢cogu kemikli baliklara (Osteichthyes) aittir. Kemikli baliklar,
somon, uskumru, ton balig1, levrek, hamsi, sardalya, alabalik ve ringa gibi
tiirleri igerir. Kopekbaliklar1 ve yass1 baliklar kikirdaklidir ve farkli bir si-
nifa aittir (Chondrichthyes) (Sharp ve Lopata 2014). Bildirilen alerjilerin
cogu kemikli baliklara aittir (Kalic ve ark 2019).

Balik alerjisi olan hastalarda baglica balik alerjen p-parvalbumin
olarak kabul edilmektedir. Baliklarda enzim olarak bulunan enolazlar ve
aldolazlar alerjik reaksiyona neden olabilir. Balik alerjisi olan bireylerin
%50’s1 kolajene kars1 da alerjik yanit gosterebilmektedir bu yiizden balik
kollajeninin de alerjiye neden olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu alerjenle-
rin yani sira vitellogenin 6nemli balik alerjenlerindendir (Tercanl ve Ata-
sever 2021). Baliklardan kaynaklanan semptomlar hafif, orta ve siddetli
boyutlarda goriilebilir. Klinik semptomlar iirtiker, alerjik dermatit, rino-
konjunktivit, astim, diyare ve anafilaksi olabilir.

3.1.1. Parvalbumin

1970’lerin baginda alerjen olarak analiz edilen ilk besin Baltik Morina
(Gadus callarias) baligindan elde edilen bir parvalbumindir. Daha sonra
bu parvalbumin proteini Gad c 1 olarak adlandirilmistir (Sharp ve Lopata
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2014). Parvalbumin baliklarda a- ve PB-parvalbumin olmak tizere iki ayr
formda bulunur. Genellikle B-parvalbumin kemikli baliklarda, a-parval-
bumin kikirdakli baliklarda bulunur. IgE aracili alerjiyi tetikleyen baslica
balik alerjeni balik B-parvalbuminleridir. Balik tiirleri arasinda sazan ba-
lig1 (Cyprinus carpio) en yliksek parvalbumin seviyesine sahip baliktir.
Farkli balik tiirlerindeki B-parvalbumin proteinleri; yapisal olarak %70
benzerlik gostermektedir. Bu durum g¢apraz aktiviteye neden olabilmek-
tedir. Parvalbumin genellikle baliklarin beyaz kaslarinda bulunmaktadir
(Ruethers ve ark 2018, Tercanl ve Atasever 2021). Parvalbuminler kiigiik
(10 -13 kDa), asidik ve suda ¢dziinen proteinlerdir. Icerisinde insanlarin da
bulundugu omurgalilar grubunda kaslarin gevsemesinde rol oynar (Sharp
ve Lopata 2014). Yiiksek sicaklik, denatiire edici madde ve proteolitik
aktivitelere kars1 olaganiistii direng gosterirler (Fernandes ve ark 2015).
Simdiye kadar, alerjenik parvalbiiminlerin IgE epitoplarmi tanimlamak
icin dort girisimde bulunulmustur. Baltik morina balig1 (Gadus callarias,
Gad c 1), sazan balig1 (Cyprinus carpio, Cyp ¢ 1), kefal uskumru (Scomber
Jjaponicus, Sco j 1) ve Atlantik somonundan (Sa/mo salar, Sal s 1) elde
edilen parvalbiimin, spesifik IgE epitoplar1 agisindan analiz edilmistir. Su
anda molekiiler diizeyde analiz edilen dort parvalbiimin alerjeni, birbirin-
den farkli IgE baglanma epitoplar gostermektedir (Sharp ve Lopata 2014).
Parvalbumin igeren baliklar Tablo 3.1.1.’de gosterilmektedir.

Tablo 3.1.1. Balik Alerjeni Parvalbumin ve Bu Alerjenleri Iceren Baliklar

(Fernandes ve ark 2015).
Alerjen Balik tiirii Bilinen adi
Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu
Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz
Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt balig
Angal Anguilla anguilla Avrupa yilan baligi
Angjal Anguilla japonica Japon yilan baligi
Anofil Anoplopoma fimbria Kili¢ balig1
Arkjal Arctoscopus japonicus Yelkenli kum balig1
Arlpr1 Archosargus probatocephalus Mahkum balig1
Ari fe 1 Ariopsis felis Sert basli yaym balig1
Bag ma 1 Bagre marinus Gafftopsail yayin balig
Balcal Balistes capriscus Cotira
Bersp 1 Beryx splendens Alfonsino
Borsal Boreogadus saida Kutup morinas1




188 - Biisra AY, Gamze TURKAL, Yusuf DOGRUER

Alerjen Balik tiirii Bilinen adi

Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu

Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz

Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt baligt

Brabr 1 Brama brama Balta balig1

Bradu 1 Brama dussumieri Cipura

Canma 1 Canthidermis maculata Okyanus tetik balig1

Car au 1 Carassius auratus Japon balig1

Carecrl Caranx crysos Trakun balig1

Cauch 1 Caulolatilus chrysops Altin yiizli kiremit
balig1

Cens 1 Centropristis striata Karadeniz levregi

Chafal Chaetodipterus faber Atlantik spadefish

Chesp 1 Chelidonichthys spinosus Mavi ylizgegli kirlangig
balig1

Cluhl Clupea harengus Baltik ringast

Clupal Clupea pallasii Pasifik ringasi

Colsa 1 Cololabis saira Pasifik zargana balig1

Con my 1 Conger myriaster Beyaz benekli yilan
balig1

Cor hi 1 Coryphaena hippurus Lambuka

Cteid 1 Ctenopharyngodon idella Ot sazani

Cynne 1 Cynoscion nebulosus Benekli deniz alasi

Cypcl Cyprinus carpio Sazan baligt

Danre 1 Danio rerio Zebra balig1

Das ak 1 Dasyatis akajei Kirmizi vatoz

Das am 1 Dasyatis americana Gliney vatozu

Dassa 1 Dasyatis sabina Atlantik vatozu

Diclal Dicentrarchus labrax Levrek

Dipsal Diplodus sargus Sargoz

Elosa l Elops saurus Ladyfish

Engel Engraulis encrasicolus Hamsi

Epibl 1 Epinephelus bleekeri Orfoz

Epibr1 Epinephelus bruneus Uzun disli orfoz

Epifll Epinephelus flavolimbatus Sar1 benekli orfoz
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Alerjen Balik tiirii Bilinen adi

Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu

Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz

Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt balig1

Epimc 1 Epinephelus maculatus Kahverengi benekli
morina

Epimo 1 Epinephelus morio Kirmizi orfoz

Epipo 1 Epinephelus polyphekadion Kamuflaj orfoz

Epiun 1 Epinephelus undulosus Cizgili orfoz

Esolu 1 Esox lucius Turna balig:

Fun he 1 Fundulus heteroclitus Astronot balig1

Gadc 1 Gadus callarias Atlantik morinasi

Gadm 1 Gadus morhua Morina

Gadma 1 Gadus macrocephalus Pasifik morinast

Genbl 1 Genypterus blacodes Pembe yilan balig1

Hem le 1 Hemanthias leptus Uzun kuyruklu levrek

Hiph1 Hippoglossus hippoglossus Atlantis pisi balig1

Hip st 1 Hippoglossus stenolepis Pasifik pisi balig1

Hop a 1 Hoplostethus atlanticus Turuncu imparator
balig

Hus hu 1 Huso huso Mersin morinasi

Hypmo 1 Hypophthalmichthys molitrix Glimiis sazani

Hypno 1 Hypophthalmichthys nobilis Kocabas sazan

Ietful Ictalurus furcatus Mavi yayin baligt

Ictpul Ictalurus punctatus Kanal kedi baligt

Katp 1 Katsuwonus pelamis Yazili orkinos

Larcrl Larimichthys crocea Sar1 sarlatan baligi

Latc1 Lates calcarifer Asya levregi

Latjal Lateolabrax japonicus Japon levregi

Lepbo 1 Lepidorhombus boscii Benekli pisi

Lep ma 1 Lepomis macrochirus Mavi gagali glines
balig1

Lepwl Lepidorhombus whiffiagonis Pisi balig1

Leuce | Leuciscus cephalus Ak balik

Limfe 1 Limanda ferruginea Sar1 kuyruklu pisi baligi
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Alerjen Balik tiirii Bilinen adi

Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu

Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz

Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt baligt

Lobsu 1 Lobotes surinamensis Ug kuyruk

Loppil Lophius piscatorius Fener balig1

Lutal Lutjanus argentimaculatus Kirmizi mangrov baligi

Mal vi 1 Mallotus villosus Capelin balig1

Mel ae 1 Melanogrammus aeglefinus Mezgit

Mer ca 1 Merluccius capensis Hake balig1

Mer me 1 Merlangius merlangus Mezgit

Mic po 1 Micromesistius poutassou Derinsu mezgiti

Mic sa 1 Micropterus salmoides Iri ag1zli siyah levrek

Mor am 1 Morone americana Deniz levregi

Mor sa 1 Morone saxatilis Cizgili levrek

Mugec 1 Mugil cephalus Kefal

Myc bo 1 Mycteroperca bonaci Kara orfoz

Myc mi 1 Mycteroperca microlepis Kadife kaya balig1

Nem vi 1 Nemipterus virgatus Altin iplik yiizgecli
cipura

Ocych1 Ocyurus chrysurus Sar1 kuyruk baligi

Onck 1 Oncorhynchus keta Chum somonu

Onc ki 1 Oncorhynchus kisutch Glimiis somonu

Oncm 1 Oncorhynchus mykiss Gokkusagi alabalig:

Onc ma 1 Oncorhynchus masou Masu somonu

Oncn 1 Oncorhynchus nerka Kizil somon balig

Oreal Oreochromis aureus Mavi tilapya

Ore mo 1 Oreochromis mossambicus Tilapya

Oryla 1 Oryzias latipes Japon piring balig

Pagbo 1 Pagellus bogaraveo Mandag6z mercan

Pagma 1 Pagrus major Fangri mercan

Pagpal Pagrus pagrus Mercan balig1

Pam ar 1 Pampus argenteus Glimiis pomfret

Panbo 1 Pampus chinensis Cin pomfreti

Pan hy 1 Pangasius bocourti Uzakdogu kedi balig1
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Alerjen Balik tiirii Bilinen adi

Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu

Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz

Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt baligt

Paral Paralichthys albigutta Korfez pisi baligt

Paras 1 Parasilurus asotus Amur yayin balig1

Parle 1 Southern flounder Gliney pisi baligt

Par ol 1 Paralichthys olivaceus Pisi balig1

Plafl 1 Platichthys flesus Avrupa pisi baligt

Plele 1 Plectropomus leopardus Mercan alabaligi

Pol vi 1 Pollachius virens Komiir balig

Pomsa 1 Pomatomus saltatrix Liifer

Raccal Rachycentron canadum Cobia

Sal f 1 Salvelinus fontinalis Dere alabalig1

Sal s 1 Salmo salar Atlantik somonu

Sar sa 1 Sardinops sagax Pasifik sardalyast

Scoal Scomber australasica Mavi uskumru

Scoca 1 Scomberomorus cavalla Kral uskumru

Scogl Scomberomorus guttatus Hint Pasifik kral
uskumru

Scoj 1 Scomber japonicus Kefal uskumru

Scos 1 Scomber scombrus Uskumru

Seb in 1 Sebastes inermis Japon kirmizi levregi

Sebm 1 Sebastes marinus Okyanus levregi

Serd 1 Seriola dumerili Sar1 kuyruk

Sil ja 1 Sillago japonica Japon mezgiti

Sinch 1 Siniperca chuatsi Cin levregi

Solso 1 Solea solea Dil balig:

Spaal Sparus aurata Cipura

Sphti 1 Sphyrna tiburo Cekic kafali képek
balig1

Stoil Stolephorus indicus Hint hamsisi

Tak ru 1 Takifugu rubripes Japon kirpi balig

Tetni 1 Tetraodon nigroviridis Balon balig1

Thech 1 Theragra chalcogramma Alaska mezgiti
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Alerjen Balik tiirii Bilinen adi
Acaso 1 Acanthocybium solandri Vahu
Aetro 1 Aethaloperca rogaa Orfoz
Anall Anarhichas lupus Atlantik kurt baligt
Thual Thunnus albacares Sarikanat orkinos
Thual 1 Thunnus alalunga Uzun Kanat orkinos
Thuat 1 Thunnus atlanticus Kara kanat orkinos
Thuo 1 Thunnus obesus Kocag6z orkinos
Thutl Thunnus thynnus Mavi ylizgegli orkinos
Traj 1 Trachurus japonicus Japon istavriti
Tratr 1 Trachurus trachurus Karagdz istavrit
Trile 1 Trichiurus lepturus Atlantik miirekkepbalig
Xipgl Xiphias gladius Kilig baligt
Zeutfal Zeus faber Diilger balig1

3.1.2. Enolaz ve Aldolaz

Aldolaz A ve B-enolaz glikolitik enzimlerdir. Levrek, morina, somon
ve ton baliginin kas dokusunda bulunan 6nemli alerjenlerdir. Enolaz A ve
B-enolaz parvalblimine gore gida isleme siireclerine daha az direnglidir.
Is1 iglemine karsi daha hassas oldugu diisiiniilmektedir (Sharp ve Lopata
2014). Enoloz ve aldolaz igeren baliklar Tablo 3.1.2.’de gosterilmektedir.
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Tablo 3.1.2. Balik Alerjeni Enolaz-Aldolaz ve Bu Alerjenleri Iceren Baliklar

(Fernandes ve ark 2015).
Biyokimyasal | Alerjen Balik tiirii Bilinen adi
siniflandirma
Enolaz Ano fi 2 Anoplopoma fimbria Kilig balig
Dan re 2 Danio rerio Zebra balig1
Dicla2 Dicentrarchus labrax Levrek
Epi br 2 Epinephelus bruneus Uzun digli orfoz
Epico 2 Epinephelus coioides Turuncu benekli orfoz
Gad m 2 Gadus morhua Morina
Gas ac Gasterosteus aculeatus Ug dikenli balik
Ict fu 2 Ictalurus furcatus Mavi yayin baligi
Ict pu2 Ictalurus punctatus Dere kedi balig1
Lat ni 2 Lates niloticus Nil levregi
Meg am 2 | Megalobrama amblycephala | Wuchang levregi
Ore mo 2 | Oreochromis mossambicus Tilapia
Ore ni 2 Oreochromis nilonica Nil tilapiast
Ory la 2 Oryzias latipes Japon piring balig1
Sal s 2 Salmo salar Atlantik somonu
Sal tr 2 Salmo trutta Kahverengi alabalik
Tak ru 2 Takifugu rubripes Japon kirpi balig1
Tet ni 2 Tetraodon nigroviridis Balon balig1
Thua?2 Thunnus albacares Sarikanat orkinos
Aldolaz Gadm 3 Gadus morhua Atlantik morinasi
Latni 3 Lates niloticus Nil levregi
Ore mo 3 | Oreochromis mossambicus Tilapia
Sal s 3 Salmo salar Atlantik somonu
Thua3 Thunnus albacares Sarikanat orkinos
3.1.3. Kolajen

Baliklarin kas dokusunda ve derisinde bulunan kolojen balik alerjen-
lerinden biridir. Ik kez 2001 yilinda Hamada ve arkadaslar1 tarafindan bir
caligmada balik alerjeni olarak tanimlanmistir (Sharp ve Lopata 2014).

3.1.4. Vitellogenin

Balik havyarlarinin ana alerjeni vitellogenindir. Protamin seminal si-
vida (balik siitii) bulunan alerjendir. Ayrica kanda bulunan serum albiimi-
ninde alerjenik etkisi s6z konusu olabilmektedir (Sharp ve Lopata 2014).

3.2. KABUKLU VE YUMUSAKCA ALERJILERI

Kabuklular eklembacaklilar olarak siniflandirilir ve 50.000°den fazla
canl tiiriini (karides, karides, 1stakoz, kerevit ve midye) i¢inde barindirir.
Yumusakealar, yaklagik 100.000 farkl tiirden (midye, istiridye, deniz kula-
&1 ve kalamar) olusur. Cift kabuklu, gastropod ve kafadanbacaklilar olarak
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ti¢ sinifa ayrilir. Kabuklu tiirler, yumusakga tiirlerine gore daha fazla besin
alerjisine neden olmaktadir. Ozellikle karides, alerji vakalarinda en fazla
bildirilen su iiriiniidiir (Sharp ve Lopata 2014). Kabuklu ve yumusakgalar
benzer tipte proteinler icermektedir. Bu sebeple bu tiir besinlere alerjisi
olan kisilerin %75’inin farkli kabuklu tiirlerine de alerji gosterebilecegi
diistiniilmektedir (Tercanli ve Atasever 2021). Semptomlar atopik derma-
tit, astim, lrtiker seklinde olabilecegi gibi anafilaktik sok da goriilebilir
(Demir ve Ulusoy 2017). Alerjene neden olan proteinler genellikle tropo-
miyozin, arjinin kinaz ve triozfosfat izomeraz olarak tanimlanmistir. En sik
alerjiye neden olan protein tropomiyozindir.

3.2.1. Tropomiyozin

Kabuklu deniz iiriinlerinde baslica alerjiye neden olan kas proteini tro-
pomiyozindir (Tercanli ve Atasever 2021). Tropomiyozin proteini, diger
kabuklu deniz tiriinleri alerjilerinde bulunan proteinler gibi 1s1ya dayanik-
lidir (Davis ve ark 2020). Tropomiyozinler kas ve kas dis1 hiicrelerde bu-
lunur. Aktin ve miyozin ile kas kasilmasinin diizenlenmesinde rol oynarlar
(Fernandes ve ark 2015). Maytlar ve boceklerdeki tropomiyozinin, kabuk-
lulardaki tropomiyozine yapisal benzerlikleri nedeni ile ¢apraz reaktivite
gosterebilecegi diisiiniilmektedir (Kocatepe ve Turan 2012, Fernandes ve
ark 2015). Tropomiyozin igeren kabuklular Tablo 3.2.1.’de gosterilmekte-
dir. Tropomiyozin igeren yumusakcalar Tablo 3.2.2.”de gosterilmektedir.

Tablo 3.2.1. Kabuklu Alerjeni Tropomiyozin ve Bu Alerjenleri Iceren Kabuklular

(Fernandes ve ark 2015).
Alerjen Kabuklu tiirii Bilinen ad1
Acejal Akiami paste shrimp Akiami karidesi
Calcl 1 Caligus clemensi Deniz biti
Canp 1 Cancer pagurus Pavurya
Capel Caprella equilibra iskelet karides
Che de 1 Cherax destructor Yabby
Chio 1 Chionoecetes opilio Opilio yengeci
Cracl Crangon crangon Cali karidesi
Eriil Erimacrus isenbeckii At kil1 yengeci
Eris 1 Eriocheir sinensis Killi yengeg
Euppl Euphausia pacifica Kuzey Pasifik krili
Eups 1 Euphausia superba Antartika krili
Fenc 1 Fenneropenaeus chinensis Cin beyaz karidesi
Geo de 1 Geothelphusa dehaani Japon tatli su yengeci
Homa 1 Homarus americanus Amerikan 1stakazo
Hom g 1 Homarus gammarus Istakoz
Jased 1 Jasus edwardsii Kirmizi kaya 1stakozu
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Alerjen Kabuklu tiirii Bilinen ad1

Acejal Akiami paste shrimp Akiami karidesi
Lepsal Lepeophtheirus salmonis Somon biti

Limpl Limulus polyphemus Mavi kanli at nal1 yengeci
Litse 1 Litopenaeus setiferus Beyaz karides

Litv 1 Litopenaeus vannamei Pasifik beyaz karidesi
Macr 1 Macrobrachium rosenbergii | Dev tatli su karidesi
Marj 1 Marsupenaeus japonicus Kuru karides

Met ba 1 Metapenaeopsis barbata Kirmizi piring karidesi
Met ja 1 Metanephrops japonicus Japon yengeci

Nepn 1 Nephrops norvegicus Norveg 1stakozu

Orao 1 Oratosquilla oratoria Japon Mantis karidesi
Ova au | Ovalipes australiensis Okyanus kum yengeci
Panb 1 Pandalus borealis Pembe karides

Pane 1 Pandalus eous Alaska pembe karidesi
Panh 1 Panulirus homarus Tarakli dikenli 1stakoz
Panj 1 Panulirus japonicus Japon kereviti

Pans 1 Panulirus stimpsoni Yesil 1stakoz

Panb 1 Pandalus borealis Pembe karides

Pane 1 Pandalus eous Alaska pembe karidesi
Panh 1 Panulirus homarus Tarakli dikenli 1stakoz
Panj | Panulirus japonicus Japon kereviti

Pans 1 Panulirus stimpsoni Yesil 1stakoz

Parc 1 Paralithodes camtschaticus | Kirmizi kral yengec
Penal Penaeus aztecus Kuzey kahverengi karides
Penil Penaeus indicus Hint karidesi

Penm 1 Penaeus monodon Kaplan karidesi

Pen se 1 Penaeus semisulcatus Yesil kaplan karidesi
Pol po 1 Pollicipes pollicipes Kaz boynu midyesi
Porp 1 Portunus pelagicus Mavi yengec

Pors 1 Portunus sanguinolentus Ug noktali yiizen yengeg
Procl 1 Procambarus clarkii Kirmizi bataklik kereviti
Scyol Seylla olivacea Turuncu ¢amur yengeci
Scy pa 1 Scylla paramamosain Yesil camur yengeci

Scy s 1 Scylla serrata Dev ¢amur yengeci

Ser lu 1 Sergia lucens Sakura karidesi

Sol me 1 Solenocera melantho Cin kirmizi karidesi
Squo 1 Squilla oratoria Japon Mantis karidesi
The or 1 Thenus orientalis Yassi basli istakoz
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Tablo 3.2.2. Yumusak¢a Alerjeni Tropomiyozin ve Bu Alerjenleri Iceren
Yumusak¢alar (Fernandes ve ark 2015)

Alerjen Yumusakc¢a Bilinen adi

Argil Argopecten irradians Defne taragi

Balr 1 Balanus rostratus Mese Palamudu Midyesi
Capm 1 Capitulum mitella Japon kaz midyesi

Chln 1 Chlamys nipponensis Japon taragi

Cragl Crassostrea gigas Pasifik istridyesi

Entd 1 Enteroctopus dofleini Kuzey pasifik dev ahtapotu
Eup sc | Euprymna scolopes Kisa kuyruklu kalamar
Hald 1 Haliotis diversicolor Cok renkli deniz kulag1
Hal di 1 Haliotis discus Disk deniz kulag1

Halr 1 Haliotis rubra Kara dudakli deniz kulagi
Hal ru 1 Haliotis rufescens Kirmizi deniz kulagt
Lolb1 Loligo bleekeri Ki1y1 kalamari

Mer ly 1 Meretrix lyrata Lyrate sert istiridye
Myte 1 Mytilus edulis Mavi midye

Myt g 1 Mytilus galloprovincialis Akdeniz midyesi

Nas ob 1 Nassarius obsoletus Dogu camur salyangozu
Octf1 Octopus fangsiao Altin benekli ahtapot
Octv 1 Octopus vulgaris Abhtapot

Ommb 1 Ommastrephes bartramii Perdeli kalamar

Pec fu 1 Pecten fumatus Tazmanya taragi

Perv 1 Perna viridis Asya yesil midye

Sepe 1 Sepia esculenta Altin miirekkep baligi
Sepl1 Sepioteuthis lessoniana Biiyiik yiizgecli kalamar
Sinc 1 Sinonovacula constricta Cin jiletli tarag1

Teg gr 1 Tegillarca granosa Kan midyesi

Todp 1 Todarodes pacificus Japon kalamar1

Tre ke 1 Horse clam At midyesi

3.2.2. Arjinin kinaz

Arjinin kinaz; karides, yengeg, 1stakoz ve ahtopotlarda tanimlanmig
bir alerjendir. Hiicresel ATP seviyelerinin diizenlenmesinde rol oynar ve
omurgasizlarin enerji metabolizmasinda dnemli bir enzimdir (Sharp ve
Lopata 2014). Arjinin kinaz i¢eren kabuklular Tablo 3.2.3.’de gosterilmek-
tedir.

3.2.3. Triozfosfat izomeraz

Triozfosfat izomerazi kabuklu deniz iriinlerinde tanimlanan diger
bir alerjendir. Karides, yengeg, 1stakoz ve diger baz1 yumusakgalarda ta-
mimlanmistir (Sharp ve Lopata 2014). Triozfosfat igeren kabuklular Tablo
3.2.3.”de gosterilmektedir.
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Tablo 3.2.3. Kabuklu ve Yumusak¢a Alerjeni Arjinin Kinaz-Triozfosfat izomeraz
ve Bu Alerjenleri Iceren Kabuklu ve Yumusak¢alar

Biyokimyasal | Alerjen Kabuklu/Yumusakea tiirii Bilinen ad1
siniflandirma
Arjinin kinaz Oct 2 Octopus fangsiao Altin benekli ahtapot
Octv?2 Octopus vulgaris Ahtapot
Sepin2 | Sepiella inermis Miirekkepbalig1
Sepl12 Sepioteuthis lessoniana Biiyiik ylizgecli
kalamar
Triozfosfat Arcs 8 Archaeopotamobius sibiriensis | Karides
izomeraz
Crac8 Crangon crangon Kum karidesi

3.3. ANISAKIS ALERJILERI

Baliklarin kendi tirettigi alerjilerin yanisira, Anisakis parazitine bulag
da alerjik reaksiyon yaratabilir. Anisakis; 13 alerjen, tropomiyozin, para-
miyosin ve proteaz inhibitorleri icerir. Anisakis alerjenleri 1s1 ve pisirmeye
dayanikli gériinmektedir. Bu yiizden iyi pisirilmis baliklardaki 6lii parazit-
ler bile alerjiye sebep olabilir (Sharp ve Lopata 2014).

4. SU URUNLERI KAYNAKLI ALERJi BENZERI
RAHATSIZLIKLAR

Su iirlinlerinden kaynaklanan immiinolojik olmayan rahatsizliklar,
alerjiye benzer semptolar gostermesi nedeni ile besin alerjiler ile karigtiri-
labilmektedir (Kocatepe ve Turan 2012). Iyi bir hasta muayenesi, IgE an-
tikor testi ve deri prick testi gergek deniz {iriinleri alerjisi ile benzer semp-
tom gosteren diger reaksiyonlar arasinda ayrim yapilmasini saglayabilir
(Davis ve ark 2020).

Toksik reaksiyonlardan olan Anisakis enfeksiyonu, Anisakis larvala-
rinin mide ve sindirim sistemine yerlesmesiyle olusan bir enfeksiyondur.
Bu enfeksiyon genellikle, Anisakis larvalarini igeren ¢ig veya yeterince
pismemis deniz iiriinleri tiiketen kisilerde goriiliir. Mide bulantisi, kusma
ya da bagirsak hareketlerinde degisim gibi semptomlar goriilebilir. Tan1
sadece parazitin endoskopiyle goriilmesi ile konulabilir. Cogunlukla en-
feksiyon belirtileri alerji ile karigtirilabilir, ¢linkii bu parazit diger alerjen-
ler ile gapraz aktivite gosterebilir bu ylizden tan1 koymak zordur. Anisakis
parazitinden korunmak i¢in ¢ig baliklar 48 saat iginde dondurulmali, ya da
en az 20 dakika 60°C ve tistiindeki sicakliklarda pisirilerek tiiketilmelidir
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(Kocatepe ve Turan 2012). Toksik reaksiyonlara sebep olan madde tiike-
tim miktarina gore herkeste goriilebildigi i¢in alinan miktar Snemlidir
(Karakili¢ ve ark 2014). Toksik olmayan reaksiyonlarda bireysel duyarlilik
s0z konusudur (Kocatepe ve Turan 2012).

Gida intolerans, viicudun bir besin grubunu sindirme yetisinin olmama-
st anlamina gelir. Bu durum bagisiklik sistemi ile alakali degildir bu yiizden
gida alerjilerinden farklidir. Scombroid sendromu, bozulmus balik tiiketi-
mi sonrasi ortaya c¢ikan bir gida intoleransidir. Histamin, balik etinde dogal
olarak bulunan bir amino asittir, ancak bakterilerin balik etindeki histidin
amino asidini histamine doniistiirmesi sonucu balik etinde yiiksek seviye-
lerde histamin birikir (Mater ve ark 2001). Genellikle uskumru, ton balig1,
ringa balig1, sardalya, hamsi ve lifer gibi baliklar scombroid zehirlenmesine
neden olur. Genellikle semptomlar yemegin ardindan 30 dakika i¢inde baglar
ve kizariklik, iirtiker, bulant1 ile kendini gosterir (Ruethers ve ark 2018).

5. SEMPTOMLAR

Su iirtinleri alerjisi semptomlar1 farkl: sekilde kendini gosterir. Klinik
semptomlar tiiketimi takiben bireysel duyarliliga bagl olarak birka¢ sani-
yeden 2 saate kadar degisen bir siirede ortaya ¢ikabilir.

a. Deri: Karincalanma, yanma, sivilceler, kizarma, kagint, listime, ka-
rincalanma, terleme, ates, iirtiker, su toplayarak kabarma, kirmizi lekeler.

b. Kulak-burun-boegaz: Burun tikanikligi, burun kagintisi, burun ak-
masi, bogaz akintisi, bogaz agrisi, hapsirma, kuruluk veya gicik, damakta
kasinti, kuru oksiiriik. Kulaklarda ¢inlama, tikanma, agri, orta derecede
sagirlik, bag donmesi ve dengesizlik.

c. Gozler: Gozlerde agri, sulanma, kizarma, sisme, kasinti, gormede
bulaniklik, sasilik, 1siklardan rahatsiz olma, géz kapaginda segirme.

d. Solunum: Nefes darligi, oksiiriik, hirilldama, bronslarda mukus.

e. Kardiyovaskiiler: Nabiz hizinda artig, diizensiz nabiz, kalpte car-
pnti, ates, iisiime, solgunluk, karincalanma, bayilma, omurlarda agri, el-
lerde kizariklik veya morarma.

f. Sindirim sistemi: Pamukguk olusumu, dilde acilik, agizda kuruluk,
tikiiriik salimminda artma, dis agrisi, midede yanma, hazimsizlik, gegir-
me, bulanti, kusma, karinda gurultu, yutmada zorluk, agri, kramplar, ishal,
rektumda yanma veya kasinti.

g. Genitoiiriner: Vajinal kasint1 veya akinti, sik ve agrili idrara ¢ikma,
idrarin1 kontrol edememe.

h. Muskuler: Kas zayifliklari, yorgunluk, eklem ve kaslarda agri1, go-
giis agrisi, sirt agrisi, gerginlik, boyun kaslarinda spazm.
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i. Sinir sistemi: Kelimeleri, numaralar1 veya isimleri unutma. Keke-
leme, sinirlilik, bas agrisi, migren, devamli uyku hali, sersemlik, yavaslik,
durgunluk, donukluk, keyifsizlik, ciddiyet, aglama ndbetleri, anksiyete,
gerginlik, hiperaktiflik, huzursuzluk, giilme, konsantrasyon bozuklugu,
kendini diger insanlardan farkl1 hissetme (Kirsaglioglu ve Ozden 2007).

6. SU URUNLERIi ALERJiSi EPIDEMiYOLOJiSi

Su iiriinleri kaynakli alerjik reaksiyonlarin prevalans ve esik degerleri-
nin tespit etmek amaciyla yapilan ¢ok az ¢alisma bulunmaktadir (Kocatepe
ve Turan 2012).

Asya bolgesinde, yetiskinlerin %]1’inde balik alerjisi goriilmiistiir.
Hong Kong, Filipin ve Singapur’da bildirilen kabuklu deniz iiriinleri
alerjisi; 7 yasindan kiiciik ¢ocuklarda 90,9 ile %1,19 arasinda, ergen ve
yetiskinlerde %5,12-7,71 arasinda degismektedir. Vietnam’da 6 yas altin-
da teshis edilen kabuklu deniz iiriinleri alerji prevalansi yiiksek ¢ikmig-
tir. 8600°den fazla katilimcidan olusan bir ¢calismada; kabuklular alerjiye
neden olan baskin su {iriinii olarak tespit edilmistir (Davis ve ark 2020).
Singapur’da yapilan bir arastirmada 227 ¢ocugun; baliklara olan asir1 du-
yarlilig1 %40, kabuklulara olan asir1 duyarlilig1 %13 olarak bildirilmistir.
Cocuklarda kabuklu alerjisi prevalansinin diisiik olmasinin sebebi; ¢ocuk-
luk déneminde bu tiir gidalarin tiiketiminin az olmasi ve tespit edilememe-
si olabilir (Kocatepe ve Turan 2012).

Klinik verilere dayanan Avrupa Gida Giivenligi (EFSA) raporu; Avru-
pa’da en yliksek prevalansin %0,9 ile Almanya’da oldugunu belirtmistir.
Finlandiya’da 15-17 yas arasi genglerde %0,2 olarak rapor edilmistir (Te-
kiner ve ark 2020). Avrupa Alerji ve Klinik Immiinoloji Akademisi (EA-
ACT) besin alerjisi rehberine gore Avrupa’da kisi tarafindan rapor edilen
besin alerjisi siklig1 eriskinlerde %5,1, ¢ocuklarda %6,9 olup yasam boyu
siklig1 yaklagik %17°dir. Besin provokasyon testi ile kanitlanmis siklik ise
<%1°dir (Demir ve Ulusoy 2017).

Amerika’da yapilan bir ¢alismada su firlinleri alerjisi sikayetlerinin
%?2-3"liniin bireysel oldugu bildirilmistir. Bu alerjilerin %0,4 liniin baliktan,
%2,0’1n1n kabuklulardan ve %0,2’sinin de her ikisinden kaynaklandig: tespit
edilmistir (Kocatepe ve Turan 2012). Yine Amerika’da yapilan bir ¢aligmada
yetigkinlerin %50,4’tinde ve ¢ocuklarin yaklasik %0,1’in de baliklarin aler-
jiye neden oldugu goézlenmis. Kabuklu alerjisi ¢ocuklarin %0,1’inde tespit
edilmistir. IgE kaynakli gida alerjilerinin ise yetigkinlerin %?2’sinde goriil-
diigii goriilmiistiir. Amerikan Alerji, Astim ve Immiinoloji Akademisi (AA-
AAI)’nin verilerine gore ¢ocuklarda siklik %8 kadardir (Sampson, 2004).

Yayginlik oranlar1 toplumlarin beslenme aliskanliklarina, cografi ko-
numlarina, yas gruplarina ve uygulanan ¢aligsma yontemlerine gore degis-
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mektedir. Ancak genel bir sonu¢ alerji prevalansinda artis oldugudur
(Tercanh ve Atasever 2021).

7. GIDA ISLEMENIN ALERJENLER UZERINE ETKIiSi

Gida igleme gida proteinlerinin alerjenik 6zelliklerini degistirebilir. Su
iiriinlerindeki alerjenlerin genel olarak 1s1ya kars1 ¢ok kararli oldugu bilin-
mektedir. Gida islemenin ve 6zellikle 1sitmanin alerjen maruziyetini arti-
rabilecegi diisliniilmektedir. Proteinlerin; glikoz gibi sekerlerin varliginda
1s1tilmasi, maillard tepkimesine neden olur. Bu kimyasal islem sonrasi olu-
san protein seker birlesimi bagisiklik sistemi tarafindan yeni bir alerjen
olarak gortilebilir (Sharp ve Lopata 2014).

Parvalbuminler; gida isleme sirasinda yaygin kullanilan fiziksel ve
kimyasal islemlere direngli, kararli yapida proteinlerdir. Isitma islemi bu
proteinlerin IgE baglama kapasitesini degistirmez, ¢ilinkii bu proteinler
soguduktan sonra orijinal formlarina geri donebilirler (Fernandes ve ark
2015). Ancak baligin konserveleme islemi sirasinda uygulanan uzun sii-
reli basing ve buharda pisirme islemi parvalbuminin IgE baglama 6zelligi
azaltmaktadir. Ton balig1 veya somon baliginda bulunan alerjenler pisirme
ve konserve iglemi sirasinda antijen 6zelligini 6nemli Slgiide kaybetmek-
tedir (Weber ve Paschke 2010). Tropomiyozin ¢ok dayanikli olsa da 1sitma
isleminden sonra antikor baglanmasinda artis gézlendigi ¢caligsmalar bulun-
maktadir (Sharp ve Lopata 2014).

8. TESHIS-TEDAVi VE KORUNMA

8.1. Teshis

Teshis; kisinin tibbi dykiisii, fizik muayenesi ve laboratuvar testleri ile
konulabilir. Teshis koyma agamasinda Sekil 8.1.’de gosterilen yol izlene-
bilir.

a. Tibbi Oykii ve Fizik Muayene: Su iiriinleri alerjisi semptomlar
olan kisinin tibbi Oykiisii ve fizik muayenesi, doktorlarin tan1 koymasina
yardimei1 olur. Bu dogrultuda dogru ve ayrintili bir 6ykii almak énemlidir.
Klinik 6ykii alerjiye neden olan potansiyel alerjeni belirlemeye yardimci
olur. Kisinin yasi, sosyokiiltiirel kimligi, beslenme gegmisi ve klinik bul-
gularin egzersiz ile iligkisi belirlenmelidir. Tiiketilen gida, gidanin islem
gorilip gormemesi, tilketim siklig1 ve miktari mutlaka dikkate alinmalidir.
Alerji semptomlari, genellikle su triinleri tiikketiminden sonra hizli bir se-
kilde ortaya cikar.

b. Besin Giinliigii: Hangi yiyeceklerin semptomlara neden oldugunu
takip etmek, tan1 konmasina yardimei olabilir.
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c. Deri Prick Testi: Hastaya ac1 ya da agr1 vermeyen, kisa siirede so-
nuglanan bir testtir. Alerjen iceren soliisyon deriye damlatilir ve derinin alt
kismina gegmesi saglanir (¢izme veya igne batirma). Test uygulandiktan
sonra 10-15 dakika beklenir. Elde edilen deri cevaplar1 degerlendirilir (Ko-
catepe ve Turan 2012). >3 mm’den biiyiik kabarikliklar hastanin test edi-
len gidaya kars1 alerjik reaksiyon gosterdigini belirtir. Test alerjene 6zgii
IgE antikorlarinin varligim belirler (Muraro 2014).

d. Kan Testleri: Kan testleri de alerji teshisi i¢in kullanilabilir. Bu
testler, alerjenle iliskili IgE antikorlarinin varligini 6lcer. IgE antikorlari,
alerjik reaksiyonlara yol acan bir protein tiiriidiir. Kan testleri, spesifik IgE
diizeylerini Olcerek, hangi alerjenlere karsi alerjinin oldugunu belirlemeye
yardime1 olabilir. Deri testlerinin yapilamadig1 hastalarda uygulanabilir.
Sistemik reaksiyon riski yoktur, hastanin ila¢ kullanimindan etkilenmez.

e. Eliminasyon Diyeti: Tek basina deri prick testi veya kan testi ile
tan1 konulamaz. Muhtemel alerjen besinlerin diyetten belli bir siire ¢ikaril-
masi gerekir. Bu siirecte hastanin klinik bulgular1 takip edilir. Eliminasyon
diyeti yapilan hastalarda semptomlar azaliyor veya diizeliyor ise siipheli
besinin alerjik reaksiyondan sorumlu oldugu diisiincesi kuvvetlenir, ancak
besin alerjisi tanist koymak i¢in yeterli degildir. Kesin tani besin yiikleme
(provokasyon) testinden sonra yapilmalidir (Jabrayilova 2022).

f. Gida Provokasyon Testi: Kesin tan1 konulmasinda énemli bir test-
tir. Eliminasyon diyetinden sonra diyetten ¢ikarilan besinler alerjik kisiye
tekrar verilerek semptomlar izlenir. Ciftkor plasebo kontrollii gida pro-
vakasyon testleri (CKPKBPT) gida alerjisi tanisinda altin standart olarak
kabul edilir. CKPKBPT besin yiikleme testinde doktor ve hasta besin ice-
rigini bilmez. Besin ve plasebo iiglincii bir kisi tarafindan hazirlanir. Test
strasinda sistemik reaksiyon veya anafilaksi riski oldugu i¢in deneyimli ve
donanimli merkezlerde alerji uzmani gézetiminde uygulanmalidir (Demir
ve Ulusoy 2017).
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8.2. Tedavi ve Korunma

Besin alerjisi vakalarinin prevelans1 gittikce artmaktadir buna rag-
men ¢ok etkin bir tedavisi yoktur. Bu durumun ydnetimi, alerjen besin-
lerden kacinilmasi ve semptomatik tedavi ile yapilir (Tercanli ve Ata-
sever 2021). Alerjen besinden kacinma ve alerjik reaksiyonlarda acil
miidahale tedavinin temelini olusturmaktadir (Atakul ve Karaman 2017).
Son yillarda su fiirtinleri alerjisinde de uygulanabilecek besin alerjen im-
miinoterapisi umut verici gelismeler saglamigtir. (Moonesinghe 2016).

Bireylere gidadan uzak durulmasmin onemi anlatilmali. Ozellik-
le gida iizerindeki etiketlerin okumasi konusunda egitim verilmelidir.
Alerjen maddenin gida katki maddesi olarak kullanilabilecegi unutul-
mamalidir. Restoran, market, balik hali gibi besin aliminin oldugu yer-
ler kontaminasyon agisindan risk teskil etmektedir. Bu tarz yerlerden
aligveris yaparken dikkatli olunmas1 gerekmektedir (Atakul ve Karaman
2017). Capraz bulagsma riskine karsi deniz {irlinleri restoranlari ve ba-
lik pazarlarindan aligveris yapilmamalidir. Su iiriinleri alerjisinin hafif
semptomlari; kusma, bogaz agrisi, lirtiker (genellikle agiz ¢evresinde),
kizariklik, oksiiriiktiir. Agir semptomlart ise anaflaksi ve solunum giig-
liglidiir. Genel olarak bu semptomlardan biri gdzlendiginde adrenalin
yiiklemesi yapilarak ilk miidahale gerceklestirilir. Alerjik biinyeye sahip,
kendisine hangi gidanin alerji yaptigini bilen bireylerin adrenalin igeren
igneleri yaninda bulundurmas1 gerekir. Anafilaksi durumunda adrenalin
ignesi dakikalar icerisinde, ortaya ¢ikmis olan anjioddem, iirtiker, hipo-
tansiyon gibi bulgular1 diizeltir. Bazi hastalarda 4-6 saat sonra bifazik
reaksiyon izlenebilmektedir. Bifazik reaksiyon 6nlenmesi agisindan adre-
nalinin erken uygulanmasi olduk¢a 6nemlidir (Atakul ve Karaman 2017).

Oral immiinoterapi (OIT) ve sublingual immiinoterapi (SLIT), toleransi
arttirmak amaciyla ortaya konulan farkli tedavi yontemleridir. Oral immii-
noterapi, gida alerjisi i¢in gelismekte olan bir tedavi yontemidir. Alerjen
olan besinin diigiikk dozlarda baglanarak haftalar igerisinde artirilmasina da-
yanmaktadir. Siit, fistik ve yumurta i¢in oral immiinoterapi uygulamasina
yonelik basarili sonuglart olan randomize kontrollii ¢aligmalar bulunmak-
tadir. Sublingual immiinoterapide (SLIT) ise alerjen gida proteinleri artan
dozlarda dil altina yerlestirilir. OIT besin tolerans gelisiminde daha etkin
oldugu tespit edilmistir fakat SLIT’in daha giivenli oldugunu gdsteren ¢a-
ligmalar bulunmaktadir. Bu uygulamalarda anafilaksi gibi ciddi reaksiyon-
lar olabilecegi i¢in donanimli merkezlerde ve alerji uzmani esliginde ya-
pilmasi gerekir. OIT ve SLIT besin alerjilerinin tedavisinde gelecek vaat
etmektedir fakat uzun vadeli sonuglar1 ortaya ¢ikarmak i¢in daha fazla
arastirmaya ihtiya¢ vardir (Moonesinghe 2016, Demir ve Ulusoy 2017).



204 - Biisra AY, Gamze TURKAL, Yusuf DOGRUER

9. SONUC

Baliklar ve kabuklu deniz {irlinlerinde alerjiye neden olan proteinler
birbirinden farklidir. Bu yiizden balik alerjisine sahip olan kisilerin kabuk-
lu tirtinlerden kaginmasina gerek yoktur. Fakat baz1 kisiler hem balik hem
de kabuklu deniz tirlinleri alerjisine sahip olabilir. Hasta ve yakinlar1 besin
alerjenleri ve bunlardan kacinma konusunda egitilmelidir. Besin alerjisi
olan ¢ocuklar okulda arkadaglarinin yiyeceklerini paylagmamalidir. Resto-
ranlarda yenen yemeklerde capraz bulasma yasanabilir. Bu ylizden yemegi
hazirlayan kisiden detayl bilgi alinmalidir. Toplu yemek yapilan restoran-
larda ¢apraz bulagsmalar engellemek i¢in prosediirler olusturulmalidir.

Hassas ve alerjik bireyler i¢in yagami tehdit eden potansiyel riskleri
Oonlemek amaciyla dogru gida etiketlemesi yapilmalidir (Fernandes ve ark
2015). Paketli gidalarda alerjen madde gida katki maddesi olarak kullanil-
mus olabilir, aligveris esnasinda besin etiketleri ve icerikli dikkatle okun-
malidir. Alerjik kigilere etiket okuma aligkanligi kazandirilmalidir.

Her hastaya acil eylem plani olusturulmalidir. Anafilaksi gibi ciddi
reaksiyon riski olan kisilere adrenalin otoenjektorii verilmeli ve nasil kul-
lanilacagi anlatilmalidir. Hasta yakinlarimin alerji belirtilerini tanimasi ve
gerekirse acil miidahale edebilmeleri i¢in egitim verilmesi gerekir.

Alerjenlerin sadece oral tiiketim yoluyla degil, deri ve solunum yo-
luyla da viicuda alinabildigi unutulmamalidir (Atakul ve Karaman 2017).
Ozellikle pisirme ve isleme asamalarinda bulunan alerjik bireylerin kendi-
ni korumasi saglanmalidir.

Alerjen besinden kaginma ve alerjik reaksiyonlarda acil miidahale te-
davinin temelini olustursa da son yillarda immiinoterapi protokolleri ile
basari saglandigi bildirilmektedir. Heniiz yolun basinda olunmasina karsin
umut verici gelismeler yasanmaktadir.
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Kokeni Latince olan implant kelimesi in (anlami: igerisine) ve plan-
to (anlami: ekme, yerlestirme) sozciiklerinin birlesiminden olusumakta-
dir. Insan viicudunda kaybedilmis bir dokuyu yerine koymak ya da ha-
sarl1 bir bolgenin iyilesmesine katkida bulunmak icin yerlestirilen yapay
materyallere implant ad1 verilir. Dental implant ise, cene kemiginin igerisi-
ne veya iizerine yerlestirilerek protezin tespitinde destek dis gorevi goren;
dis eksikligi, alveol kret rezorbsiyonu ve mandibula atrofilerinde ortaya
cikan fonksiyonel, psisik ve estetik problemleri ¢ozmek icin kullanilan
materyallerdir (Tunali, 1996).

Dis hekimliginin temel amaglarindan biri hastalarin normal fonksiyon,
fonasyon ve estetiginin hastaya saglikli bir sekilde geri kazandirilmasidir.
Bu noktada gilinlimiizde implant uygulamalar1 biiyliik 6nem kazanmustir.
Bir implantin basarisini etkileyen en énemli faktorlerden birisi implantin
osseointegrasyonudur. Branemark 1977 yilinda osseointegrasyon terimini
ortaya atarak, dental implant tarihinde biiyiik degisimlere onciiliik etmistir.
Osseointegrasyon, fibroz doku olmaksizin viicuttaki kemik dokusu ve yiik-
lenmis implant ylizeyi arasinda direkt yapisal ve islevsel baglant1 olarak
tarif edilmektedir. Bagka bir deyisle osseointegrasyon; hayat boyu siiren
kemik yapimini, fonksiyona adaptasyonu ve tamiri ifade eder. Osseointeg-
rasyon, kemik ve implant yiizeyinin giiclii bilesimi icin mecburidir. Imp-
lant ylizey ozelliklerinin osseointegrasyonun saglanmasinda énemli bir
yeri oldugu tahmin edilmektedir. Ciinkii kemik dokusunun cevabi, kullani-
lan implantin ylizey 6zelliklerine gore farklilik gostermektedir (KILINC,
ERGUVEN, & ERKMEN, 2011).

Implantlarda osseointegrasyon saglandiktan sonra uygulanan kuv-
vetler, herhangi bir azalmaya ugramadan kemige direkt iletilirler. Kemik
devaml bir remodelling kapasitesine sahip bir doku oldugu i¢in, implant
cevresinde kompakt kemik olusumu stimiile edilmis olur. Bu siirecte asir1
yiiklenmeler dengesizlige sebep olur ve bu durumda kemik rezorpsiyonu
kagiilmazdir. Implant istii protezlere gelen asir1 veya orantisiz yiiklerin
de implantin basarisiz olmasina sebep olabilecegi bilinmektedir (Sheridan,
Decker, Plonka, & Wang, 2016).

1.Dogal Dis ve Dental implant Arasindaki Biyolojik Farkhliklar

Okliizal kuvvetlerin dogal digleri ve dental implantlar1 farkli sekil-
de nasil etkileyebilecegini anlamak i¢in her birinin zit biyofizyolojisinin
anlasilmasi gereklidir. Implant ile dogal dis arasindaki en 6nemli fark pe-
riodontal ligament (PDL)’in varligidir. Dogal disler soket igerisinde asili
durur ve periodontal ligament (PDL) ile alveolar kemige baglanir, oysa bir
implant osseointegrasyon yoluyla kemige dogrudan baglanir (fonksiyonel
ankiloz) (Sheridan et al., 2016).
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Sekil 1. Dogal dis ve implant ¢evresi dokularin karsilagtiriimasi

PDL, dogal dis igin bir tampon gorevi goriir. Igerisindeki
mekanoreseptorler, merkezi sinir sistemine bilgi gondererek okliizal yiik-
lerin tespit edilmesini saglar. PDL’den yoksun olan implant, daha az do-
kunsal duyarlilik ve okliizal farkindalik gostermistir. Himmerle ve arka-
daslari, dislerin implantlara gore 8,75 kat daha ytiksek dokunma duyarlilig:
esigine sahip oldugunu bildirmistir (Himmerle et al., 1995). Periodontal
reseptorleri olmayan osseointegre implantlarin okliizal asir1 yiikklenmeye
daha duyarli olacagi tahmin edilebilir ¢linkii yiik paylasma yetenegi, oklii-
zal kuvvete adaptasyon ve mekanopersepsiyon dental implantlarda 6nemli
Olciide azalmistir (Kim, Oh, Misch, & Wang, 2005).

PDL’nin varlig1 nedeniyle, dogal dislerin okliizal kuvvetler altinda fiz-
yolojik hareketliligi artmistir. Dogal bir dis, aksiyel yonde 25-100 um ve
yatay olarak 56-150 um yer degistirebilir. PDL’den kaynakli olan bu dis
mobilitesi, iskelet cene deformasyonu ya da dis torsiyonuna kargi uyum ye-
tenegi kazandirabilir. Dental implant, fizyolojik hareket i¢in gerekli alani
ortadan kaldirarak dogrudan kemige baglanir. Bir disin aksine, bir implant
aksiyel yonde sadece 3-5 um ve yatay olarak 10-50 um yer degistirebilir
(Schulte, 1995; Sekine, Komiyama, Potta, & Yoshida, 1986).

Implantlarda lifli bir baglanti yoktur ve implantin etrafindaki lifler
implant govdesine paralel olarak yonlendirilir. Tersine, PDL»nin lifleri
koke diktir ve aksiyel bir yiike karsi gelecek sekilde yonlendirilmistir. Bu,
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disin sagligi i¢in hayati 6nem tasir, boylelikle dikey olarak yonlendirilmis
fizyolojik okliizal yiikler, lateral okliizal yiikler gibi mobiliteyi uyarmaz.
Aksiyel bir yiike kars1 yonlendirilmis lifler olmadan, bir implantin biikiil-
me momentleri olusturan lateral kuvvetlere duyarli olma olasilig1 daha
yiiksektir (Beyron, 1954; Michalakis, Calvani, & Hirayama, 2012).

Dogal disler ve implantlar arasindaki hareket fazlar1 da farklilik gos-
tererek implanti ¢evreleyen kemigin okliizal yiiklere tepkisini etkiler.
Dogal dislerde dis dogrusal hareket etmez. Disin PDL i¢inde hareket et-
tigi baslangic asamasiyla baglar. Kuvvetin devam etmesi, ikincil asama-
da alveolar kemigin elastik deformasyonununa sebep olur. Bir implant,
hareketin ilk, uyarlanabilir asamasindan yoksundur. Implant dogrusal ve
elastik bir sekilde hareket eder. Yiikleme altindaki bir implantin hareke-
ti kemigin elastik deformasyonuna baghdir. implantlarla kiyaslandiginda
dogal bir diste PDL’in sikistirilabilirligi, sekil degistirebilirligi kuvvetlerin
adaptasyonunda farkliliklar saglamaktadir. Bu kinetik dezavantajlar1 se-
bebiyle implantlarda asamali yiikleme tavsiye edilmektedir (Kim et al.,
2005).

Dogal dis lateral yiikklemede 56-150 um arasinda hareket ederek kokiin
apikal ti¢liisiinde doner ve lateral kuvvetleri kok ekseni boyunca hizlica
azaltir. Diger yandan, implantin hareketi kademelidir, lateral yiiklemede
10-50 um kadar hareket edebilir. Implantlarda bir rotasyon hareketi ger-
ceklesmez, bu durum implantlari ¢evreleyen kemigin tepe noktasinda asiri
kuvvetlerin toplanmasina sebep olur (Kim et al., 2005). Richter, lateral
yiiklemelerin ve sentrik interferenslerin krestal kemikte yiiksek stresle so-
nuglandigini bildirmistir (Richter, 1998).

wote e
= 5 -

Sekil 2. Krestal kemik kaybt

2. OKkliizal Asin Yiik

Genel olarak, hem dogal digler hem de dental implantlar, “¢igneme
sisteminin iglevleriyle uyumlu okliizyon” olarak tanimlanan fizyolojik ok-
liizyonda olmalidir. Okliizal sema uyumlu degilse dogal dislerde okliizal
travma meydana gelebilir. Bu durum, okliizal asinma veya kalinlagmig
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lamina dura gibi adaptif bir cevap, mobilite veya periodontal ligamentin
genislemesi ile seyreden travmatik bir yanitla sonuclanabilmektedir. Imp-
lant okliizyonu baglaminda, uygun terim okliizal asir1 yiiktiir. Okliizal
asir1 yiikleme, yapisal veya biyolojik hasara yol acan normal islev veya
parafonksiyonel aligkanliklar yoluyla bir implanta kuvvet uygulanmasidir.
Okliizal asin yiikleme protez, abutment, implant yapisi veya cevreleyen
alveolar kemigin hasar gérmesi ile ilgilidir (Sheridan et al., 2016).

2.1. OKliizal Asin Yiike Bagh Olabilecek Komplikasyonlar

Okliizal agin yiiklenmenin, marjinal kemik kaybina katkida bulunan
faktorlerden biri oldugundan siiphelenilmektedir. Teorik olarak bu miim-
kiindiir. Bir implantin stres dagilimi krestal kemik seviyesinde meydana
gelir.

Elastisite modiilii sertligi veya elastik deformiteye direnci tanimlar.
Miihendislikte iki madde arasindaki esneklik modiilii farkli oldugunda ve
biri yiiklendiginde, iki maddenin temas ettigi yerde stres uygulandigi belir-
tilir. Bir disin esneklik modiilii kortikal kemige ¢ok benzerdir. Béylece, bir
dis yiiklendiginde, kret arayiiziinde biiylik miktarda stres yaratmayacaktir.
Ote yandan titanyum bir implantin elastisite modiilii, kortikal kemige gore
5-10 kat daha biiyiiktiir. Bu, okliizal asir1 yiikiin varlifinda krestal veya
marjinal kemik kaybinin meydana gelebilecegi teorisini destekler. Mevcut
literatiirde olasi bir iliskiden, diger faktorlere bagli olasi bir iligkiye veya
olast bir iliski olmamasina kadar degisen ¢esitli sonuglar agiklanmigtir
(Sheridan et al., 2016).

Kozlovsky ve arkadaslari, dinamik okliizal agir1 yiiklenmenin marjinal
kemik kaybina yol a¢tigini bulmuslardir, ancak bunun kapsami inflamas-
yonun varligi ile belirlenmektedir. Enflamasyon olmadan, implant boynu-
nun altinda kemik rezorpsiyonu gerceklesmemistir. Plakla indiiklenen inf-
lamasyonun varligi, implant yiv seviyesine kadar 6nemli 6lgiide daha fazla
kemik kaybina yol agmistir. Baz1 arastirmacilar, okliizal agir1 yiikklenmenin
gercekten de marjinal kemik kaybiyla iligkili olmas1 durumunda, mikro ha-
reketlerin peri-implantitis gelisimine yol agabilecegini teorize etmektedir
(Kozlovsky et al., 2007; Wennerberg & Albrektsson, 2011).

Benzer bir tartisma, okliizal asir1 yiik ile osseointegrasyon kaybi ara-
sindaki olast bir iligkiyle ilgilidir. Konake1 direnci, plak olusumu ve okliizal
agirt yilkklenme gibi gesitli nedenlerle osseointegrasyonun ge¢ basarisizligi
ortaya ¢ikabilir. Bu sorunlardan bazilar (plak olusumu gibi) kolaylikla ¢ozii-
liirken digerleri (okliizal asir1 yiikklenme gibi) daha karmasiktir. Okliizal agirt
yiiklenmenin peri-implant kemik kaybina ve nihayetinde osseointegrasyon
basarisizligina neden olabilecegi goriisiinii destekleyen kapsamli bir literatiir
vardir. Bununla birlikte, bazi yazarlar, kemik kaybinin ve osseointegrasyon
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basarisizligiin temelde biyolojik nedenlerden, 6zellikle enfeksiyondan kay-
naklandigini ve uzun siireli aksiyel olmayan yiliklemenin implant osseointeg-
rasyonu lizerindeki olumsuz etkisini destekleyen kesin kanit olmadigini ileri
stirmiiglerdir (Rilo, da Silva, Mora, & Santana, 2008).

Okliizal kuvvetler, tiim kuvvetler gibi 4 konuda tanimlanabilir: bitytik-
liik, siire, dagilim ve yon. Literatiirdeki ¢alismalar genellikle yalnizca bir
degiskeni ya da biiyiikliigii hesaba katmaktadir. Ayrica, okliizal yiik protez
veya abutment seviyesinde Olciilebilirken, mekanik 6lgiimler kemik-imp-
lant arayiiziinden alinamaz. Ek olarak, etik nedenlerden 6tiirii, okliizal asir1
yiikli uygulayan klinik aragtirmalar insanlarda uygulanamaz. Bu nedenle,
implantlar tizerindeki okliizal asir1 yiik tartismalidir. Buna ragmen, oklii-
zal agir1 yliklenmenin hem biyolojik hem de biyomekanik bir¢ok implant
komplikasyonu ile siipheli iliskileri vardir. Agikca goriilen, okluzal asirt
yiiklenmenin seramik kirilmasi, protezin desimantasyonu, vida gevsemesi,
abutment retansiyonunun kaybi1 ve hatta implant fikstiir kirig1 gibi meka-
nik komplikasyonlara neden olabilecegidir. Bu komplikasyonlar maliyetli
olmasi, zaman almasi ve implant fikstiir kirig1 gibi bazi komplikasyonla-
rin implant basarisizligina yol agmasi sebebiyle 6nemlidir (Sheridan et al.,
2016).

2.2. OKkliizal Asir1 Yiike Neden Olabilecek Faktorler

Okliizal asir1 yliklenmeye sebep olabilecek faktorlerin bilinmesi, ok-
liizal agin yiliklenmeyi ve siipheli iligkili komplikasyonlar1 6nlemek igin
yararlidir. Bu faktorler sunlardir: uzun kantileverler, parafonksiyonel alis-
kanliklar / bruksizm, dik tliberkiil egimleri, zay1f giic dagilimi, interferens-
ler ve diisiik kemik kalitesi (Sheridan et al., 2016).

2.2.1. Kemik Kalitesi

Hastanin kemik kalitesi implant okliizyonu kararlarini etkiler. Lekholm
ve Zarb, mevcut kortikal ve trabekiiler kemik miktarina baglh olarak kemi-
&i 4 tipte kategorize etti. Tip 1 kemik, tamamen kortikal kemikten yapilmig
en yogun olanidir. Tip 4 kemik, yapist cogunlukla trabekiiler olan, ince bir
kortikal tabaka ile cevrelenmis kemigi tanimlar (Lekholm, 1985).

Bunun implant okliizyonu iizerinde bir etkisi vardir ¢iinkil yogun olan
kortikal kemik ve diisiik yogunluga sahip trabekiiler kemik arasinda es-
neklik modiilii agisindan farklilik vardir. Titanyum ve trabekiiler kemik
arasindaki esneklik modiiliinde titanyum ve kortikal kemik arasinda oldu-
gundan daha biiyiik bir fark vardir. Implantin diisiik kemik yogunluguna
yerlestirilmesi, daha yiiksek diizeyde saf titanyum implant basarisizligina
yol acar. Jaffin ve Berman, tip IV kemige yerlestirilen saf titanyum imp-
lantlarin % 35’inin 5 y1l sonra basarisiz oldugunu, ancak implantlarin yal-
nizca % 3’iiniin tip I’e yerlestirildigini buldu (Jaffin & Berman, 1991).
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Goodacre ve arkadaslari, Jaffin ve Berman’in ¢aligmasi da dahil ol-
mak iizere farkli kemik tiirlerine yerlestirilen implantlar1 karsilagtiran 7
caligmayi analiz etti. Bu 7 ¢aligmanin sonuglari, tip [V kemige yerlestirilen
implantlarin % 16’sinda implant kayb1 gosterirken, implantlar tip I ve III’e
yerlestirildiginde yalnizca % 4’iiniin kaybedildigini gosterdi (Goodacre,
Bernal, Rungcharassaeng, & Kan, 2003).

Olas1 bir ¢éziim, implantin kademeli olarak yiiklenmesini saglamak
veya implant yiizeyini piiriizlendirmektir. Bu, uzun iyilesme siiresine izin
verir, kemik yogunlugunu artirabilir ve krestal kemik kaybini azaltabilir
(C. Misch, 1995).

2.2.2. Implant Tasarim

Implant tasarimimin, ¢evreleyen kemigin okluzal kuvvetlere nasil tepki
verecegi lizerinde etkisi olabilir. Konik tasarimdaki implantlarin paralel
implantlara kiyasla daha yiiksek kemik-implant temasina, dolayisiyla
destegine sahip oldugu gosterilmistir. Boylelikle kesme kuvvetlerini
azaltmaya daha fazla yardimci olur. Daha genis ¢aptaki implantlar, dar
capli olanlara gore strese daha fazla direng gosterir. iImplantin uzunlu-
gunun dneminin olmadig1 diisiiniilmektedir. Implant boynunun piiriizsiiz
olmasi tavsiye edilmez ¢iinkii makaslama kuvvetlerini artirabilir; mikro
yivler daha az makaslama kuvveti iiretir. Kemik-implant temasi; kare yiv-
ler, artirilmig yiv derinligi, artirilmis yiv aralig1 ve kaplamali implantlarla
artirilir(Sheridan et al., 2016).

Yiiksek kuron-implant uzunlugu orani, genis okliizal yiizeyler, olum-
suz aksiyal kuvvet yonii ve kantilever etkileri dahil olmak {izere okliizal
agir1 yiklenmeye neden olabilecek cesitli faktorler ve durumlar bildiril-
mistir. Kuskusuz tiim bu faktorler, tek basina yiiksek yogunlukta veya bir-
likte daha diisiik yogunlukta meydana gelse bile okliizal asir1 yiiklenmeye
neden olabilir; ancak hepsi tek bir yolla, yani okliizal temaslarla hareket
eder. Bu nedenle, okliizal asir1 yiikklenmeden kaynaklanan herhangi bir ha-
sar, okliizal temaslarin sayisina ve konumuna biiyiik Sl¢tide bagli olacaktir.
Her iki degisken de elbette dis hekimi tarafindan kontrol edilebilir; baska
bir deyisle, okliizyon stratejimiz ve okliizal ayarlamalarimiz, hem nor-
mal hastalarda hem de prognozu kétiilestiren parafonksiyonel davraniglar
(bruksizm, kenetleme vb.) gosteren hastalarda okliizal asir1 yliklenme riski
tizerinde biiyiik bir etkiye sahip olacaktir (Rilo et al., 2008).

Dental implant uygulamalarinin klinik basarisinin ve uzun omiirlilii-
giiniin anahtari, biyomekanik olarak kontrollii bir okliizyon saglanmasidir.
Implant iistii protezlerde hangi okliizyon tipinin kullanilacag: tedavi plan-
lanmadan 6nce mutlaka belirlenmeli, okliizyon biyomekanigi vakaya gore
degerlendirilmelidir (Wismeijer, van Waas, & Kalk, 1995).
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3. implant Korumal Okliizyon

Misch tarafindan gelistirilen implant korumali okliizyon (IPO) kavra-
mi, implantlarin uzun Omiirlii ve bagarili olmalarini saglayan tekniklerin
biitiinlidiir. Birincil hedef protez ve implanta etki eden biyomekanik stresi
minimuma diistirmektir. (Carl E Misch, 1999).

Disler ile implantlar arasinda bulunan biyomekanik farkliliklar, pro-
tezin okliizal olarak planlanmasinda dikkate alinmalidir. Okliizal planin
uygun olmamasi, gelen kuvvetlerin daha biiyiik olmasina ve implant sis-
temindeki mekanik gerilmelerin artmasina sebep olur. Bu da protezde ve
kemik desteginde komplikasyon olusma riskini arttirir. (Kim et al., 2005).

Okliizal plan, her bir hastada biyomekanik ve fizyolojik sinirlar dahi-
linde implant {izerine iletilen okliizal kuvveti kontrol etmelidir. Fakat, bu
ilkeler biitiin hastalar ya da protetik restorasyonlar i¢in ayni1 degildir. Va-
kaya gore tedavi plani yapilmali ve bazi parametrelere dikkat edilmelidir.
Klinisyen, her hastada uygun implant boyutunu, sayisini ve pozisyonunu
belirlemelidir. Tiim uygun olmayan temaslar belirlenmeli ve diizeltilme-
lidir. Ayrica, dis hekimi hastanin dental durumunun degerlendirebilmesi
icin, hastalarda var olabilen ¢esitli okliizyonlar hakkinda bilgi sahibi olma-
lidir (C.E. Misch, 2015).

Implant Okliizyonunun Temel Prensipleri

* Tedaviden Once hastanin mevcut okliizyonu degerlendirilmeli, ideal
tedavi plan1 yapilmalidir.

* Genis ¢apli implantlar tercih edilmelidir.

* Dar okliizal tabla kullanilmalidir.

* Okluzal temaslarin ve kuvvetlerin esit olarak dagilimi saglanmalidir.
* Aksiyel olmayan yiikleme olmamalidir.

 Kantilever uzunlugu en aza indirilmelidir.

* Erken temas olmamalidir.

* S1g anterior rehberlik kullanilmalidir.

* Sentrik okliizyonda bilateral stabilizasyon saglanmalidir.

* Sentrik okliizyonda genis serbestlik olusturulmalidir.

* Geri pozisyonla sentrik okliizyon arasinda interferens olmamalidir.

* Calisan ve ¢aligmayan interferensler olmadan lateral hareketler yapi-
labilmelidir (C.E. Misch, 2015).
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3.1. Fizyolojik Implant Okliizyonu i¢cin Oneriler

Implant okliizyonu fizyolojik, uyumlu bir okliizyon olusturmay1, ok-
liizal asir1 yiiklenmeyi dnlemeyi ve gereksiz implant komplikasyonlarmi
onlemeyi amaglamalidir. Tiim kuvvetler gibi okliizal kuvvetler de 4 sekil-
de tanimlanabilir: biiyiikliik, siire, dagilim ve yon. Implant okliizyonunun
hedefleri bu 4 faktore dayanmaktadir. Okliizal kuvvetlerin yoni dikkate
alindiginda lateral kuvvetlerden ziyade aksiyel kuvvetler yani implant sis-
teminin uzun aksina paralel kuvvetler olusturmalidir. Makaslama kuvvet-
lerinin azaltilmasi ve sikistirma kuvvetlerinin hedeflenmesi tavsiye edilir.
Bunun sebebi kemigin, sikistirma kuvvetleri altinda makaslama kuvvetle-
rine kiyasla daha giiclii olmasidir (Sheridan et al., 2016).

Sekil 3. Implant sistemine gelen kuvvetlerin aksiyel yonde ve implantin merkezine
yakin olmasi istenir.

Aksiyal olmayan yiiklenme krestal kemik cevresinde daha yiiksek
stres ve gerilime neden olur. implantin uzun eksenine gelen kuvvetin agisi
ne kadar biiyiik olursa meydana gelen sikistirma, germe ve makaslama ge-
rilmeleri o kadar biiyiik olur. Rangert ve arkadaslari, bukkolingual yonde
15 derecelik bir sapmanin okliizal asir1 yiiklenmeye katkida bulundugunu
bildirdi. Bu nedenle, kuvvetlerin aksiyel yonde olmasini hedeflemek ve
makaslama kuvvetlerini azaltmak, destekleyici peri-implant kemigi koru-
yacaktir (Rangert, Krogh, Langer, & Van Roekel, 1995).

Stresin biiylikliigii agili yiikler altinda artar ve ayni1 zamanda kemik
kayb1 ve vida gevsemesine sebep olabilecek daha zararli bir makaslama
kuvveti bilesenine doniisiir. Ha ve arkadaslari, acili abutmentlerin diiz
abutmentlere kiyasla daha fazla vida gevsemesine sebep oldugunu bildir-
mistir. Okliizal diizleme 12 dereceden daha biiyiik bir agiyla yerlestirilen
implantlarin ¢gogunda agili abutment kullanilmas1 gerekir. A¢ili abutment-
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ler tasarim olarak iki parca halinde iiretilmektedir ve bu tasarimin iki par-
cali diiz abutmentdan daha zayif oldugu bilinmektedir. A¢il1 abutmentlara
gelen kuvvetler nedeniyle abutment vidasinda veya kret tepesinde yatay
yiik bileseni daha ¢ok gelisir ve bu durum abutment vidasinin gevseme
olasiligini artirir (Ha, Lim, Kim, & Choi, 2011).

Lateral veya ac1li yiikler ortadan kaldirilamadiginda implant sayisinin
arttirllmasi, daha genis capta implant yerlestirilmesi (yani artan ylizey ala-
n1), implantlarin splintlenmesi gibi uygulamalar yapilmalidir. Baz1 vaka-
larda yumusak doku desteginden faydalanmak, bu sayede kuvvetlerin da-
gilimin1 paylastirmak amaciyla sabit protez yerine hareketli protez tercih
edilebilir. Komsu implant iistii kuronlar birlikte splintlenmelidir, boylelikle
krestal kemige iletilen okliizal kuvvetler, kemik-implant arayiiziine gelen
yiikler ve vida gevsemesi olasilig1 azaltilir (Kim et al., 2005; C.E. Misch,
2015).

Okluzal temaslarin esit bir sekilde dagilimi, kuvvetlerin de uygun da-
gilimini ve bilateral okluzal stabiliteyi saglamaktadir. Boylelikle, her bir
implanttaki kuvvet birikimi azaltilarak erken temaslarin meydana gelme
olasilig1 azaltilabilir. Bununla birlikte, sentrikte genis serbestlik kuvvet-
lerin dikey dogrultuda olusmasini saglayip fonksiyon esnasinda erken
temaslar1 azaltabilir. Weinberg, sentrikte genis serbestlik i¢in 1.5mm’lik
diiz fossa alan1 6nermistir. Sentrik temaslarin etrafindaki diiz saha, okluzal
kuvvetleri dikey dogrultuda iletebilir. Ayrica Weinberg, kasp egimlerinin
dénme momentinin olugmasina sebep olan en 6nemli faktdrlerden biri ol-
dugunu iddia etmektedir (Weinberg, 1998).

Gibbs ve arkadaslari, posterior rehberlige kiyasla anterior ya da kanin
rehberliginin, ¢igneme kuvvetlerini azalttigmi bulmuslardir. Implant {istii
karsit arkli kopriilerde, anterior temasin bulunmadigi durumlarda, posteri-
ordaki implantlarda yiliksek oranda marjinal kemik kayb1 meydana geldigi
rapor edilmistir. Posterior implantlara iletilen olas1 yikic1 kuvvetler, an-
terior ya da kanin rehberligiyle azaltilabilmektedir. Ayrica uygun kuvvet
dagilimim saglamak ve anterior bolgeyi korumak icin posterior bolgede
bulunan kantileverlerin temas etmedigi, calisan taraf temaslarinin diiz ve
homojen oldugu bir okliizal plan tercih edilebilir. Devrilme momentinin
azaltilmasi i¢in ¢alisan taraf temaslari olabildigince anteriorda saglanmali-
dir.(Gibbs et al., 1981).

3.2. Erken Temas

Dogal bir diste erken temas olusmasi durumunda, genellikle diste mo-
bilite izlenir. Propriyoseptif sistem okliizal kuvvetleri fonksiyon siirerken
denetler ve erken temas ihtimalini en diisiik seviyeye indirir. Implant var-
liginda ise, propriyoseptif sistemin olmamasi sebebiyle feedback mekaniz-
mas1 bulunmamaktadir. Bu durum yiiksek ihtimalle krestal kemik doku-
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nun kaybina ve/veya mekanik basarisizliga neden olacaktir. Biyomekanik
bir formiilde stresin bulunmasi i¢in kuvvetin, kuvvetin uygulandig: alana
boliinmesi gerekir (S = F / A). Okliizal temaslar, maximum interkiispidas-
yon ve sentrik iligki pozisyonunda genis bir serbestlige (1.0-1.5 mm) izin
vermelidir. Bu serbestlik erken temas ihtimalini en aza diislirecek ve daha
uygun bir kuvvet dagilimi olugsmasina izin verecektir (Kim et al., 2005).

Erken temas meydana geldiginde okliizal kuvvet, dogal disler ve abut-
ment tarafindan paylasilmaksizin bir bolgeye etki edecektir. Erken temasin
siklikla egimli bir diizlemde olusmasi, yiikiin yatay bilesenini, makaslama
kuvvetlerini ve biitiin implant sisteminde meydana gelen gerilme diizeyini
arttirir. Makaslama kuvvetleri komplikasyon olasiligini arttirarak implant
sistemini tehlikeye sokar (Carl E Misch, 1999). Isidor, maymunlara uygu-
lad1g1 sekiz implantin altisinda erken temaslar sonucu 2-14 ay siirede imp-
lant basarisizlig1 olustugunu belirtmistir. Basarisiz implantlarda, osteoklas-
tik aktivite sonucu daha ¢ok krestal kemik kayb1 goriilmiistiir. Literatiirde
bir¢ok caligma, implant sisteminde olusan erken temasin kemik kayb1 veya
implant basarisizligina sebep olusturabilecegini gostermistir (Isidor, 1997;
Miyata, Kobayashi, Araki, Ohto, & Shin, 2000).

Erken temas, mandibular kondillerin dogal pozisyonundan ayrilmasi-
na sebep olur. Bundan dolay1, bruksizm, temporomandibular eklem agrist,
kas yorgunlugu gibi alisilmig parafonksiyonlara sebep olabilir. Okliizal er-
ken temaslarin diizeltilmesi, bilhassa parafonksiyonel aligkanliklar bulun-
dugunda 6nem arz eder. Bunun sebebi parafonksiyon varliginda okliizal
kuvvetlerin siiresinin ve biiyiikliigiiniin artmasidir (Gartner, Mushimoto,
Weber, & Nishimura, 2000).

Yapilan ¢alismalara gore; dogal digler temasta bulundugunda yaklasik
20 pm’de bir temas tespit edilir. Bir implant, dogal bir disle temasta bulun-
dugunda ise yaklasik 48 pm’de bir temas tespit edilir. Minimum basmecin
algilanma diizeyi ise dogal dislere kiyasla implantlarda 6nemli derecede
yiiksektir. Uygun bir sekilde temas elde edebilmek i¢in;

1. Ekstra ince (<10 pm) bir artikiilasyon kagidi kullanilarak, hasta-
nin sentrik iliskide hafif bir kuvvetle 1sirmasi istenir ve implant iizerinde
herhangi bir temas olustuysa kaldirilir. Artikiilasyon kagidi herhangi bir
engele takilmadan ¢ikarilabilmelidir.

2. Artikiilasyon kagidi, implant iistli protez ile karsit diglerin arasina
yerlestirilerek hastadan kuvvetle 1sirmasi istenmelidir. Protezin okliizal
yiizii ve karsit digler arasinda daha hafif bir temas, komsu dogal dislerde
maksimum interkiispasyonda hafif-orta okluzal temas onerilmektedir. Bu-
nun nedeni, implantin dogal dislerdeki gibi periodontal ligament destegine
ve fizyolojik, dikey hareketlilige sahip olmamasidir.
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3. Parafonksiyon varliginda implant istii protetik restorasyonlara
gelen kuvvetler en aza diistiriilmelidir. Her vaka ayr ayr1 degerlendirilmeli
ve ideal okliizyon saglanmalidir. (Himmerle et al., 1995; Carl E Misch,
1993).

3.3.Protez Tasarmm

Implant kronunun anatomisi, proteze gelebilecek kuvvetlerin yoniinii,
bityiikliigiinii ve dagilimimi énemli Slciide etkileyebilir. Onemli faktorler
arasinda cusplarin egimi, okliizal tablanin boyutu ve karsit digle temas
noktalarinin sayist yer alir. Sonlu elemanlar analizi, yiiksek cuspal egi-
minin dis {izerindeki kuvvetlerin biiyiikliigiini arttirdigini ve 10 derecelik
kuspal egimdeki artigin biikiilme momentini % 30 arttirdigin1 goéstermistir.
Azaltilmig bir cuspal egiminin se¢ilmesi disi, kuvvet biiyiikliigii azalirken
makaslama kuvvetlerinden korur (Weinberg, 2001).

Kuvvet dagilimimi kontrol etmek i¢in en hayati anatomik husus, imp-
lant kronundaki temas noktalarinin sayisidir. Arka disler, 6n dislerin sahip
oldugu propriyoseptif inhibisyon seviyesine sahip degildir ve bu nedenle
cigneme kaslarinin iirettigi korumasiz kuvvete maruz kalabilirler. Bu ne-
denle, birden fazla kontakt noktasini dahil ederek kuvvet dagilimim artti-
rirlar. Caligmalar, bir dental implantin birden fazla temas noktasina karsi
bir temas noktasina sahip olmasit durumunda kemik {izerinde artan stres
oldugunu gostermistir. Ek olarak, kantileverlerden ve egilme momentlerin-
den kaginmak i¢in temas noktalari kron iizerinde ortalanmalidir (Sheridan
et al., 2016).

3.3.1. Dar OKkliizal Tabla

Estetik bolgedeki implant iistii protezlerde kuron konturlar1 dogal dige
olabildigince benzemelidir. Posterior bolgede ise, kron konturu ile dogal
dis farklilik gosterir, ¢linkii implant govdesi bukkolingual olarak dogal
dise gore daha dardir (Kim et al., 2005). Dar bir okliizal tabla, yiiklerin
aksiyel yonde iletimini saglar, kantilever etkilerinin ve egilme moment-
lerinin olugumuna engel olur, kuvvetlerin biiyiikliigiinii azaltir. Molarlar
bolgesinde okluzal tablanin % 30-40 azaltilmasi Onerilir, ancak yine de
implant ¢apina gore daha genis boyutta oldugunda, kantilever etkisi ve tek
liye implant {istii protezlerde olasi bir donme momenti olusturabilir. Yapi-
lan bir ¢alismada, okliizal tablanin % 30 oraninda daraltilmasi lateral kuv-
vetlerin biiylkligiinii yaklasik % 50 azaltmigtir (Morneburg & Proschel,
2003). Misch, dar okluzal tablanin porselen kirik riskini azaltacagini ve
oral hijyeni arttiracagini savunmustur (Carl E Misch, 1999).

Implantin merkezi dissiz alveol kretin ortasina yerlestirilir. Kret tepesi
rezorpsiyon ile linguale yer degistirdiginde implant govdesi ¢ogu zaman
santral fossaya yakin ya da daha lingualde olabilir. Ozellikle bukkal ke-
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mikte rezorbsiyonun sik goriildiigii posterior maksiller bdlgede, implant-
larin dogal dislerin pozisyonuna kiyasla daha palatinale yerlestirilmesi ge-
rekebilir. Boyle bir durumda, ¢apraz kapanish okliizyondan faydalanma,
bukkal kantileverden kaginarak aksiyal yliklenmeyi arttirmay1 saglar (Kim
et al., 2005).

3.3.2. Minimal kantilever

Protez tasarimimin dental implant1 ve ¢evresindeki kemigi nasil etki-
lediginin anlasilmasi, fizyolojik ve uyumlu bir implant okliizyonu i¢in zo-
runludur. Biiyiik kantileverler, bitisik abutmente baski uygulayan bir kal-
dirag kolu gorevi goriir. Biiylik kantileverler, makaslama kuvveti iiretimi,
kemik kaybi1 ve protez basarisizlig ile iliskilendirilmistir. Shackleton ve
arkadaglari, 15 mmden uzun kantileverlerde protez basarisizliginin daha
yaygin oldugunu bulmustur (Shackleton, Carr, Slabbert, & Becker, 1994).
Torrecillas-Martinex ve ark. tarafindan yapilan sistematik bir inceleme ve
meta-analiz, abutment vidasinin gevsemesi gibi kii¢iik komplikasyonlarin,
kantileversiz restorasyonlara gore kantileverli restorasyonlarda daha yay-
gin oldugunu bulmustur (Torrecillas-Martinez et al., 2014).

Baz1 yazarlar, kantileverli restorasyonlarin protez komplikasyonlari-
nin aksiyal olmayan kuvvetlerle iliskili oldugunu tahmin etmektedir. Imp-
lant iistli protezin kantilever bolgesinde lateral kuvvetlerden kagimilmalidir.
Kantilever iizerindeki bir okliizal temas implantlara fazla kuvvet uygulan-
masina neden olabilir. Asir1 yiiksek kuron protezi de kantilever etkisine
sebep olabilecegi i¢in boyle bir restorasyondan kaginilmalidir (Sertgdz &
Giivener, 1996).

Protetik olarak uygun bir implant yerlesimi, her implant {izerindeki
kesme kuvvetlerini ve kantilever etkisini azaltacaktir. Miimkiinse implant
yerlestirme i¢in cerrahi kilavuz kullanilmasi 6nerilir. Makaslama kuvvet-
lerini ortadan kaldirmanin ek yollar1 arasinda implant sayisinin artirilmast,
yeterli bir kron yiiksekligi boslugunun siirdiiriilmesi (15 mm veya daha
fazlasi, daha ¢ok mikro gerginlik yaratabilir), kron-implant oraninin azal-
tilmasi, vertikal overlapin en aza indirilmesi ve pasif bir protetik uyum
elde edilmesi yer alir (Sheridan et al., 2016).

3.3.3. Proksimal Temas Bolgesi

Proksimal temas bolgesi ¢gogunlukla ovaldir. Cogu zaman interproksi-
mal alanlarin bukkal tarafinda yer alir. Proksimal temaslarin diizeyi genel
olarak posterior bolgelerde anteriorlara gore daha fazladir. Proksimal te-
mas bolgesi, yas, cinsiyet, ortodontik dis tedavisi gegmisi, parafonksiyonel
aliskanliklar ve dis eksikligi gibi pek ¢ok duruma bagli olarak degiskenlik
gosterir. Komgu diglerin rehber diizlemleri araciligiyla proksimal temas
alanlar1 arttirilarak, gida retansiyonuna sebep olabilecek bir bosluk olasili-
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g1 azaltilir. Dental laboratuvardan uygun bir protez ¢ikis profili iiretilmesi
istenmelidir. Mezial ve distal proksimal temas alanlarmin genis olmasi,
gelen kuvvetlerin genis bir ylizey alanina dagitilmasi agisindan oldukga
avantajlidir (Kim et al., 2005).

3.3.4. implant-Dis Destekli Protezler

Bu en tartigmal1 implant iistii protez tiiriidiir. Genel olarak, dis ve imp-
lantin farkli biyomekanik davraniglari nedeniyle ideal bir durum olmadig:
kabul edilir, bu nedenle bir interlock veya teleskopik bir kron gibi bir tiir
“stres kiric1” kullanimi Onerilmistir. Buna ragmen, takip ¢aligmalari iyi
sonuclar gostermistir ve biyomekanik ¢aligmalarda, stres kiricilar kulla-
nilmadiginda, rijit veya rijit olmayan konnektorlerin kullanilmasindan ba-
gimsiz olarak stres gradyanlar1 gozlemlenmemistir.Bu tip protezlerde ok-
liizyon stratejisine iliskin ayrintili bilimsel ¢aligmalar olmadig1 géz oniine
alinarak; posteriorda, bir veya daha fazla implant distale yerlestirildiginde
ve destekleyici dis mesialde oldugunda asagidaki uygulama yapilabilir:

1. Temasin baslangicinda iiretilen kuvvetin momentini azaltmak
amaciyla implantin okliizal yiizii ile karsit ark arasinda yaklasik 30-50 um
bosluk birakilabilir. Tlk temas1 karsilayan dogal dis, alveol igine girer (1N,
10pum’lik bir dis yer degistirmesine neden olabilir) ve en apikal konumuna
ulagir; yiikler daha sonra dis ve implant arasinda dagitilir ve protez iki sabit
abutment ile fonksiyon goérmiis olur.

2. Destekleyici dis mitkemmel kemik destegine sahip olmalidir.
Donme hareketlerinden kaginilmali ve lateral temaslar olmamalidir. Bu
kosullar altinda okliizal asir1 yiiklenme beklenmez (Rilo et al., 2008).

Figure 4. Implanttooth-supported prostheses. Teeth-implant contacts:
a) During light or moderate intensity b) During high-intensity.
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3.3.5. Parafonksiyon

Bireysel hasta degerlendirmeleri implant okliizyonunu etkiler. Orne-
gin, parafonksiyonel aligkanliklar veya bruksizm implant planlamasini,
restorasyonunu ve bakimini etkiler. Bruksizm, okliizal asir1 yiiklenme,
marjinal kemik kaybi, mekanik problemler ve implant teknik ve biyolojik
basarisizligi ile iligkilidir (Sheridan et al., 2016).

Zhou ve arkadaslarinin metaanalizinde, bruxers ve nonbruxers i¢in
implant basarisizliginin olasilik orant 3.83 bulunmustur. Bruksorlerde
protez tasarimi, anatomik degerlendirmeler ve dogru implant yerlesimi,
makaslama kuvvetlerinin azaltilabilmesi i¢in anahtardir. Ek olarak, bruk-
sorlerde daha fazla komplikasyon ve basarisizlik yasadigindan, sik takip
onerilir. Parafonksiyonel aligkanliklar nokturnal bruksizmi igeriyorsa, ok-
liizal nightguard (gece koruyucu) yapilmalidir (Zhou, Gao, Luo, & Wang,
2016).

SONUC

Glinlimiizde pek ¢ok hekim implant iistii protez yaparken hastanin
okliizyonunu son seanslarda degerlendirmeye baslar fakat son seans; uy-
gun bir okliizyonda restorasyon iiretimi adina ¢ok gec olabilir. Hastanin
okliizyonu, en basta protez planlamasi yapilirken degerlendirilmelidir.

Dogal disler, implant kronu gibi restoratif materyallerden daha fazla
asinma egilimindedir. Okliizal degisiklikler beklenebilir, ¢esitli nedenlerle
implant okliizyonu tehlikeye girebilir ve implant restorasyonunda yiiksek
okliizyonu 6nlemek i¢in, okliizal ayarlamalar gerekli olabilir. Okliizal asir1
yiiklenmenin olas1 sonuglari, periyodik degerlendirmeleri zorunlu kilar ve
okliizyonun izlenmesi klinisyenin sorumlulugundadir.

Implant korumali okliizyon prensipleri, implant restorasyonunu ve
dogal dis yapisimi koruyan bir implant okliizyonu olusturmaya yardimci
olabilir. Iyi bir kuvvet dagilim1 ve ydniinii saglamak, implantin uzun émiir-
liliigiini korumaya yardimer olacaktir.
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Kalp Transplantasyonu

Her gegen giin yeni kalp yetmezIligi tanis1 konan hasta sayisi artarken
bu hastalar i¢in geligsmis tedavi yontemleriyle hayatta kalma siiresini uzat-
mak nihai tedavi hedefi haline gelmistir. Kalp transplantasyonu bu bakim-
dan son evre kalp yetmezligi olan bireyler icin hayat kurtaran 6énemli bir
prosediirdiir (Akpulat ve ark., 2022, ss. 366-372).

Kalp transplantasyonu, son evre kalp hastalig1 olan aliciya, beyin 6lii-
mi gerceklesmis bir vericiden alinan islevsel bir kalbin nakledilmesi is-
lemi olarak tanimlanabilir. New York Kalp Dernegi (NYHA) fonksiyonel
siniflandirmasina gore evre III veya evre IV kilavuzlaria uyumlu olan ye-
terli tibbi tedaviye ragmen sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %25’in altin-
da olan kalp hastalar1 i¢in en uygun tedavi segenegi kalp transplantasyonu
olabilmektedir (Ozbaran ve Yagdi, 2011, ss. 67-75).

Alict segimi i¢in transplantasyon Oncesi zirve oksijen tiiketimi (VO,)
Ol¢ciimii hastanin hem kardiyak rezervi hem de prognozu hakkinda degerli
bilgiler verir (Ulash ve Ulubay, 2013, ss. 166-169). Zirve VO, degeri <14
mL/kg/dk, sistolik arteriyel kan basinc1 <120 mmHg veya zirve %VO, de-
geri <50 olan hastalar kotii prognoz gosterir (Agostoni ve Guazzi, 2002,
ss. 99-108). Ancak zirve VO, degeri <14 mL/kg/dk olan bireyler, kalp
transplantasyonu i¢in uygun adaylar olarak kabul edilir (Uithoven ve ark.,
2019, ss. 1-11). Diger yonden, kalp transplantasyonu uygulanacak birey-
lerin nakil 6ncesinde ve sonrasinda yogun bir sekilde tibbi tedavi ve reha-
bilitasyon uygulamalarina hazir ve istekli olmasi, ayn1 zamanda duygusal
ve psikolojik agidan kararli olmasi1 da 6nemlidir (De Jonge ve ark., 2008,
ss. 79-87).

Onceki yillarda yapilan transplantasyonlara kiyasla giiniimiizde organ
transplantasyonu sonrasinda alicilarin sagkalim siireleri artmistir. Bu arti-
sin sebepleri arasinda organ transplantasyonu alanindaki ilerlemeler, kalp
transplantasyonundaki deneyimlerin artmasi, gelisen cerrahi teknikler,
yeni immunsupresif ilaglarin kullanimi ve transplantasyon sonrasi gorii-
lebilen komplikasyonlarin etkili bir sekilde tedavi edilmesi yer almakta-
dir. Ayrica rejeksiyonun tani ve tedavisindeki gelismeler, enfeksiyonlarla
daha etkili bir miicadele verilebilmesi ve morbidite ile mortalite i¢in riskli
durumlarin erkenden tespit edilerek uygun 6nlemlerin hizlica alinabiliyor
olmasi da sagkalim siiresinin artmasinda etkili olmustur. Son yillarda kalp
transplantasyonu yapilan hastalarin ortalama yasam siiresi 10 yilin {izerine
cikmistir. Su anki verilere gore, kalp nakli gerceklestirilen merkezlerin bii-
yiik cogunlugunda bir yil sonraki hayat beklentisi %85’in lizerindedir ve
10 y1l sonraki hayat beklentisi %50 ile %60 arasinda oldugu goriilmektedir
(Beyazid ve ark., 2013, ss. 1471-1512).
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Transplantasyon sonrasi beklenen yasam siiresinin artmast kalp
transplantasyonu gegiren bireylerde fiziksel durum, islevsellik seviyesi ve
yasam kalitesi gibi faktdrlerin dnemini belirginlestirmistir. Bu bireyler i¢in
transplantasyon sonrasi goriilen problemlere yonelik olarak rehabilitasyon
programlar1 multidisipliner tedavi siirecinin vazgegilmez bir pargasi haline
gelmistir (Bowman ve Faux, 2013, ss. 1-6).

Kalp Transplantasyonunun Tarihcesi

Fransiz cerrah Carrel, kalp transplantasyonuyla ilgili ilk hayvan de-
neylerine onciililkk etmistir. Carrel, 1905 yilinda bir képek yavrusundan
aldig1 galisan kalbi, yetiskin bir bagka kopege naklederek karotis arter ile
juguler ven arasinda heterotopik bir transplantasyon islemi yapmustir (Car-
rel ve Guethrie, 1905, ss. 1101-1102). Kalp transplantasyonu iizerine de-
neysel uygulamalar siirerken, 1964 yilinda Hardy, bir sempanzenin kalbini
68 yasinda son donem kalp yetmezligi olan bireye nakletmistir. Bu olay,
insanlarda ilk kez bir kalp transplantasyonu denemesinin gergeklestirildigi
tarihi gostermektedir (Hardy ve ark., 1964, ss. 1332-1340). Bu tarihten 3
yil gectikten sonra ise ilk kez insandan insana yapilan kalp transplantasyo-
nu Gliney Afrika Cumhuriyeti’nin Cape Town sehrinde Barnard araciligiy-
la gerceklestirilmistir (Barnard, 1967, ss. 1271-1274).

Tiirkiye’deki ilk kalp transplantasyonu 1968 yilinda gergeklestirilmis-
tir ve hasta kanama sebebi ile 18. saatte hayatin1 kaybetmistir (Beyazid ve
ark., 2013, ss. 1471-1512). Kosuyolu Kalp ve Arastirma Hastanesi’nde,
Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigi Sefi Cevat Yakut’un aktif katkilariyla
modern bir kalp nakli merkezi altyapisi gelistirilmistir. 1989°da Omer Ba-
yezid ile Cevat Yakut tarafindan uzun siireli izlem gerektiren ilk ortotopik
kalp nakli basariyla gerceklestirilmistir (Bayezid ve ark., 1990, ss. 136-
141; Bayezid ve ark., 1990, ss. 3-10).

Kalp Transplantasyonu Endikasyonlari

Kalp transplantasyonuna asagidaki tabloda gosterilen tani1 ve 6zellik-
lere sahip bireylerin uygun oldugu bildirilmektedir (Tablo 1) (Ozbaran ve
ark., 2002, ss. 149-154):
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Tablo 1. Kalp transplantasyonuna uygun olan bireylerin tani ve ozellikleri

NYHA’ya gore sinif I1I veya sinif IV kalp yetmezligi
Konjenital kalp hastalig1
Hipertrofik kardiyomiyopati
Iskemik kardiyomiyopati
Azalmis serum sodyum diizeyi
Artmis plazma norepinefrin diizeyi
Maksimum VO, <12-14 ml/kg/dk
Santral vendz basing degeri >25 mmHg
Ventrikiil destek cihazlarina veya mekanik ventilatére bagimli olma
Metastaz yapmamis kardiyak timor

Kalp Transplantasyonu Kontrendikasyonlari

Kalp transplantasyonuna asagidaki tabloda gosterilen tani1 ve 6zellik-
lere sahip bireylerin uygun olmadig: bildirilmektedir (Tablo 2) (Jonge ve
ark., 2008, ss. 79-87; Alraies ve Eckman, 2014, ss. 1120-1128):

Tablo 2. Kalp transplantasyonu kontraendikasyonlart

Son dénem kronik bobrek ve karaciger yetmezligi
Ileri derecede geri doniisii olmayan pulmoner arter hipertansiyon ve pulmoner
parankimal hastalik
Sistemik hastaliklar
Kanser tanisi
Siddetli periferik veya serebrovaskiiler hastalik
Son 5 yil iginde gegirilmis solid organ tiimdriiniin veya hematolojik malignitenin
tekrarlama olasiligt

Kalp Transplantasyonu Komplikasyonlari

Kalp transplantasyonu sonrasi erken ve ge¢ donemde goriilen cesitli
komplikasyonlar asagidaki tablolarda gdsterilmistir (Tablo 3-4) (Ozbaran
ve ark., 2002, ss. 149-154):

Tablo 3. Transplantasyon sonrast erken donemde hastalarda gériilen
komplikasyonlar

Rejeksiyon
Enfeksiyon
Kanama
Plevral effiizyon
Lenfoproliferatif hastaliklar
Renal, nérolojik ve hematolojik komplikasyonlar
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Tablo 4. Transplantasyon sonrasi ge¢ donemde hastalarda gériilen
komplikasyonlar

Kronik rejeksiyon
Kardiyak ve renal sorunlar
Hipertansiyon
Metabolik ve hematolojik komplikasyonlar
Malinite
Anevrizma
Depresyon

Transplantasyon sonrasi kullanilan immunsupresif ilaglarm yan etki-
leri de dikkate alinmas1 gereken sorunlar arasinda yer almaktadir (Alraies
ve Eckman, 2014, ss. 1120-1128). Kalp transplantasyonunun uzun vadeli
bir komplikasyonu olan koroner arter vaskiilopati, nakil yapilan alicilarin
yaklasik %30-40’mda 5 yil i¢inde ortaya ¢ikar ve zamanla azalmayan bir
insidansa sahiptir (Ozbaran ve ark., 2002, ss. 149-154; Alraies ve Eckman,
2014, ss. 1120-1128). Organ nakli yapilan hastalarda, enfeksiyonlar sik¢a
goriilen komplikasyonlardan biridir ve bu siire¢ immunsupresif tedavinin
yogunlugu tarafindan etkilenebilir. Nakil sonrasi sik rastlanan enfeksiyon
tirleri arasinda bakteriyel enfeksiyonlar, enfekte intravaskiiler kateterler
veya hatlarin neden oldugu hastane kaynakli enfeksiyonlar ve gram-ne-
gatif pnomoni bulunmaktadir (Alraies ve Eckman, 2014, ss. 1120-1128).
Kalp nakli sonrasi, alicilarin %3-18’inde maligniteler tespit edilebilir ve
yillik risk yaklasik olarak %1-2 olarak hesaplanmaktadir. Transplantasyon
sonrast goriilen lenfoproliferatif bozukluk, sik¢a dliimciil bir komplikas-
yon olup kalp nakli yapilan hastalarin %1,7-6’sinda goriilebilir (Alraies ve
Eckman, 2014, ss. 1120-1128; Dias ve ark., 2014, ss. 13-18).

Aerobik Egzersiz Egitimi

Aerobik kelimesi, viicudun oksijene bagiml olarak ¢alistig1 aktivi-
teleri ifade eder. Bu aktiviteler, genis kas gruplarinin kullanildig, diisiik
yogunluklu, ritmik, dinamik ve uzun siireli egzersizlerdir. Aerobik egzer-
sizler, kalp ve akcigerleri ¢alistirarak oksijen alimimi artirir ve dayaniklilig:
artirir. Bu tiir egzersizlere 6rnek olarak yiiriiyiis, bisiklet stirme, kosu, dans
ve ylizme verilebilir. Aerobik egzersizler, dayaniklilig1 artirmay1 hedefle-
digi i¢in direngsiz veya diisiik direngli izotonik egzersizlerle ayirt edilir.
Aerobik kapasite, kardiyorespiratuar sistemin kani ve oksijeni aktif kasla-
ra tagima yetenegini ifade eder ve bu kaslarin maksimum fiziksel aktivite
sirasinda oksijeni ve enerji kaynaklarini kullanabilme yetenegini belirtir.
Kisacasi, aerobik kapasite, bireylerin oksijen kullanma kapasitesini ifade
eder (Beyazova ve Kutsal, 2016; DeLisa ve Gans, 2007; Ardig, 2014, ss.
1-8).

+ 229
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Aerobik egzersize baslamadan oOnce, bireyin submaksimal ve/veya
maksimal aerobik kapasitesini belirlemek onemlidir. Bu sayede, kisiye
0zel is ylkiinde egitim verilebilir. Aerobik kapasiteyi 6l¢gmek amaciyla la-
boratuvar ve klinik testler mevcuttur. Bu testler arasinda kardiyopulmoner
egzersiz testi (KPET), merdiven ¢ikma testi, artan hizda mekik yiirlime
testi ve 3-6-12 dakika yiiriime testleri bulunmaktadir. Verilenlerin arasinda
daha emniyetli olan1 KPET yontemidir. KPET siklikla bisiklet ergometresi
ya da ylirime band1 araciligiyla gerceklestirilir ve maksimal yiik sirasin-
da ekspirasyon havasindaki oksijen ve karbondioksit seviyelerinin 6l¢ii-
miinii saglar (Yildiz, 2012, ss. 1-8). Ancak KPET laboratuvar ortaminda
uygulama, yer ve klinik tecriibe gerektiren pahali altin standart bir testtir.
Klinikte bu sebeple en sik kullanilan test 6 dakika yiiriime testidir. Bu test
oncesinde, birey en az 15 dakika dinlendirilir. Test 6ncesinde, test sonunda
ve testin bitiminden 1 dakika sonra test yapilan bireyden kalp hizi, oksi-
jen satlirasyonu, solunum frekansi, kan basinci, yorgunluk ve nefes darligi
Olgtimleri alinir. Test bagladiginda, bireye 30 metrelik diiz ve engelsiz bir
parkurda 6 dakika boyunca git-gel yaparak olabildigince hizli ama kos-
madan yiiriimesi talimati verilir. Eger bireyde test sirasinda bas donmesi,
mide bulantisi, yorgunlukta artis, nefes darlig1 veya carpint1 gibi belirtiler
olursa, test bitirilebilir (Revill ve ark., 1999, ss. 213-222).

Aerobik kapasiteyi artirmak i¢in, haftada en az 500-1.000 MET/dk.
veya gilinde en az 7.000 adim igeren siirekli ve ritmik biiyiik kas gruplarini
calistiran aerobik egzersizler yapilmalidir (Garber ve ark., 2011, ss. 1334-
1359). Aerobik egzersiz yogunlugunu belirlemek icin ¢esitli yontemler
vardir. Bunlardan biri Karvonen yontemidir. Karvonen yonteminde kalp
hiz1 (KH) rezervi yiizdesi ile istirahat kalp hiz1 toplanarak hedef kalp hizi
bulunur. Bazi kilavuzlar hafif-orta siddetli aerobik egzersizi maksimal ok-
sijen tiiketiminin %60°1na kadar olan bir seviyede 6nermektedir (Price ve
ark., 2016, ss. 1715-1733). Aerobik egzersiz egitimi, siirekli egzersiz egiti-
mi olarak uzun siire boyunca yapilabilir veya egzersiz periyotlar1 dinlenme
araliklariyla ayrildigi interval (aralikll) egzersiz olarak uygulanabilir.

Elliot ve diger aragtirmacilarin yaptigi bir ¢aligma, aralikli aerobik eg-
zersiz egitiminin siirekli aerobik egzersiz egitimine kiyasla aerobik kapa-
sitede daha ¢ok ilerleme sagladigini gostermektedir (Elliott ve ark., 2015,
ss. 149-157). Aralikli egitim, hastalarin kisa siirelerde yiiksek yogunluklu
egzersiz yapmalarina olanak tanir. Fizyolojik olarak, yiiksek yogunluklu
aralikli antrenman, kardiyak kontraktiliteyi uyarir ve orta yogunluktaki sii-
rekli antrenmanla karsilastirildiginda endotel ve iskelet kasi mitokondriyal
islevinde daha fazla etki olusturur. Boylelikle de zirve VO, igin daha pozi-
tif cevap olusmasini saglar (Wisleff ve ark., 2007, ss. 3086-3094). Ancak
yiiksek yogunluklu aralikli egzersiz egitimi, kardiyak arrest ve kalp krizi
riskini artirabilecegi i¢in daha temkinli ve denetimli bir sekilde uygulan-
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malidir. Aralikli aerobik egzersizde, egzersiz ve dinlenme periyotlar1 ko-
nusunda kesin bir diislince birligi yoktur. Tipik olarak, bir egzersiz egitim
periyodu, genellikle zirve VO, nin yaklasik %85-90’mnda veya zirve kalp
hizinin %90-95’inde gergeklestirilen 4 dakikalik yiiksek yogunluklu eg-
zersizle baslar ve ardindan zirve VO, ’nin %50-60’1nda veya zirve kalp hi-
zmin %60-70’inde gergeklestirilen 3 dakikalik aktif dinlenme periyotlarty-
la devam edebilir (Conraads ve ark., 2015, ss. 203-210). Aralikl egzersiz
egitimi, genellikle egzersiz i¢in zaman kisitlamasi olan hastalar tarafindan
tercih edilir. Aerobik egzersiz egitiminin siklig1 haftada en az 3 giin ol-
malidir ve her bir seansin siiresi en az 20-30 dakika olarak planlanmalidir
(Price ve ark., 2016, ss. 1715-1733).

Kalp Transplantasyonu ve Aerobik Egzersiz Egitimi

Transplantasyon taburculugu sonrasinda bireyler, faz II kardiyak re-
habilitasyon programina dahil edilmelidir. Bu program siklikla 8-12 hafta
stirmektedir. Birey, yalniz basina egzersiz yapabilme diizeyine geldiginde
veya bir rehabilitasyon merkezinde programa devam edebilecek durumda
oldugunda faz II rehabilitasyon programi biter. Bu donemde egzersizler
haftada 3 kez yapilmali ve ilk 3 ay boyunca yakin izleme uygulanmalidir.
Hastane dis1 program oncesinde hastanin fiziksel ve fonksiyonel kapasite-
sini degerlendirmek Onerilir. Egzersiz testleri, komplikasyonsuz ilerleme
gosteren bireylerde cerrahiden 6-8 hafta gectikten sonra yapilabilir (Pinto
ve ark., 2011, ss. 274-283).

Transplantasyon sonrasi erken donemde, cerrahi 6ncesinde bireylerde
goriilen aerobik kapasitenin azalmasi, kas atrofileri ve fiziksel fonksiyon-
lardaki diisme devam eder. Hastane dis1 rehabilitasyon programinin ana he-
defleri; hastanin aerobik kapasitesini artirmak, kas ve kemik kiitlesini ko-
rumak ve hastaya fonksiyonel aktivitelerini yeniden kazandirmaktir. Kalp
transplantasyonu sonrasi ge¢ donemde, fonksiyonel kapasitenin saglikli
kisilerin yaris1 kadar oldugu rapor edilmektedir. Bu dénemde, bireylerde
kalp hizi, kan basinci ve solunum sorunlari siirmektedir. Pik kalp hizi, sag-
likl1 bireylerden daha diisiiktiir. Ayrica, egzersize verilen yavas kalp hizi
tepkisi ve azalan difiizyon kapasitesi nedeniyle solunum cevabinda da bo-
zulmalar gézlenebilir (Habedank ve ark., 2007, ss. 310-316). Kasin diisen
kapiller dansitesi ve kas fonksiyon kayiplar1 gibi periferal sinirlamalar da
fonksiyonel kapasitenin azalmasina neden olabilmektedir (Lanfranconi ve
ark., 2006, ss. 1374-1383).

Kalp transplantasyonu sonras1 ge¢ donemde, etkili bir egzersiz prog-
rami aerobik ve kuvvetlendirme egzersizlerinden olusur. Aerobik egzer-
siz programlari i¢inde yiiriiylis yapma, kosu bandi ve bisiklet ergometresi
lizerinde egzersiz yapma ve merdiven ¢ikma gibi aktiviteler yer alabilir.
Egzersiz egitimi programlarinda mutlaka 1sinma ve soguma i¢in kesinlikle
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10-15 dakikalik periyotlar bulunmalidir. Kalp transplantasyonu sonrasi go-
riilen kardiyak denervasyon sebebiyle egzersiz siddetini bulmada kalp hi-
zmin kullanilmasi genellikle dogru bulunmayabilir. Kalp transplantasyonu
sonrasi egzersiz programi olustururken ve egzersiz siddetini belirlerken,
uygun bir segenek olmamakla birlikte ventilatuar esik, hiz-basing {irlind,
algilanan egzersiz siddeti veya fizyolojik izlem gibi alternatif yontemler
kullanilabilir. Kalp transplantasyonu sonrasi hastalar, diger kardiyak has-
talar gibi aerobik egitimden yakin iyilesmeler elde edebilirler. 2-6 aylik bir
aerobik egzersiz programinin ardindan, kalp transplantasyonu hastalarinin
zirve oksijen tiiketiminde ortalama %24’liikk bir yiikselme kaydedilmistir
ve bu yiikselmenin mitokondriyal oksidatif kapasiteyi iyilestirdigi rapor
edilmistir (Karapolat ve ark., 2007, ss. 1586-1588).

Aerobik egzersizlerin kalp transplantasyonu olan bireylerde sagladigi
faydalar asagidaki tabloda 6zetlenmistir (Tablo 5) (Squires, 2011, ss. 429-
436):

Tablo 5. Aerobik egzersizlerin kalp transplantasyonu olan bireylerde sagladig
faydalar

Submaksimal egzersiz sirasinda dakika ventilasyonunda azalma

Dispne ve yorgunluk belirtilerinde azalma
Ayni submaksimal is yiikiinde egzersiz sirasinda kalp hizinda disiis
Ventilatuar (anaerobik) esikteki artig
Submaksimal egzersiz sirasinda algilanan egzersiz siddetinde azalma
Submaksimal egzersiz enduransinda artma
Psikososyal fonksiyonlarda iyilesme
Istirahat ve submaksimal egzersiz sirasinda sistolik ve diyastolik kan basmncinda diisiis
Maksimal egzersiz sirasindaki diyastolik kan basincinda diisiis
Maksimal egzersiz sirasindaki is ylikiinde artig
Maksimal egzersiz sirasindaki is yiikiinde artig
Yagsiz viicut kiitlesinde artis

Viicut yag kiitlesinde azalma
Kemik mineral yogunlugunda artis

Kalp transplantasyonu alicilarinin egzersiz kapasitesi, transplantasyon
sonrasinda artsa da saglikli bireylerle karsilastirildiginda hala diisiik ka-
lir (Leung ve ark., 2003, ss. 16-27). Bu nedenle, egzersiz egitimi, kalp
transplantasyonu alicilarinin egzersiz kapasitesini, kas kuvvetini, yasam
kalitesini ve kronotropik yanitini gelistirmek i¢in 6nemli bir farmakolojik
olmayan yontem olarak kabul edilir (Bernardi ve ark., 2007, ss. 356-362).
Bu sebeple, egzersiz egitimi, kalp transplantasyonu alicilarinin rehabili-
tasyon siirecinin énemli bir parcasidir (Haykowsky ve ark., 2009, ss. 734—
739).
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Kalp yetmezligi hastalar i¢in egzersizin fonksiyonel durumu iyiles-
tirmede faydal ve giivenli oldugu kamitlanmistir. Ilerlemis kalp yetmezligi
vakalarinda Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi (CRT) umut verici bir
tedavi segenegi olarak kabul edilmektedir. CRT hastalarinda yapilan bir
calismaya gore, egzersiz zorluklarma ragmen, egzersizin CRT implantas-
yonu sonrasi anlamli bir iyilesme sagladigini géstermistir. Bu nedenle, tib-
bi agidan stabil olan CRT hastalarina son bir ayda 6zellikle egzersiz regete
edilmesi giivenlidir (Haennel, 2012, ss. 23-28). CRT cihazina yanit verme
durumuna bakilmaksizin, aerobik egzersiz egitimi fonksiyonel kapasiteyi
gelistirmek i¢in giivenli ve etkilidir ve bu nedenle 6nerilmektedir (Sinagra
ve ark., 2018, ss. 112-115; Auricchio ve Prinzen, 2011, ss. 521-527; Yana-
gi ve ark., 2019, ss. 55-60). Genellikle haftada 3-5 giin boyunca 30 dakika
ile 1 saat arasinda egzersiz yapilmasi tavsiye edilir. Egzersiz yogunlugunu
degerlendirmek igin farkli yontemler bulunsa da, hastalarin hedef olarak
kalp atig hiz1 rezervinin %80’ine ulagmasi yeterlidir ve bu hedef, 6 dakika
yiirlime testi ile 6l¢iilebilir (Piepoli ve ark., 2011, ss. 347-357). Kullani-
labilecek egzersiz yontemleri arasinda yiirlime aerobik egzersizleri (kosu
band1 veya normal yiiriiyiis) ve statik bisiklet bulunur.

Kalp transplantasyonu sonrasi hastalarda egzersiz egitiminin faydala-
rin1 arastiran ¢aligmaya gore; egzersiz egitimi, kalp transplantasyonu ali-
cilarinda egzersiz kapasitesini artirmanin yani sira kardiyak ve vaskiiler
endotel fonksiyonunu da iyilestirebilir. Rehabilitasyon 6ncesi diizenli ae-
robik veya kombinasyonlu egzersiz programlari, son donem kalp yetmez-
ligi hastalar i¢in kalp transplantasyonu beklerken daha yiiksek bir kon-
disyon seviyesini siirdiirmeye yardimci olabilir ve ayn1 zamanda yogun
bakim iinitesinde yatig sonrasi gelisen gii¢siizliik veya kalp kaseksisini gibi
komplikasyonlarin riskini azaltabilir (Kourek ve ark., 2021, ss. 466—479).

Kalp transplantasyonu alicilarinda egzersiz intoleransi, birden ¢ok
faktoriin karmasik etkilesimlerini igeren bir kdkene sahiptir. Ancak bu
anormalliklerin rolii, transplantasyon sonrasi zamanin yan sira diger bir-
cok degiskenle birlikte farklilik gosterebilir. Bu sebeple bir ¢aligma kalp
transplantasyonu alicilarinda maksimum aerobik performansini sinirlama-
da pulmoner, kardiyak ve kas faktorlerinin roliinii ve kronik egzersizin fay-
dalarmi degerlendirmistir. Sonugta; solunum fonksiyonu, gaz degisimini
etkilemese de kalp ve iskelet kasi fonksiyonundaki bozulma, maksimal ve
submaksimal aerobik performansi sinirlayabilir. Kardiyak fonksiyon, kro-
notropik yetersizlik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu nedeniyle sinirlidir,
kas aktivitesi ise azalmis oksijen kaynagindan kaynaklanabilir. Bu durum-
lar immunsupresif tedavi veya kondisyon kaybina bagli olabilir. Ancak
dayaniklilik ve kuvvet antrenmani, kalp transplantasyonu alicilarinin kas
fonksiyonunu ve maksimum aerobik performansini 6nemli 6l¢iide gelisti-
rebilir, immunsupresif tedavi yan etkilerini azaltabilir ve kardiyak allograft
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vaskiilopatisi i¢in risk faktorlerini kontrol edebilir. Bu nedenlerle, egzersiz
kalp transplantasyonu alicilarinin uzun vadeli tedavisinde dnemli bir te-
rapotik ara¢ olarak diisliniilmelidir (Marconi ve ark., 2003, ss. 250-259).

Kalp transplantasyonu sonrasi saglanan egzersiz egitimleri, fiziksel
kapasiteyi artirmasi ve prognozun iyilestirilmesi bakimindan hayati bir rol
oynamaktadir. Kalp transplantasyon hastalari, siklikla orta siddetli aerobik
egzersizlerden yarar gormiislerdir, ancak son arastirmalar yiiksek yogun-
luklu aralikli antrenmanin da pozitif etkiler sagladigini gostermektedir.
Yiiksek yogunluklu aralikli antrenman uygulamasi sonrasinda, kalp nakli
hastalarinda VO, zirvesi, anaerobik esik, zirve ekspiratuar akis, ekstansor
kas kapasitesi, genel saglik, sistolik kan basinci ve endotel fonksiyonunda
gozle goriiliir bir iyilesme bulunmustur. Bir ¢alisma, kalp transplantasyon
hastalar1 arasinda yiiksek yogunluklu aralikli antrenman ve orta yogunluk-
taki egzersizleri karsilastirmis ve yliksek yogunluklu aralikli antrenmanin
daha iyi iyilesme sagladig1 sonucuna varmistir (Rajandekar ve John, 2022,
ss. 215-216).

Sonu¢

Giin gegtik¢e daha fazla insanin kalp yetmezligi teshisi almasi, bu has-
talarin hayatta kalma siirelerini uzatmak i¢in gelismis tedavi yontemlerinin
Oonemini artirmistir. Bu nedenle son evre kalp yetmezligi yasayan birey-
ler icin kalp transplantasyonu, yagam kurtaran kritik bir prosediir olarak
one ¢ikmaktadir. Transplantasyon sonrasi siiregte bireylerde aerobik ka-
pasite diismeye devam eder, kaslar atrofiye ugrar ve fiziksel fonksiyonlar
azalir. Bu sebeple bu bireylerin rehabilitasyonun hem erken hem de geg
evresinde temel amag; aerobik kapasiteyi arttirmaktir. Bu yiizden de kalp
transplantasyonunun rehabilitasyonunun her asamasinda aerobik egzersiz
egitimi onemli bir yap1 tasidir. Aerobik egzersiz programini takiben, kalp
transplantasyonu olan bireyde zirve VO, artar. Aerobik egzersiz egitimi,
sadece egzersiz kapasitesini artirmakla kalmaz, ayni1 zamanda kardiyak ve
vaskiiler endotel fonksiyonlar1 da iyilestirir. Sonug olarak, aerobik egzersiz
egitimi kalp transplantasyonu olan bireylerde fonksiyonel kapasiteyi artir-
mak i¢in giivenli, etkili ve gerekli bir yoldur.
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Oral implantoloji

Dis hekimligi sozliiklerinde implant terimi; bir dokunun igine veya
iistline cerrahi olarak yerlestirilen alloplastik pargalar olarak ifade edilir.
Protez terimler sozliigiine gore ise kemik iginden veya iizerinden sabit ve
hareketli protezlere destek ve tutuculuk saglamak amaciyla mukoza ya
da periost altina yerlestirilen alloplastik materyallerden {iretilmis prote-
tik aygit olarak tanimlanmaktadir (1,2). Dental implantlar hakkindaki ilk
bulgu ilk cag donemine ait bir iskelette bulunan tastan yapilmis bir keser
dis olarak karsimiza ¢ikmaktadir. 18. yiizyilin baslarinda kok seklindeki
altindan tiretilmis vidalar ise ger¢ek anlamdaki dental implant bulgusudur.
(3,4). Gelisen teknoloji ve bilimle paralel olarak dental implantlar zaman
icerisinde giita-perka, lastik, porselen ve bir¢ok metalin de kullanildig
farkli malzemelerden iiretilmistir (5-7). iImplantolojinin gercek temellerini
1960’larda Branemark ve arkadaglarinin yaptiklari aragtirmalar olustur-
maktadir. Tavsan femur kemigi tizerinde yapmis olduklar ¢alismada imp-
lant materyali olarak titanyum vidalar1 kullanmislardir. Osseointegrasyon
kavraminin olugmasina Brdnemark’in yara iyilesmesi, canli doku ve imp-
lant materyalleri arasindaki baglanti izerine yaptig1 mikrobiyolojik arastir-
malar yon vermistir (8-10). Osseointegrasyon terimi; “canli kemik yiizeyi
ile yiik tasiyici implant yiizeyi arasindaki direkt yapisal ve fonksiyonel
baglant1” olarak ilk kez Branemark ve arkadaslari tarafindan tanimlanmis-
tir (11-13). Dental implantlarin ilk ¢ikis amact tam dissizlik durumunda
yapilacak olan protezlere destek saglamak iken, modern teknolojinin de
yardimi ile dental implantlar parsiyel digsizlik vakalarinda, ¢ene yiiz cerra-
hisinde ve ortodontik tedavide de kullanilabilen bir tedavi prosediirii haline
gelmistir (5,6,14,15).

Dental implantlarin Simflandiriimasi

Dental implantlar,

- Implantin yerlestirildigi yer ve destek dokulara gore;

a) Subperiosteal implant (kemik tizeri),

b) Transosteal implant (kemik boyunca),

¢) Endosteal implant (kemik i¢i) olarak siniflandirilabilirler.
- Geometrik sekillerine gore;

a) Blade,

b) Kok formunda (Silindirik, vida, kombinasyon tipi),

¢) Transmandibular olarak siniflandirilabilirler.

- Yiizey ozelliklerine gore;
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a) Cilal ytizeyli,

b) Titanyum plazma sprey (TPS) kapli,

c¢) Hidroksiapatit (HA) kapli,

d) Asitle piiriizlendirilmis (SLA) olarak siniflandirilabilirler (16).
Dental implant Materyalleri

Ideal bir implant materyali, istenilen mekanik ve fiziksel 6zellikle-
rin yaninda uygun biyolojik 6zelliklere de sahip olmalidir. Olusabilecek
reaksiyonlarin Oniine gecilebilmesi i¢in, implant materyali ve canli doku
arasindaki biyolojik etkilesimin minimum olmasi gerekmektedir. Mekanik
acidan ise dental implantin, gekme—basma dayaniminin ve young modii-
liinlin yeterli miktarlarda olmasi ve ayn1 zamanda en az kemik kadar sert
olmasi beklenmektedir (17,18).

Implant iiretiminde kullanilan materyaller;

- Metaller ve alagimlar1

- Seramikler

- Polimerler esasli olan maddeler olarak 3 grupta incelenebilirler (19).
A. Metal ve Metal Alasimlari

Dental implantlarin {iretiminde; krom-kobalt, paslanmaz ¢elik, altin
gibi cesitli metaller kullanilmistir. Bu metallerin 6zellikle doku reaksiyon-
lar1 olusturmasi alternatif materyal aranmasina sebep olmustur (20).

Titanyum ve alasimlart (Ti-6A1-4V),

Implant sistemlerinin genelde kemik icerisinde kalan kisminda ti-
tanyum ve alagimlart kullanilirken; protetik iistyap: sistemlerinde de
krom-kobalt, paslanmaz ¢elik ve altin alagimlar1 kullanilmaktadir (7, 21,
22). Fiziksel, kimyasal ve biyolojik dzellikleri sebebiyle kemik igerisin-
de kullanilabilen en énemli materyal titanyumdur. Titanyumun, biyolojik
uyumlu ve biyoinert olmasi, kemige benzer elastisite modiilii, hafifligi,
korozyon direncinin yiiksek ve antibakteriyel olmasi sebebiyle implant bi-
yomateryallerinin en uygunu olarak ifade edilmistir (23). Branemark titan-
yumun digetinde herhangi bir reaksiyon olusturmadigini ve kemik ile tam
entegre oldugunu bildirmistir (24). Titanyumun yapisina karbon, hidrojen,
demir, azot, aliiminyum, vanadyum gibi elementler eklenerek, materyalin
mekanik ve fizikokimyasal ozellikleri gelistirilmistir (10,21,25). Titan-
yum dental implantlarda ve abutment kisminda saf formda veya Ti6Al-4V
(titanyum-6aliiminyum-4vanadyum) formunda kullanilir. Saf Titanyum
(Commercially Pure Titanyum-CpTi): Saf titanyum demir ve oksijen igeri-
gine gore dort farkh sekilde (Grade 1-4) bulunmaktadir. Saf titanyum, be-
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yaz, parlak, diisiik yogunluklu, yiiksek mukavemetli ve korozyon direnci
milkemmel bir malzemedir. Yumusaktir ve diger pek ¢ok metal i¢in 6nemli
bir alasimlama materyalidir. Saf titanyumun gerilim 6zelligi, biiyiik oranda
oksijen icerigine baghdir. Oksijen igeriginin artmasi, gerilim streslerini ve
sertligini artirmasina ragmen esnekligini azaltmaktadir (26-30).

Ti-6Al-4V (Grade 5) ve Ti-6Al-4V ELI (Grade 23) : Titanyum, pek
cok metal ile alasimlanabilme 6zelligine sahiptir. Bu sekilde, mukaveme-
tin arttirilmasi, akma direncinin arttirilmas: ve dokiilebilirlik gibi 6zel-
liklerin gelistirilmesi amag¢lanmaktadir. Titanyumun mekanik 6zellikleri,
alliminyum ve vanadyum ile alasimlanmasi sonucunda artmaktadir. Titan-
yuma az miktarlarda aliiminyum ve vanadyum ilave edildiginde alagimin
mukavemeti, saf titanyuma gore daha fazla olmaktadir. Grade 23 titanyum
(Ti-6Al1-4V ELI), grade 5 titanyuma (Ti-6Al-4V) olduk¢a benzerdir fakat
daha az oksijen, nitrojen ve demire sahiptir. Bu sebeple grade 23 titan-
yum, grade 5 titanyuma gore daha sekillendirilebilir ve daha iyi kirilma
dayanimina sahiptir. Bu alagimlar farkli titanyum alasimlar1 arasinda, ko-
lay ulasilabilirligi, ¢alisma sartlarinin uygunlugu ve diisiik sicakliklarda
giiclii mekanik 6zelliklere sahip olmalarindan dolay1 hala en yaygin olarak
kullanilan biyomalzemelerdir (31-33).

Titanyum yapi olarak reaktif bir materyal oldugu i¢in, baska bir elekt-
rot ile temasi durumunda kendi iizerinde olusturdugu oksit tabaka sayesin-
de kimyasal saldirilara kars1 direng gostermektedir (13). Titanyum {izerin-
de olusan oksit tabakasi titanyumun en dnemli 6zelligidir. Bu oksit tabaka
korozyona engel olmasinin yani sira, implantin doku ile karsilagtigi, doku
hiicreleri veya bakteri hiicresiyle etkilesimin oldugu yerdir. Bu oksidasyon
kemik igerisinde daha da hizlidir (17). Titanyum kemikten daha serttir fa-
kat diger tiim implant malzemeleri arasinda kemige en yakin elastikiyet
modiiliine sahiptir. Bu 6zelligi sayesinde stres, kemik ile implant birle-
siminde daha diizenli dagilir. Titanyum ve alagimlari, bu 6zelliklerinden
dolay1 dental implantolojide en ¢ok tercih edilen biyomateryallerdir (34).

Titanyum ve Alasimlarina Uygulanan Yiizey Islemleri

Yiizey islemleri, materyalin kiitlesel 6zelliklerini devre dist birakip
ylizeyin morfolojisini, yapisini1 ve bilesimini degistirme islemleridir. Y{i-
zey islemleri ile, materyalin kimyasal ve mekanik dayaniklilig1 artabil-
digi gibi, ylizey tabakasinin dokularla uyumlulugu da iyilesebilmektedir.
Malzemelerin yiizey 6zellikleri biyouyumlu materyaller i¢in biiyiik 6nem
tagimaktadir (35). Biyouyumlu materyallerin yiizeylerine uygulanan is-
lemlerin baslica amaglari; aginmaya karsi direnci arttirmak, antibakteriyel
ozelligi ve doku uyumlulugunu iyilestirmektir. Titanyumun biyomateryal
amaclh kullaniminda uygulanan yiizey islemlerinin baslicalari; kumlama,
asitle daglama, hidroksiapatit kaplama ve oksidasyon iglemidir (36).
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Titanyum nitriir kaplama; titanyumun aginmaya kars1 direncini ve sert
doku uyumlulugunu artirmay1 hedefleyen bir yiizey islemidir. Titanyum
oksit kaplama ise korozyon direncini artirirken biyouyumlulugu da gelis-
tirmek i¢in uygulanan yiizey islemidir. Bu yiizey kaplamalar1 i¢in; mikro
ark oksidasyon, anodik oksidasyon ya da termal oksidasyon yontemleri
kullanilabilir (36). Mikro ark oksidasyon isleminde temel olarak bir gii¢
kaynag, bir elektrolit banyosu, katot, anot ve sogutma sistemleri kullanilir.
Materyal ylizeyinde oksit filmi olusumu anot olan numuneye negatif voltaj
verilmesi ile baglamaktadir. Bu islem klasik anodik oksidasyondur. Fakat,
verilen voltaj belli bir kritik degeri gectiginde, materyalin yiizeyinde ark
olusumu ile mikro ark oksidasyon da baglamis olur. Mikro ark oksidasyon
stireci, elektrolit icerisindeki anot numuneye negatif voltaj, katoda ise po-
zitif voltaj verilmesi sonucunda anot {izerinde ark olusturulmasi ve numu-
ne yiizeyinin oksit tabaka ile kaplanmasi olarak tanimlanabilir (37).

B. Seramikler

Seramikler dental implant biyomateryali olarak ya da sadece implan-
tin yiizey kaplamasinda kullanilirlar (38).

Seramik materyaller arasinda dental implant iiretiminde en sik kulla-
nilanlar; aliiminyum oksit, hidroksiapatit ve trikalsiyum fosfattir. Bu ma-
teryallerden hidroksiapatit ve trikalsiyum fosfat doku ile reaksiyona giren
(biyoaktif), aliiminyum oksit ise doku ile reaksiyona girmeyen (inert) bir
materyaldir (11).

Hidroksiapatit ve trikalsiyum fosfattan iiretilmis olan dental implant-
larin, bagarili bir implantin sahip olmasi1 gereken direnci gosteremedikleri
ve yuksek kirilganliklar1 nedeniyle kullanimlarinin uygun olmadig: ifade
edilmistir. Bu nedenle seramik materyallerinin genellikle implant yiizeyle-
rinin kaplanmasinda kullanildig bildirilmistir (39).

C. Polimerler

Biyomateryallerden daha diisiik elastikiyet katsayisina sahip olan poli-
merler daha esnek ve yumusak malzemelerdir bu 6zellikleri sebebiyle pe-
riodontal dokular taklit edebilecegi diistiniilmiistlir. Ancak, zayi1f mekanik
ve biyolojik 6zellikleri sebebiyle implantolojiye uygun degillerdir (40).

Dental implantlarda Basar1 Kriterleri

Implant tedavilerinin basari kriterleri, implant sistemleri ve uygula-
nan tedaviler arasinda kiyaslama yapabilmek ag¢isindan 6nem tagimakta-
dir. Implant tedavilerinin basari kriterleri objektif, bilimsel olarak diinyaca
kabul gormiis belli kriterlere ve standartlara uygun olarak hazirlanmasi
gereklidir (41, 42). 1978’den bu yana implant tedavilerinin basarilarini de-
gerlendirmek amaciyla farkli tilkelerden ve farkli aragtirmacilar tarafindan,
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ozellikle klinik ve radyografik parametrelerin referans olarak alindig: bir-
cok kriter tanimlanmistir. Albrektsson ve ark’nin kriterleri gliniimiizde en
cok kullanilan basari kriterleridir (43). Bunlar;

- Implantin mobil olmamasi,
- Radyolojik incelemede implant ¢evresinde radyolusensi goriillmemesi,

- Implant uygulanan bélgesinde agr1, enfeksiyon ve patolojik lezyon-
lar olmamasi,

- Vertikal kemik kaybinin implantin yerlestirilmesinden itibaren ilk 1
yil iginde 1 mm’den, takip eden yillarda ise 0,2 mm’den daha az olmasi,

- 5 yilin sonunda bagar1 oraninin minimum % 85; 10 yilin sonunda ise
minimum % 80 olmasidir (43).

Implant Destekli Hareketli Protezler

Modern dis hekimliginin amaci fonksiyon, fonasyon ve estetigi yeni-
den saglamaktir. Ancak kaybedilen dis sayisi arttik¢a basariya ulasmakta
o kadar zor olmaktadir. Giincel arastirmalarin sonuglari, implant dizayni,
materyali ve yapim teknikleri sayesinde tedavisi gii¢ vakalarin bile reha-
bilitasyonunun basarili bir sekilde gergeklestirildigini gostermektedir (44).
Tam dissiz hastalar i¢in konvansiyonel tedavi yontemi alt ve iist geneye
tam protez yapilmasidir. Fakat tam protez kullanan hastalar 6zellikle alt
¢eneye uygulanan tam protezlerinin hareket etmesinden ve ¢igneme ye-
teneklerinin azalmasindan sikayetcidirler. Bu sebeplerden dolay1 protetik
aygitlarin retansiyonu igin kemik i¢inden destek alma disiincesi birgok
aragtirmaci tarafindan desteklenmistir. Dogal dis eksikliginde basarili bir
sekilde uygulanan dental implantlar, protetik tedavide her gecen giin daha
cok kullanim alani bulmaktadirlar. Tam dissizlikte implantlarin kullanildi-
&1 cesitli tedavi secenekleri vardir. Bunlar; hibrit protezler, implant iistii sa-
bit protezler ve implant Ustii hareketli protezlerdir (45). Alt gene tam dissiz
hastalarin implantlarla tedavi edilmesinde sabit veya hareketli protezlerin
kullanimi konusunda kesin bir fikir birligi bulunmamaktadir. Dig ve imp-
lant destekli hareketli protezleri kiyaslayan Mericske-Stern implant des-
tekli hareketli protezlerin basari yiizdesinin daha yiiksek oldugunu ifade
etmistir (46). Alt ¢ceneye yapilan implantlarin protetik iist yapilar1 yapilip
yiiklendikten sonra bes yillik kullanim sonundaki basar1 oranlar1 %94,5 ile
%99 arasinda olmaktadir. Bagar1 yiizdelerinin artmasiyla daha fazla kabul
gormeye baslayan IDHP*ler son yillarda dis destekli olan hareketli protez-
lerin yerini almaktadir (47). Daha sonraki yapilan ¢alismalarda da tam pro-
tezler ve implant destekli tam protezler kiyaslanmistir. Atwood ve ark (48)
ve Tallgren (49) alt cene 6n bolgedeki fizyolojik kemik yikiminin y1llik 0,4
mm oldugunu bildirmistir. Alt ¢ene 6n bdlgede iki implantla desteklenen
tam protez yapimi sonucunda ise kemik yikimi 5 yil sonunda 0,5 mm ol-
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mus ve yillik 0,1 mm kemik yikimi gézlenmistir (49,50). Yapilan caligma-
larda tomografi goriintiilerinin incelenmesi ile alt tam protez kullanan has-
talarin 5 sene sonunda alveolar kret yiiksekligindeki azalma ortalama 1,63
mm, alt ¢ene implant destekli hareketli protez kullanan hastalarin ise 0,69
mm oldugu bulunmustur (51). Fonksiyonel hareketler sirasinda alt ¢ene
konvansiyonel tam protezler yaklagik 10 mm hareket edebilir. Bu nedenle
okliizal temaslarin tekrarlanabilirligi ve 1sirma kuvvetlerinin kontrol edi-
lebilmesi miimkiin degildir. Cogu ¢alismada 1sirma kuvvetlerinin alveolar
kret iizerine dik gelmesi istenildigi belirtilmektedir (52). implant destekli
tam protezler konvansiyonel tam protezlere gére daha stabil oldugu igin,
hastalarda tekrarlanabilir bir sentrik iliski ve daha dengeli kuvvet dagili-
mi saglanmig olur (53). Konvansiyonel tam protezler ile implant destekli
tam protezlerin kiyaslandigi ¢aligsmalarda, implant destekli tam protezlerde
cigneme etkinliginin ve hasta memnuniyetinin daha fazla oldugu belirtil-
mektedir (54,55).

Implant Destekli Hareketli Protezlerin Avantajlart

Implant destekli hareketli protezlerin avantajlari sunlardir (56,57):
- Anterior bolgede minimum kemik kaybi, kemik kaybin1 6nlemesi.
- Estetigin daha iyi olmasi.

- Stabilitenin daha iyi olmasi.

- Tekrar edilebilen sentrik iliski okliizyonunun saglanabilmesi.

- Yumusak doku travmalarinin azalmasi.

- Cigneme etkinligi ve kuvvetinde 6nemli artig saglamasi.

- Protez retansiyonunun artmasi.

- Daha iyi destek saglamasi.

- Fonetikte iyilesme.

- Protezin hacimsel olarak kii¢iilmesi.

Ek olarak Misch, implant iistli hareketli protezlerin implant {istii sabit
protezlere gore avantajlarinin su sekilde oldugunu ifade etmistir (57):

- Implant say1sinin az olmasindan dolay1 implantlarin daha kolay yer-
lestirilmesi.

- Orta veya ilerlemis kemik kaybinda estetigin daha iyi olmasi; dudak
ve yumusak dokular1 destekler ayrica protez stabilitesi implantlar araciligi
ile saglandig i¢in yapay disler en estetik pozisyonda dizilebilir.

- Protez abutmentlarin iizerini kapladig1 i¢in fonksiyon sirasinda abut-
mentlara yemek artig1 birikimini engeller.
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- Implant ¢evresindeki cebin incelenmesi daha kolaydir.
- Hijyen durumu; bakimi daha kolaydir.

- Protezlerin yatarken ¢ikarilmasi 6zellikle parafonksiyona sahip bi-
reylerde implant sistemine agir1 yiik gelmesini engeller.

- Maliyeti daha disiiktiir.
Implant Destekli Hareketli Protezlerin Dezavantajlar

Implant destekli hareketli protezlerin dezavantajlar1 sunlardir (57,58):
- Hastalarin psikolojik gereksinimlerini karsilayamaz (protezlerinin ¢ik-
masini istemezler)

- Alveolar kretler arasindaki mesafenin yeterli olmadigi durumlar.

- Uzun donem takip gerektirmesi ve hekim kontroliine ihtiyag duyul-
masi (besleme, tutucu pargalarin degisimi, protez yenileme).

- Posterior bolgede devam eden kemik kaybi.

- Protezin altina yemek artig1 birikimi.

- Fonksiyon sirasinda protezin hareket etmesi.

Implant Destekli Hareketli Protezlerin Endikasyonlart

- Konvansiyonel tam protezler i¢in yeterli kemik destegi olmadiginda,
- Noromuskiiler koordinasyon eksikliginde,

- Akrilik kaideye mukozanin diisiik tolerans gosterdigi durumda,

- Protez stabilitesini etkileyen parafonksiyonel aligkanliklarin mevcu-
diyetinde,

- Ozellikle iist protezlere kars1 aktif veya hiperaktif bulant: refleksinin
oldugu durumlarda,

- Psikolojik agidan protez hareketliligini tolere edememe halinde,

- Hastanin kullandig1 tam protezlerinden memnuniyetsizligi, daha faz-
la stabilite ve konfora ihtiyag duymasi halinde,

- Hastalarin konvansiyonel tam protezlerden memnun olmadiginda,
daha stabil ve konforlu protez istemeleri durumunda,

- Oral veya maksillofasiyal defektlerin tedavisinde,
- Protetik agidan beklenti fazla ise tercih edilir (59).
Implant Destekli Hareketli Protezlerde Tedavi Planlamasi

Implant destekli hareketli protezlerde, protez kaidesine ve implantin
iistiine sabitlenmis tutucu parcalar destek ve retansiyon saglar. implant
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destekli hareketli protezler ¢igneme kuvvetlerinin dagitim yeri ve destek
aldig1 yapiya gore 3 sekilde siniflandirilabilir ;

- Biiyiik dl¢iide dokudan destek alan protezler,
- Implant-doku destekli protezler,
- Asil destegini implanttan alan protezler (60).

Esas destegini dokudan alan implant destekli hareketli protezlerde ge-
nellikle birbirine splintlenmeyen 2 adet tutucu parca (topuz basli, locator
veya miknatis tutucu) kullanilir. Retansiyonu bu tutucular saglar. Konvan-
siyonel tam protezler gibi protez kaidesi maksimum doku oOrtiiciiliigiine
sahip olmalidir. Bu nedenle ¢igneme kuvvetleri biiyiik 6l¢ilide rezidiiel kret
iizerine dagilir (61). Implant ve doku destekli hareketli protezlerde destek
daha ¢ok implanttan alinir. Genellikle 2 veya 4 implant iizerine bar tutucu
baglanir. Protez icine yerlestirilen tutucular, barin ¢evresinde bir miktar
rotasyona imkan saglamalidir. Bu protezlerde de protez kaidesi genis bir
doku ortiictiliigline sahip olmalidir. Cigneme kuvvetlerini biiylik olgiide
tutucu pargalar ve bunlar1 destekleyen implantlar karsilar. Implantlarin
splintlenmesinin stabilite acisindan daha iyi sonug verdigi, bar ekseni et-
rafinda donebilen tutucu matriksin, 6zellikle yatay kuvvetler karsisinda
kuvvetin implantlar arasinda paylagilmasini sagladig1 bu sebeple implant
cevresindeki kemigin korunmasina yardimei oldugu bildirilmistir (62).
Asil destegini implanttan saglayan hareketli protezlerde de 4 veya 6 imp-
lant iizerine bar tutucu kullanilir. Bu protezler bar tutucu tizerindeki rijit
yapilara baglanir. Fonksiyon sirasinda tutucu parcalar, ¢igneme kuvvetle-
rinin tiimiinii destek implantlara iletir. Bu protezler tamamen implantlar-
dan destek aldigi i¢in ¢ok az diizeyde doku ortiiciiliigii gereklidir. Bu tip
protezlerin bigak sirt1 kretlerde, kas atagsmanlar1 yiiksek oldugunda, mental
sinir yiizeye ¢iktiginda ve aktif bulanti refleksi olan hastalarda kullanilmasi
onerilir (63).

Misch’e gore alt ¢enesi tam digsiz hastalarin 5 farkli implant destekli
hareketli protezlerle tedavisi yapilabilir.

Bunlar;

1- Alt anterior bolgede birbirinden bagimsiz 2 implant iizerine O-ring,
topuz basli, locator, teleskop veya miknatis tutucular yerlestirilerek pro-
tezler yapilir. Bu secenek hasta i¢cin maliyet birincil faktor ise ve hastanin
yeterli kalitede ve miktarda kemik dokusu var ise uygulanabilir.

2- Alt anterior bolgede 2 adet implant birbirine bar tutucu ile splintle-
nerek iizerine protezleri yapilir. Bu segenek icin hastanin anatomik kosul-
lar1 uygun olmal1 ve hasta bar tutucuyu kabul edebilmelidir.

3- a: Alt anterior bolgede 3 adet implant birbirine bar tutucu ile splint-
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lenerek iizerine protezleri yapilir. Bu segenek retansiyon, destek ve stabi-
lite agisindan daha iyi oldugundan ilk alternatif olarak hastaya sunulabilir.
b: Alt anterior bolgede birbirlerine yakin olarak uygulanan 3 adet implant
birbirlerine bar tutucu ile splintlenerek iizerine protezleri yapilir.

4- Alt anterior bolgede 4 adet implant birbirine bar tutucu ile splintle-
nerek {lizerine protezleri yapilir. Bu secenekte implantlar 10 mm’ye kadar
olan distal kantilever i¢in yeterli destegi saglarlar. Bu protez tipi iyi stabi-
lite gosterirken daha az protez alanina imkan sunar.

5- Anterior bolgede 5 adet implant birbirine bar tutucu ile splintlene-
rek tlizerine protezleri yapilir. Bu secenekte implantlar 15 mm’ye kadar
olan distal kantilever i¢in yeterli destegi saglarlar. Konvansiyonel tam pro-
tezlerle ortailere derecede problem yasayan hastalar i¢in endikedir. Hasta-
da anatomik olarak konvansiyonel tam protez yapilmasi uygun degilse ve
protezin hacimsel olarak kii¢iiltiilmesi gerektiginde tercih edilebilir. Diger
endikasyonu da, mandibula posterior bolgede kemik kayb1 devam ederken,
gelen okliizal yiikleri azaltarak kemik kaybi siirecini yavaglatmaktir (52).

Misch’e gore iist ¢enesi tam digsiz hastalarin 2 farkli implant destekli
hareketli protezlerle tedavisi yapilabilir.

Bunlar;

1- Tam dissiz iist cenede en az 3 tanesi premaksillada olmak iizere
4-6 adet implant yapilarak bar tutucu ile splintlenirler ve tlizerlerine protez-
leri yapilir. Yapilacak implantlarin uzunlugu en az 9 mm, govde capi ise
3.5 mm olmalidir.

2- Tam dissiz iist cenede 7-10 adet implant yapilarak bar tutucu ile
splintlenirler ve lizerlerine protezleri yapilir. Premaksilladaki kemik kaybi
fazla olan hastalarda sabit restorasyon kontrendike oldugu i¢in estetik ola-
rak bu protez secenegi daha iyi sonug verebilir (52).

Implant Destekli Hareketli Protezlerde Tutuculuk Kavrami ve Kulla-
nilan Tutucu Sistemler Retansiyon, bir protezin fonksiyon sirasinda giris
yolunun zit yoniindeki harekete direnci olarak tanimlanmaktadir (64). Dis
koklerine hassas tutucular uygulanilarak tam protezlerin retansiyon ve
stabilizasyonunu arttirma fikri ylizyillar 6nce ortaya ¢ikmistir. 1898 yilin-
da Isvigrede overdenture protezler igin hassas tutucu uygulamasi ortaya
cikmistir (65). Osseointegrasyondaki basarinin artmasiyla implantlar dis
kokleri gibi islev gérmeye baslamistir ve overdenture protezler igin gii-
venilir destek ve retansiyon sagladig1 gdsterilmistir (66). Implant destekli
hareketli protezlerin planlamasindaki en 6nemli asamalardan biri, protez
ile implant arasindaki baglantiy1 saglayan tutucu sistemin se¢imidir. Tu-
tucu sistemlerin yapisi, sekli, stres iletimi, retansiyon ve reziliens miktar-
lar1 farklilik gosterse de hangi tutucu sistemin daha iyi olduguna dair fikir
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birligi yoktur (67). Tutucu sistem, implant iizerinde yerlestirilen patriks
(erkek parga) ve protez icine yerlestirilen matriks (disi par¢a) komponent-
lerden olusan ve bunlarin birine karsilik gelmesiyle retansiyon saglayan
mekanizma olarak tanimlanir (66).

Tutucu tipi se¢iminde etkili olan faktorler (68, 69, 70) sunlardir:
« Implant sayis1 ve implantlarin kretteki yeri

* Alveolar kretin formu ve kemik kayb1 miktar

* Retansiyon ihtiyaci

* Tutucunun reziliensi

« Interokliizal mesafe

* Kargit ark dentisyonu

* Hastanin beklentisi

* Maliyet

* Oral hijyen

Implant destekli hareketli protezlerde kullanilan tutucu sistemler 2
grup altinda incelenebilir;

1. Splintlenmemis (tek) tutucular
a- Kuvvet kirici mekanizmali:

e Miknatis tutuculu sistemler

e Topuz bagli atagmanlar

b- Rijit mekanizmali:

e Teleskop tutucu sistemi

e [ ocator tutucu sistemi

2. Splintlenmis tutucular

a- Kuvvet kirici mekanizmali:

e Yuvarlak kesitli bar

e Yumurta kesitli bar (Dolder-Oval)
b- Rijit mekanizmali:

e Paralel (U kesitli) bar (71).

Splintlenmemis tutucularin, splintlenmis tutuculara gére avantajlari
sunlardir;

1. Komplikasyon orani daha azdir.
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2. Temizlenmesi daha kolaydir.

3. Maliyetleri daha dusiiktiir.

4. Interokliizal mesafe yetersiz oldugunda tercih edilebilir.
5. Teknik hassasiyet gereksinimleri daha azdir.

6. Tutuculuklar1 ayarlanabilir ve belli bir diizeyde kontrol edilebilir
(72-74).

A. Splintlenmemis Tutucu Sistemler
a. Miknatis Tutucular

Miknatis tutucularin protetik dis hekimliginde uygulama alanlar1 su
sekilde siralanabilir: - Dig {stii protezlerde, - Tam ve parsiyel hareketli
protezlerde, - Implant iistii protezlerde, - Maksillo fasial protezlerde (75).

b. Teleskopik Tutucular

Teleskopik tutucular primer ve sekonder kron olarak 2 béliimden olu-
sur.

1. Primer kron: Agiz igindeki destege daimi olarak simante edilen ve
kiymetli metal alagimlarindan yapilmasi istenilen krondur.

2. Sekonder kron: Destege simante edilen primer kronla birebir uyum-
lu olan hareketli proteze rijit bir sekilde baglanan krondur. Tutuculuk ve
stabilite esas olarak sekonder kronun primer kron {izerine oturmasi ile sag-
lanir. Kronlarin iiretildigi materyalin ayni olmasi tercih edilir. Eger farkl
materyaller kullanilirsa zamanla sert olan malzeme yumusak malzemeyi
asmdirip retansiyon kaybina sebep olabilir.

¢. Topuz Basli Atagmanlar veya O-Ring
d. Locator Tutucular

B. Splintlenmis Tutucu Sistemler

a. Bar Tutucular

Bar tutucularin gesitleri:

U seklinde kesitli bar: U seklinde kesiti olan barlar rijittir. 4 implanttan
destek almas1 ve Kennedy 3 hastalarda kullanilmas1 uygundur.

Yuvarlak kesitli bar: Rezilient bir bar tipidir. Dayanaklara gelen lateral
kuvvetleri azaltir.

Yumurta kesitli bar (DOLDER): Rezilient bir bar tipidir. Indirekt tu-
tuculuk saglar (76).

HADER bar: Ust kism1 yuvarlak kesitlidir, alt kisminda ise dis etine
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dogru metal uzantisi vardir. Anahtar deligine benzer kesite sahiptir. Mente-
se hareketi yapabilen yar1 esnek bir bar ¢esididir (77,78).

Implant Destekli Tam Protezlerde Kullanilan Tutucu Sistemlerin
Karsilastirilmasi

Implant destekli tam protezlerde kullanilan tutucu sistemler kemigin
korunmasi, kemige aktarilan stres, antagonist ¢geneye etkisi, protetik uygu-
lamalardaki komplikasyonlar, marjinal kemik diizeyi, implant basar1 yiiz-
desi, periimplant dokularin sagligi, retansiyon kuvveti, hasta memnuniyeti
ve uygulanabilmeleri i¢in gerekli olan inter-ark mesafe miktari agilarindan
karsilastirilabilir (79).

A. Kemigin Korunmasi Yoéniinden

Alt gene implant destekli tam protez kullanan hastalarda yapilan ca-
lismalarda 5 yilda anterior bolgede ortalama 0.5 mm kemik rezorpsiyonu
oldugu bildirilmistir. {lerleyen zamanlarda ise kemik rezorpsiyonu yilda
ortalama 0,1 mm olmustur (50, 80,81). Yapilan bagka bir ¢alismada tutu-
cunun tasarimindan bagimsiz olarak, implantlarla birlikte fonksiyon arttig
icin anterior mandibulaya gelen yiik artmis ve bununla iligkili olarak pozi-
tif kemik sekillenmesi gdzlemlenmistir (82). Yine baska bir ¢alisma imp-
lant destekli tam protez kullanan hastalarda, posterior bolgedeki kemikte
kayip olmadig1 aksine rejenerasyon gozlendigi belirtilmistir (83).

B. Antagonist Ceneye Etkisi

Alt ¢ene implant destekli tam protez kullanan hastalarin karsit iist gene-
lerinde tam protez oldugu durumda kombinasyon sendromunun goriildiigii
bildirilmistir (84- 87). Alt cene implant destekli tam protezlerin karsit iist ¢e-
nesine yapilan tam protezlere 5 seneden uzun takip siiresi sonunda %25-33
oraninda besleme yapilmasi gerektigi bildirilmistir (88,89). Fakat bu konuda
celiskili caligmalar mevcuttur. Takip siiresi 6 yil olan bir ¢alismada; kon-
vansiyonel tam protezler, implant destekli bar tutuculu protezler ve implant
destekli rezilient tutuculu protezlerin karsit iist cenesinde, protez ¢esidinden
bagimsiz olarak, kemik kayb1 oldugu bildirilmistir (90). Okliizyon iligkisi
iist cene kemigini korumada 6nemli bir yere sahiptir (20). Yazarlarin ¢ogu,
sentrik iliskide keser dislerde temassizlik ve alt genenin eksentrik pozisyon-
larinda minimum keser dis temasin1 tavsiye etmektedir (91-93).

C. Kemige Iletilen Stres

Yazarlar in-vivo ve in-vitro ¢aligsmalarla 2 implant destekli bar-klips
ve topuz basli atagsmanlarin kemige ilettigi stres miktarini karsilagtirmis ve
bar-klips tutucularda kemige iletilen stres miktarin1 daha fazla bulmuslar-
dir (94). Bu sonu¢ Kenney ve ark.’nin (95) yaptiklari calismayla paralellik
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gosterirken, rijit bar tutucularla stres dagiliminin daha dengeli oldugunu
bildiren arastirmacilar da vardir (96). Chao ve ark.’lar1 (97) yaptiklan ¢a-
ligmalarinda, okliizal kuvvetlerin yoniinii stres dagilimindaki en temel fak-
tor olarak bulmuslardir, implantlarin splintlenmesi veya splintlenmemesi
onemli bir fark olugturmamistir. Mericske-Stern’e (98) gore de implantlara
gelen streste temel kriter tutucu tasarimi degil, okliizal iliski ve list yapinin
pasif uyumudur.

D. implant Basar1 Oram

6 farkli ¢alismada implant basar1 oran1 degerlendirilmis, uygulanan
688 adet implant 3 yildan uzun siireli takip edilmistir. Ust genede basar1
oraninin %90-%95,5 arasinda oldugu bildirilirken alt ¢genede ise bu oranin
%95,3-%100 arasinda oldugu bulunmustur (99-103). 5 y1l takipli randomi-
ze klinik bir ¢aligmada 2 implant ile destekli tam protezlerde tutucu tipin-
den bagimsiz olarak uygulanan implantlarin basari oraninin %100 oldugu
bildirilmistir. Sonu¢ olarak, implantin basari oranini tutucu tasarimindan
ziyade kemigin kalitesi ve miktar1, implant boynu ve ark sekli etkiler. Ust
cene ve alt genede tutucu tasarimi ve implant basar1 orani arasinda bir ko-
relasyon bulunmamaktir (100).

E. Protetik ve Teknik Komplikasyonlar

Splintlenmis veya splintlenmemis tutuculardan hangisinin protetik
komplikasyonunun daha fazla oldugu konusunda fikir birligi yoktur. An-
cak biitiin tutucu tiplerinde de tamir ihtiyaci siklikla ilk sene icerisinde
goriildiigii fikrinde uzlasi saglanmistir (63, 86, 104-110). Bu konuyla ilgili
arastirmalardan yola ¢ikarak komplikasyonlar mekanik ve biyolojik ol-
mak iizere 2 baglik altinda incelenebilir (111). Mekanik komplikasyonlar;
implant kirigi, tutuculuk saglayan parcalarda olusan asinma ve korozyon,
istyap1 kirig, patriks ya da matriks kirigi, vida gevsemesi ya da kirilmasi,
patriksin veya klipslerin degistirilmesi, kaidenin besleme ihtiyaci veya ye-
nilenmesi, kaide kirig1 olarak sayilabilir (58). Locator tutucu sistemlerde
protezin giris yolundan farkli pozisyonlarda takilip ¢ikarilmasiyla plastik
tutucular kisa siirede deforme olup, tutuculuklarini kaybedebilirler. Daya-
naklarin tepe kisimlarindaki yuvaya besin artiklar1 birikebilir eger bu alan
tam olarak temizlenmezse plastik parcalar yerlerine oturamaz ve bunun
sonucunda da retansiyon degerlerinde azalma meydana gelir. Bar tutucu
sistemlerde goriilen problemler ise protezlerin asirt konturlu olmasi, dikey
boyutun arttirilmak zorunda kalinmasi, protezde kirik ya da catlak mey-
dana gelmesi olarak sayilabilir (112). 2 implantla desteklenen bar tutucu
sistemi kullanilan alt ¢cene implant destekli hareketli protezlerin degerlen-
dirildigi bir ¢alismada, en sik karsilasilan komplikasyonun barin altindaki
mukozanin hiperplazisi oldugu, az sayida hastada da retansiyon kaybi go-
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riildiigii bildirilmistir (113).

2 implant {izerine yapilan alt cene tam protezlerde iki farkli tasarim-
da topuz bagli atasman ve locator tutucunun karilastirildig 3 yillik takipli
caligmada protetik agidan tutucu sistemler arasinda 6énemli bir fark goriil-
memistir (114). Topuz bash atagsmanlarin ve locator tutucularin kullanil-
dig1 alt gene implant iistii tam protezlerin 5 yillik sonuglarinin bildirildigi
bir ¢aligmada, protetik komplikasyon sikliginin topuz bagl atagsmanlarda
daha fazla oldugu; fakat bunun tedavinin siirdiiriilebilirligini azaltmadig1
belirtilmistir (115). Protetik komplikasyonlarin tutucu sistemlerle iliskili
olmadigini gosteren calismalar da vardir. Bu ¢aligmalarda distal kantilever
uzantisi olan bar tutucularin kirtlma oranlarinin daha fazla oldugu belir-
tilmistir (99, 116). Ayrica 4 implant destekli rezilient yuvarlak kesitli bar
tutuculu protezler, rijit bar tutuculu protezlerle karsilastirildiginda daha az
protetik komplikasyona sebep olduklar1 bildirilmistir (120).

F. Periimplant Dokularin Saghg:

Splintlenmis ya da splintlenmemis implant destekli tam protezlerde
yapilan ¢aligmalarda periimplant dokularin sagliginda anlamli bir fark bu-
lunamamustir (99,100). Ancak Karabuda ve ark. (121) ¢alismalarinda, Dol-
der bar tutuculu tam protez kullanan hastalarin, topuz bash tutuculu protez
kullanan hastalara gore dayanaklarin etrafin1 fircalamakta zorlandiklarimi
belirtmislerdir. Bu sebepten dolayi, Dolder bar etrafindaki gingiva kana-
maya daha yatkindir (121).

G. Hasta Memnuniyeti

Wismeijer ve ark.’1 (122) tutucu tasarimi ile hasta memnuniyeti ara-
sindaki iligkinin anlamli olmadigini ifade etmislerdir, Naert ve ark.’1 (123)
bar, miknatis ve topuz basl tutuculu tam protezleri kiyaslamislar, miknatis
tutuculu protezlerde hasta memnuniyetinin daha az oldugunu gostermis-
lerdir. Bilhan ve ark.’1,(124) atagsman tipi ve implant sayisinin yasam ka-
litesine ve hasta memnuniyetine olan etkisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda
yasam kalitesinin alt ¢ene bar tutuculu tam protezlerde daha yiiksek oldu-
gunu; fakat implant sayisi ve atasman tipinin hasta memnuniyeti iizerine
etkisinin olmadigin bildirmislerdir. Tutucu tipinden bagimsiz olarak kon-
vansiyonel tam protez kullanan hastalarin implant destekli tam protez kul-
lanan hastalarla karsilastirildiginda genel memnuniyetlerinin daha diisiik
oldugu bildirilmistir (123).

implant Destekli Tam Protezlerde Retansiyon

Protezin fonksiyon sirasinda, protezi tasiyan dokulardan dikey yonde
uzaklagmasina gosterdigi direng retansiyondur. Kavrama kuvveti olarakta
bilinir (120). Protez, hasta tarafindan kolay takilip ¢ikarilabilmelidir ayni
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zamanda fonksiyona engel olmayacak kadar retantif olmalidir. Az sayida
implant ile desteklenen hareketli protezlerde kullanilan tutucu atagmanlar
daha fazla strese maruz kalir ve asinmaya ugrarlar. Protezin fonksiyon si-
rasindaki hareketi destek implant sayisi arttik¢a azalir. Gliniimiizde retan-
siyon Ozellikleri farkli bir¢ok tutucu sistem mevcuttur. Literatiirde, topuz
bash atagsman, miknatis ve bar gibi tutucularin retansiyon kuvvetlerinin
3-85 Newton (N) arasinda oldugu bildirilmistir. Retansiyon kuvveti titan-
yum-altin alagimli topuz bash atagmanlarin (85 N) en yiiksektir, miknatis
tutucularin (3 N) ise en diisiiktiir (124). implant destekli hareketli protez-
lerde retansiyon kuvveti bir¢cok faktorden etkilenir. Bu faktorler; implant
sayisl, tutucunun iiretildigi materyal, tutucunun tasarimai, tutucunun boyutu
olarak sayilabilir (121).
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Giris

Benign tiroid nodiilleri, giderek daha fazla kisiyi etkileyen yaygin
bir saglik sorunu haline gelmistir. Biiyiikliikleri ve konumlar1 nedeniyle
estetik kaygilara ve basi semptomlarina yol agabilmekte olup, bu durum
hastalarin yasam kalitesini ciddi sekilde etkileyebilmektedir. Geleneksel
yontem olarak, benign tiroid nodiilleri i¢in cerrahi miidahale veya ilag te-
davileri onerilmekteydi. Ancak, cerrahi prosediirlerin riskleri ve iyilesme
siiregleri nedeniyle bazi hastalar bu se¢eneklerini tercih etmemeleri sebe-
biyle. minimal invaziv tedavi yontemleri arayis1 onem kazanmistir.

Ultrason rehberliginde gerceklestirilen radyofrekans ablasyon (RFA)
ve mikrodalga ablasyon (MWA) gibi termal ablasyon yontemleri, hem es-
tetik sorunlar1 gidermesi hem de nodiil hacmini azaltarak basi problemle-
rine ¢6ziim olmasi sebebiyle, son donemlerde benign tiroid nodiillerinin
tedavisinde kullanilan ana segeneklerden biri haline gelmeye baslamistir
(Pacella, vd.,2000; Jeong, vd.,2008).

Bu yontemler, bir igne veya anten araciligiyla tiroid nodiiliine 1s1 uy-
gulayarak tiimor hiicrelerinin tahrip edilmesini saglamaktadir. Bu prose-
diirler minimal invazivdir ve cerrahiye kiyasla daha diigiilk komplikasyon
oranlaria sahip olabilirler. Radyofrekans ablasyon (RF) ve Mikrodalga
ablasyon (MWA) yontemleri, benign tiroid nodiillerinin tedavisinde sik-
likla kullanilan iki ana hipertermal ablasyon yontemi olarak kargimiza ¢ik-
makta olup, kitabin bu bdliimiinde, “Radyofrekans Ablasyon” ve “Mikro-
dalga Ablasyon” yontemleri hakkinda bilgi verilecektir.

Hipertermal Ablasyon

Hipertermal ablasyon, igneye monte edilmis elektrotlar veya antenler
kullanarak hedef dokuya elektrik veya elektromanyetik enerji ileten 1s1 te-
melli tekniklerdir. RFA sirasindaki 1sinma, yiiksek frekansta salinan elekt-
rik akimi tarafindan indiiklenen direngli 1sinma ile karakterize edilir ve bu
durum dokunun hipertermisine yol acar (Knavel & Brace, 2013).

MWA ise, elektromanyetik enerjinin bir anten araciligiyla hedef do-
kuya iletilmesi yoluyla gerceklesir. Elektromanyetik dalgalar, anten iize-
rinden hedef dokuya gonderilirken su molekiilii gibi polar molekiilleri et-
kileyerek, molekiillerin kinetik enerjisi artar. Polar molekiillerin bu hizl
reaksiyonu ile kinetik enerji 1siya doniiserek, hedef dokunun sicakligi hizla
yiikselir. Ablasyon sirasinda, dokunun sicakliginda yaklagik 2-3 katlik bir
artis (37C’den > 100°C’ye) meydana gelir. Bu yiiksek sicakliklara siirekli
maruz kalmak, hiicrelerin dogrudan ve dolayl olarak hasara ugramasina
ve sonug olarak hiicre 6liimiine yol agar (Chu & Dupuy, 2014).

Yiiksek sicakliklar, hiicreleri farkl sekillerde etkileyebilir ancak ter-
mal ablasyon sirasindaki temel mekanizma akut koagiilasyon nekrozudur.
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41 °C’ye kadar olan sicakliklar, kan damarlariin dilatasyonuna ve kan
perflizyonunun artmasina neden olur. Ayrica, hiicreler 1siya karsi kendile-
rini korumaya yonelik bir 1s1 soku yanit1 baglatir; bu yanit, hiicreleri termal
hasara kars1 koruma amaci giiderek ve meydana gelen hasari onarmay1
amaglar. Dogrudan etki ise, > 50°C sicakliga maruz kalan uygulama ucuna
en yakin dokuda meydana gelir. Bu bolgede, protein denatiirasyonu ve
hiicre zar1 fonksiyon bozuklugu gerceklesir ve akut koagiilasyon nekrozu
meydana gelir (Chu & Dupuy, 2014; Nikfarjam, Muralidharan & Christop-
hi, 2005; Paulet vd.,2008).

Radyofrekans Ablasyon (RFA)

RFA, elektrokoter teknolojisinin evrimiyle ortaya ¢ikmig ve tip ala-
ninda yaygin olarak kullanilan bir ablasyon yontemi haline gelmis olup,
benign tiroid nodiillerinin tedavisinde de, umut vaat eden minimal invaziv
bir yontem olarak kullanilmaktadir.

Ablasyon islemi sirasinda, ufak bir kesi araciligiryla gerekli bolge-
lere yerlestirilen elektrotlar aracilifiyla yiliksek frekansta elektrik akimi
dogrudan hedef bolgeye uygulanir. Akimin gergeklesebilmesi igin en az
iki elektrota ihtiya¢ duyulur. Elektrotlartan biri islem yapilacak bolgeye
yerlestirme i¢in kullanilir ve interstisyel elektrot olarak adlandirilir, diger
elektrot ise dispersif elektrottur; cilt yiizeyine veya viicudun diger bolgele-
rine yerlestirilir. Bu konfigiirasyon sekline “unipolar” denir (Brace,2011).

RF jeneratorleri, yiiksek gii¢ iiretebilen cihazlar olup, genellikle voltaj
kaynagi olarak ¢alisirlar. Bu gii¢, “devre empedansi”na gore hesaplanir.
Devre empedansi, elektrot-doku sinirinin yiizey alani ve dokunun tiiriine
bagli olarak degisir. Su ve iyon igerigi yiiksek olan dokular diigiik empe-
dansa sahip olmasi sebebiyle elektrik akimini daha iyi iletirlerken, daha
az iletken dokular daha yiiksek empedansa sahip olmalar1 sebebiyle RF
ablasyonu bu tiir bolgelerde daha zorlu hale gelebilmektedir.

RFA’nin bir bagka zorlugu ise, yiiksek sicakliga ulasan dokularin hizla
kurumasi ve bu durumun devre empedansinin artmasiyla birlikte uygula-
ma giicliniin azalmasina yol acar. Bu durum, iglem sirasindaki 1sinmanin
kendisi bir smirlayici faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu sinirlayict
etkinin azaltilabilmesi adina, yeni nesil tasarimlarda elektrodu i¢ten sogut-
maya yarayacak cesitli teknikler uygulanmaya baglanmistir. Devre empe-
dansi artmaya bagladiginda RF giicii birka¢ saniye boyunca askiya alinir,
bdylece dokunun sicakliklart dengelenir ve elektrot etrafindaki su buhari
yogunlasir. Bu sonucunda dokunun iletkenligi artar ve bir sonraki 1sinma
dongiisiinde daha fazla RF giiciiniin uygulanmasina izin verir (Goldberg,
Gazelle, Solbiati, Rittman, & Mueller, 1996).



268 - Siileyman SONMEZ

Doku i¢indeki termal iletim, RF 1sinmasindan ¢ok daha yavastir, bu
nedenle giiciin kapatilmasi, ablasyon bdlgesinin biiylimesini etkilemez.
Aslinda, elektrot sogutma ve darbeli gii¢ (pulsed-power) kombinasyonu,
her iki ¢éziimiin ayr1 ayr1 olusturacagindan daha biiyiik ablasyon bolgeleri
meydana getirir (Goldberg, vd., 1999).

RF ablasyon zonunu artirmak i¢in baska bir ¢6ziim, giicii timor hacmi
boyunca mekansal olarak dagitmaktir. Bu, birden fazla elektrot kullani-
larak veya acilabilir uclara sahip elektrotlar kullanarak yapilabilir (Gold-
berg, vd., 1998; Lee, vd., 2003; Denys, vd.,2003).

[lk ¢dziim, ii¢ elektrodun yerlestirilmesini ve ydnlendirilmesini gerek-
tirebilir. Bu elektrotlar paralel olarak, bipolar dizi olarak veya hedef bolge-
deki 1sinmay1 homojenlestirmek igin sirayla anahtarlanarak ¢alistirilabilir.
Ikinci ¢oziim ise sadece bir cihazin yerlestirilmesini gerektirir ve agilabilir
uglarin semsiye veya yildiz seklindeki konuslandirilmasiyla gerekli elekt-
rik akiminin dagilimini saglar. Bu agilabilir elektrotlar, sogutmali elektrot-
lardan daha biiyiik ¢aplidir ve iizerinde bulunan dislerin birden ¢ok tiimdore
ilerletilmesi zor olabilir. Hem ¢oklu elektrot hem de agilabilir tekniklerin,
RF ablasyon bolgelerini artirdigi gosterilmistir (Livraghi, vd.,1997).

Bu yontem diginda, elektrot etrafina salin gibi iyonik bir sivi enjek-
te edilerek ¢evre dokunun elektriksel iletkenligi artirilabilir. Bu yontem,
elektrot cevresindeki dokunun asir1 1sinmasini engellemek ve susuz kalmis
veya yanmis dokunun diigiik iletkenligini gidermek i¢in oldukca faydali
olabilir. Ancak, salin enjeksiyonu yaygin olarak kullanilmaz ¢ilinkii tuzlu
suyun dagilimi1 6ngdriillemez ve heterojen olabilir. Bu sebeple, amaglanan
tedavi bolgesinden uzakta ciddi isinmalara sebebiyet verebilir (Gillams &
Lees, 2005).

Radyofrekans ablasyonunun benign tiroid nodiillerinin tedavisindeki
rolii, hastalarin dikkatli sekilde secilmesi ve prosediiriin titizlikle uygulan-
mast ile belirlenir. Tedavi sonuglarimin bagarasi ve hasta bakimini optimize
etmek i¢in daha fazla biiyiik 6l¢ekli calismalara ihtiyag vardw:. Bu ¢alisma-
lar, radyofrekans ablasyonunun uzun vadeli etkinligini ve giivenilirligini
daha iyi anlamamiza yardimci olacaktir. Ayrica, klinisyenlerin, her hasta-
nin ozgtin ihtiyaglarini ve beklentilerini dikkate alarak tedavi segcenekleri-
ni kisisellestirmeleri 6nem arz etmektedir. Bu, radyofrekans ablasyonunun
benign tiroid nodiillerinin tedavisinde bagarili bir sekilde uygulanmasina
katki saglayacaktir.

Mikrodalga Ablasyon (MWA)

Mikrodalga enerjisinin termal tiimor ablasyonunda yaygin bir sekilde
kullanilmasi, oldukca yeni bir gelismedir. MWA, RF ablasyonuna benzer
bir sekilde calisir, ancak temel fark, mikrodalgalarin interstisyel bir anten
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araciligiyla yayilmasidir (sekil 1). Anten geometrisi tarafindan radyasyo-
nun meydana geldigi i¢in toprak pedlerine gerek yoktur ve elektrik akimi
iletimine bagli dezavantajlar en aza indirgenir. Mikrodalga enerjisi olarak
ortaya ¢ikan Isi, dncelikle su gibi polar molekiillerle elektromanyetik et-
kilesim yoluyla iiretilir. Unutulmamas1 gereken nokta, diisiik iletkenlige
sahip dokular, ayn1 alan altinda uygulanan yiiksek iletkenlige sahip do-
kulardan daha az 1s1 iiretecektir olup, dolayisiyla bu tiir dokulardan enerji
zayiflayarak gececektir.

, Vo

Sekil 1: Mikrodalga ablasyon sisteminin ana bilesenlerini iceren yapilar

Mikrodalga gii¢ kaynagi, kati hal veya vakum cihazlarma dayali olabi-
lir ve giic, koaksiyel kablolar araciligiyla aplikator antenine dagitilir. Mik-
rodalga ablasyon uygulamalarinda kritik rol oynayan unsurlardan biri an-
ten tasarimlaridir. Bu tasarimlar genellikle sap ve yayic1 boliimlerini igerir
ve karsimiza farkli tasarimlar ¢ikabilmektedir (Bertram, vd.,2006 ; Brace,
2010).

Anten tasarimlarinin temel amaci iki ana hedefi gergeklestirmektir:

I1-Enerji Iletimi ve Verimlilik: Antenler, mikrodalga enerjisini ¢evre
dokuya miimkiin oldugunca verimli bir sekilde iletmek i¢in optimize edi-
lirler.
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2-Radyasyon Deseni Kontrolii: Istenen ablasyon bolgesinin geomet-
risini olusturmak i¢in radyasyonun nasil yayildigini kontrol etmek esastir.

Bu tasarimlar, mikrodalga ablasyonunun etkinligini artirmak ve do-
kuya odaklanmak i¢in kritik 6neme sahiptir. Her bir tasarim, belirli bir
uygulama senaryosuna uygun olarak tercih edilebilir ve hangi tasarimin
kullanilacagi, klinik hedeflere ve hastanin gereksinimlerine bagli olarak
belirlenmelidir.

Baz1 durumlarda, genel bir kiiresel 1sitma geometrisi termal ablasyo-
nun hedefledigi tiimor sekli ile uyumlu olabilirken, daha uzun sekiller ge-
rektiren durumlarda veya interstisyel anten dizileri kullanildiginda veya
tiimorler cerrahi olarak g¢ikarilmadan tedavi edildiginde, uzun ve ince se-
killerin kullanilmas1 avantajli olabilir. Mikrodalga ablasyonunun erken do-
nem zorluklarindan biri, antenin proksimal kism1 boyunca 1smin yeterince
kontrol edilememesi sebebiyle ortaya gikan gozyast damlasi benzeri ablas-
yon bolgelerinin olugsmasidir

Benzer sekilde, antenlerin tasidig ince ¢apli koaksiyel kablolar, yiik-
sek mikrodalga giiglerini (genellikle 30 W’den fazla) ilettiklerinde asir1
1sinabilir ve basta fistiil olmak iizere potansiyel tehlikeli komplikasyon-
lara yol agabilir. Yiiksek giiclere maruz kalan bu ince kablolar, anten saft1
boyunca asir1 1sinmaya ve olasi fistiil gibi tehlikeli komplikasyonlara yol
acabilir. Daha biiyiik ¢apli kablolar (genellikle 3 mm ¢apindan biiyiik) bu
tiir agir1 1sinmalara daha dayanikli olabilir, ancak perkiitan uygulama icin
uygun degildir.

Bu sorunun bir ¢6ziimii, anteni su veya kriyojenik gazin genlesmesi ile
sogutarak asir1 isinmay1 onlemektir

Etkili sogutma ile artik 1,5 mm c¢apinda antenler araciligiyla 200
W’den fazla gii¢ iletilmesi miimkiin olabilmektedir. Bu nedenle mikrodal-
galar, nispeten kisa siirelerde (10 dakikadan az) oldukga biiyiik ablasyon
bolgeleri (4 cm ¢apindan yukari) olusturabilir. Bir¢ok yoniiyle, MWA, RF
ablasyonunun dogal evrimi olabilir. Elektromanyetik dalga yayilmasi, de-
hidre doku, su buhari veya diisiik su i¢erigi dokular tarafindan sinirlanma-
dig1 i¢in, mikrodalga ablasyon, daha etkili bir modalite olabilir. Mikrodal-
galar, RF ablasyonun daha yaygin hale geldigi prosediirler i¢in daha kisa
siirede daha biiyiik ablasyon bolgeleri olusturabilmektedir.

Mikrodalga ablasyon, termal tiimér ablasyonu icin etkili bir yontem
olarak kabul edilmektedir. Ancak, bu teknolojinin potansiyelini daha da
artirmak ve yavas isinma sorununu ele almak igin gelecekte daha fazla
arastirmaya ihtiyag vardir. Daha yiiksek giic jeneratorleri, geligmis anten
tasarimlart ve daha etkili doku sogutma yontemleri gibi teknolojik ilerle-
meler, mikrodalga ablasyonunu daha cazip bir segenek haline getirebilir.
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Bununla birlikte, saglik ekonomisi ve uzun vadeli klinik veriler, mikrodalga
ablasyonunun ne kadar yaygin kullanilacagim belirleyecektir.

Hasta Secimi ve Uygulama Prosediiriine Genel Bakis

Tiroid nodiilii sikayeti ile bagvuran hastalara rutin hemogram ve ko-
agiilasyon testlerine ilave olarak tiroid fonksiyon testleri, ultrasonografi
yapilarak voliim 6l¢iimii, benign veya malign ayrimi yapabilmek i¢in ince
igne aspirasyon biyopsisi ger¢eklestirilir. Nodiillere bagli semptomlar in-
celenirken agri, disfaji, yabanci cisim hissi ve kozmetik sorun degerlendir-
meye almir. Basi semptomu veya kozmetik problemi olup 1IAB ile benign
tiroid nodiilii tanis1 alan solid veya mikst kistik komponenti olan benign
tiroid nodiillii semptomatik hastalara tedavi uygulanabilir. Ablasyon islem-
lerinden 6nce, hastalara uygulanacak islemle ilgili gerekli bilgiler verilir
ve iglemle ilgili olusabilecek yan etki ve komplikasyonlar (agri,hematom,
infeksiyon, yanik, ses kisikligi, hipotiroidizm vs.) hastalara ayrintili olarak
anlatilarak onam formlari imzalatilir. Antikoagulan tedavi altinda olan has-
talarin islemden 7 giin dnce tedavileri durdurulur, ablasyon iglemi 6ncesi
mutlaka koagiilasyon test sonuglar1 kontrol edilir.

Hastalarm agr, disfaji, yabanci cisim hissi gibi diger subjektif semp-
tomlar1 10 cm-lik gorsel analog skalasi ile Ol¢iilebilir (sekil 2).

[ 1 [ 2 [ 3 ] 4 [ 5 [ 6 [ 7 [ 8 ] 9 [ 10 ]
Yok En siddetli

Sekil 2: Gorsel analog skalasi

Klinisyen, kozmetik skorlamayi ise, asagida bulunan derecelendirme
sistemi tizerinden yapar:

Palpabl nodiil yok
Kozmetik problem yok ama palpabl nodiil var
Sadece yutkunmada kozmetik problem

Kolayca gdzlemlenebilir kozmetik problem
Kaynak: (Lee, vd., 2012)

W IN|—=

Islem 6ncesi USG yardimiyla nodiillerin boyutu, voliimii, sekli, ekoje-
nitesi, kalsifikasyon durumu, solid/kistik oranlari, internal vaskiileritesinin
degerlendirilmesi, islem sonrasi takipler agisindan 6nem arz eder.
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Radyofrekans Ablasyon (RFA) isleminin Uygulanmasi

Ozel bir durum olmadikg¢a, RFA islemlerinin tiimii giiniibirlik ve ayak-
tan tedavi yontemi ile lokal anestezi altinda gergeklestirilir. Islemin ger-
ceklestirilebilmesi igin, sogutma sistemi olan bir elektrot ve RF jeneratorii
kullanilir. Elektrot icerisinden pompa araciligtyla salin sirkiilasyonu ya-
pan sogutma sistemi ile radyofrekans enerjisinin etkin yayilimi saglanir.
Onemli anatomik komsuluklar %35 dekstroz yardimi ile disseke edilerek
uzaklagtirilir. Elektrot, nodiiliin posterio-inferioruna yerlestirilir ve “mo-
ving shot technique” yontemiyle ablasyona baglanir.

Sistemin baglangi¢ ablasyon enerji giicii 25 W olarak ayarlanir ve ab-
lasyondan ortalama 45 saniye sonra nodiil igerisinde hiperekoik bolge go-
riliince, elektrodun yeri nodiiliin diger kisimlarina dogru yer degistirilir.
Eger hiperekoik bolge 45 saniye sonra goriilmez ise, enerji glicii 5 W adim-
larla arttirilarak 60 W sinirina kadar yiikseltilir. Tiim bolgeler hiperekoik
goriintiilendikten sonra igslem sonlandirilir.

Hastalar iglem sonrasi yaklasik bir saat gozlem altinda tutulur, ardin-
dan kontrolleri yapilarak, oral analjezikler recete edilerek, kontrole ¢agiril-
mak {izere taburcu edilir.

Mikrodalga Ablasyon (MWA) Isleminin Uygulanmasi

MWA yontemi de, RFA tekniginde anlatilmis olanlara benzer pren-
siplerle gerceklestirilir. Sistem mikrodalga frekans ile calisan ve 2.45
Ghz dalga boyunda gii¢ iireten bir jeneratér ve buna bagh olarak ¢aligan
problardan olusur. Jenerator 60-140 W gii¢ araliginda mikrodalga enerjisi
tiretebilen ve on saniyeden alt1 dakikaya iiretilen enerjiyi kaybetmeden,
stirekli enerji gonderebilen 6zelliklere sahiptir. Problarin 1s1 kontrolii mev-
cut oldugu i¢in olusan yiiksek 1silar kontrol altina alinabilmektedir. MWA
problari tek islemde ortalama 1-6 cm boyutlarinda nodiillerin ablasyonunu
gerceklestirebilir.

Nodiiliin lokalizasyonuna uygun olarak lokal anestezi altinda, 2 mm
boyutunda cilt insizyonu yapilarak, MWA probu USG altinda islem yapi-
lacak nodiiliin posterio-inferioruna yerlestirilir (sekil 3).
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Sekil 3: MWA probu USG altinda islem yapilacak nodiiliin posterio-inferioruna
verlestirilir

Mikrodalga probunun tiim uzunlugunu gérmek ve noérovaskiiler yapi-
lar1 korumak igin transisthmik girisim tercih edilir. MWA sirasinda USG
goriintiilerinde hiperekojenik alanlarin goriilmesi ablasyon alaninda sicak-
ligin olusmasim gosterdiginden, MWA probu nodiiliin diger kisimlarina
dogru ilerletilerek ablasyona devam edilir. Hastalar islem sonrasi yaklagik
bir saat gdzlem altinda tutularak, oral analjezikler recete edilerek, kontrole
cagirilmak {izere hastalar taburcu edilirler.
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RFA ve MWA, benign tiroid nodiillerinin tedavisinde basariyla uygu-
lanan etkili yontemlerdir. Ancak, bu tekniklerin daha da gelistirilmesi ve
yayginlastirilmasi i¢in baz1 6nemli noktalar gézden kagirilmamasi gereken
noktalar asagidaki gibi 6zetlenmistir.

1. Minimal invaziv Tedavi Yontemlerinin Artan Onemi:

Benign tiroid nodiilleri, giderek daha fazla kisiyi etkileyen bir saglk
sorunu olmaya devam ediyor. Nodiillerin biiyiikliigli ve konumu, estetik
kaygilara ve basi semptomlarina yol agabilir. Geleneksel cerrahi ve ilag
tedavilerinin yan1 sira, minimal invaziv tedavi yontemleri, 6zellikle rad-
yofrekans ablasyon (RFA) ve mikrodalga ablasyon (MWA), bu sorunun
tedavisinde umut vadeden segenekler haline gelmektedir.

2. Minimal invaziv Tedavilerin Avantajlari:

Minimal invaziv tedavi yontemleri, cerrahi miidahalelere kiyasla bir
dizi avantaja sahiptir. Daha az komplikasyon riski tasirlar ve hastalar i¢in
daha hizli iyilesme siiregleri sunabilirler. Bu nedenle, uygun hastalar i¢in
bu tedavilere yonelmek, hastalarin yasam kalitesini artirabilir.

3. Radyofrekans Ablasyon (RFA) ve Mikrodalga Ablasyon (MWA):

Radyofrekans ablasyon (RFA) ve mikrodalga ablasyon (MWA), ter-
mal ablasyon yontemleri olarak benign tiroid nodiillerinin tedavisinde kul-
lanilan iki ana segenektir. RFA, yiiksek frekansta elektrik akimi kullanir-
ken, MWA elektromanyetik enerjiyi bir anten aracilifiyla hedef dokuya
ileterek calisir. Her iki yontem de nodiil i¢inde hiicre tahribatin1 hedefler
ve minimal invazivdir.

4. Ablasyonun Temel ilkeleri:

Ablasyon sirasinda, dokunun sicakligi énemli bir rol oynar. Yiiksek
sicakliklar, hiicre hasarina yol agar ve akut koagiilasyon nekrozu meydana
getirir. Bu, tedavinin temel mekanizmasidir. Her iki yontemde de, dokunun
bu yiiksek sicakliklara maruz birakilmasi saglanir.

5. Hasta Secimi:

Tedavi segenekleri belirlenirken hastalarin 6zel ihtiyaclar1 ve beklen-
tileri géz onlinde bulundurulmalidir. RFA ve MWA gibi minimal invaziv
tedaviler, 6zellikle semptomatik hastalar i¢in ideal segeneklerdir. Hasta se-
cimi titizlikle yapilmalidir.

6. Islem Sonrasi1 Bakim:

Hastalar, islem sonrasi yaklasik bir saat boyunca gozlem altinda tutul-
mal1 ve ardindan kontrolleri yapilarak taburcu edilmelidirler. Ayrica, oral
analjezikler gibi uygun tedaviler regete edilmelidir.
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7. Teknolojik Tlerlemelerin Rolii:

Mikrodalga ablasyonun potansiyelini daha da artirmak i¢in teknolojik
ilerlemelere ihtiyag vardir. Daha yiiksek gii¢ jeneratorleri, gelismis anten
tasarimlar1 ve daha etkili doku sogutma yontemleri gibi ilerlemeler, bu te-
davi yontemini daha ¢ekici hale getirebilir.

8. Gelecekteki Arastirmalar:

Minimal invaziv tedavi yontemlerinin uzun vadeli etkinligi ve giive-
nilirligi konusunda daha fazla biiyiik 6l¢ekli calismalara ihtiyag vardir. Bu
caligmalar, bu tedavilerin genis ¢apta kabul edilmesine ve klinik uygula-
malara daha fazla rehberlik etmeye yardimci olacaktir.

Sonug olarak, radyofrekans ablasyon (RFA) ve mikrodalga ablasyon
(MWA) gibi minimal invaziv termal ablasyon ydntemleri, benign tiroid
nodiillerinin tedavisinde 6nemli bir yere sahiptir. Oncelikle, hastalarin se-
¢imi ablasyon yontemlerinin bagarisini ve sonuglarini etkileyen kritik bir
faktordiir. Hangi hasta adaylarinin bu yontemlere uygun oldugunu ve ne
tiir bir sonug bekleyebileceklerini belirlemek igin titiz bir sekilde klinik
rehberlik yapilmalidir. Bu, her hastanin bireysel ihtiyaclar1 ve beklentileri
dikkate alinarak tedavi se¢eneklerinin kisisellestirilmesine yardimci olur.
Bu nedenle, klinisyenlerin hastalarin1 dikkatlice degerlendirmesi ve dog-
ru tedaviyi se¢gmesi onemlidir. Bunun 6tesinde, RFA ve MWA’nin benign
tiroid nodiillerinin tedavisindeki roliinii daha iyi anlamak i¢in daha fazla
biiylik 6l¢ekli randomize kontrollii ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Bu tiir ¢alis-
malar, tedavi sonuglarimi iyilestirmek ve hasta bakimini optimize etmek
icin rehberlik saglayacaktir. Hem kisa vadeli hem de uzun vadeli sonuglari
degerlendirmek icin kapsamli verilere ihtiya¢ vardir. Teknolojik ilerleme-
ler de bu ablasyon yontemlerini daha etkili hale getirebilir. Daha yiiksek
gii¢ jeneratdrleri, gelismis anten tasarimlar1 ve daha etkili doku sogutma
yontemleri gibi ilerlemeler, bu yontemleri daha cazip bir secenek haline
getirebilecektir. Ancak, bu teknolojik gelismelerin saglik ekonomisi ve
uzun vadeli klinik verilerle dengelenmesi dnemlidir. Tedavi maliyetleri ve
uzun vadeli etkileri dikkate alinarak bu yontemlerin yaygin kullaniminin
degerlendirilmesi gerekecektir.
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Implant Tedavisinde Endikasyonlar ve Kontraendikasyonlar
Endikasyonlar

Dis eksikliginin biiyiikliigline gore 4 ana endikasyon vardir:

1. Total dissizlik

2. Serbest sonlanan ¢eneler

3. Tek dis eksiklikleri

4. Biiyiik dissiz bosluklar olarak tanimlanabilir (1).

Kontraendikasyonlar

Cerrahi operasyon aninda veya sonrasinda hastanin ve uygulama ala-
ninin medikal prognozunu olumsuz etkileyebilecek kotrol altinda olmayan
sistemik hastalik, ilag, patoloji vb. varliginda implant uygulamasi kontra-
endike olabilmektedir. Bunlar;

Yeni gegcirilmis miyokard enfarktiisii,
Generalize sekonder osteoporoz,

Kontrol altinda olmayan diabetes mellitus,
Radyoterapi tedavisi goren hastalar,
Kronik ve agir alkolizm,

Uzun siire immunsupresan ilag¢ kullananlar,
Agir kan ve bag dokusu hastaliklari,

Intraven6z bifosfonat kullanan hastalar olarak 6zetlenebilir.

implant Basar1 Olgiitleri

Oral implantolojinin klinik sonuglar1 hasta ve hekim i¢in implant sis-
temleri ve tedavileri arasinda bir kiyaslama yapmak ve diger hekimlerin
tecriibelerinden faydalanmak agisindan 6nem tagimaktadir. Ancak sonug-
larin giivenilir olmasi ve uzun siireli basarilar1 tanimlayabilmesi igin ob-
jektif, sistemden bagimsiz ve bilimsel olarak diinyaca kabul edilmis belli
kriterlere ve standartlara uygun olarak hazirlanmasi gerekmektedir (2).
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1978 den itibaren farkli aragtirmacilar tarafindan, klinik ve radyolojik
parametrelerin referans alindigi ¢ok sayida kriter tamimlanmistir. Giinii-
miizde en ¢ok kullanilan basar1 kriterleri Albrektsson ve ark.’nin kriterle-
ridir (3). Bunlar;

Dental implantta mobilite olmamali,
Radyografilerde peri-implant alanda radyoliisensi olmamali,

Fonksiyonun ilk yilindan sonra vertikal kemik kaybi1 y1llik 0,2’den
az olmal,

Agri, parestezi veya enfeksiyon olmamali,

Implantin giivenilir olmasi igin yukarida belirtilen basar1 kriter-
lerini bes yilin sonunda en az %85, on yilin sonunda en az %80 oraninda
saglamalidir (4-6).

Implant Destekli Sabit Protez Bilesenleri

Dental implant destekli protetik tedavi planlamasi diisiiniilen parsiyel
veya tam ark dissiz bireylerde, sagkalim orani yiiksek, estetik, fonetik ve
fonksiyon Ozellikleri bakimindan basarili restorasyonlarin uygulanmasi
amaglanmaktadir (7). Dental implant bilesenlerinin (gévde, dayanak vida-
s1, dayanak ve restorasyon) geometrik tasarimlari, mekanik 6zellikleri ve
uygulama yapilan biyomekanik alan biiyiik 6nem tagimaktadir (8).

Dayanaklar

Protetik restorasyonlar dental implant gévdesine baglanirken dayanak
ad1 verilen ara bilesenler kullanilmaktadir. Genellikle bu ara bilesenler imp-
lant gbvdesine ek vida ile sabitlenmektedir. Dayanaklar dental implantlarin
ag1z bosluguna agilan kismidir. Dayanaklar protetik restorasyonlara tutucu-
luk, mekanik destek saglamasi gibi 6zelliklerinin yaninda, ideal diseti ¢ikis
profilinin olusturulmasi, kemik yapisi ile agiz ortami arasinda bariyer gérevi
gormesi, estetik olarak sonuca etki edebilmesi gibi 6nemli 6zelliklere sa-
hiptir (9,10). Dayanaklar materyal, tasarim, implant govdesi ile baglanma
tiiriine gore simflandiriimaktadir. Implant destekli protezlerde gegmisten gii-
niimiize dayanak olarak kullanilmis temel 3 materyal titanyum, aliimina ve
zirkonyadir. Aliimina, klinik ve laboratuar arastirmalarmin sonucunda dii-
stinlildiigii kadar direngli olmamasi, titanyuma oranla iiretim asamalarinin
daha fazla teknik hassasiyet gerektirmesi ve radyolusent goriintii vermesi
sebebiyle alternatif bir materyal arayis1 baglamigstir (11).

A-) Titanyum Dayanaklar

Miikkemmel biyouyumlulugu ve yiiksek mekanik 6zellikleri, dayanak
materyali olarak titanyumun tercih edilmesinde 6nemli etkenlerdir. Daya-
nak materyali olarak kullanilan titanyumun basarisi, uzun dénem klinik
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caligmalar ile kanitlanmigtir. Titanyum dayanaklarda en sik karsilagilan
komplikasyon ise vida gevsemesidir (12,13). Titanyum, ince diseti biyo-
tipine sahip hastalarda gri renk yansimasi, seramik restorasyonlarda ise
renk uyumunun bozulmasi gibi estetik problemlere neden olabilmektedir
(14,15). Bu nedenle 6n bdlgeye uygulanan implant destekli protetik resto-
rasyonlarda titanyum dayanaklarin kullanim1 sinirh kalmaktadir.

B-) Seramik Dayanaklar

Estetik beklentiler nedeniyle titanyum dayanaklara alternatif olarak
tam seramik dayanaklar onerilmistir (16,17). Seramik dayanaklar, metal
dayanaklar ile karsilastirildiginda daha iyi estetik ve biyolojik 6zellikle-
re sahiptir. Ince diseti biyotipine sahip hastalarda estetik olarak daha iyi
sonuglar vermektedir. Daha az plak retansiyonu saglar (17). Ancak sera-
mik dayanaklar ¢cekme tipi kuvvetlere karst dayanikliliginin diisiikk olmasi,
metal dayanaklara gére daha kirillgan yapida olmasina neden olmaktadir
(18). Seramik dayanaklara aliimina ve zirkonyadan iiretilmis dayanaklar
da dahil edilmektedir. Aliimina dayanaklar, sinterize edilmis ve saflasti-
rilmig AlO2 seramik ¢ekirdeklerinden tiretilmektedir. Titanyum dayanak-
lara gore daha estetik olmasina ragmen kirilgan yapilari nedeniyle klinik
uygulamalarda tercih edilmemektedir (19). 1997 yilinda Wohlwend ve
Schaerer (20), 2004 yilinda ise Glauser ve ark. (13), itriyum ile stabilize
zitkonyadan (YTZP) dayanaklar iiretmislerdir. Zirkonya dayanaklar, alii-
mina dayanaklara kiyasla 2 kat daha fazla kirilma direncine sahiptir. Ancak
Stimmelmayr ve ark. yaptiklari ¢calisma ile zirkonya dayanaklarin titanyum
dayanaklara gore implant dayanak arayiiziinde daha fazla aginmaya neden
oldugunu bildirmistir. Bu durum, zirkonyanin knoop sertlik derecesinin ti-
tanyuma oranla yiiksek olmasina baglanmaktadir (20). Ayrica titanyumdan
iiretilen dayanaklarda en sik goriilen komplikasyon vida gevsemesi iken
zirkonyadan fliretilmis dayanaklarda daha ¢ok vida gevsemesi, zirkonya
dayanagin kirilmasi, titanyumda asinma olarak bildirilmistir. Bu nedenle
seramik materyalleri kullanilan restorasyonlarda goriilen mekanik kompli-
kasyonlar, daha yikici ve ¢oziilmesi zor olarak belirtilmistir (20-23).

C-) Hibrit Dayanaklar

Zirkonya dayanak-implant baglantisinda goriilen kirik ve asinmala-
rin titanyum ve zirkonyum dioksit materyallerinin sertlik degerlerindeki
farkliliktan kaynaklandiginin deneysel arastirmalarla kanitlanmasi ve bu
mekanik komplikasyonun giderek yayginlagmasi sebebiyle iiretici firma-
lar dayanak-implant baglantisinin titanyum bir boyun ile saglandigi ve bu
titanyum platform iizerine zirkonya dayanagin oturtuldugu yeni bir sistem
olusturmuslardir. Bu sisteme ‘hibrit dayanak’ denmekte ve titanyum da-
yanaklarin saglamligi ile zirkonya dayanaklarin estetik 6zelliklerinin bir-
lestirildigi bir tasarim olarak giliniimiizde tercih edilmektedir (24). Titan-



Saglik Bilimleri Alaninda Akademik Calismalar IT - Ekim 2023 - 283

yum implant gdvdesi ile temas eden dayanak taban platformunun titanyum
olmasi ile zirkonya dayanaklarda goriilen agindirma ve kirilmanin 6niine
gecilmesini saglar. Estetik beklentilerin ytliksek oldugu 6n bdlge restoras-
yonlarda da titanyum tabanin gri rengi zirkonya kaide ile kapatilmaktadir.
Bu sayede restorasyonun digeti bolgesinde daha estetik ve daha biyouyum-
lu zirkonya materyali kullanilmig olur (24). Hibrit dayanaklarin, prefabri-
ke zirkonya, kisisellestirilmis zirkonya dayanaklar ile karsilagtirdig: ¢alig-
maya hibrit dayanaklar daha yiiksek kirilma direnci gostermislerdir (25).
Hibrit dayanaklarm dayaniklilik 6zelliklerinin tek parca zirkonya olanlara
oranla daha fazla oldugunun goriilmesiyle birlikte implant firmalar1 mev-
cut implant boyutlarina uygun olarak kullanilmak {izere ‘Ti-base’ adim
verdikleri titanyum dayanaklar1 {iretmeye baglamiglardir.

Dayanak-Restorasyon Baglantisi

Implant destekli sabit protetik restorasyonlarda dayanak ile restoras-
yon baglantis1 siman veya vida araciligi ile olmaktadir. Literatiirde, ret-
rospektif olarak yapilan bir aragtirmaya gore dental implantlarda 10 yillik
sagkalim oran1 %98,8 iken implant destekli protetik restorasyonlarda sag-
kalim orani ise %95 olarak rapor edilmistir (26). Bir sistematik derlemeye
gore, siman tutuculu implant destekli protetik restorasyonlar i¢in bes yillik
sagkalim oran1 %96,03, vida tutuculu implant destekli protetik restoras-
yonlar i¢in ise %95,55 olarak rapor edilmistir. Ancak komplikasyon agi-
sindan iki baglant1 tipi de degerlendirildigi zaman, siman tutuculu implant
destekli protezlerde biyolojik komplikasyonlarin, vida tutuculu implant
destekli protezlere gore daha sik goriildiigii rapor edilmistir (27). Sonug
olarak baglanti tipi, implant sagkalim oranina etki etmese de, protez ba-
sarisini ve biyolojik komplikasyon oranini etkiledigi anlagilmaktadir (28).

A-) Siman Tutuculu Restorasyonlar

Siman tutuculu protezlerde, dayanak ile restorasyon arasi siman boslu-
gu sayesinde daha kolay pasif uyum elde edilmektedir (27,28). Vida ¢ikis
deligi bulunmadig: icin okliizal diizenlemeler daha kolay yapilmaktadir.
Ancak siman tutuculu protezlerde dayanak basamag: diseti seviyesinden
¢ok derinde konumlanir ise simantasyon sonrasinda siman artiklarmin te-
mizligi miimkiin olmayabilir. Yeterli temizlik yapilamadigi durumlarda ise
peri-implantitis, peri-mukozitis gibi periodontal hastaliklarinin olustugu
rapor edilmistir (29,30). Ustelik siman tutuculu protezlerin zarar gérmeden
¢ikarilmasi oldukga zordur. Bu duruma ¢oziim olarak protezlerdin gegici
siman ile simantasyonu dnerilmektedir. Ancak gegici simanlarin diisiik ge-
rilme direnci, s1zint1 riski ve yiiksek ¢oziiniirliik olugsmasi gibi dezavantajli
ozellikleri vardir. (30-34). Siman tutuculu protetik restorasyonlarin labo-
ratuvar asamalarinda geleneksel teknikler kullanilir, ekonomiktir ve 6zel
egitim gerektirmez.
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Siman tutuculu restorasyonlarin endikasyonlari

- Dayanak basamagi, diseti sinir1 aras1 mesafenin 1.5 mm’den daha az
oldugu

durumlarda,

- Bukko-lingual agilanmanin fazla oldugu implantlarda,

- Kisa digsiz mesafeye sahip kopriilerde,

- Okliizal tablanin dar olmasi istenen restorasyonlarda tercih edilir.
B-) Vida Tutuculu Restorasyonlar

Vida tutuculu protetik restorasyonlarda pasif uyumun istenilen sekilde
hazirlanmasi zor olabilmektedir. Pasif uyumun olmadig restorasyonlarda,
kemik rezorbsiyonu, vida gevsemesi gibi mekanik ve biyolojik kompli-
kasyonlar olugmaktadir (35,36). Ayrica vida tutuculu protetik restoras-
yonlar, siman tutuculu protetik restorasyonlara goére 4 kat daha maliyetli
oldugu rapor edilmistir (37). Vida ¢ikis deligine yakin seramik yapisinda
catlak-kirik gibi sorunlar olugabilmektedir. Bukko-lingual olarak fazla ag1-
lanmis implantlarda vida ¢ikis deliginin bukkal yilizeyde olmasi estetigi
olumsuz yonde etkileyebilmektedir (38). Bu dezavantajlarina ragmen vida
tutuculu implant destekli restorasyonlarin bir¢ok avantajli 6zellikleri de
vardir. Bunlar;

1. Interokliizal mesafenin yetersiz oldugu vakalarda rahatlikla kulla-
nilabilmektedir. Bu sayede siman tutuculu protezlerde goriilen kron veya
dayanak boyunun yetersiz olmasina bagli desimantasyon sorunu elimine
edilmis olur (39).

2. Protezin tamir edilmesi gerektiginde, dis veya disetine uygulanmak
istenen cerrahi ve restoratif tedavilerde restorasyon rahatlikla ¢ikarilabi-
lir (37,40). Protez ve periodontal bakimin kolaylikla yapilmasi sayesinde
uzun digsiz bosluklara sahip alanlarda vida tutuculu protezler onerilmek-
tedir.

3. Vida tutuculu protezlerin klinik uygulamalari, 6zellikle de protez
teslim asamasi siman tutuculu protezlere gore daha kisa stirmektedir. Si-
mantasyon asamasinda izolasyonun saglanmasi, simanin hazirlanmasi ve
uygulanmasi uzun stirebilmektedir. Simantasyon sonrasinda diseti cep de-
rinliginin fazla oldugu bélgelerde siman artiklarinin temizlenmesi oldukga
zordur (38). Siman tutuculu protezlerde siman artiklarinin tespit edilmesi
ve protezin kontrol amaciyla protezin ¢ikarilmasi her zaman miimkiin ol-
mayabilir. Bu durum periodontal enfeksiyonlara ve alveolar kemik seviye-
sinin azalmasina bagli olarak implant kayb1 gibi ciddi problemlere neden
olmaktadir.
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Vida tutuculu restorasyonlarin endikasyonlart

- Interokliizal mesafenin yetersiz ancak 4 mm’den fazla oldugu du-
rumlarda,

- Mezial veya distal uzantiya sahip sabit boliimlii protezlerde,
- Uzun digsiz mesafeye sahip kopriilerde,
- Restorasyonlarin onarim ve bakiminin yapilmasi istenen vakalarda,

- Diseti ¢ikis profilinin ve sekillendirilmesinin yapilabilmesi amacty-
la,

- Dayanak basamagi ile diseti seviyesi aras1 mesafenin derin oldugu
durumlarda siman artigindan kaginmak amaciyla tercih edilmektedir.

Implant Destekli Protetik Restorasyonlar

Digsiz alanin ve hastanin ihtiyacina gore bir¢ok implant destekli pro-
tetik restorasyon secenegi vardir. Misch, Implant destekli protetik resto-
rasyonlari restorasyonun tasarimi ve konturu agisindan (41) su sekilde si-
niflandirmustir:

SP1: Dogal bir dis goriinlimiinde, sadece kronun yerini alan sabit res-
torasyonlar,

SP2: Kron ve kokiin bir kismimin yerini alan sabit restorasyonlar,

SP3: Eksik kronlar, digeti ve digsiz bdlgenin yerini alan sabit restoras-
yonlar,

HP4: Hareketli protezlerdir. Tamamen implant destekli overdenture
protezler

HPS5: Hareketli protezlerdir. Implant ve yumusak doku destekli over-
denture

protezler
Tam Seramikler

Dis hekimliginde kullanilan seramikler temel olarak feldspar, kaolin
ve kuartztan olusur. Cekirdek yapisi ise silisyum tetrahedraldir (SiO4).
Feldspar icerigin %70-90’1m1 olusturarak porselene yar seffaflik ve form
kazandirir (42). Kuartz (Silika, SiO2), porselene desteklik saglar (42,43).
Kaolin, su ile yapiskan bir hal alarak materyalin islenebilirligini saglar.
Ayrica diisiik miktarda kaolin seramige opaklik verir. Seramigin yapisin-
da metal oksitler, cam modifiye ediciler, opaklastiric1 ajanlar ve renk pig-
mentleri de bulunur (43).
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Sabit protetik tedavilerde metal alagimlari uzun yillar basariyla kul-
lanilmaktadir. Genellikle metal altyap: {izerine feldspatik seramik veneer
iglenerek metal destekli seramik restorasyonlar elde edilmektedir (42,43).
Altin standart kabul edilen bu restorasyonlarin alerjik reaksiyonlar, disetin-
den renk yansimasi, diseti dokusuna ve diseti olugu sivisina metalik iyon
salinim gibi dezavantajlar ve estetik talebin giinden giine artmasi nedeniyle
aragtirmacilar tam (metal desteksiz) seramik sistemlere yonelmistir (44).

Feldspatik seramiklerin %15-25 oraninda 16sit icermesi diisiik termal
kontraksiyon katsayisina ve metal altyapi ile bu sayede seramik {ist yap1
arasinda sikistirma kuvvetlerine neden olur. Soguma esnasinda seramik
icerisinde olusan baski ve gekme kuvvetleri mikro catlaklara ve materyalin
mekanik 6zelliklerininin zayiflamasina neden olur. Feldspatik seramikler,
dental seramikler i¢inde en zayif seramiklerdir (45).

Losit igerikli seramiklerde yapinin %40’ tek tip 19sit kristalleri olus-
turmaktadir. Konvansiyonel feldspatik seramikler ile karsilastirildiginda
biiziilme orani, porozite ve kirllganlik daha az olur (46). Lityum disilikat
seramikler ise yap1 %70 oraninda lityum disilikattan olusur. Lityum disili-
kat yapisi, plaka seklinde diizensiz kristallerden olugsmaktadir. Bu sayede
mikrogatlaklar materyal igerisinde yayilirken yonii degisebilmektedir. Bu
durum seramigin kirilma dayanimini arttirmaktadir (47). Zirkonya ile giig-
lendirilmig lityum silikat seramikler, lityum silikat seramik yapisina %10
oraninda zirkonyum kristallerinin eklenmesiyle gelistirilmistir (48). Zir-
konya, materyalin mekanik 6zelliklerini 3 kata yakin artirir ve homojen
yap1 olusturur (48). Florapatit icerikli seramiklerde ise materyalin yapisi-
na eklenen farkli boyutlara sahip florapatit kristalleri sayesinde seramigin
translusensi, opasite ve parlakligi gibi optik dzellikleri degistirilmektedir
(49). Cam infiltre seramikler, slipcast teknigi ile iiretilir. Aliminyum oksit
kopinge lantum cami infiltrasyonu yapilarak seramik yapida ¢atlak olusu-
mu Onlenerek materyalin dayanikliligi artirtlir (50,51). Polikristalin sera-
miklerde siki ve diizenli yapida siralanan kristaller dayaniklilig1 artirarak
catlak olusumunu azaltir. Ancak opak yapida olmalar1 ve iglenebilirliginin
zor olmasi gibi dezavantajlari vardir (52).

Rezin matriks seramiklerde, polimer infiltrasyonu ile kompozit rezin-
ler ile seramiklerin {istlin 6zellikleri birlestirilmistir (53). Rezin, mater-
yaldeki stres dagilimini etkileyerek marjinal alanlara iletilmesini engeller.
Cam seramik partikiilleri ise olusabilecek elastik deformasyonu engelleye-
rek yapiya desteklik saglar.

Seramik sistemlerde alt ve {ist yap1 seklinde tabakali {iretilen seramik
sistemlerde goriilen chipping, delaminasyon ve laboratuvar siirecinin uzun
olmasi gibi dezavantajlar, tek tabakadan olusan monolitik tasarimin geligsme-
sine neden olmustur (54). Bu sistemde zirkonya seramik ve lityum disilikat
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seramikler gibi kirllma direnci yiiksek materyaller kullanilsa da kirilgan ya-
pilar1 nedeniyle uygulama alanlari 6n dislerle siirli kalmistir (55).

Zirkonya

Grimsi renkte, metalik bir element olan zirkonyum (Zr) uzun bir siire
seramiklerde pigment materyali olarak kullanilmistir (56). Zirkonyum,
dogada saf halde bulunmaz; zirkonyum silikat (ZrSiO4, Zirkon) ve zir-
konyum oksit (ZrO-zirkonyum dioksit, zirkonya) gibi bir¢ok farkli bilesik
halinde bulunur. Bu bilesikler uranyum ve toryum gibi kararsiz radyoniik-
lid elementler i¢erdikleri i¢in radyoaktiftirler ve direkt olarak kullanila-
mazlar (57). Uzun ve karmagik iglemlerden sonra saf zirkonya tozlari elde
edilir ve seramik biyomateryali olarak kullanilabilir (58).

Zirkonyanmin (Zirkonyum Dioksit) Mikro Yapusi
Stabil Olmayan Zirkonya

Zirkonya polimorf bir yapidadir ve {i¢ farkli faz yapisinda bulunabilir
(59,60).

Bunlar;

1. Monoklinik (m)
2. Tetragonal (t)
3. Kiibik (k)

Zirkonya oda sicakliginda monoklinik, 1170°C-2370°C sicakliklar
arasinda tetragonal, 2370 C°’den sonra ise kiibik faz yapisindadir (61).
Zirkonyanin faz yapisi stabil olmadigi i¢in 1s1 uygulamalari ile kolaylikla
fazlar arasinda gegis yapabilmektedir (62). Sicaklik artis1 ile odasi 1s1sin-
da monoklinik fazda olan zirkonyum dioksit tetragonal faza gecer ve ma-
teryalde %5 oraninda hacimsel kayip olusur. Sicakligin azalmasi ile %34
oraninda hacimsel artig olusur ve tetragonal fazdan monoklinik faza gecis
yapar (63). Hacimsel art1s ile birlikte materyal igerisinde var olan ¢atlakla-
rin u¢ kisimlarinda baski gerilimleri meydana gelir. Baski gerilimleri, ¢at-
laklarin ilerlemesini ve biiyiimesini engelleyerek mateyalin direncini arti-
rir (64). Bu nedenle zirkonyum dioksit oda sicakliginda tetragonal fazda
bulunmasi gereklidir. CaO, MgO, Y203 gibi metal oksitler ile tetragonal
yapinin oda sicakliginda stabilizasyonunu saglar. Ayrica stresin dagilimi-
nin kontrol altina alinir ve materyalin sertligi artirilir (65).

Doniisiim Doygunlugu

Mikromekanik catlaklarin zirkonya yapisi igersinde ilerlemesi sira-
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sinda absorbe edilen enerjiye doygunluk denir (66). Zirkonya yiizeyinde
gerilim streslerinin varliginda tetragonal fazdan monoklinik faza gegis do-
niisiimii gergeklesir. Faz doniisiimii sirasinda materyalde olugsan hacimsel
artig, gerilim streslerine karsi baski streslerinin olugsmasina neden olarak
catlak ilerleyisine kars1 materyalin direncini artirarak zirkonyaya sertlik
kazandirir. Bu direng kapasitesine doniisiim doygunlugu denir (67,68).
Ancak literatiirde, materyalde olusan stresler doniisiim doygunlugunu asg-
tiginda zirkonyanin mekanik 6zelliklerinin olumsuz etkilendigi yoniinde
arastirmalar bulunmaktadir (69,70).

Parsiyel Stabilize Zirkonya (PSZ)

Faz doniisiimleri sirasinda strese bagli olusan c¢atlaklar1 engellemek
icin stabilize edici oksitler (CaO, MgO, Y203) eklenerek oda sicakliginda
zirkonyanin faz stabilizasyonu saglanmaktadir. Bu sayede tetragonal faz
gecisi 1000 C°’nin {izerine ¢ikar ve oda sicakliginda kiibik ile tetragonal
fazin karigim hali olan yari stabil zirkonya elde edilir (71).

Tam Stabilize Zirkonya (TSZ)

Saf zirkonya materyaline %7,9 CaO, %5,86 MgO, %13,75 Y2 gibi
metal oksitlerin ilavesiyle elde edilir. Oda sicakliginda kiibik faz yapisinda
bulunur ve 2500 C°’ye kadar faz doniisiimii gerceklesmez. Tam stabilize
zirkonya materyalinin darbe direnci, dayaniklilig1 ve 1s1l degisim dayanimi
diisiiktiir. Kiibik faz yapisinda oldugu icin sinterleme sicaklig1 yiiksektir
(72,73).

Yittrium Ile Stabilize Zirkonya (Y-TZP)

Saf zirkonyanin yittrium oksit (Y203) ile stabilizasyonu sonucunda
dis hekimliginde kullanilan tetragonal zirkonya polikristali (Y-TZP) elde
edilir (74). Y-TZP korozyon direnci, sertlik, elastisite modiilii, diigiik 1s1
iletkenligi gibi tistiin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri ile ISO 13356 kriter-
lerini karsilamaktadir (72,75).

Y-TZP ile ilgili yapilan aragtirmalarda, fibroblastlar ve diger kan hiic-
releri lizerinde herhangi bir sitotoksik, onkojenik ve mutajenik etki goster-
memigtir. Materyal hakkinda lokal ve sistemik higbir yan etki bildirilme-
mistir (76,77). Zirkonya, yiiksek fiziksel ve kimyasal 6zelliklerine ragmen
opak yapist nedeniyle estetik problemlerin ¢éziimiinde yetersiz kalabil-
mektedir. Bu nedenle genellikle iist yap1 porseleni ile birlikte kullanilir.
Ancak zirkonya altyapi ile porselen iist yap1 arasindaki baglant1 sorunlari
ve porselende olusabilen kirik ve c¢atlaklar, retorasyonlarin uzun dénem
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basar1 oranini azaltir (78). Basar1 oranini artirmak ve laboratuvar agamala-
rin1 kisaltmak amaci ile {ist yap1 porseleni kullanilmadan monolitik zirkon-
ya (tek parga, tam kontur) restorasyonlar tiretilmistir.

Monolitik Zirkonya

Monolitik zirkonya, tam veya full kontur, anatomik kontur, tek parca
isimleriyle literatiirde belirtilmektedir (79,80). Zirkonyanin bu tasariminda
ek bir iist yap1 porselenine ihtiya¢ duyulmadan tek parga kron seklinde tire-
timi yapilmaktadir. Bu sayede uzun ve karmagik laboratuvar iglemlerinin
kisaltilmaktadir.

Saf zirkonya materyali kismi olarak itriyum ile stabilize edilirek iire-
tilir. Bu durum materyale ytiksek biikiilme direnci (1570 MPa), yiiksel bo-
yutsal stabilite ve yiiksek 1s1 dayanim kabiliyeti (2600 C° ) kazandirir (81).
Bu sayede monolitik zirkonyada, diger zirkonya kor ve {ist seramik tasari-
minda goriilen chipping, delaminasyon ve kirik gibi mekanik komplikas-
yonlarin olugma riski daha aza indirgenmistir (82,83). Monolitik zirkonya,
yiiksek mekanik 6zellikleri sayesinde diger veneer ve tek parca seramik
restorasyonlara gore daha ince hazirlanabilir. Ozellikle restorasyon kalin-
lig1 okliizalde 0.5 mm’ye kadar azaltilarak konservatif dis preparasyonu
yapilabilir. Implant destekli monolitik zirkonya protezlerde ise 0.7 mm’ye
kadar okliizal kalinlik hazirlanabilir (84,85).

Monolitik zirkonya materyaline eklenen bazi maddeler ve 1s1 uygula-
malart ile yiiksek translusensi elde edilmistir (81,82) Bu sayede monolitik
zirkonya materyali, hem yiiksek mekanik 6zellikleri sayesinde posterior
bolgede ve hem de yiiksek estetik 6zellikleri sayesinde anterior bolgede
kullanilabilmektedir. Yapilan bir ¢alismada, asinma direnglerinin dogal
dise ¢ok yakin oldugu, bu ylizden karsit dise abrazyona neden olmadig:
belirtilmistir (86).

Monolitik zirkonya restorasyonlar, uzun govdeli sabit restorasyonlar-
da, tam ark sabit restorasyonlarda, interokliizal mesafenin yetersiz oldugu
vakalarda, post kor restorasyonlarda, inley ve onley restorasyonlarda, imp-
lant destekli restorasyonlarda uygulanmaktadir (87,88).

Dis Hekimliginde CAD/CAM Teknolojisi

Bu sistemlerin dis hekimliginde ilk kullanim1 1988 yilinda CEREC
sistemi ile baglamistir (89). 2000 yilinda CEREC 3 (Sirona Dental Sys-
tems GmbH, Bensheim, ALMANYA) sisteminin gelismesi ile birlikte
CAD/CAM giinliik klinik uygulamadaki yerini almistir (90). Cok sayida
laboratuvar asamasi gerektiren konvansiyonel seramik restorasyonlara
gore CAD/CAM ile daha hizli ve daha homojen restorasyonlar iiretilmek-
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tedir (91). Teknolojinin geligimi ile Cicero, Procera, Celay, Duret, DCS,
Precident, Lava, Everest, Cercon gibi birgok CAD/CAM sistemi gelistiril-
mistir (92). Seramik veya zirkonya bloklar frezler yardimi ile agindirilarak
restorasyonun liretilmesine eksiltme (milleme veya asindirma) denmekte-
dir (93). Zirkonya bloklarin CAD/CAM sistemleri ile frezelenmesi 2 farkli
teknikle yapilmaktadir. Bunlardan yumusak frezeleme teknigi pre-sinteri-
ze bloklarda, sert frezeleme teknigi ise sinterlenmis bloklarin sekillendi-
rilmesinde kullanmilmaktadir (94). Zirkonya bloklarin yumusak frezeleme
teknigi ile agindirilmasindan sonra elde edilen restorasyonlar yiiksek si-
caklikta sinterize edilirek iiretim tamamlanmaktadir. Sinterizasyon asama-
sinda restorasyonlarda %25 oraninda kiiciilme gergeklesmektedir. Ancak
sert frezeleme tekniginde ise, zirkonya bloklarin 6nceden sinterize edil-
mesi sayesinde agindirma sonrasinda herhangi bir sinterizasyon asamasi
gerektirmez (95).

Dis hekimliginde alaninda CAD/CAM sistemleri iiretim bilesenleri-
nin konumuna bagli olarak {i¢ farkli iiretim metodu bulunmaktadir. Hasta
baginda iiretim yapilan sistemler CEREC ve EVOLUTION, laboratuvarda
iiretim yapilan sistemler CEREC IN LAB, DCS PRECIFIT, CERCON ve
EVEREST, bir merkezde yapilan iiretim yapilan sistemler ise PROCERA,
LAVA, TURBODENT olarak belirtlebilir (96,97). CAD/CAM sistemleri
tarayici, yazilim ve donanim adi verilen 3 temel unsurdan olusmaktadir
(96).

Tarayici (Scanner)

Uygulama yapilmak istenen 3 boyutlu fiziksel yiizeyi (dis, dayanak,
vb.) dijital veri olarak bilgisayar ortamina aktarilmasini saglayan tarayi-
c1 kisimdir. Uretilecek olan restorasyon igin tarayicidan alinan verilerin
dogruluguna bagli oldugu icin dijital tarayict CAD/CAM sistemlerinin en
onemli bilesenidir (98). Sert ve yumusak dokularin dijital 6l¢iisiiniin alin-
masinda kullanilan agiz i¢i tarayici, beyaz 151k veya lazer 15181 kullanilan
optik tarayici, model iizerinde yakut bir kiire kullanilarak uygulanan meka-
nik tarayict olmak {izere {i¢ farkli tarayici ¢esidi bulunmaktadir (99-101).

Yazihim (Software)

Restorasyonlarin ii¢ boyutlu planlama ve tasarimlarinin yapildigi bile-
sendir. Farkli ¢esitlerde parsiyel sabit veya full sabit restorasyonlarin altya-
p1 ve {istyapilarinin tasarimi, inley, onley, overley gibi sabit restorasyonla-
rin tasarimi da yapilabilmektedir (102). Yazilimda hazirlanan restorasyon
tasarimi farkli tiir formatlarda iletilebilmekte ve depolanabilmektedir.
Genellikle tasarim {iretiminin yapildigi donanim bilesenine STL (standard
transformation language) veri formatinda iletilmektedir (103).
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Donanim (Hardware)

Tasarimlar1 tamamlanan restorasyonlarin, bloklardan frezeleme (mil-
ling) ile {iretiminin tamamlandigi tinitedir (104). Frezeleme iiniteleri, agin-
dirma eksenine gore 3 eksenli, 4 eksenli ve 5 eksenli olmak iizere 3’e ay-
rilmaktadir (98). 3 akshi frezeleme tinitleri X, Y, Z eksenlerinde frezeleme
yapabilmektedir. Ekonomik, daha hizli {iretim gibi avantajlara sahip bu
tinitlere inLab (Sirona), Lava (3M ESPE), Cercon brain (DeguDent) 6rnek
olarak verilebilir. 4 aksli frezeleme {initelerinde ise blok materyalinin yer-
lestirildigi tabla sinirsiz eksen hareketi yapabilmektedir. Bu durum, dikey
mesafede daha uzun sabit protezlerin iiretimine olanak saglar ve tiretimi
hizlandirir. Zeno (Wieland-Imes) bu iinitlere 6rnek olarak verilebilir. 5
aksh frezeleme {initelerinin ise diger frezeleme linitelerine gore farki ise
freze kolu da rotasyon kabiliyetine sahiptir ve karmasik tasarima sahip res-
torasyonlarin iiretimine olanak saglar. Everest Engine (Kavo), HSC (Et-
kon) 5 aksli frezeleme tiniteleri olarak 6rnek verilebilir (98). Frezeleme
asamast ise kuru veya 1slak frezeleme olmak tlizere 2’ye ayrilmaktadir. Me-
tal ve seramik bloklarin asindirilmasi esnasinda materyalin ve asindiric
uclarin asir1 1sinmasini engellemek igin soguk sprey ile 1slak asindirma
yapilmaktadir (98).

Simantasyon Yontemleri ve Farkh Yiizey islemleri

Simantasyon, restorasyonun uzun siire agizda kalmasmi saglamak
amaciyla dayanak dis veya dayanak ile restorasyon arasindaki boslugun
kapatilarak baglanti olusturulmasidir. Simantasyonda restorasyonun gegici
veya daimi retansiyonunu saglayan yapistiric1 ajanlara siman denir. Imp-
lant destekli protetik restorasyonlarin simantasyonunda kullanilacak olan
siman materyalinin kimyasal ve fiziksel 6zellikleri géz 6nlinde bulundu-
rulmalidir.

Implant destekli sabit protezlerin yapistirilmasinda kullanilan siman-
larda olmas1

istenen Ozellikler (105-107):

1. Periimplant dokularda alerjik ve immiin yanita neden olmamali,
biyouyumlu olmalidir.

2. Diistik ¢oziintirliige sahip olmalidir.

3. Cok yiiksek retansiyon olusturmamali, gerektiginde protezin ¢ika-
rilabilmesine olanak

tanimalidir.
4. Antimikrobiyal etki olugturmalidir.

5. Siman artiklarinin tespiti ve temizlenebilirligi kolay olmalidir.
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6. Sertlesme siiresi miimkiin oldugunca kisa, ¢aligsma siiresi ise uzun
olmalidir.

7. Kolay manipiile edilebilmelidir.

Glnlimiizde klinikte uygulanan ¢ogu siman, mekanik agidan basarisi-
n1 kanitlamigtir. Simanlar daimi ve gegici simanlar olmak iizere iki gruba
ayrilmaktadir. Karsilatirmali ¢aligmalarda implant destekli protetik res-
torasyonlarin daimi simantasyonu igin ¢inko-fosfat, ¢inko polikarboksi-
lat, cam iyonomer ve self-cure rezin simanlar standart olarak kabul edilir
(108,109). Baz1 aragtirmacilar ise siman tutuculu implant destekli protetik
restorasyonlarin sert ve yumusak dokularin zarar gérmeden ¢ikarilabilmesi
amaciyla gecici simanlar1 daimi simanlara alternatif olarak dnermektedir
(110,111).

Gegici simanlar, simantasyon sonrasinda siman artiklarinin kolayca
temizlenebilmesi, yeterli tutuculuk saglayabilmesi, mekanik ve biyolojik
dokulara zarar vermeden ¢ikarilabilmesi gibi baz1 avantajlara sahiptir. An-
cak ¢Oziliniirliigiiniin daimi simanlara gore daha fazla, tutuculugunun ise
daha az olmasi ve radyolusent goriintii vermesi gibi baz1 dezavantajlar
vardir.

Gegici ve daimi simanlar gerilme mukavemeti agisindan kiyaslandi-
ginda en az tutucu olandan en ¢ok tutucu olana dogru siralamasi; ojenol-
lii veya ojenolsiiz ¢inko oksit, ¢inko polikarboksilat, cam iyonomer, rezin
modifiye cam iyonomer, ¢inko fosfat ve rezin siman seklinde olur (112).
Siman se¢iminde, 6zellikle daimi simantasyon uygulamasindan sonra si-
man artiklarinin kolay temizlenebilmesi ve Ti dayanaklara verilebilecek
olas1 hasar dikkate alinmalidir. Cinko fosfat, cam iyonomer ve rezin siman
ile yapilan bir calismaya gore ¢inko fosfat en kolay temizlenebilen, rezin
siman ise en zor temizlenebilen siman tiirii olarak rapor edilmistir (113).
Simanlarin temizlenmesi agisindan radyografik goriintiilerden yararlanila-
bilir. Ozellikle ¢inko iceren simanlar en radyoopak simanlar oldugu bildi-
rilmistir (114).

Simanlar, kimyasal birlesimleri ve polimerizasyon reaksiyonlari sonu-
cu farkli toksik etkiler gosterebilmektedir. Rezin siman uygulanan bdlgede
polimerizasyondan sonra kalan serbest radikaller, dokular lizerinde zararl
etkilere sahip olabilirler. Ayrica siman yiizeyinde polimerize olmayan oksit
tabakasi, toksik etki gosteren formaldehit bilesigini icermektedir (115). Dig
ve diger fabrikasyon {iriinlerde oldugu gibi siman ylizeylerinde de biyofilm
olusumu agisindan farkliliklar vardir. Siman tutuculu implant destekli pro-
tetik restorasyonlu hastalardan alinan ¢inko fosfat, ¢inko oksit djenol ve
metakrilat i¢erikli simanlardan alinan artik siman 6rnekleri incelendiginde
invazyon ve biyofilm olusumuna en yatkin metakrilat bazli simanin oldugu
bildirilmistir (116).
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Zirkonya Seramiklerde Simantasyon

Protetik restorasyonlarin uzun siireli klinik basarisinda materyalin
mekanik 6zellikleri kadar simantasyon islemi de 6nemlidir. Zirkonya res-
torasyonlar konvansiyonel ve rezin simanlar ile simante edilebilmektedir.
Ancak, rezin simanlarin tutuculugunun daha iyi olmasi, restorasyonun ki-
rilma direncini yiikseltmesi ve marjinal bosluklar1 daha iyi kapatmasi gibi
avantajlarindan dolay1 daha ¢ok tercih edilmektedir (117,118). Zirkonya
restorasyonlarda silika ve cam igerigi olmadigi icin asitleme ve silanizas-
yon islemleri bu materyallerin simantasyonunda etkili olmamaktadir (117).
Zirkonya restorasyonu ile rezin siman arasindaki mikromekanik baglatiin
artirilmasi amaciyla farkli ylizey islemleri uygulanmaktadir. Bunlar A1203
kumlama, lazerle priizlendirme, nano boyutta aliiminyum ile kaplama sa-
yilabilir (119,120). A1203 ile kumlama islemi zirkonya restorasyonlarin
ylizey enerjisini yiikselterek 1slanabilirligini artirir ve bu restorasyonla-
rin simantasyonunda siklikla kullanilir. Ancak uygulanan kumlama isle-
mi materyalin mekanik 6zelliklerini olumsuz sekilde etkileyebilmektedir
(120). Kumlama islemi sonrasinda restorasyon ylizeyinde olusan kiigiik
deformasyonlarin rezin siman ile iyilestirilerek restorasyonun dayaniklili-
ginin artirilabilecegi bildirilmistir (120,121). Ancak yiizey priizlendirmesi
ve rezin siman kullanimi1 mikromekanik baglanti i¢in yeterli olmayabilir.
Mikromekanik baglantiya ek olarak bir kimyasal baglantinin kurulmasi
amaciyla primer veya farkli tlir rezin simanlar kullanilmistir (122). Lite-
ratlirde orgonafosfat monomeri iceren MDP (10 metakriloksidesil dihid-
rojen fosfat) primerinin zirkonya-rezin baglantisma pozitif etkisinin ola-
bilecegi vurgulanmistir (123,124). MDP bilesigi 2 farkli fonksiyonel grup
icermektedir. Bunlardan fosforik ester grubu zirkonyanin hidroksi grubu-
na, karboksil grubu ise rezin simana baglanmaktadir (124). MDP’nin bu
fonksiyonel gruplari baglanti arayiiziindeki kimyasal gegirgenlik ve yiizey
1slanabilirligi kuvvetlendiginden yiliksek baglanti dayanimi degerlerinin
ortaya ¢iktig1 diisiniilmektedir.

Sonlu Elemanlar Stres Analizi Yontemi

In vitro veya in vivo arastirmalarda yapilan testlerde, calismay1 uygu-
layan kisi, laboratuvar kosullari, calisma araglart vb. gibi faktorlere bagh
olumsuz kosullar arasgtirmalarin yarim kalmasina neden olabilmektedir.
Yapilan test ekipmanlarinin ve makinelerin yiiksek maliyeti nedeniyle
aragtirmalari tekrarlamak miimkiin olmayabilir. Dental tedavilerde uygula-
nan restorasyonlarda kullanilan materyalin mekanik ve fiziksel 6zellikle-
rinin anlagilmasi, kuvvet karsisinda materyalin davranig modeli ve olusan
stres degerlerinin bilinmesi restorasyonun uzun basarisi igin dnemlidir.

Bu streslerin tespiti i¢in ¢esitli kuvvet analiz yontemleri mevcuttur
(125-126):
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. Fotoelastik stres analiz yontemi

. Gerilim 6lger stres analiz yontemi

. Kirilgan vernik kaplama yontemi ile stres analizi

. Holografik interferometri (lazer 1s11) ile kuvvet analizi

. Termografik kuvvet analiz yontemi

AN W AW N =

. Radyotelemetri ile kuvvet analiz yontemi
7. Sonlu elemanlar stres analiz yontemi

Sonlu elemanlar stres analiz yontemi (SESA) iki veya ii¢ boyutlu kar-
masik yapilarn (biyolojik, mekanik veya niimerik) daha kii¢iik alt parca-
lara bolerek kiigiik parcalardan elde edilen ara degerleri yapinin tiimiine
yorumlar. Bu yonteme ‘pargadan biitiine gitme’ prensibi denir ve analitik
¢Oziimii zor olan karmasik yapilar i¢in kurulan denklemleri kolayca ¢o-
ziimleyebilir. SESA’nin uygulanmasi sirasinda yiiksek oranda aritmetik
islem yapildigi i¢cin donanimli bir bilgisayar kullanilmasi gereklidir (125).

Literatiirde ilk 1950°li yillarda uzay caligmalart i¢in kullanilmaya
baslanan SESA yontemini, Ledley ve Huang, 1968 yilinda bir disin ma-
tematiksel modeli iizerine uyguladiklar1 kuvvet ile g¢evre kemik dokular
tizerindeki gerilmeleri dlgerek yapmigslardir (127). 1970°1i yillarda Farah
ve arkadaglarinin yaptiklar1 aragtirmalar ile yontem dis hekimligi alaninda
uygulanmaya baslamis ve giinlimiize kadar implantoloji, protetik tedavi
alanlarinda ve cesitli biyomekanik malzemelerin aragtirmalarinda kulla-
nilmastir (128).

SESA’da test edilecek 6rnek tasarimi karmagik bir geometrik sekil-
de olsa bile hassasiyetle analiz edilebilir. Matematiksel modele uygulanan
kuvvetler sonucu olusan stresler ayr1 ayri dlgiilebilir. Cisim farkli tiir ma-
teryallerin birlesiminde olusuyorsa veya zamana bagli degisken 6zelliklere
sahip olsa bile rahatlikla incelenebilir. Kii¢iik bir elemanda elde edilen ve-
riler ¢oziimlenerek tiim yapiya ait kuvvetler ve yer degistirmeler

cinsinden formiile edilebilir. Siir sartlar1 kolaylikla uygulanabilir.
SESA analitik ve deneysel yontemlerden daha kesin sonug verir ve ge-
rektigi hallerde analiz bir¢cok kez tekrarlanabilir. Girisimsel olmayan bir
metot olmasi da bir diger dnemli avantajidir. Sonlu elemanlar stres analizi
yonteminin birgok avantajli 6zelliklerine ragmen analiz programinin yiik-
sek maliyetli olmas1 ve her kullanici i¢in ayr1 bir lisans gerektirmesi gibi
dezavantajlar1 da vardir. Program siiriimleri yildan yila giincellenmektedir.
Bu nedenle daha dogru sonuglar almak i¢in son siiriime sahip olmak ge-
rekir. Analiz programinda sayisiz miktarda matematiksel iglem yapildigi
icin programin kullanilacagi bilgisayar da iyi bir donanima sahip olmalidir.
Programin hassas ve dogru bir sekilde kullanilabilmesi i¢in profesyonel
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destek veya iyi bir egitim gerekmektedir (129,130).
Modelleme (Hazirhk)

Sonlu elemanlar stres analizinde ilk asama, test edilecek Grneginin 3
boyutlu geometrik modelinin hazirlanmasidir. Bu amagla fiziksel olarak
hazir olan 6rnegin bilgisayarli tomografi (BT) veya manyetik rezonans
(MR) ile goriintiileri bilgisayar ortamina aktarilarak materyalin {i¢ boyutlu
kat1 modeli elde edilir (131). Bu asamadan sonra 3 boyutlu tasarimin daha
kiigiik elemanlara sahip ag yapisi (mesh) hazirlanir. Ag yapisinda birbirine
yakin, basit geometrik alanlar olarak hazirlanan alanlara eleman ad1 verilir.
Her eleman ana yapinin tiim 6zelliklerini tasir ve test sirasinda ana yapiy1
taklit eder. Analizin hassas ve dogru sonuglar vermesi i¢in bu elemanlar
miimkiin oldugunca yiiksek sayida hazirlanmalidir. Elemanin koordinat-
larin1 belirleyen sinirlarina ise nokta adi verilir. Program ile nokta ve ele-
manlar numaralandirilarak matematiksel model elde edilir. Test edilecek
ornegin elastisite modiilii ve Poisson orani analiz programina girilerek or-
negin dogadaki halinin analiz programina aktarilmasi tamamlanmis olur.
Programdaki test ortaminin yer ¢ekimi, statik ve dinamik yiik kosullar1 ve
1s1 sartlar1 hazirlanir. Biitiin veriler serbest formatta bir yazi programinda
liste seklinde hazirlanarak analize sunulur (132,133).

Analiz (Coziim) ve Yorumlama

Analiz programinda test edilen 6rnekten elde edilen analiz verileri,
tablo ve grafikler ile belirtilen sayisal degerler ile gosterilir. Bu verilerin
yorumlanmasi oldukg¢a zor oldugu icin renklendirilmis animasyonlar ile
gerilmelerin dagilimi ve yogunlugunun anlasilmasi kolaylastirilir. Analiz
asamasinda Ornege uygulanan kuvvetler gerilme ve sikisma tipi normal
streslerin olusmasina neden olur ve delta (A) ile sembolize edilir. Kesme
tipi stresler ise T ile sembolize edilir. Sikigsma stresleri kemik ve implant
arayiizeyinde sikismaya, gerilme ve kesme stresleri ise kemik ve implant
ylizeylerinin birbirinden uzaklasmasina sebep olan yikici streslerdir. Den-
tal implant-protez sisteminde en iyi tolere edilen stresler sikigsma tipi stres-
leridir (134-135). Analiz sonucunda pozitif degerler, sikisma tipi gerilme-
leri belirtir. Mutlak degeri en yliksek stres tipi o eleman iizerinde etkin
olarak kabul edilir.

Cahsmada Kullanilan Testler

Cismin kirillmasina veya plastik deformasyona ugramasina neden olan
maksimum strese dayaniklilik denilmektedir. Catlak veya defekt tiirii, ki-
rilma toklugu, boyutu ve dagilimi, nem varligi ve testin gerceklestirildigi
ortam dayaniklilig etkilemektedir. Gerilim tiiriine bagl olarak, cekme da-
yanimi, basma dayanimi, makaslama dayanimi olarak tanimlanmaktadir
(136). Mekanik test uygulamalari, statik ve dinamik testler olarak ikiye
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ayrilabilir. Statik testlerin amaci, materyalde yiikler altinda nasil bir de-
formasyon olustugunu belirlemek, dinamik testlerin amaci ise, ¢igneme
hareketlerinin taklit edilmesini saglamak ve test edilen materyalin klinik
omrii hakkinda fikir vermektir.

Caligsmalarda siklikla kullanilan mekanik testler:
Cekme testleri (tensile test),
Basma testi,
Egme testi (bowing test),
Katlama testi (bending test),
Darbe testi (impact test),
Siiriinme testi (creeping test),
Sertlik testi (hardness test)
Yorulma testleri (fatigue test).
Kirilma Dayanim Testi

Cisme dikey veya oblik kuvvet uygulanmas: ile cismin boyunda ki-
rilma, kisalma veya ezilme olugsmasma neden olan test yontemidir. Dis
hekimligi alaninda, implant, dayanak ve vida materyalleri i¢in siklikla kul-
lanilan test yontemidir. Karsilagtirma yapilacak ¢alisma gruplari i¢in basit,
giivenilir ve hassas bir test metottur. Elde edilen veriler degerlendirilerek
materyaller i¢in kopma direncinin nitel ve nicel sonuglar tespit edilmek-
tedir (137).
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Giris ve Alzheimer Hastali@1’nin Tanim

Alzheimer hastalig1 (AH), diinya iizerinde demansin en yaygim ola-
rak gozlenen formudur ve demans olgularinin %60-70 oranindaki kismini
olusturmaktadir. Diinya Saglk Orgiitii (DSO) verilerine gore de, her yil
10 milyon yeni tan1 alan hasta nedeniyle de demans konusundaki birgok
caligmanin ana 6znesi olma 6zelligini gostermektedir (1).

AH, histopatolojik olarak, beyinde amiloid plak birikimi, tau prote-
ini ad1 verilen ndrofibriler yumak olusumu, ndroinflamasyon, sinaps ve
noron kaybi ve atrofi ile karakterizedir. Anormal diizeylerde amiloid plak
birikiminin AH'nin baglangicindan onlarca yil 6nce meydana geldigi, tau
proteini birikiminin ise biligsel bozuklugun baglangicindan birkag y1l 6nce
neokortekste basladigi ortaya konulmustur (2, 3).

Bir veya birden fazla biligsel islevin kaybi, ve ortaya ¢ikan kaybin ki-
sinin bagimsiz yasantisi lizerine etkisinin varliginda ve bu durum bagka bir
tibbi veya psikiyatrik bozuklukla agiklanamadiginda Major Norokognitif
Bozukluk (MNB) tanis1 ortaya ¢ikmaktadir. AH, en yaygin gézlenen MNB
olarak kabul edilmektedir (4).

Mental Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitabi-5 (DSM-5),
norokognitif bozukluklarmn tani kriterlerine 6nemli degisiklikler getirmis-
tir (5). Bu sayede ndrokognitif bozukluklar ile ortaya ¢ikan degisimlerin
daha iyi anlasilmas1 amaglanmaktadir. DSM-5’in yayimlanmasiyla birlik-
te, daha onceleri genel olarak demans olarak adlandirilan durumlarin tani-
m1 6nemli Slgiide degistirilmis ve giincellenmistir. Onceleri, AH tanisinin
konulabilmesi i¢in, bellekte gerileme varligi ve baska bir tibbi veya psiki-
yatrik bozukluga atfedilemeyen, sosyal ve/veya mesleki islevi etkileyen
diger bilissel alanlardan en az birinin etkilendigi durumun varlig1 gerek-
mekteydi. Hastanin hikayesinin, mevcut sikayetlerinin ve zihinsel durum
muayenesinin dikkatli bir sekilde degerlendirilmesi, halen daha tanisal
degerlendirmenin temel tasi olmaya devam etmektedir. Ancak, yalnizca
klinik degerlendirme, MNB'nin erken gdstergelerini gozden kagmasina ve
AH vakalarinin farkli bir bilissel bozukluk olarak yanlig siniflandirilma-
sina veya bagka bir bilissel bozuklukla karistirilabilmesine neden olabi-
lecektir. Bu nedenle, farkli disiplinlerin de alan1 kapsaminda bulunan ek
tanisal degerlendirmeler, dogru taniya giden yolda 6énemli bir aragtir.

AH tanisinda, goriintiilleme yontemleri ve beyin omurilik sivisi (BOS)
belirteglerine ek olarak, kan bazli protein biyobelirtegleri saptama calis-
malari, gen bazli yaklagimlar ve metabolomik teknolojiler, ndrodejenera-
tif hastalikta biyobelirte¢ belirlenmesi i¢in potansiyel hedeflerdir. Ancak,
norodejeneratif hastaliklarda, biyobelirteglerin periferik kanda saptanma-
siin Oniindeki en bilyiik engellerden biri, bazi proteinlerin kan-beyin ba-
riyerini ge¢ebilmesindeki zorluklardir (6, 7).
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Biyobelirtecler icin bazi ortak genel 6zellikler tanimlanmistir (8, 9).
Bir biyobelirteg:

e invazif olmamali, ya da minimal invaziv olmali, dl¢iim kolaylig1
acisindan avantajli olmali ve sonug verme siiresi kisa olmalidir; kolayca
Olgiilebilmeli, ucuz olmal1 ve hizli sonuglar tiretmelidir;

e kan veya idrar gibi kolay elde edilebilen 6rnek tipleri ile analize im-
kan vermelidir;

e yiiksek duyarliliga sahip olmal1 ve hastalar ile saglikli kontroller ara-
sinda farklilik gostermelidir;

e yiiksek bir 6zgiilliige sahip olmali, 6zellikle hastalara ait orneklerde
artan diizeyleri saptanabilmeli, komorbid durumlardan etkilenmemelidir;

o diizeyleri tedaviye yanit olarak hizla degismelidir;

o diizeyleri risk siniflandirmasina yardimci olmalidir ve prognostik
acidan degerlendirme saglamaya elverisli olmalidir;

e altta yatan hastaligin ortaya c¢ikis mekanizmasi ve siirecte aktive
veya inhibe olan yolaklar hakkinda veri saglayabilmelidir.

Alzheimer Hastalig1 Tanisinda Biyobelirtecler

Amiloid-beta (Ap) proteini agregatlarindan olusan ve amiloid plaklar
ad1 verilen yapilar ile birlikte fosforile tau proteininden olusan ndrofib-
riler yumaklar AH'nin baglica patolojik belirteclerini olusturmaktadir ve
post-mortem beyin 6rneklerinde mikroskobik olarak gézlenmis ve AH igin
kesin tan1 koydurucu kriter olarak kabul edilmistir. Ek olarak, bu iki pro-
tein grubunun birbiri ile herhangi bir biyolojik ve molekiiler bir iligskide
olup-olmadigi da uzun siiredir incelenmeye devam etmektedir.

Bu nedenle, beyinde erken donemde ortaya ¢ikan histopatolojik degi-
sikliklerin tanimlanmasi, erken teshis ve tedavi seceneklerinin degerlendi-
rilmesi agisindan 6nem tagimaktadir.

Mikrotiibiil-iliskili Tau Proteini

Yiiksek oranda fosforile edilmis tau proteininin norofibriler yumak
seklindeki birikimleri, AH ve bazi frontotemporal demanslar dahil olmak
iizere cesitli ndrodejeneratif tauopatilerin 6nemli bir patolojik 6zelligidir
(10). Yeni bulgular, hastaligin son asamalarindaki norofibriler lezyonlarin
varliginin néron kaybina neden olmadigini, bunun yerine tau proteinlerinin
coziiniirliiklerindeki degisikliklerin nérodejenerasyonu tetikledigini gos-
termektedir (11). Ozellikle anormal tau fosforilasyonunun, ¢oziiniirliigii et-
kileyerek, noronlardaki tau yapisini, dagilimini ve fonksiyonunu etkileyen
onemli bir etiyolojik faktor oldugu kabul edilmektedir. Tipik olarak mik-
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rotiibiillerle birlesen ve aksonal taginmay1 diizenleyen sitozolik bir protein
olarak tanimlanmasina ragmen, tau proteininin DNA stabilizasyonu ve si-
naptik fonksiyondaki rolleri de dahil olmak tizere g¢esitli ek fonksiyonlari
da yakin zamanda gosterilmistir (12, 13).

Bilimsel c¢aligmalar, AH hastalarinin beyinlerinden izole edilen tau
protein agregatlarinin, saglikli bireylere oranla 3-4 kat daha yiiksek fos-
forilasyon diizeyi gosterdigini ortaya koymustur (14). Bu bulgular, tau
proteini fosforilasyonunu AH’a yonelik biyobelirteglerin saptanabilmesin-
de ana hedeflerden biri haline getirmektedir. Dolayisiyla, fosforilasyona
0zgl antikorlarin, tau patolojisinin ve buna bagl olarak AH’nin ilerleme-
sinin izlenmesinde faydali oldugu gosterilmistir. Braak evrelemesine gore,
hiperfosforile tau proteinleri, erken evrelerde (evre I-1I) transentorhinal
bolgede, orta evrelerde (evre III-IV) hipokampus gibi limbik bdlgelerde
ve gec evrelerde (evre V-VI) neokorteks boyunca bulunmaktadir (15, 16).

Tau proteini, 6ncelikle néronlarin aksonlarinda ve daha diisiik seviye-
lerde glial hiicrelerde eksprese edilir ve lokalize olur. Genel olarak yiiksek
diizeyde ¢oziiniirliige sahip olan, bazik yapida bir proteindir ve N-terminal
projeksiyonu da dahil olmak iizere ¢esitli yapisal bolgelerden olusur (17,
18).

Agirlikli olarak ndronlarda bulunan tau proteininin toplam alt1 farkli
izoformu, 17q21.3 kromozom bdlgesi iizerinde bulunan mikrotiibiil-iligkili
protein tau (MAPT) geni tarafindan kodlanir. Insan beyninde, intronlarin
pre-mRNA’dan kirpilip uzaklastirilmasi sonucu ekzon 2, 3 ve 10 igeren alt1
ana tau izoformu ortaya ¢ikmaktadir (19-21). Bunlar, ON3R, 1N3R, 2N3R,
ON4R, 1N4R ve 2N4R olarak isimlendirilir. Ekson 2 ve 3, 29 amino asitten
olusan iki farkli N-terminal alanim kodlar ve bunlarin varlig1 veya yoklu-
gu, ON, I N veya 2 N izoformlarla sonuglanir. Ekson 10, ikinci mikrotiibiil
ile iligkili baglanma tekrarlarmi kodlar ve 3R ve 4R tau izoformlar arasin-
da ayrimi saglar. 3R tau izoformlar birinci, ligiincii ve dordiincii baglanma
tekrarlarini igerirken 4R tau izoformlar1 dort baglanma tekrarmin tamamini
icerir. Yetiskin insan beyninde, alt1 ana tau izoformu farkli miktarlarda bu-
lunmaktadir. Ornegin, 0 N izoformlari tiim izoformlarin yaklasik %40'1n1
olustururken, yarisina yakini 1 N izoformlaridir ve %10'u 2 N izoformlari-
dir. 3R ve 4R izoformlarimin ekspresyonu ise beyinde nispeten esit oranda
bulunmaktadir. Normal insan beyninde 4R-3R tau oranmi yaklasik 1 iken,
birgok tauopatide bu oran 4R ekspresyonu lehine degiskenlik gosterir. Pick
Hastaligi’nda ise 3R izoformunda artig saptamigtr.

Tau proteini, asetilasyon, metilasyon, glikozilasyon, ubikuitinasyon ve
diger bir¢ok enzimatik eklemeyle post-translasyonal modifikasyon basa-
maklarindan gegmektedir (22). Insan merkezi sinir sisteminde, tau prote-
ini iizerinde serin, treonin veya tirozin kalintilar1 tarafindan temsil edilen
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85'in iizerinde potansiyel fosforilasyon bolgesi vardir. Fosforilasyon, ade-
nozin trifosfattan (ATP) bir fosfat grubu eklenmesiyle kinaz grubu enzim-
ler tarafindan gergeklestirilmektedir. Tau fosforilasyonunda gorev alan ii¢
ana kinaz grubu bulunmaktadir: Glikojen sentaz kinaz 3 beta (GSK-3p)
veya siklin- bagiml kinaz 5 (CDKS) gibi prolin iizerinde etki gosterenler,
tau-tubulin kinazlar (TTBK) veya mikrotiibiil afinitesi diizenlenen kinaz-
lar (MARK) gibi prolin dis1 aminoasitleri fosforilleyen kinazlar ve tirozin
kinazlar (23-27).

Tau proteininin biiyilik bir kismi sitozolik bélmede bulunur ve bura-
da C-terminal mikrotiibiil baglanma kismi araciligryla mikrotiibiiller ile
etkilesime girer (14). Tau'nun mikrotiibiillere baglanmasi, tau proteininin
fosforilasyon diizeyi ile diizenlenmektedir. Tau proteininin artmis fosfori-
lasyonu, tau'nun mikrotiibiillerden ayrilmasina neden olarak, mikrotiibiil
yapisinin bozulup parcalanmasina ve noronal hiicre iskeletinin yapisinin
bozulmasina yol agar. Ek olarak, baglanmamis hiperfosforile tau'nun sitop-
lazmadaki birikimi, normal tau ve diger mikrotiibiil ile iliskili proteinlerin
sekestrasyonu yoluyla mikrotiibiiliin daha ileri diizeyde parcalanmasina
neden olabilir. Ayn1 zamanda, tau fosforilasyonundaki degisikliklerin ak-
sonal transportu da bozdugu gdsterilmistir. Bu nedenle, mikrotiibiil ins-
tabilitesinin onlenmesi, tauopatilerde ila¢ gelistirmede 6nemli bir hedef
haline gelmistir (28).

Hiperfosforile tau proteini, ndrofibriler yumaklarin temel bir bileseni
olmasina ragmen, Tau fosforilasyonundaki bazi degisiklikler, tau patoloji-
sinin baslangicindan yaklasik 20 yil 6nce meydana gelir ve otozomal do-
minant AH'da artan amiloid birikimine paralel olarak artig gosterir (29).

Tau'nun ¢dziinebilir niteligi ve BOS ve plazmadaki post-translasyonel
modifikasyonlari, AH’na sahip bir bireyin beynindeki amiloid plak biriki-
mi, tau patolojisi ve norodejenerasyonun saptanabilmesi amaciyla hassas
ve saglam biyobelirtecler olarak 6n plana ¢ikmaktadir. BOS'ta total tau ve
fosforile tau'nun yiiksek seviyeleri AH ile iligkilidir. Bu proteinlerin mik-
tarinin BOS'taki artigi, yliksek miktarda bulunan A plaklarina bir yanit
olarak artan tau ve fosforile tau iiretiminin bir gdstergesidir (30, 31).

BOS’ta bulunan tau proteinleri, koroid pleksustaki hiicreler tarafindan
iiretilir ve bu sayede lomber ponksiyonla 6rnek elde edilebilir (32). Gilincel
caligmalar, AH’a sahip bireylerde saglikli kontrollere oranla diizeyleri an-
laml1 olarak artmis 19 farkli tau-proteini fosforilasyon bdlgesi saptamigtir
(33).

Bunlar arasinda pThr181 tau, pThr217 tau, pThr231 tau, BOS 6rnek-
lerinde tan1 amaglh 6ne ¢ikan biyobelirteclerdir ve bu proteinlere yonelik
ELISA yontemi ile saptanabilecek antikorlar {iretilmis ve hem hasta, hem
de kontrol gruplarinda yapilan karsilagtirma sonuglart ile olumlu veriler



312 * F. Sinem HOCAOGLU EMRE

elde edilmistir. Yine bu proteinlerin diizeylerinin kiitle spektrometresi kul-
lanilarak tayin edildigini gosteren ¢alismalar da mevcuttur. Bununla birlik-
te, bu biyobelirtegler duyarlilik ve 6zgiilliikk yoniinden degisen diizeylerde
yetkinlige sahiptir. Ek olarak, farkli demans tiirlerinde de diizeylerinde ar-
tis gozlenebilmekte, bu da AH tanisinda kullanimlarini simirlandirmaktadir.

Tau proteini, 441 amino asitten olusur ve AH’nin ilerleyis siireci
boyunca cok sayida posttranslasyonel modifikasyon basamagi gecirir.
Tau'nun Thr181'deki fosforilasyonu, biyolojik sivilarda tanimlanan ilk fos-
fo-epitop niteligindedir (34). Ayn1 zamanda, fosforile tau proteininin say1-
sal 6l¢iimii amaciyla da analitik ve deneysel calismalarda kullanilmaktadir
(35, 36). Ulusal Yaglanma Enstitiisii ve Alzheimer Dernegi, beyin omurilik
stvist (BOS) i¢indeki pThr181 tau ve pozitron emisyon tomografisi (PET)
ile tespit edilen tau proteinini, tau-bazli biyobelirtecler i¢in altin standart
olarak kabul etmektedir (37). Bununla birlikte, hem BOS, hem de periferik
kanda saptanabilecek duyarliligi ve 6zgiilliigii yiiksek farkli biyobelirtecler
lizerine de calismalar devam etmektedir.

2020'de tanimlanan ve AH’a 6zgii, yiiksek diizeyde fosforillenmig bir
tau proteini olan pTau217 diizeyi 6lglimiiniin, AH nedenli demansi diger
baz1 demans tiirlerinden ayirma yetenegine sahip bir test oldugu one siiriil-
miigtiir (38). Ancak, bu test hali hazirda klinik pratikte rutin olarak kulla-
nilabilir bir test durumunda degildir.

Kiitle spektrometresi bazli bir yontem ile, plazmada saptanan pThr217
diizeyleri, test edilen diger pTau tiirlerine kiyasla daha iyi analitik perfor-
mans gostererek, amiloid pozitif bireyleri ve bu bireylerdeki AH’a iler-
leyisi tespit etmede olumlu veriler elde edilmistir. Ek olarak, baglangicta
oOlgtilen yiiksek plazma pThr217 degerleri, otozomal dominant AH'l1 bir
kohortta hastalik ilerledik¢e artan miktardaki amiloid ve tau patoloji yiikii
ile iligkilendirilmistir (33). Bu sonugclar, tau proteininin posttranslasyonel
modifikasyonlarinin, tau patolojisinin erken saptanabilmesinde hedef ola-
bilecegi olasiligim arttirmaktadir.

Periferik kan 6rnekleri, hem maliyet, hem de elde edilebilme kolaylig:
acisindan BOS’a gore daha avantajli bir secenek olarak 6ne ¢ikmaktadir.
Bu sayede, daha genis kitleler tarafindan ulasilabilir olacak ve daha sik
araliklarla da test edilebilmeleri miimkiin olacaktir. Ancak, periferik dola-
stimda, BOS’a oranla ¢ok daha diisiik diizeylerde tau proteini bulunmakta-
dir. Bu durum, fosforile tau proteini diizeylerinin ¢ok diisiik miktarlarin
dahi yiiksek duyarlilik ile tespit edebilecek bir biyobelirte¢ gereksinimini
ortaya ¢ikarmaktadir. Ayni zamanda, es zamanli olarak dolasimda bulunan
farkli protein tiirlerinin de interferansi, sinirlayici faktdrlerden birisidir.

pThr181 ve pThr217 formlarn i¢in de plazma ELISA testleri deger-
lendirilmektedir ve plazma pThr181 diizeylerinin AH tipi demansin diger
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norodejeneratif hastaliklardan ayirt edilebilmesindeki duyarlilik ve 6zgiil-
ligh %70-80 olarak saptanmistir (39). Ancak, ¢ok sayida ¢alismanin olum-
lu verilerine ragmen, daha biiylik 6rneklem gruplarina sahip calismalar,
plazma p-tau seviyelerinin etkinliginin daha verimli bir sekilde tanimlan-
masina olanak saglayacaktir. Ek olarak, farkli biyobelirteglerin kombine
bir sekilde es zamanli kullanim1 ve bunlara yonelik tanisal algoritmalar da,
bu testlerin duyarlilik ve 6zgiilliikk diizeyini artiracak ve hastalik ilerleyisi-
nin izlenebilmesine de olanak saglayabilecektir.

Son arastirmalar, tau agregasyonuyla iligkili olan bazi hiicre dis1 tau
tirlerini tanimlamistir. Tau proteininin mikrotiibiil baglama bdlgesini
iceren, bu tau tiirleri, tau PET ve biligsel gerileme ile pozitif korelasyon
gostermistir. tau368 olarak isimlendirilen ve 368. Amino asitte sonlanan
bir tau tiirii, AH'li bireylerin norofibriler yumaklarinda tespit edilmis ve
BOS tau368 diizeylerinin toplam tau miktarina oraninin, tau PET sinyali
ile negatif korelasyon gosterdigi saptanmistir. Ancak, bu test heniiz plazma
ornekleri i¢in valide edilmemistir (40, 41).

Plazma belirteglerinin ortaya ¢ikarilmasinin dniindeki en biiyiik engel,
bu tiir 6l¢iimleri interfere eden ve periferik noronlardan kaynaklanan daha
biiyiik bir tau izoformunun plazmadaki varligidir. Bununla birlikte, yal-
nizca merkezi sinir sistemi kaynakli tau proteini iizerinde bulunan ekzon
4-5 koprisiine kars1 antikorlar1 saptama prensibiyle calisan yeni bir analiz

yontemi de bulunmaktadir (42, 43).

Beta-amiloid protein (Amiloid-beta; Ap)

AH’da BOS'ta saptanan ve A protein kaynakli olan biyobelirteg, AP
proteininin 42 amino asitten olusan varyanti olmasi nedeniyle Ap42 sek-
linde adlandirilmaktadir. Bu proteininin BOS'taki seviyesi, beyin doku-
sundaki amiloid plak miktari ile ters orantili olarak bulunmaktadir (44).
Yani, BOS AB42 miktarlar1 ne kadar diisiikse, bu durum, beyindeki Ap
plaklarinin sayisinin da o kadar yiiksek oldugunu gostermektedir. AB42/
AP40 orani, presemptomatikten hafif kognitif bozukluga, ve hafif kognitif
bozukluktan da AH’a ilerleyis riski ile iligkilidir.

FDA, Alzheimer hastaligiyla iliskili amiloid plaklarinin erken tespiti
icin ilk in vitro teshis testinin satigina 2022 yilinda onay vermistir (45,
46). Lumipulse® G B-Amiloid Orani (1-42/1-40) ad1 verilen bu testin, AH
siiphesi ve bilissel bozuklugu olan 55 yas ve iizeri yetiskin hastalarda kul-
lanilmas1 amaglanmaktadir. Lumipulse® testinin amaci, insan BOS igeri-
sinde bulunan AB42 ve AB40 oranini 6lgmektir. Pozitif bir Lumipulse® G
testi sonucu, PET taramasinda goriilene benzer sekilde amiloid plaklarin
varligiyla tutarlidir. Negatif bir sonug, negatif amiloid PET taramasi so-
nucuyla tutarlidir. Negatif bir test sonucu, hastanin bilissel bozuklugunun
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Alzheimer hastaligindan kaynaklanma olasiligini azaltir ve biligsel gerile-
me ve demansin diger nedenlerinin ayirici tanisinin aragtirilmasina olanak
tanir. Bununla birlikte, testin bir tarama veya tek basina tan1 testi olmasi
amaclanmamustir. Ek olarak, diger nérolojik rahatsizliklar1 olan hastalarda
ve ayrica bilissel agidan saglikli yash kisilerde pozitif bir test sonucunun
goriilme olasilig1 da bulunmaktadir.

Testin gilivenilirlik ve etkinlik analizleri, AH 6rnek bankasindan ali-
nan 292 BOS numunesi {izerinde yapilan klinik bir calisma ile degerlen-
dirilmis ve amiloid PET taramas1 sonuglartyla karsilastirilmistir. Bu kli-
nik ¢alismada, pozitif sonug¢ veren bireylerin %97'sinde PET taramasinda
amiloid plaklarin varlig1 s6z konusu iken, negatif sonug alan bireylerin ise
%84'tinde amiloid PET taramas1 negatif saptanmistir. Ancak, bu tip test-
lerde hatali pozitif veya negatif test sonuglarinin ortaya ¢ikma riski de bu-
lunmaktadir. Bu nedenle, diger klinik degerlendirmeler veya ek testler ile
birlikte degerlendirilmelidir.

Ek olarak, plazmada 6l¢iilen AB42/AB40 orani, BOS AB42/AB40 ora-
n1 ve PET goriintiilemede saptanan amiloid birikim diizeyi ile yiiksek kore-
lasyon gostermistir. Plazma AB42/AB40 6lgtimii, beyindeki amiloid biriki-
minin tespit edilmesinde, BOS ile karsilastirildiginda, ¢ok daha az invaziv
ve daha uygun maliyetli bir segenek olarak degerlendirilmektedir.

Tablo. Alzheimer Hastaligi 'nda tanisal olarak kullanilan giincel parametreler

Biyobelirtec Biyolojisi Alzheimer Rutin
Hastahgr’nda Laboratuvarda
Tamisal Onemi Kullanim

*  Beyinde amiloid prekiirsor
protein tarafindan retilir | BOS diizeyi

*  Amiloid plaklar icerisinde
bulunur.

AB42 diizeyi EVET

*  Beyinde amiloid prekiirsor
protein tarafindan tretilir

*  Amiloid plaklar icerisinde
bulunur.

AP42/AB40 oram

BOS diizeyi EVET

*  Beta-amiloid protein
artisina  yanit olarak

Total tau noronlar tarafindan iretilir. | ¢ BOS diizeyi NADIR

* Noronal hasar sonucu
salinir.

e Tau proteini {izerindeki
85 ayri bolgenin
fosforilasyonu sonucu
olusur.

Fosforile tau «  BOS diizeyi NADIR
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Apolipoprotein E (APOE) Gen Polimorfizmi

APOE gen polimorfizmi, AH i¢in kabul edilmis énemli bir genetik
risk faktoriidiir (47). Bu polimorfizm aym1 zamanda plazma ApoE sevi-
yesindeki varyasyonla da iliskilidir; APOE4 izoformu, diisiik ApoE sevi-
yeleri ile iligkili iken, APOE2 izoformu artmis ApoE diizeyleri ile birlikte
saptanmaktadir. Bu nedenle, diisiik plazma ApoE seviyesinin demans igin
bir risk faktorii oldugu ileri siiriilmiigtiir. Hastalarin énemli bir kisminda
APOE4 alelinin yoklugunda birgok bireyde AH gelistigi bilinmektedir. Bu
hastalar, APOE4 tasiyicilarindan farkli olarak, daha hizli biligsel gerileme
ve daha agir diizeyde EEG degisimleri ile karakterize bulgular gostermek-
tedir.

Farkli bir kombine test ise, plazma Orneklerinde AB42/40 orani ile
birlikte ApoE genotipinin saptanmasi ve buna bagli olarak risk diizeyinin
hesaplanmasi prensibine dayanmaktadir. Ancak, heniiz FDA tarafindan
onaylanmamuistir (48).

Diger Hedef Molekiiller

Plazma proteinlerinin proteomik teknolojisi ile taranmasina dayanan
teknolojiler, glukozilgalaktosil, hidroksilisin-H20 ve Glutamin-karnitin
gibi metabolik ara basamak iiriinlerini de AH tanis1 amaciyla 6n plana ¢i-
karmigtir. Bunlarin yani sira, tiikiiriikte bulunan 6nemli bir antimikrobiyal
peptit olan laktoferrin (LF), AH’da beyindeki amiloid plaklar ve norofibri-
ler yumaklarin igerisinde saptanmugtir (49-51).

ALZHEIMER HASTALIGI TANISINDA KULLANILAN BiYOBELIRTEGLER

BOS Plazma
» AB42 diuzeyi o e AB42 dizeyi
e AB42/400rani L\ [ + AB42/40 orani
e Total tau ’ e Total tau
e pTauls8i e pTaul8l
s p-Taul81/AB42
orani

Kombine testler
» APOE genotipleme + AB42/40 orani
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Sonug¢

Tau proteininin beyinde biriktigi yerler, bolgesel atrofi ve buna bagh
bilissel eksiklikler ile orantilidir. Demans bulgularinin ilerlemesiyle para-
lel olacak sekilde, genellikle enterorhinal kortekste baslar ve neokortek-
se dogru ilerleyis gosterir. Tau ve amiloid protein grubu, AH tanisinda ve
prognozunda kullanilabilecek biyobelirteglerin saptanabilmesinde uzun
yillar boyunca kilit rol oynamistir. Bugiine kadar ortaya konan belirtegler
bagta, tau proteinleri ve AP olmak {izere, ndroinflamatuar proteinlerin fark-
I1 formlarini ve néronal disfonksiyon ve dejenerasyon belirteglerini kapsa-
maktadir. Bu sayede, farkli diizeylerdeki amiloid birikimi, tau patolojisi,
inflamasyon ve dejenerasyonun derecelendirilmesinde ve AD’nin diger
ndrodejeneratif hastaliklardan ayirt edilmesinde tanisal fayda saglamasi
ongoriilmektedir.

AH ile iliskili birden fazla proteinin saptanmasina yonelik, ya da ami-
loid klirensinin degerlendirilmesini amaglayan laboratuvar testleri konu-
sunda ¢aligmalar, kiiresel diizeyde devam etmektedir. Su anda mevcut olan
AH biyobelirtecleri ya invaziv girisim ile elde edilen 6rneklerde (lomber
ponksiyon) analiz edilmekte, ya da pahali goriintiilleme teknolojilerinin ve-
rilerinin birlikte degerlendirilmesi prensibine dayanmaktadir. Bu nedenle,
birinci basamakta ve standart tibbi uygulamalarda kullanimlar1 oldukga
glictiir ve genel bir yayginlik kazanmamistir. Bu tip sorunlarin iistesinden
gelebilecek, kan ve idrar gibi minimal invaziv olarak daha kolay elde edi-
lebilen 6rnek tiplerinden analiz edilebilen da diisiik maliyetli biyobelirteg
arastirmalar1 devam etmektedir. Bu sivi-bazli biyobelirtegler daha az gi-
risimsel olmanin yanisira, PET goriintillemeye benzer hassasiyetle daha
diisiik maliyetli bir tan1 segenegi olma potansiyeli tagimaktadir.

Gelecekte, baz1 plazma bazli biyobelirteclerin klinik uygulamalarda
ve tam silirecinde BOS ve goriintiileme testlerinin yerini almasi ve yeni
terapotik ilerlemeler i¢in hedef alinmast muhtemel olarak goriilmektedir.
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